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ROZPORZĄDZENIA

ROZPORZĄDZENIE KOMISJI (WE) NR 128/2009

z dnia 13 lutego 2009 r.

ustanawiające standardowe wartości celne w przywozie dla ustalania ceny wejścia niektórych
owoców i warzyw

KOMISJA WSPÓLNOT EUROPEJSKICH,

uwzględniając Traktat ustanawiający Wspólnotę Europejską,

uwzględniając rozporządzenie Rady (WE) nr 1234/2007 z dnia
22 października 2007 r. ustanawiające wspólną organizację
rynków rolnych oraz przepisy szczegółowe dotyczące niektó­
rych produktów rolnych („rozporządzenie o jednolitej wspólnej
organizacji rynku”) (1),

uwzględniając rozporządzenie Komisji (WE) nr 1580/2007
z dnia 21 grudnia 2007 r. ustanawiające przepisy wykonawcze
do rozporządzeń Rady (WE) nr 2200/96, (WE) nr 2201/96
i (WE) nr 1182/2007 w sektorze owoców i warzyw (2),
w szczególności jego art. 138 ust. 1,

a także mając na uwadze, co następuje:

Rozporządzenie (WE) nr 1580/2007 przewiduje, w zasto-
sowaniu wyników wielostronnych negocjacji handlowych
Rundy Urugwajskiej, kryteria do ustalania przez Komisję stan­
dardowych wartości celnych dla przywozu z krajów trzecich,
w odniesieniu do produktów i okresów określonych w części
A załącznika XV do wspomnianego rozporządzenia,

PRZYJMUJE NINIEJSZE ROZPORZĄDZENIE:

Artykuł 1

Standardowe wartości celne w przywozie, o których mowa
w art. 138 rozporządzenia (WE) nr 1580/2007, są ustalone
w załączniku do niniejszego rozporządzenia.

Artykuł 2

Niniejsze rozporządzenie wchodzi w życie z dniem 14 lutego
2009 r.

Niniejsze rozporządzenie wiąże w całości i jest bezpośrednio stosowane we wszystkich
państwach członkowskich.

Sporządzono w Brukseli, dnia 13 lutego 2009 r.

W imieniu Komisji
Jean-Luc DEMARTY

Dyrektor Generalny ds. Rolnictwa i Rozwoju
Obszarów Wiejskich
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ZAŁĄCZNIK

Standardowe wartości celne w przywozie dla ustalania ceny wejścia niektórych owoców i warzyw

(EUR/100 kg)

Kod CN Kod krajów trzecich (1) Standardowa stawka celna
w przywozie

0702 00 00 IL 111,0
JO 68,6
MA 42,1
TN 134,4
TR 97,7
ZZ 90,8

0707 00 05 JO 170,1
MA 134,2
TR 159,7
ZZ 154,7

0709 90 70 MA 83,6
TR 152,3
ZZ 118,0

0709 90 80 EG 164,4
ZZ 164,4

0805 10 20 EG 49,0
IL 50,7
MA 61,6
TN 44,0
TR 55,8
ZZ 52,2

0805 20 10 IL 145,9
MA 89,3
ZZ 117,6

0805 20 30, 0805 20 50, 0805 20 70,
0805 20 90

CN 72,2
IL 91,5
MA 158,6
PK 47,5
TR 64,0
ZZ 86,8

0805 50 10 EG 44,9
MA 55,8
TR 53,7
ZZ 51,5

0808 10 80 CA 90,4
CL 67,8
CN 79,2
MK 32,6
US 105,4
ZZ 75,1

0808 20 50 AR 118,6
CL 79,6
CN 57,6
US 116,6
ZA 122,3
ZZ 98,9

(1) Nomenklatura krajów ustalona w rozporządzeniu Komisji (WE) nr 1833/2006 (Dz.U. L 354 z 14.12.2006, s. 19). Kod „ZZ”
odpowiada „innym pochodzeniom”.
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ROZPORZĄDZENIE KOMISJI (WE) NR 129/2009

z dnia 13 lutego 2009 r.

zmieniające rozporządzenie (WE) nr 197/2006 w odniesieniu do ważności środków przejściowych
dotyczących wycofanych środków spożywczych

(Tekst mający znaczenie dla EOG)

KOMISJA WSPÓLNOT EUROPEJSKICH,

uwzględniając Traktat ustanawiający Wspólnotę Europejską,

uwzględniając rozporządzenie (WE) nr 1774/2002 Parlamentu
Europejskiego i Rady z dnia 3 października 2002 r. ustanawia­
jące przepisy sanitarne dotyczące produktów ubocznych pocho­
dzenia zwierzęcego nieprzeznaczonych do spożycia przez
ludzi (1), w szczególności jego art. 32 ust. 1,

a także mając na uwadze, co następuje:

(1) Rozporządzenie (WE) nr 1774/2002 wprowadza
kompleksowe ramy dotyczące gromadzenia, wykorzysty­
wania i usuwania ubocznych produktów zwierzęcych.

(2) Rozporządzenie Komisji (WE) nr 197/2006 z dnia
3 lutego 2006 r. w sprawie przejściowych środków na
mocy rozporządzenia (WE) nr 1774/2002 w odniesieniu
do gromadzenia, transportu, obróbki, wykorzystywania
i usuwania wycofanych środków spożywczych (2) usta­
nawia szereg środków przejściowych, które wygasają
z dniem 31 lipca 2009 r.

(3) Komisja przyjęła wniosek dotyczący przeglądu rozporzą­
dzenia (WE) nr 1774/2002 (3). Wniosek ten jest obecnie
rozpatrywany przez organy prawodawcze. W tym
kontekście zostaną także uwzględnione przepisy doty­

czące wycofanych środków spożywczych oraz dostępne
dowody naukowe dotyczące ryzyka związanego z takimi
zwierzęcymi produktami ubocznymi. W związku z tym
należy przedłużyć okres ważności obecnych środków
przejściowych, tak aby do czasu przyjęcia nowych prze­
pisów obecne przepisy były nadal stosowane.

(4) Mając na uwadze zaproponowaną przez Komisję datę
wejścia w życie zmienionego rozporządzenia dotyczą­
cego ubocznych produktów zwierzęcych, należy przedłu­
żyć okres ważności rozporządzenia (WE) nr 197/2006
do dnia 31 lipca 2011 r.

(5) Środki przewidziane w niniejszym rozporządzeniu są
zgodne z opinią Stałego Komitetu ds. Łańcucha Żywnoś­
ciowego i Zdrowia Zwierząt,

PRZYJMUJE NINIEJSZE ROZPORZĄDZENIE:

Artykuł 1

W art. 5 rozporządzenia (WE) nr 197/2006 datę „31 lipca
2009 r.” zastępuje się datą „31 lipca 2011 r.”.

Artykuł 2

Niniejsze rozporządzenie wchodzi w życie trzeciego dnia po
jego opublikowaniu w Dzienniku Urzędowym Unii Europejskiej.

Niniejsze rozporządzenie wiąże w całości i jest bezpośrednio stosowane we wszystkich
państwach członkowskich.

Sporządzono w Brukseli, dnia 13 lutego 2009 r.

W imieniu Komisji
Androulla VASSILIOU

Członek Komisji

PL14.2.2009 Dziennik Urzędowy Unii Europejskiej L 44/3

(1) Dz.U. L 273 z 10.10.2002, s. 1.
(2) Dz.U. L 32 z 4.2.2006, s. 13.
(3) Dokument COM(2008) 345 wersja ostateczna z dnia 10 czerwca

2008 r.



ROZPORZĄDZENIE KOMISJI (WE) NR 130/2009

z dnia 13 lutego 2009 r.

wyłączające podobszary ICES 27 i 28.2 z niektórych ograniczeń nakładu połowowego oraz
z obowiązków dotyczących zapisu danych za rok 2009, zgodnie z rozporządzeniem Rady (WE)
nr 1098/2007 ustanawiającym wieloletni plan w zakresie zasobów dorsza w Morzu Bałtyckim oraz

połowów tych zasobów

KOMISJA WSPÓLNOT EUROPEJSKICH,

uwzględniając Traktat ustanawiający Wspólnotę Europejską,

uwzględniając rozporządzenie Rady (WE) nr 1098/2007 z dnia
18 września 2007 r. ustanawiające wieloletni plan w zakresie
zasobów dorsza w Morzu Bałtyckim oraz połowów tych
zasobów, zmieniające rozporządzenie (EWG) nr 2847/93
i uchylające rozporządzenie (WE) nr 779/97 (1),
w szczególności jego art. 29 ust. 2,

uwzględniając sprawozdania przedstawione przez Danię,
Estonię, Finlandię, Litwę, Łotwę, Niemcy, Polskę i Szwecję,

uwzględniając opinię Komitetu Naukowo-Technicznego
i Ekonomicznego ds. Rybołówstwa (STECF),

a także mając na uwadze, co następuje:

(1) Rozporządzenie Rady (WE) nr 1098/2007 ustanawia
przepisy w zakresie ustalania ograniczeń nakładu poło­
wowego w odniesieniu do zasobów dorsza w Morzu
Bałtyckim i zapisu danych dotyczących nakładu połowo­
wego.

(2) Na podstawie rozporządzenia (WE) nr 1098/2007
w załączniku II do rozporządzenia Rady (WE) nr
1322/2008 (2) ustalono ograniczenia nakładu połowo­
wego w Morzu Bałtyckim na rok 2009.

(3) Zgodnie z art. 29 ust. 2 rozporządzenia (WE) nr
1098/2007 Komisja może podjąć decyzję o wyłączeniu
podobszarów ICES 27 i 28.2 z niektórych ograniczeń
nakładu połowowego i z obowiązków dotyczących
zapisu danych, jeżeli w ostatnim okresie sprawozda­
wczym połowy dorsza są niższe od określonego progu.

(4) W świetle sprawozdań przedstawionych przez państwa
członkowskie oraz opinii STECF w roku 2009 podob­
szary 27 i 28.2 należy wyłączyć z zakresu obowiązy­
wania wymienionych ograniczeń nakładu połowowego
i z obowiązków zapisu danych.

(5) Aby zagwarantować uwzględnienie najnowszych infor­
macji dostarczonych przez państwa członkowskie oraz
aby umożliwić wydanie opinii naukowych na podstawie
jak najdokładniejszych danych, nie było możliwe dotrzy­
manie ostatecznego terminu wydania oceny konieczności
wyłączenia przedmiotowych podobszarów określonego
w art. 29 ust. 2 rozporządzenia (WE) nr 1098/2007.

(6) Rozporządzenie (WE) nr 1322/2008 stosuje się od dnia
1 stycznia 2009 r. W celu zapewnienia spójności z tym
rozporządzeniem niniejsze rozporządzenie należy
stosować z mocą wsteczną od wymienionego dnia.

(7) Środki przewidziane w niniejszym rozporządzeniu są
zgodne z opinią Komitetu ds. Rybołówstwa
i Akwakultury,

PRZYJMUJE NINIEJSZE ROZPORZĄDZENIE:

Artykuł 1

Artykuł 8 ust. 1 lit. b) i ust. 3, 4 i 5 oraz art. 13 rozporządzenia
(WE) nr 1098/2007 nie mają zastosowania do podobszarów
ICES 27 i 28.2.

Artykuł 2

Niniejsze rozporządzenie wchodzi w życie następnego dnia po
jego opublikowaniu w Dzienniku Urzędowym Unii Europejskiej.

Niniejsze rozporządzenie stosuje się od dnia 1 stycznia 2009 r.

Niniejsze rozporządzenie wiąże w całości i jest bezpośrednio stosowane we wszystkich
państwach członkowskich.

Sporządzono w Brukseli, dnia 13 lutego 2009 r.

W imieniu Komisji
Joe BORG

Członek Komisji

PLL 44/4 Dziennik Urzędowy Unii Europejskiej 14.2.2009

(1) Dz.U. L 248 z 22.9.2007, s. 1.
(2) Dz.U. L 345 z 23.12.2008, s. 1.



ROZPORZĄDZENIE KOMISJI (WE) NR 131/2009

z dnia 13 lutego 2009 r.

zmieniające rozporządzenie (WE) nr 105/2008 ustanawiające szczegółowe zasady stosowania
rozporządzenia Rady (WE) nr 1255/1999 w odniesieniu do interwencji na rynku masła

KOMISJA WSPÓLNOT EUROPEJSKICH,

uwzględniając Traktat ustanawiający Wspólnotę Europejską,

uwzględniając rozporządzenie Rady (WE) nr 1234/2007 z dnia
22 października 2007 r. ustanawiające wspólną organizację
rynków rolnych oraz przepisy szczegółowe dotyczące niektó­
rych produktów rolnych („rozporządzenie o jednolitej wspólnej
organizacji rynku”) (1), w szczególności jego art. 43 w związku
z art. 4,

a także mając na uwadze, co następuje:

(1) Artykuł 10 ust. 1 lit. e) rozporządzenia (WE) nr
1234/2007 przewiduje stosowanie interwencji publicznej
w odniesieniu do masła.

(2) Rozporządzenie Komisji (WE) nr 105/2008 (2) ustanawia
szczegółowe zasady stosowania interwencji publicznej
w odniesieniu do masła.

(3) Artykuł 13 ust. 1 lit. c) w związku z art. 18 ust. 2 lit. d)
rozporządzenia (WE) nr 1234/2007 ogranicza publiczną
interwencję w odniesieniu do masła po stałej cenie do
ilości oferowanych do interwencji nieprzekraczających
30 000 ton w okresie od dnia 1 marca do dnia 31
sierpnia.

(4) W celu dotrzymania limitu 30 000 ton należy przewi­
dzieć okres refleksji, podczas którego, przed podjęciem
decyzji w sprawie ofert, można podjąć specjalne środki
w szczególności dotyczące aktualnych ofert. Wymienione
środki mogą obejmować zakończenie interwencji, zasto­
sowanie współczynnika procentowego przydziału oraz
odrzucenie aktualnych ofert. Wymagają one szybkiego
działania, a Komisja powinna mieć możliwość
bezzwłocznego podejmowania wszelkich niezbędnych
środków.

(5) Należy zatem odpowiednio zmienić rozporządzenie (WE)
nr 105/2008.

(6) Środki przewidziane w niniejszym rozporządzeniu są
zgodne z opinią Komitetu Zarządzającego ds. Wspólnej
Organizacji Rynków Rolnych,

PRZYJMUJE NINIEJSZE ROZPORZĄDZENIE:

Artykuł 1

W rozporządzeniu (WE) nr 105/2008 wprowadza się następu­
jące zmiany:

1) Artykuł 6 otrzymuje brzmienie:

„Artykuł 6

Skup masła po 90 % ceny referencyjnej zgodnie z art. 18
ust. 1 lit. b) rozporządzenia (WE) nr 1234/2007 przepro­
wadza się zgodnie z przepisami niniejszej sekcji.”

2) W art. 7 ust. 5 dodaje się akapit w brzmieniu:

„Oferty złożone w sobotę, niedzielę lub dzień ustawowo
wolny od pracy uznaje się za dostarczone właściwemu orga­
nowi pierwszego dnia roboczego po dniu, w którym zostały
złożone.”

3) W art. 9 wprowadza się następujące zmiany:

a) Ustęp 1 otrzymuje brzmienie:

„1. Po sprawdzeniu oferty i piątego dnia roboczego po
dniu otrzymania oferty sprzedaży właściwy organ wydaje
zamówienie dostawy pod warunkiem, że Komisja nie
podejmie specjalnych środków zgodnie z art. 12 ust. 2.

Zamówienie dostawy jest opatrzone datą i numerem oraz
zawiera:

a) ilość przewidzianą do dostawy;

b) ostateczną datę dostawy masła;

c) chłodnię, do której należy je dostarczyć.

Zamówień dostawy nie wydaje się w odniesieniu do
ilości, które nie zostały notyfikowane zgodnie z art. 12
ust. 1.”
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b) Ustęp 5 otrzymuje brzmienie:

„5. Dla celów niniejszego artykułu masło uznawane
jest za dostarczone właściwemu organowi w dniu,
w którym cała ilość masła podana w zamówieniu
dostawy zostanie przyjęta do chłodni wyznaczonej
przez właściwy organ, ale nie wcześniej niż w dniu nastę­
pującym po dniu wydania zamówienia dostawy.”

4) Artykuł 12 otrzymuje brzmienie:

„Artykuł 12

1. Nie później niż o godzinie 14:00 (czasu obowiązują­
cego w Brukseli) każdego dnia roboczego właściwy organ
informuje Komisję o ilościach masła, które w ciągu poprzed­
niego dnia roboczego były przedmiotem oferty sprzedaży
zgodnie z art. 7.

2. W celu dotrzymania limitów, o których mowa w art.
13 ust. 1 lit. c) rozporządzenia (WE) nr 1234/2007 bez
udziału komitetu, o którym mowa w art. 195 ust. 1 wymie­
nionego rozporządzenia, Komisja podejmuje decyzję o:

a) zakończeniu skupu interwencyjnego po stałej cenie;

b) w przypadku gdy cała ilość oferowana danego dnia
prowadziłaby do przekroczenia maksymalnej ilości,
o ustaleniu jednolitego współczynnika procentowego,
o który obniżane byłyby ilości podane w ofertach otrzy­
manych tego dnia;

c) w stosownych przypadkach, o odrzuceniu ofert,
w przypadku których nie wydano zamówienia dostawy.

Na zasadzie odstępstwa od art. 7 ust. 6 sprzedający podle­
gający ograniczonej akceptacji jego oferty, jak określono
w lit. b) niniejszego ustępu, może podjąć decyzję
o wycofaniu swojej oferty w ciągu 5 dni roboczych od
dnia publikacji rozporządzenia ustanawiającego współ­
czynnik procentowy obniżki.”

5) Artykuł 13 ust. 1 otrzymuje brzmienie:

„1. Gdy Komisja zadecyduje zgodnie z procedurą określo­
ną w art. 195 ust. 2 rozporządzenia (WE) nr 1234/2007
o rozpoczęciu skupu masła w drodze procedury przetar­
gowej na mocy art. 13 ust. 3 i art. 18 ust. 2 lit. d) wymie­
nionego rozporządzenia, stosuje się art. 2, art. 3 ust. 1, 2,
4–6, art. 4, 5, 9, 10 i 11 niniejszego rozporządzenia, o ile
niniejsza sekcja nie stanowi inaczej.”

6) W art. 16 ust. 2 akapit pierwszy otrzymuje brzmienie:

„W świetle otrzymanych ofert w ramach każdego zapro­
szenia do składania ofert Komisja ustala maksymalną cenę
skupu zgodnie z procedurą określoną w art. 195 ust. 2
rozporządzenia (WE) nr 1234/2007.”

7) W art. 18 dodaje się ustęp w brzmieniu:

„2a. Zamówień dostawy nie wydaje się w odniesieniu do
ilości, które nie zostały notyfikowane zgodnie z art. 16
ust. 1.”

8) Artykuł 20 ust. 1 otrzymuje brzmienie:

„1. Właściwy organ dokonuje wyboru dostępnej chłodni
znajdującej się najbliżej miejsca, w którym przechowywane
jest masło.

Właściwy organ może jednak dokonać wyboru innej chłodni
znajdującej się w odległości 350 km, o ile nie powoduje to
powstania dodatkowych kosztów przechowania.

Właściwy organ może dokonać wyboru chłodni znajdującej
się w odległości większej niż dozwolona, jeśli spowoduje to
obniżenie kosztów, w tym kosztów przechowania
i transportu. W takim przypadku właściwy organ powia­
damia Komisję o swoim wyborze.”

Artykuł 2

Niniejsze rozporządzenie wchodzi w życie trzeciego dnia po
jego opublikowaniu w Dzienniku Urzędowym Unii Europejskiej.

Niniejsze rozporządzenie stosuje się od dnia 1 marca 2009 r.

Niniejsze rozporządzenie wiąże w całości i jest bezpośrednio stosowane we wszystkich
państwach członkowskich.

Sporządzono w Brukseli, dnia 13 lutego 2009 r.

W imieniu Komisji
Mariann FISCHER BOEL

Członek Komisji
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ROZPORZĄDZENIE KOMISJI (WE) NR 132/2009

z dnia 13 lutego 2009 r.

ustalające należności celne przywozowe w sektorze zbóż mające zastosowanie od dnia
16 lutego 2009 r.

KOMISJA WSPÓLNOT EUROPEJSKICH,

uwzględniając Traktat ustanawiający Wspólnotę Europejską,

uwzględniając rozporządzenie Rady (WE) nr 1234/2007 z dnia
22 października 2007 r. ustanawiające wspólną organizację
rynków rolnych oraz przepisy szczegółowe dotyczące niektó­
rych produktów rolnych („rozporządzenie o jednolitej wspólnej
organizacji rynku”) (1),

uwzględniając rozporządzenie Komisji (WE) nr 1249/96 z dnia
28 czerwca 1996 r. w sprawie zasad stosowania (należności
przywozowe w sektorze zbóż) rozporządzenia Rady (EWG) nr
1766/92 (2), w szczególności jego art. 2 ust.1,

a także mając na uwadze, co następuje:

(1) Artykuł 136 ust. 1 rozporządzenia (WE) nr 1234/2007
przewiduje, że należność celna przywozowa na produkty
oznaczone kodami CN 1001 10 00, 1001 90 91,
ex 1001 90 99 (pszenica zwyczajna wysokiej jakości),
1002, ex 1005 inne niż ziarna hybrydowe oraz
ex 1007 inne niż hybrydy do siewu, jest równa cenie
interwencyjnej obowiązującej na takie produkty
w przywozie, powiększonej o 55 %, minus cena impor­
towa cif stosowana wobec danej przesyłki. Należności te
nie mogą jednak przekroczyć konwencyjnej stawki celnej
określonej na podstawie Nomenklatury Scalonej.

(2) Artykuł 136 ust. 2 rozporządzenia (WE) nr 1234/2007
stanowi, że do celów obliczenia należności celnych przy­
wozowych, o których mowa w ust. 1 wspomnianego
artykułu, reprezentatywne ceny przywozowe cif ustana­
wiane są regularnie dla produktów określonych w tym
ustępie.

(3) Zgodnie z art. 2 ust. 2 rozporządzenia (WE) nr 1249/96,
ceną do obliczania należności przywozowej produktów
oznaczonych kodami CN 1001 10 00, 1001 90 91,
ex 1001 90 99 (pszenica zwyczajna wysokiej jakości),
1002 00, 1005 10 90, 1005 90 00 i 1007 00 90 jest
dzienna reprezentatywna cena cif w przywozie ustalona
w sposób określony w art. 4 wspomnianego rozporzą­
dzenia.

(4) Należy ustalić należności celne przywozowe na okres od
dnia 16 lutego 2009 r., mające zastosowanie do czasu
wejścia w życie nowych ustaleń,

PRZYJMUJE NINIEJSZE ROZPORZĄDZENIE:

Artykuł 1

Od dnia 16 lutego 2009 r. należności celne przywozowe
w sektorze zbóż, o których mowa w art. 136 ust. 1 rozporzą­
dzenia (WE) nr 1234/2007, ustala się w załączniku I do niniej­
szego rozporządzenia na podstawie czynników określonych
w załączniku II.

Artykuł 2

Niniejsze rozporządzenie wchodzi w życie dnia 16 lutego
2009 r.

Niniejsze rozporządzenie wiąże w całości i jest bezpośrednio stosowane we wszystkich
państwach członkowskich.

Sporządzono w Brukseli, dnia 13 lutego 2009 r.

W imieniu Komisji
Jean-Luc DEMARTY

Dyrektor Generalny ds. Rolnictwa i Rozwoju
Obszarów Wiejskich
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ZAŁĄCZNIK I

Należności celne przywozowe na produkty, o których mowa w art. 136 ust. 1 rozporządzenia (WE) nr
1234/2007, mające zastosowanie od dnia 16 lutego 2009 r.

Kod CN Wyszczególnienie towarów Należność przywozowa (1)
(w EUR/t)

1001 10 00 PSZENICA twarda wysokiej jakości 0,00

średniej jakości 0,00

niskiej jakości 0,00

1001 90 91 PSZENICA zwyczajna, do siewu 0,00

ex 1001 90 99 PSZENICA zwyczajna wysokiej jakości, inna niż do siewu 0,00

1002 00 00 ŻYTO 22,25

1005 10 90 KUKURYDZA siewna, inna niż hybryda 16,32

1005 90 00 KUKURYDZA, inna niż do siewu (2) 16,32

1007 00 90 Ziarno SORGO, inne niż hybryda do siewu 22,25

(1) W przypadku towarów przywożonych do Wspólnoty przez Ocean Atlantycki lub przez Kanał Sueski, zgodnie z art. 2 ust. 4
rozporządzenia (WE) nr 1249/96, importer może skorzystać z obniżki należności celnych o:

— 3 EUR/t, jeśli port wyładunkowy znajduje się na Morzu Śródziemnym,

— 2 EUR/t, jeśli port wyładunkowy znajduje się w Danii, Estonii, Irlandii, na Łotwie, Litwie, w Polsce, Finlandii, Szwecji, Wielkiej
Brytanii lub na atlantyckim wybrzeżu Półwyspu Iberyjskiego.

(2) Importer może skorzystać z obniżki o stałą stawkę zryczałtowaną w wysokości 24 EUR/t, jeśli spełnione zostały warunki ustanowione
w art. 2 ust. 5 rozporządzenia (WE) nr 1249/96.
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ZAŁĄCZNIK II

Czynniki uwzględnione przy obliczaniu należności ustalonych w załączniku I

30.1.2009-12.2.2009

1) Średnie z okresu rozliczeniowego określonego w art. 2 ust. 2 rozporządzenia (WE) nr 1249/96:

(EUR/t)

Pszenica
zwyczajna (1) Kukurydza

Pszenica
twarda wysokiej

jakości

Pszenica
twarda średniej

jakości (2)

Pszenica
twarda niskiej
jakości (3)

Jęczmień

Giełda Minnéapolis Chicago — — — —

Notowanie 199,16 113,47 — — — —

Cena FOB USA — — 235,88 225,88 205,88 125,81

Premia za Zatokę 57,14 18,28 — — — —

Premia za Wielkie Jeziora — — — — — —

(1) Premia dodatnia w wysokości 14 EUR/t włączona (art. 4 ust. 3 rozporządzenia (WE) nr 1249/96).
(2) Premia ujemna w wysokości 10 EUR/t (art. 4 ust. 3 rozporządzenia (WE) nr 1249/96).
(3) Premia ujemna w wysokości 30 EUR/t (art. 4 ust. 3 rozporządzenia (WE) nr 1249/96).

2) Średnie z okresu rozliczeniowego określonego w art. 2 ust. 2 rozporządzenia (WE) nr 1249/96:

Koszt frachtu: Zatoka Meksykańska–Rotterdam: 11,82 EUR/t

Koszt frachtu: Wielkie Jeziora–Rotterdam: 10,45 EUR/t
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DYREKTYWY

DYREKTYWA KOMISJI 2009/9/WE

z dnia 10 lutego 2009 r.

zmieniająca dyrektywę 2001/82/WE Parlamentu Europejskiego i Rady w sprawie wspólnotowego
kodeksu odnoszącego się do weterynaryjnych produktów leczniczych

(Tekst mający znaczenie dla EOG)

KOMISJA WSPÓLNOT EUROPEJSKICH,

uwzględniając Traktat ustanawiający Wspólnotę Europejską,

uwzględniając dyrektywę 2001/82/WE Parlamentu Europej­
skiego i Rady z dnia 6 listopada 2001 r. w sprawie wspólno­
towego kodeksu odnoszącego się do weterynaryjnych
produktów leczniczych (1), w szczególności jej art. 88,

a także mając na uwadze, co następuje:

(1) Aby weterynaryjny produkt leczniczy został wprowa­
dzony do obrotu na rynku Wspólnoty Europejskiej,
musi on uzyskać pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
wydane przez właściwy organ. W tym celu należy przed­
łożyć dokumentację dołączaną do wniosku zawierającą
szczegółowe dane i dokumenty odnoszące się do
wyników badań i prób przeprowadzonych na danym
weterynaryjnym produkcie leczniczym.

(2) Celem załącznika I do dyrektywy 2001/82/WE jest
określenie szczegółowych wymagań naukowych
i technicznych dotyczących badania weterynaryjnych
produktów leczniczych, zgodnie z którymi należy
oceniać jakość, bezpieczeństwo i skuteczność weteryna­
ryjnego produktu leczniczego. Załącznik ten zawiera
również instrukcje dotyczące sposobu przedstawienia
i treści dokumentacji wniosku.

(3) Szczegółowe wymagania naukowe i techniczne załącz­
nika I do dyrektywy 2001/82/WE wymagają dostoso­
wania w celu uwzględnienia postępu naukowego
i technicznego, w szczególności zestawu nowych
wymogów wynikających z najnowszych aktów praw­
nych. Prezentacja i zawartość dokumentacji dołączanej
do wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
powinny zostać ulepszone w celu ułatwienia oceny
i lepszego wykorzystania niektórych części dokumentacji,
które są wspólne dla kilku weterynaryjnych produktów
leczniczych.

(4) W celu uproszczenia istniejących procedur oceny szcze­
pionek weterynaryjnych, zarówno dla celów udzielenia
pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, jak
i dla ich późniejszych zmian z powodu modyfikacji
procesu wytwarzania i badania poszczególnych anty­
genów włączonych do szczepionek skojarzonych,
w odniesieniu do szczepionek zawierających kilka anty­
genów należy wprowadzić nowy system oparty na
koncepcji głównego zbioru danych dotyczących anty­
genów szczepionkowych (VAMF).

(5) Aby zezwolić na dopuszczenie szczepionek przeciwko
antygenowo zmiennym wirusom w sposób zapewniający
Wspólnocie możliwość szybkiego podjęcia najskutecz­
niejszych działań przeciwko pojawieniu się lub rozprze­
strzenianiu chorób epizootycznych, należy wprowadzić
koncepcję dokumentacji wielu szczepów. Jednocześnie
zapewni to udzielanie pozwoleń na dopuszczenie do
obrotu na podstawie obiektywnych kryteriów naukowych
dotyczących jakości, bezpieczeństwa i skuteczności.

(6) Środki przewidziane w niniejszej dyrektywie są zgodne
z opinią Stałego Komitetu ds. Weterynaryjnych
Produktów Leczniczych,

PRZYJMUJE NINIEJSZĄ DYREKTYWĘ:

Artykuł 1

Załącznik I do dyrektywy 2001/82/WE zastępuje się tekstem
zawartym w załączniku do niniejszej dyrektywy.

Artykuł 2

Państwa członkowskie wprowadzają w życie przepisy usta­
wowe, wykonawcze i administracyjne niezbędne do wykonania
niniejszej dyrektywy najpóźniej do dnia 6 września 2009 r.
Niezwłocznie przekazują Komisji tekst tych przepisów oraz
tabelę korelacji między tymi przepisami a niniejszą dyrektywą.

Przepisy te zawierają odniesienie do niniejszej dyrektywy lub
odniesienie to towarzyszy ich urzędowej publikacji. Metody
dokonywania takiego odniesienia określane są przez państwa
członkowskie.
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Artykuł 3

Niniejsza dyrektywa wchodzi w życie dwudziestego dnia po jej opublikowaniu w Dzienniku Urzędowym Unii
Europejskiej.

Artykuł 4

Niniejsza dyrektywa skierowana jest do państw członkowskich.

Sporządzono w Brukseli, dnia 10 lutego 2009 r.

W imieniu Komisji
Günter VERHEUGEN

Wiceprzewodniczący
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WPROWADZENIE I ZASADY OGÓLNE

1. Dane szczegółowe i dokumenty dołączone do wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu na podstawie
art. 12–13d przedstawia się zgodnie z wymaganiami określonymi w niniejszym załączniku i z uwzględnieniem
wytycznych zawartych w opublikowanych przez Komisję »Wytycznych dotyczących nadzoru nad bezpieczeństwem
farmakoterapii w Unii Europejskiej«, tom 6 B, Uwagi dla wnioskodawców, Weterynaryjne produkty lecznicze,
Prezentacja i zawartość dokumentacji.

2. Gromadząc dokumentację w celu przedłożenia wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, wnioskodawcy
biorą także pod uwagę obecny stan weterynaryjnej wiedzy medycznej, naukowe wytyczne odnoszące się do jakości,
bezpieczeństwa i skuteczności weterynaryjnych produktów leczniczych, opublikowane przez Europejską Agencję
Leków (Agencja), oraz inne wspólnotowe wytyczne farmaceutyczne publikowane przez Komisję w różnych tomach
»Wytycznych dotyczących nadzoru nad bezpieczeństwem farmakoterapii w Unii Europejskiej«.

3. W przypadku weterynaryjnych produktów leczniczych innych niż immunologiczne weterynaryjne produkty lecz­
nicze, w odniesieniu do jakościowej (farmaceutycznej) części (badania fizykochemiczne, biologiczne
i mikrobiologiczne) dokumentacji stosuje się wszystkie odpowiednie monografie, w tym monografie ogólne
i rozdziały ogólne Farmakopei europejskiej. W przypadku weterynaryjnych produktów leczniczych, w odniesieniu do
części dokumentacji dotyczących jakości, bezpieczeństwa i skuteczności, stosuje się wszystkie odpowiednie mono­
grafie, w tym monografie ogólne i rozdziały ogólne Farmakopei europejskiej.

4. Proces wytwarzania spełnia wymagania dyrektywy Komisji 91/412/EWG (1) ustanawiającej zasady i wytyczne doty­
czące weterynaryjnych produktów leczniczych oraz jest zgodny z zasadami i wytycznymi dobrej praktyki wytwa­
rzania (GMP) opublikowanymi przez Komisję w »Wytycznych dotyczących nadzoru nad bezpieczeństwem farmako­
terapii w Unii Europejskiej«, tom 4.

5. Wszystkie informacje związane z oceną danego weterynaryjnego produktu leczniczego są dołączone do wniosku, bez
względu na to, czy są one korzystne, czy niekorzystne dla tego produktu. W szczególności przedstawia się wszystkie
stosowne szczegółowe informacje dotyczące niepełnych lub nieprzeprowadzonych badań lub prób odnoszących do
tego weterynaryjnego produktu leczniczego.

6. Badania farmakologiczne, toksykologiczne, pozostałości i bezpieczeństwa przeprowadzane są zgodnie z przepisami
odnoszącymi się do dobrej praktyki laboratoryjnej (GLP) ustanowionymi w dyrektywie 2004/10/WE Parlamentu
Europejskiego i Rady (2) i dyrektywie 2004/9/WE Parlamentu Europejskiego i Rady (3).

7. Państwa członkowskie dopilnowują, by przeprowadzanie wszystkich badań na zwierzętach odbywało się zgodnie
z dyrektywą Rady 86/609/EWG (4).

8. W celu monitorowania oceny korzyści/ryzyka wszelkie nowe informacje niezawarte w pierwotnym wniosku oraz
wszystkie informacje dotyczące nadzoru nad bezpieczeństwem farmakoterapii przedkładane są właściwym organom.
Po przyznaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu jakąkolwiek zmianę dokumentacji przedkłada się właściwym
organom zgodnie z wymogami rozporządzeń Komisji (WE) nr 1084/2003 (5) lub (WE) nr 1085/2003 (6) dotyczą­
cymi weterynaryjnych produktów leczniczych dopuszczonych zgodnie z procedurą określoną w art. 1 tych rozpo­
rządzeń.

9. Ocena ryzyka środowiskowego związanego z dopuszczaniem weterynaryjnych produktów leczniczych zawierających
organizmy zmodyfikowane genetycznie (GMO) w rozumieniu art. 2 dyrektywy 2001/18/WE Parlamentu Europej­
skiego i Rady (7) lub złożonych z tych organizmów przedstawiana jest w dokumentacji. Informacje przedstawiane są
zgodnie z przepisami dyrektywy 2001/18/WE i rozporządzenia (WE) nr 726/2004 Parlamentu Europejskiego
i Rady (8) oraz z uwzględnieniem wytycznych opublikowanych przez Komisję.
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10. W przypadku wniosków o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu dotyczących weterynaryjnych produktów leczni­
czych przeznaczonych dla gatunków zwierząt i wskazań stanowiących mniejsze sektory rynku, można stosować
bardziej elastyczne podejście. W takich przypadkach należy uwzględnić odpowiednie naukowe wytyczne lub porady.

Niniejszy załącznik jest podzielony na cztery tytuły:

Tytuł I opisuje znormalizowane wymagania dotyczące wniosków w sprawie weterynaryjnych produktów leczniczych
innych niż immunologiczne weterynaryjne produkty lecznicze.

Tytuł II opisuje znormalizowane wymagania dotyczące wniosków w sprawie immunologicznych weterynaryjnych
produktów leczniczych.

Tytuł III opisuje określone rodzaje dokumentacji i wymagań dotyczących pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

Tytuł IV opisuje wymagania dotyczące dokumentacji dla szczególnych rodzajów weterynaryjnych produktów leczniczych.

TYTUŁ I

WYMAGANIA DOTYCZĄCE WETERYNARYJNYCH PRODUKTÓW LECZNICZYCH INNYCH NIŻ
IMMUNOLOGICZNE WETERYNARYJNE PRODUKTY LECZNICZE

Do weterynaryjnych produktów leczniczych innych niż immunologiczne weterynaryjne produkty lecznicze stosują się
następujące wymagania, o ile w tytule III nie określono inaczej.

CZĘŚĆ 1: STRESZCZENIE DOKUMENTACJI

A. INFORMACJE ADMINISTRACYJNE

Weterynaryjny produkt leczniczy będący przedmiotem wniosku jest identyfikowany na podstawie nazwy oraz nazwy
substancji czynnych, łącznie z mocą, postacią farmaceutyczną, drogą i metodą podawania (zob. art. 12 ust. 3 lit. f)
dyrektywy) oraz opisem ostatecznej prezentacji produktu, w tym opakowania, etykietowania i ulotki dołączonej do
opakowania (zob. art. 12 ust. 3 lit. l) dyrektywy).

Podaje się nazwę i adres wnioskodawcy wraz z nazwą i adresem producentów oraz miejsc zaangażowanych na różnych
etapach wytwarzania, badania i dopuszczania (łącznie z producentem produktu gotowego oraz producentami substancji
czynnych), a w stosownych przypadkach również nazwę i adres importera.

Wnioskodawca określa liczbę i tytuły tomów dokumentacji przedstawionych na poparcie wniosku oraz wskazuje, jakie
próbki, jeżeli są, zostały przedłożone.

Do danych administracyjnych załącza się dokument wskazujący na to, że producent posiada pozwolenie na wytwarzanie
objętych postępowaniem weterynaryjnych produktów leczniczych określonych w art. 44, razem z wykazem państw,
w których udzielono takiego pozwolenia, kopie wszystkich charakterystyk produktu leczniczego zgodnie z art. 14,
zatwierdzonych przez państwa członkowskie oraz wykaz państw, w których wniosek został złożony lub odrzucony.

B. CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO, ETYKIETOWANIE I ULOTKA DOŁĄCZONA DO OPAKOWANIA

Wnioskodawca przedstawia charakterystykę produktu leczniczego zgodnie z art. 14 niniejszej dyrektywy.

Dostarcza się proponowany tekst etykiety dla opakowania bezpośredniego i zewnętrznego zgodnie z tytułem V niniejszej
dyrektywy, jak również ulotkę dołączoną do opakowania, jeśli jest ona wymagana zgodnie z art. 61. Dodatkowo
wnioskodawca dostarcza jedną lub więcej próbek lub wzorców ostatecznej prezentacji weterynaryjnego produktu leczni­
czego w co najmniej jednym języku urzędowym Unii Europejskiej; wzorzec może być przedłożony w postaci czarno-
białej i elektronicznie, jeżeli uzyskano uprzednią zgodę właściwego organu.

C. SZCZEGÓŁOWE I KRYTYCZNE STRESZCZENIA

Zgodnie z art. 12 ust. 3 przedstawia się szczegółowe i krytyczne streszczenia dotyczące wyników badań farmaceuty­
cznych (fizykochemicznych, biologicznych lub mikrobiologicznych), badań bezpieczeństwa i pozostałości, prób przed­
klinicznych i klinicznych oraz badań oceniających potencjalne zagrożenie, jakie weterynaryjny produkt leczniczy może
stwarzać dla środowiska naturalnego.
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Każda szczegółowa i krytyczna charakterystyka jest przygotowywana w świetle stanu wiedzy naukowej i technicznej
w momencie przedkładania wniosku. Zawiera ona ocenę różnych badań i prób, które stanowią dokumentację pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu, i odnosi się do wszystkich punktów istotnych dla oceny jakości, bezpieczeństwa
i skuteczności weterynaryjnego produktu leczniczego. Podaje ona szczegółowe wyniki przedstawionych badań i prób
oraz dokładne odniesienia bibliograficzne.

Wszystkie ważne dane są streszczone w dodatku, w formie tabelarycznej lub graficznej, ilekroć jest to możliwe. Szcze­
gółowe i krytyczne streszczenia oraz załączniki zawierają precyzyjne odniesienia do informacji zawartych w głównej
dokumentacji.

Szczegółowe i krytyczne streszczenia są podpisane i datowane oraz dołączone są do nich informacje dotyczące wykształ­
cenia, przeszkolenia oraz doświadczenia zawodowego autora. Określa się zawodowy stosunek autora do wnioskodawcy.

W przypadku, w którym substancje czynne zawarte są w produkcie leczniczym stosowanym u ludzi i dopuszczonym
zgodnie z wymaganiami załącznika I do dyrektywy 2001/83/WE Parlamentu Europejskiego i Rady (1), ogólne streszczenie
jakości przewidziane w module 2 sekcji 2.3 tego załącznika może zastąpić streszczenie związane z dokumentacją
dotyczącą odpowiednio substancji czynnej lub produktu.

Jeżeli właściwe organy publicznie ogłoszą, że informacje chemiczne, farmaceutyczne i biologiczne/mikrobiologiczne
dotyczące produktu gotowego można zawrzeć w dokumentacji jedynie w formacie Wspólnego Dokumentu Technicznego
(CTD), szczegółowe i krytyczne streszczenia wyników badan farmaceutycznych można zaprezentować w formacie ogól­
nego streszczenia jakości.

W przypadku wniosków dotyczących gatunków zwierząt lub wskazań reprezentujących mniejsze sektory rynku, format
ogólnego streszczenia jakości można zastosować bez wcześniejszej zgody właściwych organów.

CZĘŚĆ 2: INFORMACJE FARMACEUTYCZNE (FIZYKOCHEMICZNE, BIOLOGICZNE LUB MIKROBIOLOGICZNE
(JAKOŚĆ))

Podstawowe zasady i wymagania

Dane szczegółowe i dokumenty towarzyszące wnioskowi o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu na podstawie art. 12
ust. 3 lit. j) tiret pierwsze składane są zgodnie z poniższymi wymogami.

Dane farmaceutyczne (fizykochemiczne, biologiczne lub mikrobiologiczne) zawierają dla substancji czynnej i dla goto­
wego weterynaryjnego produktu leczniczego informacje na temat: procesu wytwarzania, charakterystyki i właściwości,
procedur i wymagań dotyczących kontroli jakości, stabilności, jak również opisu składu, opracowania i prezentacji
weterynaryjnego produktu leczniczego.

Zastosowanie mają wszystkie monografie, w tym monografie ogólne i rozdziały ogólne Farmakopei Europejskiej, lub, jeśli
jest to niemożliwe, państwa członkowskiego.

Wszystkie procedury badawcze muszą spełniać kryteria dotyczące analizy i kontroli jakości materiałów wyjściowych
i produktu gotowego oraz uwzględniać ustalone wytyczne i wymagania. Przedstawiane są wyniki badań walidacyjnych.

Wszystkie procedury badawcze są opisane wystarczająco szczegółowo, tak aby w przypadku wniosku właściwych
organów można było je powtórzyć w badaniach kontrolnych; jakakolwiek specjalistyczna aparatura i wyposażenie,
które mogą być zastosowane, są opisane dostatecznie szczegółowo, jeśli możliwe wraz z rysunkiem. Formuły odczyn­
ników laboratoryjnych uzupełniane są przez podanie metody przygotowania, jeżeli jest to niezbędne. W przypadku
procedur badawczych zawartych w Farmakopei Europejskiej lub farmakopei państwa członkowskiego opis ten można
zastąpić szczegółowym odniesieniem do danej farmakopei.

W stosownych przypadkach stosuje się chemiczny i biologiczny materiał odniesienia z Farmakopei Europejskiej. Jeżeli
stosowane są inne preparaty odniesienia i wzorce, są one określane i szczegółowo opisywane.
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W przypadku, w którym substancje czynne zawarte są w produkcie leczniczym stosowanym u ludzi i dopuszczonym
zgodnie z wymaganiami załącznika I do dyrektywy 2001/83/WE, informacje chemiczne, farmaceutyczne
i biologiczne/mikrobiologiczne przewidziane w module 3 tejże dyrektywy mogą zastąpić dokumentację dotyczącą odpo­
wiednio substancji czynnej lub produktu gotowego.

Informacje chemiczne, farmaceutyczne i biologiczne/mikrobiologiczne dotyczące substancji czynnej lub produktu goto­
wego można włączyć do dokumentacji w formacie CTD jedynie w przypadku, w którym właściwy organ publicznie
ogłosił taką możliwość.

W przypadku wszelkich wniosków dotyczących gatunków zwierząt lub wskazań reprezentujących mniejsze sektory
rynku, można zastosować format CTD bez wcześniejszej zgody właściwych organów.

A. JAKOŚCIOWE I ILOŚCIOWE DANE SZCZEGÓŁOWE DOTYCZĄCE SKŁADNIKÓW

1. Jakościowe dane szczegółowe

»Jakościowe dane szczegółowe« dotyczące wszystkich składników produktu leczniczego oznaczają oznaczenie lub opis:

— substancji czynnych,

— składników substancji pomocniczych, niezależnie od ich charakteru lub użytej ilości, włączając substancje barwiące,
konserwanty, adiuwanty, stabilizatory, zagęszczacze, emulsyfikatory, substancje zapachowe i aromaty,

— składników zewnętrznej powłoki weterynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do stosowania doustnego
lub podawania zwierzętom w inny sposób, np. kapsułki, kapsułki żelatynowe.

Te dane szczegółowe muszą być poparte wszystkimi istotnymi danymi dotyczącymi bezpośredniego opakowania, opako­
wania wtórnego, jeśli jest to właściwe, oraz, w stosownych przypadkach, rodzaju zamknięcia, wraz z informacjami
szczegółowymi dotyczącymi urządzenia, za pomocą którego produkt leczniczy będzie stosowany lub podawany oraz
które będzie dostarczane wraz z produktem leczniczym.

2. Powszechna terminologia

»Powszechna terminologia« stosowana przy opisywaniu składników weterynaryjnych produktów leczniczych, niezależnie
od zastosowania innych przepisów art. 12 ust. 3 lit. c), oznacza:

— w odniesieniu do składników, które występują w Farmakopei Europejskiej, lub, jeżeli tam nie występują, w farmakopei
krajowej jednego z państw członkowskich – tytuł główny na początku monografii, o której mowa, z odniesieniem do
farmakopei, której dotyczy,

— w odniesieniu do innych składników – międzynarodową niezastrzeżoną nazwę (INN), zalecaną przez Światową
Organizację Zdrowia, której może towarzyszyć inna niezastrzeżona nazwa lub, w przypadku jej braku, dokładne
naukowe przeznaczenie; substancje, które nie posiadają międzynarodowej niezastrzeżonej nazwy lub dokładnego
naukowego przeznaczenia, są opisane stwierdzeniem, jak i z czego zostały przygotowane, a w stosownych przy­
padkach – uzupełnione innymi istotnymi informacjami szczegółowymi,

— w odniesieniu do substancji barwiących – oznaczenie za pomocą kodu »E« przypisanego im w dyrektywie
78/25/EWG (1).

3. Ilościowe dane szczegółowe

3.1. W celu podania »ilościowych danych szczegółowych« wszystkich substancji czynnych produktu leczniczego
konieczne jest, w zależności od danej postaci farmaceutycznej, podanie masy lub liczby jednostek aktywności biologicznej
każdej substancji czynnej lub na jednostkę dawki lub na jednostkę masy lub objętości.
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Jednostki aktywności biologicznej są stosowane w odniesieniu do substancji, które nie mogą być określone
chemicznie. W przypadku, w którym jednostka międzynarodowa aktywności biologicznej została określona przez
Światową Organizację Zdrowia, należy ją zastosować. W przypadku braku określenia tej jednostki, należy określić
jednostki aktywności biologicznej w taki sposób, aby dostarczyć jednoznacznych informacji na temat aktywności
substancji, stosując w stosownych przypadkach jednostki Farmakopei Europejskiej.

Ilekroć jest to możliwe, wskazuje się aktywność biologiczną na jednostkę masy lub objętości. Informacje te uzupełnia
się:

— w odniesieniu do preparatów w pojedynczych dawkach – o masę lub jednostki aktywności biologicznej każdej
substancji czynnej w jednostkowym opakowaniu, w stosownych przypadkach biorąc pod uwagę stosowaną
objętość produktu po rozpuszczeniu,

— w odniesieniu do preparatów leczniczych weterynaryjnych podawanych w kroplach – o masę lub jednostki
aktywności biologicznej każdej substancji czynnej w jednej kropli lub w liczbie kropli, które odpowiadają 1 ml
lub 1 g preparatu,

— w odniesieniu do syropów, zawiesin, preparatów granulowanych i innych postaci farmaceutycznych, które mają
być podawane w mierzonych ilościach – o masę lub jednostki aktywności biologicznej każdej substancji czynnej
na odmierzaną ilość.

3.2. Substancje czynne obecne w postaci związków lub pochodnych są opisane ilościowo ich masą całkowitą, a jeżeli jest
to niezbędne lub istotne – masą jednostki lub jednostek aktywnych w molekule.

3.3. W przypadku weterynaryjnych produktów leczniczych zawierających substancję czynną, która jest przedmiotem
wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu w którymkolwiek państwie członkowskim po raz pierwszy, określenie
ilościowe substancji czynnej, która jest solą lub wodzianem, jest systematycznie wyrażone masą jednostki lub jednostek
aktywnych w molekule. Wszystkie późniejsze weterynaryjne produkty lecznicze dopuszczone w państwach członkow­
skich posiadają skład ilościowy stwierdzony dla tej samej substancji czynnej w taki sam sposób.

4. Leki rozwojowe

Podaje się wyjaśnienie w odniesieniu do: wyboru składu, składników, opakowania bezpośredniego, możliwego dalszego
opakowania, opakowania zewnętrznego, jeżeli jest to istotne, a także zamierzonej funkcji substancji pomocniczych
w produkcie gotowym oraz metody wytwarzania produktu gotowego. Wyjaśnienie to jest poparte danymi naukowymi
dotyczącymi leków rozwojowych. Podaje się nadwyżkę wsadu z jej uzasadnieniem. Wykazuje się, że charakterystyki
mikrobiologiczne (czystość mikrobiologiczna i aktywność przeciwdrobnoustrojowa) i instrukcje stosowania są odpo­
wiednie w stosunku do planowanego wykorzystania weterynaryjnego produktu leczniczego, które określono
w dokumentacji wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.

B. OPIS METODY WYTWARZANIA

Wskazuje się nazwę, adres i odpowiedzialność każdego producenta oraz każdego proponowanego miejsca produkcji lub
obiektu uczestniczącego w wytwarzaniu i badaniu.

Opis metody wytwarzania dołączony do wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu na podstawie art. 12 ust. 3
lit. d) sporządzony jest w taki sposób, aby podać odpowiednie streszczenie charakteru zastosowanych działań.

W tym celu zawiera on co najmniej:

— uwagi dotyczące różnych etapów wytwarzania, tak aby można było ocenić, czy proces zastosowany przy produkcji
postaci farmaceutycznej mógł doprowadzić do niepożądanych zmian w składnikach,

— w przypadku wytwarzania ciągłego – pełne szczegółowe informacje dotyczące środków zapobiegawczych podjętych
w celu zapewnienia homogeniczności produktu gotowego,
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— dokładną formułę wytwarzania, ze szczegółowymi danymi ilościowymi dotyczącymi użytych substancji, ilości
substancji pomocniczych, jednakże podawaną w przybliżeniu o tyle, o ile wymaga tego postać farmaceutyczna;
wyszczególnia się każdą substancję, która może zniknąć w trakcie wytwarzania; podaje się każdą nadwyżkę wsadu
wraz z jej uzasadnieniem,

— podanie etapów wytwarzania, na których przeprowadza się pobieranie próbek do celów badań kontrolnych procesu,
oraz stosowane limity, w przypadku, w którym pozostałe dane w dokumentach wspierających wniosek wskazują, że
takie badania są niezbędne dla kontroli jakości produktu gotowego,

— badania doświadczalne potwierdzające proces wytwarzania oraz, w stosownych przypadkach, system walidacji procesu
w skali produkcyjnej,

— w odniesieniu do sterylnych produktów, gdy stosowane są niefarmakopealne standardowe warunki sterylizacji –

szczegółowe informacje o procesie sterylizacji lub zastosowanych procedurach aseptycznych.

C. KONTROLA MATERIAŁÓW WYJŚCIOWYCH

1. Wymagania ogólne

Do celów niniejszego ustępu określenie »materiały wyjściowe« oznacza wszystkie składniki weterynaryjnego produktu
leczniczego oraz, jeżeli to konieczne, jego opakowania wraz z zamknięciem, określonego w sekcji A pkt 1 powyżej.

Dokumentacja zawiera specyfikacje i informacje dotyczące badań przeprowadzanych dla celów kontroli jakości wszyst­
kich partii materiałów wyjściowych.

Rutynowe badania przeprowadzane na każdej partii materiałów wyjściowych są zgodne z podanymi we wniosku
o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu. Jeżeli stosuje się badania inne niż wspomniane w farmakopei, uzasadnia się
to, przedstawiając dowód na to, że materiały wyjściowe spełniają wymogi jakości danej farmakopei.

Jeżeli w odniesieniu do materiału wyjściowego, substancji czynnej lub substancji pomocniczej Europejska Dyrekcja
ds. Jakości Leków wydała świadectwo zgodności, stanowi ono odniesienie do odpowiedniej monografii Farmakopei Euro­
pejskiej.

W przypadku odesłań do świadectwa zgodności producent przekazuje wnioskodawcy pisemne zapewnienie o tym,
że proces wytwarzania nie został zmodyfikowany od momentu przyznania świadectwa zgodności przez Europejską
Dyrekcję ds. Jakości Leków.

Świadectwa analizy przedstawiane są dla materiałów wyjściowych w celu wykazania zgodności z określoną specyfikacją.

1.1. Substancje czynne

Wskazuje się nazwę, adres i odpowiedzialność każdego producenta oraz każdego proponowanego miejsca produkcji lub
urządzenia uczestniczącego w wytwarzaniu i badaniu.

Dla wyraźnie określonej substancji czynnej producent tej substancji lub wnioskodawca mogą ustalić, aby poniższe
informacje dostarczone były jako główny zbiór danych dotyczących substancji czynnej (ASMF) w oddzielnym doku­
mencie bezpośrednio do właściwych organów przez producenta substancji czynnej.

a) szczegółowy opis procesu wytwarzania;

b) opis kontroli jakości w trakcie wytwarzania;

c) opis walidacji procesu.
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W takim przypadku producent dostarcza wnioskodawcy wszystkie dane, które mogą być dla niego niezbędne do wzięcia
odpowiedzialności za weterynaryjny produkt leczniczy. Producent pisemnie zapewnia wnioskodawcę, że zapewni jednoli­
tość każdej partii i nie zmodyfikuje procesu wytwarzania lub specyfikacji bez poinformowania o tym wnioskodawcy.
Dokumenty i dane szczegółowe wspierające wniosek o taką zmianę dostarczane są właściwym organom; te dokumenty
i dane szczegółowe dostarcza się także wnioskodawcy, gdy odnoszą się one do jego części głównego zbioru danych
dotyczących substancji czynnych.

Ponadto dostarczane są informacje o metodzie wytwarzania, kontroli jakości, zanieczyszczeniach oraz dowody dotyczące
struktury molekularnej, jeżeli świadectwo zgodności dla substancji czynnej nie jest dostępne.

1) Informacje o procesie wytwarzania zawierają opis procesu wytwarzania substancji czynnej stanowiący zobowiązanie
wnioskodawcy w zakresie wytwarzania substancji czynnej. Wymienia się w wykazie wszystkie materiały niezbędne do
wytworzenia substancji czynnej, określając gdzie każdy materiał jest użyty w procesie. Dostarcza się informacji
o jakości i kontroli tych materiałów. Dostarcza się informacji wykazujących, że materiały spełniają normy właściwe
do ich zamierzonego wykorzystania.

2) Informacje o kontroli jakości zawierają badania (w tym kryteria akceptacji) przeprowadzane na każdym krytycznym
etapie, informacje o jakości i kontroli produktów pośrednich oraz odpowiednio o walidacji procesu lub badaniach
w zakresie oceny. W stosownych przypadkach informacje te zawierają również dane walidacyjne dotyczące metod
analitycznych stosowanych wobec substancji czynnej.

3) Informacje o zanieczyszczeniach wskazują łączną ilość przewidywanych zanieczyszczeń oraz poziomy i rodzaj zaob­
serwowanych zanieczyszczeń. W stosownych przypadkach zawierają one również dane dotyczące bezpieczeństwa tych
zanieczyszczeń.

4) W przypadku biotechnologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych, dowody dotyczące struktury moleku­
larnej zawierają schematyczną sekwencję aminokwasów i względną masę cząsteczkową.

1.1.1. S u b s t a n c j e c z y n n e w y m i e n i o n e w f a r m a k o p e a c h

Ogólne i konkretne monografie Farmakopei Europejskiej mają zastosowanie do wszystkich substancji czynnych w niej
występujących.

Składniki spełniające wymagania Farmakopei Europejskiej lub farmakopei jednego z państw członkowskich uważa się za
wystarczająco zgodne z art. 12 ust. 3 lit. i). W takim przypadku opis metody analitycznej i procedur zastępuje się
w każdej odpowiedniej sekcji stosownym odniesieniem do danej farmakopei.

W przypadkach gdy specyfikacja zawarta w monografii Farmakopei Europejskiej lub farmakopei krajowej państwa człon­
kowskiego jest niewystarczająca do zapewnienia jakości substancji, właściwe organy mogą wymagać od wnioskodawcy
bardziej odpowiednich specyfikacji, w tym limitów określonych zanieczyszczeń wraz z potwierdzonymi procedurami
badania.

Właściwe organy powiadamiają władze odpowiedzialne za daną farmakopeę. Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu dostarcza władzom tej farmakopei szczegółowe informacje o domniemanej niewystarczalności oraz zastosowane
dodatkowe specyfikacje.

W przypadku braku monografii Farmakopei Europejskiej dla danej substancji czynnej oraz jej obecności w farmakopei
państwa członkowskiego można zastosować tę monografię.

W przypadku, w którym substancja czynna nie jest opisana ani w Farmakopei Europejskiej, ani w żadnej innej farmakopei
państwa członkowskiego, można zaakceptować zgodność z monografią farmakopei państwa trzeciego; w takich przy­
padkach wnioskodawca przedkłada kopię monografii, do której w stosownych przypadkach dołącza tłumaczenie. Przed­
stawia się dane wykazujące zdolność tej monografii do wystarczającej kontroli jakości substancji czynnej.
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1.1.2. S u b s t a n c j e c z y n n e n i e w y m i e n i o n e w f a r m a k o p e i

Składniki, które nie są ujęte w żadnej farmakopei, są opisane w postaci monografii przy zastosowaniu następujących
pozycji:

a) nazwa składnika spełniającego wymagania sekcji A pkt 2 jest uzupełniona wszelkimi dostępnymi nazwami handlo­
wymi lub synonimami naukowymi;

b) definicji substancji, podanej w formie podobnej do tej stosowanej w Farmakopei Europejskiej, towarzyszy każdy
konieczny dowód wyjaśniający, w szczególności dotyczący struktury molekularnej. W przypadkach gdy substancje
można opisać jedynie za pomocą metody wytwarzania, opis musi być na tyle szczegółowy, aby scharakteryzować
substancję, która jest stała zarówno w swoim składzie, jak i działaniu;

c) metody identyfikacji mogą być opisane w postaci kompletnych technik, które stosuje się w produkcji substancji, oraz
w postaci badań, które powinny być wykonywane rutynowo;

d) badania czystości są opisane w odniesieniu do każdego przewidywanego zanieczyszczenia z osobna, w szczególności
tych zanieczyszczeń, które mogą mieć szkodliwy wpływ oraz, gdy jest to niezbędne, tych, które z uwagi na skład
substancji, których wniosek dotyczy, mogłyby mieć niekorzystny wpływ na stabilność produktu leczniczego lub
zniekształcić wyniki badań analitycznych;

e) w stosownych przypadkach opisywane są badania i granice dotyczące kontroli parametrów istotnych dla produktu
gotowego, takie jak wielkość cząsteczki i sterylność, oraz potwierdzane są metody;

f) w odniesieniu do substancji złożonych pochodzenia roślinnego lub zwierzęcego należy rozróżniać między przypad­
kiem, w którym wiele efektów farmakologicznych powoduje, że niezbędna jest chemiczna, fizyczna lub biologiczna
kontrola głównych składników, a przypadkiem substancji zawierających jedną lub więcej grup zasad o podobnej
aktywności, w stosunku do których można zaakceptować ogólną metodę oznaczania.

Dane te wykazują, że proponowany zestaw procedur badawczych jest wystarczający do kontroli jakości substancji czynnej
z określonego źródła.

1.1.3. C e c h y f i z y k o c h e m i c z n e m o g ą c e w p ł y w a ć n a d o s t ę p n o ś ć b i o l o g i c z n ą

Przedstawia się następujące informacje dotyczące substancji czynnych jako część ogólnego opisu tych substancji czyn­
nych, bez względu na to, czy są one wyszczególnione w farmakopei, jeżeli dostępność biologiczna weterynaryjnego
produktu leczniczego jest od nich zależna:

— postać krystaliczna i współczynniki rozpuszczalności,

— wielkość cząsteczki, w stosownych przypadkach po sproszkowaniu,

— stan uwodnienia,

— współczynnik cząstek olej/woda,

— wartości pK/pH.

Trzy pierwsze tiret nie mają zastosowania w przypadku substancji stosowanych jedynie w roztworze.

1.2. Substancje pomocnicze

Ogólne i konkretne monografie Farmakopei Europejskiej mają zastosowanie do wszystkich substancji w niej występujących.

Substancje pomocnicze spełniają wymogi odpowiedniej monografii Farmakopei Europejskiej. Jeżeli taka monografia nie
istnieje, można odnieść się do farmakopei państwa członkowskiego. Wobec braku tej monografii można odnieść się
do farmakopei kraju trzeciego. W tym przypadku wykazuje się stosowność tej monografii. W stosownych przypadkach
uzupełnienie monografii stanowią dodatkowe badania parametrów kontrolnych, takich jak: rozmiar cząsteczki, sterylność,
pozostałość rozpuszczalników. Wobec braku monografii farmakopealnej przedstawia się i uzasadnia specyfikację. Prze­
strzega się przy tym wymagań dotyczących specyfikacji określonych w sekcji 1.1.2 lit. a)–e) w odniesieniu do substancji
czynnej. Przedstawia się proponowane metody i potwierdzające je dane walidacyjne.
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Substancje barwiące zawarte w weterynaryjnych produktach leczniczych spełniają wymagania dyrektywy Rady
78/25/EWG, z wyjątkiem określonych weterynaryjnych produktów leczniczych do stosowania miejscowego, takich jak
obroże owadobójcze i kolczyki, w których uzasadnione jest zastosowanie innych substancji barwiących.

Substancje barwiące muszą spełniać kryteria czystości ustanowione w dyrektywie 95/45/WE (1).

Dla nowych substancji pomocniczych, tj. użytych po raz pierwszy w weterynaryjnym produkcie leczniczym lub przez
nową drogę podania, dostarcza się szczegółowe informacje dotyczące wytwarzania, charakteryzacji i kontroli, wraz
odniesieniami potwierdzającymi bezpieczeństwo danych zarówno klinicznych, jak i nieklinicznych.

1.3. System zamykania opakowania

1.3.1. S u b s t a n c j a c z y n n a

Podaje się informacje o systemie zamykania opakowania substancji czynnej. Wymagane informacje zależą od stanu
fizycznego substancji czynnej (płynny, stały).

1.3.2. P r o d u k t g o t o w y

Podaje się informacje o systemie zamykania opakowania produktu gotowego. Wymagane informacje zależą od drogi
podawania weterynaryjnego produktu leczniczego oraz stanu fizycznego formy produktu (płynny, stały).

Opakowanie spełnia wymogi odpowiedniej monografii Farmakopei Europejskiej. Jeżeli taka monografia nie istnieje, można
odnieść się do farmakopei państwa członkowskiego. Wobec braku tej monografii można odnieść się do farmakopei kraju
trzeciego. W tym przypadku wykazuje się stosowność tej monografii.

Wobec braku monografii farmakopealnej przedstawia się i uzasadnia specyfikację opakowania.

Przedstawia się dane naukowe dotyczące wyboru i stosowności opakowania.

W przypadku nowych opakowań mających kontakt z produktem, przedstawia się informacje o ich składzie, wytwarzaniu
i bezpieczeństwie.

Dla każdego urządzenia do dawkowania lub podawania weterynaryjnego produktu leczniczego i dostarczanego razem
z tym produktem przedstawia się specyfikacje oraz, w stosownych przypadkach, dane dotyczące wydajności.

1.4. Substancje pochodzenia biologicznego

W przypadku, w którym do wytworzenia weterynaryjnego produktu leczniczego stosuje się materiały źródłowe, takie jak
mikroorganizmy, tkanki pochodzenia roślinnego lub zwierzęcego, komórki lub płyny (włącznie z krwią) pochodzenia
ludzkiego lub zwierzęcego albo biotechnologiczne konstrukcje komórkowe, opisuje się i dokumentuje pochodzenie
i historię materiału wyjściowego.

Opis materiału wyjściowego zawiera strategię wytwarzania, procedury oczyszczania/inaktywacji wraz z ich walidacją oraz
wszelkie kontrole przeprowadzane podczas trwania procesu, stworzone w celu zapewnienia jakości, bezpieczeństwa
i jednolitości każdej partii produktu gotowego.

W przypadku korzystania z banku komórek podaje się charakterystykę komórek, aby wykazać, że pozostały niezmie­
nione na poziomie pasażowania stosowanym w produkcji i później.

Materiały siewne, banki komórek, zbiorniki surowicy oraz, ilekroć jest to możliwe, materiały źródłowe, z którego zostały
pozyskane, są badane na obecność czynników obcych.
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W przypadku stosowania materiałów wyjściowych pochodzenia ludzkiego lub zwierzęcego, opisuje się środki gwarantu­
jące, że preparat jest wolny od potencjalnych czynników patogenicznych.

Jeżeli obecność potencjalnie patogenicznych czynników obcych jest nieunikniona, materiał używany jest jedynie wtedy,
gdy dalsze przetwarzanie zapewni ich usunięcie lub inaktywację i zostanie to zatwierdzone.

Przedstawia się dokumentację wykazującą, że materiały siewne, inokulatory, partie surowicy i inne materiały pochodzące
od gatunków zwierząt najbardziej narażonych na zakażenie TSE są zgodne z Wytycznymi w sprawie minimalizowania
ryzyka przenoszenia czynników zwierzęcej encefalopatii gąbczastej poprzez produkty lecznicze stosowane u ludzi
i weterynaryjne (1) oraz z odpowiednią monografią Farmakopei Europejskiej. Zgodność tę można wykazać, przedstawiając
świadectwa zgodności wydane przez Europejską Dyrekcję ds. Jakości Leków z odniesieniem do odpowiedniej monografii
Farmakopei Europejskiej.

D. BADANIA KONTROLNE PRZEPROWADZANE NA ETAPACH POŚREDNICH PROCESU WYTWARZANIA

Dokumentacja zawiera dane szczegółowe odnoszące się do badań kontrolnych produktu, które mogą być wykonywane
na etapach pośrednich procesu wytwarzania, mając na celu zapewnienie spójności charakterystyk technicznych oraz
procesu produkcyjnego.

Badania te są niezbędne dla sprawdzania zgodności weterynaryjnego produktu leczniczego z formułą, gdy w drodze
wyjątku wnioskodawca proponuje dla zbadania produktu gotowego metodę analityczną, która nie obejmuje oznaczania
wszystkich substancji czynnych (lub wszystkich składników substancji pomocniczych podlegających tym samym wyma­
ganiom co substancje czynne).

To samo stosuje się w przypadku, w którym kontrola jakości produktu gotowego zależy od badań kontrolnych podczas
procesu, zwłaszcza jeżeli substancja jest przede wszystkim określona przez jej metodę wytwarzania.

Jeżeli produkt pośredni może być przechowywany przed dalszym przetwarzaniem lub obróbką, długość okresu prze­
chowywania tego produktu określa się na podstawie danych wynikających z badań stabilności.

E. BADANIA PRODUKTU GOTOWEGO

W przypadku kontroli produktu gotowego partia produktu gotowego zawiera wszystkie jednostki postaci farmaceu­
tycznej, które są wykonane z tej samej początkowej ilości materiału i które przeszły ten same ciąg działań wytwórczych
lub sterylizacyjnych, lub, w przypadku ciągłego procesu produkcyjnego, wszystkie jednostki wytworzone w danej
jednostce czasu.

Wniosek o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu wymienia te badania, które są wykonywane rutynowo dla każdej
partii produktu gotowego. Podaje się częstotliwość wykonywania badań, które nie są przeprowadzane rutynowo. Wska­
zuje się limity dopuszczania.

Dokumentacja zawiera dane szczegółowe dotyczące badań kontrolnych na produkcie gotowym w momencie dopusz­
czania. Składa się je zgodnie z poniższymi wymogami.

Przepisy odpowiednich monografii i ogólnych rozdziałów Farmakopei Europejskiej, lub w przypadku ich braku, farmakopei
państwa członkowskiego, stosują się do wszystkich produktów w niej określonych.

Jeżeli stosuje się procedury badań i limity inne niż podane w odpowiednich monografiach i ogólnych rozdziałach
Farmakopei Europejskiej, lub, jeżeli tam nie występują, farmakopei państwa członkowskiego, uzasadnia się to przedstawie­
niem dowodu na to, że produkt gotowy, w przypadku przeprowadzenia badań zgodnie z tymi monografiami, spełniłby
wymagania jakościowe danej farmakopei dla postaci farmaceutycznej, której to dotyczy.
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1. Ogólne cechy produktu gotowego

Niektóre badania ogólnych charakterystyk produktu są zawsze włączane do badań produktu gotowego. Badania te
odnoszą się, zastosowaniowe wszystkich stosownych przypadkach, do kontroli średniej masy i maksymalnych odchyleń,
do badań mechanicznych, fizycznych lub mikrobiologicznych, charakterystyk organoleptycznych, charakterystyk fizycz­
nych takich jak: gęstość, pH, współczynnik załamania. W każdym konkretnym przypadku wnioskodawca wyszczególnia
dla każdej z tych charakterystyk normy i limity tolerancji.

Warunki tych badań i, w stosownych przypadkach, zastosowane urządzenia/aparatura oraz normy opisane są szczegó­
łowo zawsze kiedy nie są podane w Farmakopei Europejskiej lub farmakopei państw członkowskich; to samo dotyczy
przypadków, w których metody zalecone przez te farmakopee nie mają zastosowania.

Ponadto farmaceutyczne postacie stałe, które mają być podawane doustnie, podlegają badaniom in vitro dotyczącym
tempa uwalniania i rozpuszczania substancji czynnej, chyba że uzasadnione jest inne postępowanie. Badania te są
wykonywane także w przypadku innego sposobu podawania, jeżeli właściwe organy danego państwa członkowskiego
uznają to za niezbędne.

2. Identyfikacja i oznaczanie substancji czynnej

Identyfikację i oznaczanie substancji czynnej przeprowadza się albo na reprezentatywnych próbkach z partii produk­
cyjnej, albo na pewnej ilości jednostek dawkowania analizowanych pojedynczo.

Jeżeli nie istnieje właściwe uzasadnienie dla zastosowania innego progu, to maksymalne dopuszczalne odchylenie
w zawartości substancji czynnej w produkcie gotowym w momencie wytwarzania nie może przekroczyć ± 5 %.

Na podstawie badań stabilności producent proponuje i uzasadnia maksymalne dopuszczalne limity tolerancji dotyczące
zawartości substancji czynnej w produkcie gotowym aż do końca proponowanego okresu przechowywania.

W pewnych przypadkach dotyczących szczególnie złożonych mieszanek, w których oznaczanie bardzo licznych lub
występujących w bardzo niewielkich ilościach substancji czynnych powodowałoby konieczność zastosowania skompli­
kowanych, trudnych do przeprowadzenia badań w odniesieniu do każdej partii, oznaczanie jednej lub więcej substancji
czynnych w produkcie gotowym może zostać pominięte, jednakże pod warunkiem, że takie oznaczenia są przeprowa­
dzane na etapach pośrednich procesu produkcyjnego. To uproszczenie nie może zostać rozszerzone na charakterystykę
substancji, których ono dotyczy. Uproszczenie to jest uzupełniane metodą oceny ilościowej, pozwalającą właściwym
organom na zweryfikowanie zgodności produktu leczniczego ze specyfikacją po wprowadzeniu preparatu do obrotu.

W przypadku, w którym fizykochemiczne metody nie mogą dostarczyć wystarczających informacji na temat jakości
produktu, obowiązkowe jest przeprowadzenie oznaczania biologicznego in vivo lub in vitro. Kiedy tylko jest to możliwe,
oznaczenie to zawiera materiały odniesienia oraz analizę statystyczną pozwalającą na obliczenie przedziałów ufności.
W przypadku, w którym badań tych nie można przeprowadzić na produkcie gotowym, można je przeprowadzić na jak
najpóźniejszych etapach pośrednich procesu wytwarzania.

Jeżeli podczas wytwarzania produktu gotowego występuje rozpad, wskazuje się maksymalne dopuszczalne poziomy
pojedynczych i wszystkich produktów rozpadu bezpośrednio po wytworzeniu.

W przypadku, w którym dane szczegółowe podane w sekcji B wskazują, że do wytworzenia produktu leczniczego
używana jest znaczna nadwyżka wsadu substancji czynnej, lub jeśli dane dotyczące stabilności wskazują, że oznaczanie
substancji czynnej zmniejsza się podczas przechowywania, opis badań kontrolnych produktu gotowego zawiera
w stosownych przypadkach badania chemiczne oraz, gdy jest to niezbędne, toksykofarmakologiczne, zmian, jakie zaszły
w tej substancji, jak również cechy charakterystyczne lub oznaczenie produktów rozpadu.
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3. Identyfikacja i oznaczanie składników substancji pomocniczej

Dla każdego konserwantu przeciwmikrobiologicznego oraz każdej substancji pomocniczej, która może wpływać na
dostępność biologiczną substancji czynnej, obowiązkowe są badania identyfikacyjne i badania górnej i dolnej granicy,
chyba że dostępność biologiczna jest gwarantowana przez inne odpowiednie badania. Badania identyfikacyjne oraz
badania górnej granicy są obowiązkowe dla każdego przeciwutleniacza oraz każdej substancji pomocniczej, która
może negatywnie wpływać na funkcje fizjologiczne, przy czym w odniesieniu do przeciwutleniaczy obowiązkowe jest
również badanie dolnej granicy, przeprowadzane podczas uwalniania.

4. Badania bezpieczeństwa

Poza badaniami toksykofarmakologicznymi przedłożonymi wraz z wnioskiem o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu,
dane szczegółowe dotyczące badań bezpieczeństwa, takich jak sterylność oraz endotoksyny bakteryjne, zawarte są
w szczegółowych danych analitycznych za każdym razem, gdy takie badanie musi zostać wykonane rutynowo w celu
zweryfikowania jakości produktu.

F. BADANIE STABILNOŚCI

1. Substancje czynne

Określa się okres ponownego badania oraz warunki przechowywania substancji czynnej, z wyjątkiem przypadków, gdy
substancja czynna jest przedmiotem monografii Farmakopei Europejskiej, a producent produktu gotowego przeprowadza
kompletne ponowne badanie substancji czynnej bezpośrednio przed jej wykorzystaniem do wytworzenia produktu
gotowego.

W celu uzasadnienia określonego okresu ponownego badania oraz warunków przechowywania przedstawia się dane
dotyczące stabilności. Przedstawia się rodzaj przeprowadzonych badań stabilności, zastosowane protokoły i procedury
analityczne oraz ich walidację wraz ze szczegółowymi wynikami. Przedstawia się zobowiązanie dotyczące stabilności
wraz ze streszczeniem protokołu.

W przypadku, w którym w odniesieniu do substancji czynnej pochodzącej z proponowanego źródła, dostępne jest
świadectwo zgodności określające okres ponownego badania oraz warunki przechowywania, dane dotyczące stabilności
substancji czynnej pochodzące z tego źródła nie są wymagane.

2. Produkt gotowy

Podaje się opis badań, na podstawie których ustalono proponowane przez wnioskodawcę: długość okresu przechowy­
wania, zalecane warunki przechowywania oraz specyfikacje przy końcu okresu przechowywania.

Przedstawia się rodzaj przeprowadzonych badań stabilności, zastosowane protokoły i procedury analityczne oraz ich
walidację wraz ze szczegółowymi wynikami.

W przypadku, w którym produkt gotowy wymaga rozpuszczenia lub rozcieńczenia przed podaniem, wymagane jest
podanie okresu przechowywania rozpuszczonego/rozcieńczonego produktu, poparte odpowiednimi danymi dotyczącymi
stabilności.

W przypadku pojemników zawierających większą ilość dawek, podaje się dane dotyczące stabilności w celu uzasadnienia
okresu przechowywania po pierwszym otwarciu opakowania oraz określa się specyfikację w trakcie stosowania.

W przypadku, w którym produkt gotowy może być podatny na wystąpienie produktów rozpadu, wnioskodawca określa
je i wskazuje metody identyfikacji oraz procedury badawcze.

Wnioski zawierają wyniki analiz uzasadniające proponowaną długość okresu przechowywania oraz, w stosownych przy­
padkach, okres przechowywania podczas stosowania w przypadku stosowania zalecanych warunków przechowywania,
jak również specyfikację produktu gotowego pod koniec okresu przechowywania produktu gotowego oraz, w stosownych
przypadkach, okresu przechowywania podczas stosowania w przypadku stosowania zalecanych warunków przechowy­
wania.

Wskazuje się maksymalny dopuszczalny poziom produktów rozpadu razem i z osobna, występujący pod koniec okresu
przechowywania.

W każdym przypadku, gdy istnieje ryzyko wystąpienia interakcji między produktem a pojemnikiem, przedkłada się
badanie tej interakcji, zwłaszcza gdy dotyczy to preparatów do wstrzyknięć.
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Przedstawia się zobowiązanie dotyczące stabilności wraz ze streszczeniem protokołu.

G. INNE INFORMACJE

Informacje dotyczące jakości weterynaryjnego produktu leczniczego nieujęte w poprzednich sekcjach można zawrzeć
w dokumentacji.

W przypadku premiksów leczniczych (produktów przeznaczonych do dodania do pasz leczniczych), przedstawia się
informacje dotyczące wskaźników włączania, instrukcji dodawania, jednorodności w paszy, kompatybilnych/odpowie­
dnich pasz, stabilności w paszy oraz proponowanej długości okresu przechowywania po dodaniu do paszy. Przedstawia
się również specyfikację pasz leczniczych wytwarzanych z użyciem tych premiksów zgodnie z zaleceniami stosowania.

CZĘŚĆ 3: BADANIA BEZPIECZEŃSTWA I POZOSTAŁOŚCI

Dane szczegółowe i dokumenty towarzyszące wnioskowi o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu na podstawie art. 12
ust. 3 lit. j) tiret drugie i czwarte składane są zgodnie z poniższymi wymogami.

A. Badania bezpieczeństwa

ROZDZIAŁ I: WYKONYWANIE BADAŃ

Dokumentacja dotycząca bezpieczeństwa musi wykazywać:

a) potencjalną toksyczność weterynaryjnego produktu leczniczego oraz wszelkie działania niebezpieczne lub niepożą­
dane, które mogą wystąpić w przypadku stosowania u zwierząt przy zastosowaniu proponowanych warunków;
elementy te powinny być oceniane w odniesieniu do powagi warunków patologicznych, których dotyczy;

b) potencjalnie szkodliwe skutki wywołane u ludzi przez pozostałości weterynaryjnych produktów leczniczych lub
substancji w środkach spożywczych pozyskiwanych od leczonych zwierząt oraz trudności, jakie te pozostałości
mogą spowodować w przetwórstwie przemysłowym środków spożywczych;

c) potencjalne zagrożenia, które mogą być spowodowane narażeniem ludzi na działanie weterynaryjnego produktu
leczniczego, na przykład podczas podawania go zwierzęciu;

d) potencjalne zagrożenia dla środowiska naturalnego wynikające ze stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego.

Wszystkie wyniki powinny być wiarygodne i ogólnie ważne. W każdym przypadku, gdy jest to stosowne, przy opraco­
wywaniu metod doświadczalnych oraz przy ocenie wyników stosuje się procedury matematyczne i statystyczne. Dodat­
kowo podaje się informacje dotyczące potencjału terapeutycznego produktu oraz zagrożeń wiążących się z jego stoso­
waniem.

W niektórych przypadkach może być konieczne przebadanie metabolitów związku wyjściowego, jeżeli stanowią one
szkodliwe pozostałości.

Substancja pomocnicza stosowana w farmaceutyce po raz pierwszy traktowana jest jak substancja czynna.

1. Dokładna identyfikacja produktu i jego substancji czynnych

— Międzynarodowa niezastrzeżona nazwa (INN),

— nazwa Międzynarodowej Unii Chemii Czystej i Stosowanej (IUPAC),

— numer Chemical Abstract Service (CAS),

— klasyfikacja terapeutyczna, farmakologiczna i chemiczna,
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— synonimy i skróty,

— wzór strukturalny,

— wzór molekularny,

— masa cząsteczkowa,

— stopień zanieczyszczenia,

— jakościowy i ilościowy skład zanieczyszczeń,

— opis właściwości fizycznych,

— temperatura topnienia,

— temperatura wrzenia,

— ciśnienie pary,

— rozpuszczalność w wodzie lub rozpuszczalnikach organicznych wyrażona w g/l, ze wskazaniem temperatury,

— gęstość,

— widma refrakcji, rotacji itp.,

— forma użytkowa produktu.

2. Farmakologia

Badania farmakologiczne mają fundamentalne znaczenie w wyjaśnianiu mechanizmów, za pomocą których weterynaryjny
produkt leczniczy wywołuje skutek leczniczy, i z tego względu badania farmakologiczne przeprowadzane na ekspery­
mentalnych oraz docelowych gatunkach zwierząt muszą być zawarte w części 4.

Jednakże badania farmakologiczne mogą być także pomocne w zrozumieniu zjawisk toksykologicznych. Ponadto jeżeli
weterynaryjny produkt leczniczy wywołuje skutek farmakologiczny przy braku reakcji toksycznej lub przy dawkach
mniejszych niż wymagane do wywołania toksyczności, te efekty farmakologiczne są brane pod uwagę podczas oceny
bezpieczeństwa weterynaryjnego produktu leczniczego.

Z tego powodu dokumentacja dotycząca bezpieczeństwa jest zawsze poprzedzona szczegółowymi informacjami
o badaniach farmakologicznych przeprowadzonych na zwierzętach laboratoryjnych oraz wszystkimi istotnymi informa­
cjami zaobserwowanych podczas badań klinicznych na zwierzęciu docelowym.

2.1. Farmakodynamika

W celu ułatwienia zrozumienia wszelkich działań niepożądanych występujących w badaniach nad zwierzętami przed­
stawia się informacje o mechanizmie działania substancji czynnej wraz z danymi o głównych i ubocznych skutkach
farmakodynamicznych.

2.2. Farmakokinetyka

Podaje się dane dotyczące losu substancji czynnej i jej metabolitów w gatunkach używanych w badaniach toksykologicz­
nych, obejmujące wchłanianie, dystrybucję, metabolizmu i wydalanie tych substancji. Dane te związane są z wynikami
dotyczącymi dawki/skutku w badaniach farmakologicznych i toksykologicznych, co ma na celu ustalenie odpowiedniej
ekspozycji. W części 4 zawiera się porównanie z danymi farmakokinetycznymi uzyskanymi w określonych w części 4,
rozdział I, sekcja A.2 badaniach nad gatunkami docelowymi, co ma na celu ustalenie znaczenia wyników badań
toksykologicznych w odniesieniu do toksyczności dla gatunków docelowych.

3. Toksykologia

Dokumentacja toksykologiczna musi być zgodna z wytycznymi opublikowanymi przez Agencję w sprawie ogólnego
podejścia do badań oraz z wytycznymi dotyczących konkretnych badań. Wytyczne te obejmują:
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1) podstawowe badania wymagane dla wszystkich nowych weterynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do
stosowania u zwierząt, od których pozyskuje się żywność, mające na celu ocenę bezpieczeństwa i wszelkich pozo­
stałości obecnych w żywności przeznaczonej do spożycia przez ludzi;

2) dodatkowe badania, które mogą być wymagane w zależności od konkretnych kwestii toksykologicznych, takich jak
kwestie dotyczące struktury, klasy i sposobu działania substancji czynnych;

3) szczególne badania, które mogą być pomocne w interpretowaniu danych uzyskanych w badaniach podstawowych lub
dodatkowych.

Badania te przeprowadza się na substancjach czynnych, a nie na produktach. W przypadku, w którym wymagane są
badania produktu, jest to określone w poniższym tekście.

3.1. Toksyczność pojedynczej dawki

Badania toksyczności pojedynczej dawki mogą być zastosowane do przewidywania:

— możliwych skutków ostrego przedawkowania u gatunków docelowych,

— skutków, które mogą wystąpić w przypadku przypadkowego podania ludziom,

— dawek, które mogą być przydatne dla badań nad powtórnymi dawkami.

Badania toksyczności pojedynczej dawki powinny ujawnić ostre skutki toksyczne substancji oraz czas przebiegu ich
wystąpienia i remisji.

Badania, które należy przeprowadzić, wybiera się, mając na uwadze dostarczenie informacji o bezpieczeństwie dla
użytkownika, np. jeśli przewidziane jest znaczne narażenie użytkownika weterynaryjnego produktu leczniczego na
kontakt z produktem poprzez wdychanie lub kontakt skórny.

3.2. Toksyczność powtórnej dawki

Badania toksyczności powtórnej dawki mają na celu wykrycie wszelkich fizjologicznych lub patologicznych zmian
wywołanych powtórzonym podaniem substancji czynnej lub kombinacji substancji czynnych, które są poddane badaniu,
oraz w celu ustalenia, jaka jest zależność tych zmian od dawkowania.

W przypadku substancji farmakologicznie czynnych lub weterynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do
stosowania jedynie u zwierząt, od których nie pozyskuje się żywności, zazwyczaj wystarczające jest badanie toksyczności
powtórnej dawki tylko na jednym gatunku zwierząt doświadczalnych. Badanie to może zostać zastąpione badaniem na
zwierzęciu docelowym. Częstotliwość oraz droga podawania, a także czas trwania badania są wybierane
z uwzględnieniem proponowanych warunków zastosowania klinicznego. Prowadzący badania podaje swoje powody
dotyczące zakresu i czasu trwania prób oraz wybranego dawkowania.

W przypadku substancji lub weterynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do stosowania u zwierząt, od
których pozyskuje się żywność, badanie toksyczności powtórnej dawki (po 90 dniach) przeprowadzane jest na gryzoniach
oraz innych gatunkach zwierząt w celu określenia organów docelowych i toksykologicznych punktów końcowych, jak
również określenia odpowiednich gatunków zwierząt i dawek, które należy zastosować w badaniu toksyczności długo­
terminowej, jeśli jest to stosowne.

Prowadzący badania podaje przyczyny wyboru gatunków, biorąc pod uwagę dostępną wiedzę na temat metabolizmu tego
produktu u zwierząt oraz ludzi. Substancja badana jest podawana doustnie. Prowadzący badania jasno określa i podaje
przyczyny wyboru metody i częstotliwości podawania oraz długości trwania prób.

Dawka maksymalna powinna być z zasady tak dobrana, aby spowodować wystąpienie objawów szkodliwych. Najniższa
dawka nie powinna dawać żadnych dowodów toksyczności.
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Ocena skutków toksycznych oparta jest na obserwacji zachowań, wzrostu, badaniach hematologicznych i fizjologicznych,
w szczególności tych odnoszących się do organów wydalniczych, a także na sprawozdaniach z autopsji i towarzyszących
im danych histologicznych. Wybór i zakres każdej grupy badań zależy od gatunku wykorzystanego zwierzęcia oraz od
stanu wiedzy w danej chwili.

W przypadku nowych kombinacji znanych substancji, które były przebadane zgodnie z przepisami niniejszej dyrektywy,
prowadzący badania może odpowiednio zmienić badania dawek powtórnych, za wyjątkiem przypadków, gdzie badania
toksyczności wykazały nasilenie skutków toksyczności lub nowe skutki; badający podaje powody tych zmian.

3.3. Tolerancja gatunków docelowych

Podaje się streszczenie wszelkich objawów nietolerancji, jakie zostały zaobserwowane podczas badań przeprowadzonych
na gatunkach docelowych, zwykle z zastosowaniem formy użytkowej produktu i zgodnie z wymaganiami części 4,
rozdział 1, sekcja B. Określa się te badania, dawkę, przy której wystąpiła nietolerancja, oraz gatunki i rasy, których
ona dotyczy. Przedstawia się również szczegółowe informacje dotyczące wszystkich nieprzewidzianych zmian fizjologicz­
nych. Pełne sprawozdania z tych badań włącza się do części 4.

3.4. Toksyczność reprodukcyjna, w tym toksyczność rozwojowa

3.4.1. B a d a n i a d o t y c z ą c e o d d z i a ł y w a n i a n a r e p r o d u k c j ę

Celem tego badania jest identyfikacja możliwego upośledzenia męskich lub żeńskich funkcji rozrodczych lub szkodliwego
wpływu na potomstwo, wynikających z podawania weterynaryjnego produktu leczniczego lub substancji będącej przed­
miotem badania.

W przypadku substancji farmakologicznie czynnych lub weterynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do
stosowania u zwierzęta, od których pozyskuje się żywność, badania nad oddziaływaniem na reprodukcję przeprowadzane
są w formie badania wielu pokoleń, mającego na celu wykryć każdy wpływ na reprodukcję ssaków. Badania te obejmują
wpływ na: męską i żeńską płodność, krycie, zapłodnienie, implantację, zdolność do utrzymania ciąży do rozwiązania,
poród, laktację, przetrwanie, wzrost i rozwój potomstwa od urodzenia do odsadzania, dojrzałość płciową i funkcje
rozrodcze dorosłego potomstwa. Należy zastosować co najmniej trzy poziomy dawkowania. Dawka maksymalna
powinna być dobrana w taki sposób, aby spowodować wystąpienie objawów szkodliwych. Najniższa dawka nie powinna
dawać żadnych dowodów toksyczności.

3.4.2. B a d a n i e t o k s y c z n o ś c i r o z w o j o w e j

W przypadku substancji farmakologicznie czynnych lub weterynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do
stosowania u zwierząt, od których pozyskuje się żywność, wykonuje się badania toksyczności rozwojowej. Badania te
mają na celu wykrycie wszelkich działań niepożądanych występujących u ciężarnych samic oraz w rozwoju zarodków
i płodów na skutek narażenia samicy na działanie od momentu zagnieżdżenia się jaja, przez okres ciąży aż do dnia przed
spodziewanym porodem. Te działania niepożądane obejmują podwyższoną toksyczność względem toksyczności obser­
wowanej u samic, które nie są ciężarne, obumarcie zarodka/płodu, zmiany w rozwoju płodu oraz zmiany w strukturze
płodu. Wymagane jest przeprowadzenie badania toksyczności rozwojowej na szczurach. W zależności od wyników
konieczne może być przeprowadzenie badań na innym gatunku, zgodnie z ustalonymi wytycznymi.

W przypadku substancji farmakologicznie czynnych lub weterynaryjnych produktów leczniczych nieprzeznaczonych do
stosowania u zwierząt, od których pozyskuje się żywność, badania toksyczności rozwojowej przeprowadza się na co
najmniej jednym gatunku, który może być gatunkiem docelowym, jeżeli produkt jest przewidziany do stosowania u samic
zwierząt, które mogą być używane do hodowli. Jeżeli zastosowanie weterynaryjnego produktu leczniczego mogłoby
spowodować znaczące narażenie użytkowników, przeprowadza się jednak standardowe badania toksyczności rozwojowej.

3.5. Genotoksyczność

Przeprowadza się badania potencjału genotoksycznego w celu wykrycia zmian, które substancja może wywołać
w materiale genetycznym komórek. Wszelkie substancje, które po raz pierwszy mają być zawarte w weterynaryjnym
produkcie leczniczym, muszą zostać zbadane pod względem właściwości genotoksycznych.

Na substancjach czynnych zwykle przeprowadza się standardowy zestaw badań in vitro i in vivo nad genotoksycznością
zgodnie z ustalonymi wytycznymi. W niektórych przypadkach konieczne może być również zbadanie jednego lub więcej
metabolitów, które występują w środkach spożywczych jako pozostałości.
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3.6. Rakotwórczość

Decyzja o konieczności przeprowadzenia badań rakotwórczości uwzględnia wyniki badań nad genotoksycznością, związ­
kami między strukturą a działaniem oraz ustalenia badań toksyczności ogólnoustrojowej, które mogą być istotne dla
nowotworowych zmian patologicznych w badaniach długoterminowych.

Uwzględnia się każdą znaną specyficzność gatunkową mechanizmu toksyczności oraz wszelkie różnice w metabolizmie
między gatunkami badanymi, gatunkami docelowymi, a ludźmi.

W przypadku, w którym konieczne jest badanie rakotwórczości, zwykle wymagane są dwuletnie badania na szczurach
oraz 18-miesięczne badania na myszach. Jeżeli istnieje odpowiednie naukowe uzasadnienie, badania rakotwórczości
można przeprowadzać na jednym gatunku gryzoni, najlepiej na szczurach.

3.7. Wyjątki

Jeżeli weterynaryjny produkt leczniczy jest przeznaczony do stosowania miejscowego, badane jest wchłanianie ogólnou­
strojowe u docelowych gatunków zwierząt. Jeżeli zostanie udowodnione, że wchłaniane ogólnoustrojowe jest nieznaczne,
można pominąć badania na toksyczność dawek powtórnych, badania toksyczności reprodukcyjnej oraz badania rakot­
wórczości, chyba że:

— zgodnie z przewidzianymi warunkami stosowania można się spodziewać, że weterynaryjny produkt leczniczy zostanie
przyjęty przez zwierzę doustnie, lub

— zgodnie z przewidzianymi warunkami stosowania można się spodziewać, że użytkownik weterynaryjnego produktu
leczniczego będzie narażony na kontakt z tym produktem drogą inną niż kontakt skórny, lub

— substancje czynne lub metabolity mogą dostać się do środków spożywczych pozyskanych od leczonego zwierzęcia.

4. Inne wymagania

4.1. Badania specjalne

W przypadku szczególnych grup substancji lub gdy działania zaobserwowane w trakcie badań nad powtórną dawką
obejmują zmiany wskazujące na np. immunotoksyczność, neurotoksyczność lub zaburzenie działania układu hormonal­
nego, wymagane są dalsze badania, np. badania uczuleń lub opóźnionej neurotoksyczności. W zależności od charakteru
produktu konieczne może być przeprowadzenie dodatkowych badań mających na celu ocenę mechanizmu leżącego
u podstaw działania toksycznego lub podrażniającego. Badania te są zwykle przeprowadzane na końcowej formie
użytkowej.

Przy opracowywaniu tych badań oraz podczas oceny ich wyników uwzględnia się stan wiedzy naukowej i przyjęte
wytyczne.

4.2. Mikrobiologiczne właściwości pozostałości

4.2.1. P o t e n c j a l n y w p ł y w n a f l o r ę j e l i t o w ą c z ł o w i e k a

Potencjalne ryzyko mikrobiologiczne stwarzane dla flory jelitowej człowieka przez pozostałości związków przeciwdrob­
noustrojowych badane jest zgodnie z przyjętymi wytycznymi.

4.2.2. P o t e n c j a l n y w p ł y w n a m i k r o o r g a n i z m y s t o s o w a n e d o p r z e m y s ł o w e g o p r z e t w a ­
r z a n i a ż y w n o ś c i

W niektórych przypadkach niezbędne może się okazać przeprowadzenie badań w celu ustalenia, czy mikrobiologicznie
czynne pozostałości kolidują z procesami technologicznymi w przemysłowym przetwarzaniu środków spożywczych.

4.3. Obserwacje u ludzi

Dostarcza się informacje wskazujące na to, czy substancje farmakologicznie czynne weterynaryjnego produktu leczni­
czego są stosowane jako produkty lecznicze w leczeniu ludzi; jeżeli tak, to sporządza się opracowanie dotyczące
wszystkich zaobserwowanych skutków u ludzi (w tym objawów niepożądanych) oraz ich przyczyny, biorąc pod
uwagę, że mogą one być ważne w ocenie bezpieczeństwa weterynaryjnego produktu leczniczego; w stosownych przy­
padkach załącza się wyniki opublikowanych badań; jeżeli składniki weterynaryjnych produktów leczniczych nie są same
w sobie stosowane lub już nie są stosowane jako produkty lecznicze w leczeniu ludzi, podaje się stosowne powody.
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4.4. Rozwój oporności

W przypadku weterynaryjnych produktów leczniczych konieczne jest przedstawienie danych dotyczących możliwego
pojawienia się opornych bakterii mających znaczenie dla zdrowia człowieka. W tej kwestii szczególnie ważny jest
mechanizm rozwoju tej oporności. W razie konieczności proponuje się działania ograniczające rozwój oporności wyni­
kającej z planowanego wykorzystania weterynaryjnego produktu leczniczego.

Oporność istotna dla klinicznego zastosowania produktu jest opisywana zgodnie z częścią 4. W stosownych przypadkach
przedstawia się odniesienia do danych określonych w części 4.

5. Bezpieczeństwo użytkownika

Niniejsza sekcja zawiera omówienie skutków opisanych w poprzednich sekcjach i powiązanie ich z rodzajem i zakresem
narażenia człowieka w kontakcie z produktem, co ma na celu opracowanie stosownych ostrzeżeń dla użytkowników oraz
innych środków zarządzania ryzykiem.

6. Ocena ryzyka środowiskowego

6.1. Ocena ryzyka środowiskowego dotyczącego weterynaryjnych produktów leczniczych niezawierających lub niezłożonych
z organizmów zmodyfikowanych genetycznie

Ocenę ryzyka środowiskowego przeprowadza się w celu oszacowania potencjalnie szkodliwych skutków dla środowiska
naturalnego, które mogą zostać wywołane przez zastosowanie weterynaryjnego produktu leczniczego, oraz rozpoznania
zagrożenia wiążącego się z tymi skutkami. Ocena określa również wszelkie środki zapobiegawcze, które mogą być
konieczne do zmniejszenia tego zagrożenia.

Ocena ta jest zazwyczaj przeprowadzana w dwóch fazach. Pierwsza faza oceny jest przeprowadzana zawsze; szczegółowe
informacje o ocenie podawane są zgodnie z przyjętymi wytycznymi. Ocena wykazuje potencjalne narażenie środowiska
naturalnego na produkt oraz poziom ryzyka związany z wszelkiego rodzaju narażeniem, biorąc pod uwagę
w szczególności:

— docelowe gatunki zwierząt oraz proponowany wzór stosowania,

— metodę podawania, w szczególności prawdopodobny zakres, w którym produkt wejdzie bezpośrednio do systemu
środowiskowego,

— możliwe wydalanie produktu, jego substancji czynnych lub istotnych metabolitów do środowiska przez leczone
zwierzęta; jego trwałość w tych wydalinach,

— usuwanie niewykorzystanego weterynaryjnego produktu leczniczego lub innych odpadów.

W drugiej fazie przeprowadza się dalsze dokładne badania losu i wpływu produktu na konkretne ekosystemy, zgodnie
z ustalonymi wytycznymi. Uwzględnia się zakres kontaktu produktu ze środowiskiem naturalnym oraz dostępne infor­
macje dotyczące właściwości fizycznych/chemicznych, farmakologicznych lub toksykologicznych substancji, łącznie
z metabolitami w przypadku rozpoznanego ryzyka, które to informacje zostały uzyskane podczas przeprowadzania
innych badań i prób wymaganych przez niniejszą dyrektywę.

6.2. Ocena ryzyka środowiskowego dotyczącego weterynaryjnych produktów leczniczych zawierających organizmy zmodyfikowane
genetycznie lub z nich złożonych

W przypadku weterynaryjnego produktu leczniczego zawierającego organizmy zmodyfikowane genetycznie lub z nich
złożonego, do wniosku należy załączyć dokumenty wymagane w art. 2 i części C dyrektywy 2001/18/WE.

ROZDZIAŁ II: PRZEDSTAWIENIE DANYCH SZCZEGÓŁOWYCH I DOKUMENTÓW

Dokumentacja dotycząca badań bezpieczeństwa zawiera:

— wykaz wszystkich badań zawartych w dokumentacji,
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— oświadczenie potwierdzające, że wszystkie dane znane wnioskodawcy w czasie złożenia wniosku zostały ujęte, bez
względu na to, czy są korzystne, czy niekorzystne,

— uzasadnienie pominięcia jakiegokolwiek rodzaju badania,

— wyjaśnienie włączenia alternatywnego rodzaju badania,

— omówienie wkładu, który do ogólnej oceny ryzyka mogą wnieść jakiekolwiek badania poprzedzające badania prze­
prowadzone zgodnie z dobrą praktyką laboratoryjną (GLP) według dyrektywy 2004/10/WE.

Każde sprawozdanie z badań zawiera:

— kopię planu badania (protokół),

— w stosownych przypadkach – poświadczenie zgodności z dobrą praktyką laboratoryjną,

— opis zastosowanych metod, aparatury i materiałów,

— opis i uzasadnienie systemu badań,

— na tyle dokładny opis uzyskanych wyników, aby umożliwiał ich krytyczną ocenę niezależnie od interpretacji autora,

— w stosownych przypadkach – analizę statystyczną wyników,

— omówienie wyników wraz z komentarzem dotyczącym poziomów zaobserwowanych i niezaobserwowanych skutków
oraz wszelkich nietypowych wniosków,

— szczegółowy opis i dogłębne omówienie wyników badania dotyczącego profilu bezpieczeństwa substancji czynnej
oraz ich przydatności dla oceny potencjalnych zagrożeń dla ludzi, powodowanych przez obecność pozostałości.

B. Badanie pozostałości

ROZDZIAŁ I: WYKONYWANIE BADAŃ

1. Wprowadzenie

Dla celów niniejszego załącznika zastosowanie mają definicje rozporządzenia Rady (EWG) nr 2377/90 (1).

Badania ubytku pozostałości w jadalnych tkankach, jajach, mleku lub miodzie pozyskanych od leczonych zwierząt ma na
celu ustalenie, w jakich warunkach i w jakim stopniu pozostałości mogą utrzymywać się w środkach spożywczych
pozyskanych od tych zwierząt. Ponadto badania te umożliwiają ustalenie okresu karencji.

W przypadku weterynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do stosowania u zwierząt, od których pozyskuje
się żywność, dokumentacja dotycząca pozostałości wykazuje:

1) w jakim zakresie oraz jak długo pozostałości weterynaryjnego produktu leczniczego lub jego metabolity pozostają
w jadalnych tkankach leczonego zwierzęcia lub w mleku, jajach lub miodzie od niego pozyskanych;

2) że w celu zapobiegania jakiemukolwiek ryzyku dla zdrowia konsumenta środków spożywczych pochodzących od
leczonego zwierzęcia lub trudnościom w przetwórstwie przemysłowym środków spożywczych, można ustalić realis­
tyczne okresy karencji, które mogą być przestrzegane w praktycznych warunkach gospodarki rolnej;

3) że metody analityczne wykorzystane w badaniach ubytku pozostałości są potwierdzone w stopniu wystarczającym do
koniecznego zapewnienia stosowności przedłożonych danych dotyczących pozostałości jako podstawy okresu
karencji.
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2. Metabolizm i kinetyka pozostałości

2.1. Farmakokinetyka (wchłanianie, rozmieszczenie, metabolizm, wydalanie)

Streszczenie danych farmakokinetycznych przedstawiane jest wraz z odniesieniami do badań farmakokinetycznych na
gatunkach docelowych, które to badania przedstawione są w części 4. Nie ma obowiązku składania pełnego sprawozdania
z badań.

Celem badań farmakokinetycznych w odniesieniu do pozostałości weterynaryjnych produktów leczniczych jest ocena
wchłaniania, rozmieszczenia, metabolizmu oraz wydalania produktu u gatunków docelowych.

Produkt końcowy lub jego forma użytkowa, która posiada charakterystyki pod względem dostępności biologicznej
porównywalne z produktem końcowym, są podawane gatunkowi docelowemu w zalecanej dawce maksymalnej.

Uwzględniając metodę podawania, należy dokładnie opisać zakres wchłaniania weterynaryjnego produktu leczniczego.
Jeżeli zostanie udowodnione, że ogólnoustrojowe wchłaniane produktów do stosowania miejscowego jest nieznaczne,
dalsze badania pozostałości nie będą wymagane.

Opisuje się rozmieszczenie weterynaryjnego produktu leczniczego w zwierzęciu docelowym; należy brać pod uwagę
możliwość wiązania białka osocza krwi, przenikanie do mleka lub do jaj oraz akumulację związków lipofilnych.

Opisywana jest droga wydalania produktu ze zwierzęcia docelowego. Określa się i charakteryzuje główne metabolity.

2.2. Ubytek pozostałości

Celem tych badań, które mierzą szybkość, z jaką pozostałości ubywają ze zwierzęcia docelowego po podaniu ostatniej
dawki produktu leczniczego, jest umożliwienie określenia okresu karencji.

W odpowiednich okresach po podaniu badanemu zwierzęciu ostatniej dawki weterynaryjnego preparatu leczniczego
określa się ilość pozostałości, stosując zatwierdzone metody analityczne; wyszczególniane są procedury techniczne
oraz pewność i czułość zastosowanych metod.

3. Metoda analityczna dotycząca pozostałości

Metody analityczne stosowane w badaniach nad ubytkiem pozostałości oraz walidacja tych metod są szczegółowo
opisywane.

Opisuje się następujące charakterystyki:

— specyficzność,

— dokładność,

— precyzję,

— granicę wykrywalności,

— granicę oznaczalności,

— praktyczność oraz możliwość zastosowania w normalnych warunkach laboratoryjnych,

— podatność na interferencję,

— stabilność zawartych pozostałości.
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Przydatność proponowanej metody analitycznej oceniana jest w świetle stanu wiedzy naukowej i technicznej w momencie
przedkładania wniosku.

Metoda analityczna przedstawiana jest w formacie uzgodnionym na szczeblu międzynarodowym.

ROZDZIAŁ II: PRZEDSTAWIENIE DANYCH SZCZEGÓŁOWYCH I DOKUMENTÓW

1. Identyfikacja produktu

Przedstawiana jest identyfikacja weterynaryjnego produktu leczniczego wykorzystanego w badaniach, w tym:

— skład,

— wyniki badań fizycznych i chemicznych (moc i czystość) dla odpowiednich partii,

— identyfikacja partii,

— związek z produktem końcowym,

— specyficzna aktywność oraz czystość radowa oznakowanych substancji,

— pozycja oznakowanych atomów w cząsteczce.

Dokumentacja badań pozostałości zawiera:

— wykaz wszystkich badań zawartych w dokumentacji,

— oświadczenie potwierdzające, że wszystkie dane znane wnioskodawcy w czasie złożenia wniosku zostały ujęte, bez
względu na to, czy są korzystne, czy niekorzystne,

— uzasadnienie pominięcia jakiegokolwiek rodzaju badania,

— wyjaśnienie włączenia alternatywnego rodzaju badania,

— omówienie wkładu, który do ogólnej oceny ryzyka mogą wnieść jakiekolwiek badania poprzedzające badania prze­
prowadzone zgodnie z dobrą praktyką laboratoryjną (GLP),

— proponowany okres karencji.

Każde sprawozdanie z badań zawiera:

— kopię planu badania (protokół),

— w stosownych przypadkach – poświadczenie zgodności z dobrą praktyką laboratoryjną,

— opis zastosowanych metod, aparatury i materiałów,

— na tyle dokładny opis uzyskanych wyników, aby umożliwiał ich krytyczną ocenę niezależnie od interpretacji autora,

— w stosownych przypadkach – analizę statystyczną wyników,

— omówienie wyników,

— obiektywne omówienie uzyskanych wyników oraz propozycje dotyczące okresu karencji koniecznego do zagwaran­
towania, że w środkach spożywczych pozyskanych od leczonego zwierzęcia nie są obecne pozostałości, które
mogłyby stanowić zagrożenie dla konsumentów.
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CZĘŚĆ 4: PRÓBY PRZEDKLINICZNE I KLINICZNE

Dane szczegółowe i dokumenty towarzyszące wnioskowi o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu na podstawie art. 12
ust. 3 lit. j) tiret trzecie składane są zgodnie z poniższymi wymogami.

ROZDZIAŁ I: WYMAGANIA PRZEDKLINICZNE

Badania przedkliniczne wymagane są w celu ustalenia aktywności farmakologicznej oraz tolerancji produktu.

A. Farmakologia

A.1. Farmakodynamika

Przedstawia się farmakodynamiczne działanie substancji czynnych zawartych w weterynaryjnym produkcie leczniczym.

Po pierwsze, mechanizm działania oraz skutki farmakologiczne, na których opiera się zalecane w praktyce stosowanie, są
odpowiednio opisane. Wyniki określane są w postaci ilościowej (stosując, na przykład, krzywe efektów dawki, krzywe
efektu czasu itd.) oraz, gdy tylko możliwe, w porównaniu z substancją, której aktywność jest dobrze znana. W przypadku
deklarowania wyższej skuteczności substancji czynnej przedstawia się różnice i wykazuje, że są statystycznie istotne.

Po drugie, podaje się ogólną farmakologiczną ocenę substancji czynnej, ze specjalnym odniesieniem do możliwości
wystąpienia farmakologicznych efektów ubocznych. Na ogół badane jest działanie na główne funkcje organizmu.

Badane są wszelkie działania innych charakterystyk produktów (np. drogi podawania lub formy użytkowej) na aktywność
farmakologiczną substancji czynnej.

Badania są wzmagane, jeżeli zalecana dawka jest bliska dawce powodującej wystąpienie działań niepożądanych.

Techniki doświadczalne, o ile nie są procedurami standardowymi, są opisane wystarczająco szczegółowo, aby było
możliwe ich powtórzenie, a prowadzący badania ustala ich ważność. Wyniki doświadczalne są określone jasno, a dla
niektórych rodzajów badań podaje się ich istotność statystyczną.

Jeżeli nie podano istotnych powodów przeciwstawnych, bada się również każdą ilościową modyfikację reakcji wynikającą
z powtórnego podania substancji.

Mieszanki stałe mogą być tworzone albo z powodów farmakologicznych albo ze wskazań klinicznych. W pierwszym
przypadku badania farmakodynamiczne lub farmakokinetyczne wykazują te interakcje, które mogłyby sprawić, że
mieszanka byłaby wartościowa w zastosowaniu klinicznym. W drugim przypadku, gdy uzasadnienie naukowe dla
mieszanki produktów leczniczych uzyskuje się poprzez doświadczenia kliniczne, badanie określa, czy wyniki oczekiwane
mogą być wykazane w przypadku badanych zwierząt oraz sprawdza się przynajmniej znaczenie każdego działania
niepożądanego. Jeżeli mieszanka zawiera nową substancję czynną, to musi ona zostać przedtem dokładnie przebadana.

A.2. Rozwój oporności

W przypadku weterynaryjnych produktów leczniczych konieczne jest przedstawienie danych dotyczących możliwego
pojawienia się opornych organizmów mających znaczenie kliniczne, jeśli jest to istotne. W tej kwestii szczególnie ważny
jest mechanizm rozwoju tej oporności. Wnioskodawca proponuje działania ograniczające rozwój oporności wynikającej
z planowanego wykorzystania weterynaryjnego produktu leczniczego.

W stosownych przypadkach przedstawia się odniesienia do danych określonych w części 3.

A.3. Farmakokinetyka

Podstawowe dane farmakokinetyczne dotyczące nowej substancji czynnej są wymagane w kontekście oceny klinicznego
bezpieczeństwa i skuteczności weterynaryjnego produktu leczniczego.
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Cele badań farmakokinetycznych na docelowych gatunkach zwierząt można podzielić na trzy główne dziedziny:

(i) farmakokinetykę opisową prowadzącą do ustalenia podstawowych parametrów;

(ii) stosowanie tych parametrów do badań nad powiązaniami między trybem dawkowania, stężeniem w plazmie
i tkankach z upływem czasu oraz efektami farmakologicznymi, leczniczymi lub toksycznymi;

(iii) w stosownych przypadkach – porównanie kinetyki między różnymi gatunkami docelowymi i zbadanie możliwych
różnic między gatunkami mających wpływ na bezpieczeństwo zwierząt docelowych oraz skuteczność weterynaryj­
nego produktu leczniczego.

W przypadku gatunków docelowych badania farmakokinetyczne są z reguły niezbędne do uzupełnienia badań farma­
kodynamicznych w celu ustalenia skutecznego trybu dawkowania (drogi i miejsca podawania, dawki, przerw między
dawkami, liczby podań itd.). Dodatkowe badania farmakokinetyczne mogą być wymagane do ustalenia trybu podawania
w zależności od pewnych zmiennych populacji.

Jeżeli badania farmakokinetyczne przedstawiono w części 3, można wprowadzić odniesienie do tych badań.

W przypadku nowych mieszanek znanych substancji, które zostały przebadane zgodnie z przepisami niniejszej dyrekty­
wy, badania farmakokinetyczne ustalonych mieszanek nie są wymagane, jeżeli można uzasadnić, że podanie substancji
czynnych w stałej mieszance nie zmienia ich właściwości farmakokinetycznych.

W celu ustalenia równoważności biologicznej podejmuje się odpowiednie badania dostępności biologicznej:

— podczas porównywania produktu leczniczego o zmienionej formule z już istniejącym,

— kiedy jest to konieczne dla porównania nowej metody lub drogi podawania z już ustaloną.

B. Tolerancja u zwierząt gatunków docelowych

W docelowych gatunkach zwierząt badana jest tolerancja lokalna i ogólnoustrojowa na weterynaryjny produkt leczniczy.
Celem tych badań jest scharakteryzowanie objawów nietolerancji oraz ustalenie właściwego marginesu bezpieczeństwa
odnośnie do zalecanych dróg podawania. Można ten cel osiągnąć poprzez zwiększenie dawki leczniczej lub wydłużenie
okresu trwania leczenia. Sprawozdanie z prób zawiera szczegółowe informacje o wszystkich oczekiwanych skutkach
farmakologicznych i wszystkich działaniach niepożądanych.

ROZDZIAŁ II: WYMAGANIA KLINICZNE

1. Zasady ogólne

Celem prób klinicznych jest przedstawienie lub potwierdzenie skutków weterynaryjnego produktu leczniczego po zasto­
sowaniu proponowanego trybu dawkowania i drogi podawania oraz ustalenie wskazań i przeciwwskazań w zależności od
gatunku, wieku, rasy i płci, wskazówek dotyczących zastosowania, a także wszystkich działań niepożądanych, które może
wywoływać.

Dane doświadczalne potwierdzane są przez dane uzyskiwane w normalnych warunkach terenowych.

Jeżeli nie uzasadniono innego postępowania, próby kliniczne przeprowadza się na zwierzętach kontrolnych (kontrolo­
wane próby kliniczne). Uzyskane wyniki skuteczności należy porównać z wynikami uzyskanymi w badaniach na doce­
lowych gatunkach zwierząt, które otrzymywały weterynaryjny produkt leczniczy dopuszczony we Wspólnocie dla tego
samego wskazania i dla tych samych gatunków zwierząt docelowych, lub otrzymywały placebo albo nie były leczone.
Podaje się wszystkie uzyskane wyniki, zarówno pozytywne, jak i negatywne.

W projekcie protokołu, analizie i ocenie prób klinicznych stosuje się ustalone zasady statystyczne, jeżeli nie uzasadniono
inaczej.
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W przypadku weterynaryjnego produktu leczniczego przeznaczonego głównie do stosowania jako stymulator wydajności
zwraca się szczególną uwagę na:

1) wydajność produkcji zwierzęcej;

2) jakość produkcji zwierzęcej (jakość organoleptyczną, odżywczą, higieniczną oraz własności technologiczne);

3) wartość odżywczą oraz wzrost gatunków docelowych;

4) ogólny stan zdrowia gatunków docelowych.

2. Przeprowadzanie prób klinicznych

Wszystkie weterynaryjne próby kliniczne przeprowadza się zgodnie ze szczegółowym protokołem prób.

Kliniczne próby terenowe przeprowadza się zgodnie z ustalonymi zasadami dobrej praktyki klinicznej, chyba że uzasad­
nione jest inne postępowanie.

Przed rozpoczęciem jakiejkolwiek próby terenowej należy uzyskać i udokumentować świadomą zgodę właściciela zwie­
rząt, które będą użyte w próbie. Właściciel zwierząt jest w szczególności informowany na piśmie o konsekwencjach
wynikających z wzięcia udziału w próbie, a dotyczących późniejszego usunięcia leczonych zwierząt lub pozyskiwania
środków spożywczych od leczonych zwierząt. Do dokumentacji z prób dołącza się kopię tego powiadomienia, kontra­
sygnowaną i datowaną przez właściciela zwierząt.

Jeżeli próba terenowa nie jest przeprowadzana ze ślepą próbą, to przez analogię przepisy art. 55, 56 oraz 57 mają
zastosowanie do oznaczania form użytkowych przewidzianych do stosowania w weterynaryjnych próbach terenowych.
We wszystkich przypadkach na etykietach znajduje się naniesiona w sposób wyraźny i nieusuwalny adnotacja »do
stosowania jedynie w weterynaryjnych próbach terenowych«.

ROZDZIAŁ III: DANE SZCZEGÓŁOWE I DOKUMENTY

Dokumentacja dotycząca skuteczności zawiera całą dokumentację przedkliniczną i kliniczną lub wyniki prób, bez
względu na to, czy są one korzystne, czy niekorzystne dla weterynaryjnych produktów leczniczych, co ma na celu
umożliwienie dokonania obiektywnej ogólnej oceny bilansu ryzyka/korzyści w odniesieniu do produktu.

1. Wyniki prób przedklinicznych

Gdy jest to możliwe, podaje się dane szczegółowe dotyczące wyników:

a) badań ukazujących działania farmakologiczne;

b) badań ukazujących mechanizmy farmakodynamiczne leżące u podłoża działania leczniczego;

c) badań ukazujących główny profil farmakokinetyczny;

d) badań ukazujących bezpieczeństwo zwierząt docelowych;

e) badań dotyczących oporności.

Jeżeli podczas przeprowadzania badań wystąpią niespodziewane wyniki, to należy je wyszczególnić.

We wszystkich próbach przedklinicznych podaje się dodatkowo następujące dane szczegółowe:

a) streszczenie;

b) szczegółowy protokół doświadczalny opisujący zastosowane metody, aparaturę i materiały, dane takie jak: gatunek,
wiek, waga, płeć, liczba, rasa lub odmiana zwierząt, ich identyfikacja, dawka, droga i schemat podawania;
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c) w odpowiednich przypadkach – analizę statystyczną wyników;

d) obiektywne omówienie uzyskanych wyników prowadzące do wysunięcia wniosków dotyczących bezpieczeństwa oraz
skuteczności weterynaryjnego produktu leczniczego.

Uzasadnia się zupełne lub częściowe pominięcie powyższych danych.

2. Wyniki prób klinicznych

Każdy prowadzący badania przedstawia wszystkie dane szczegółowe na oddzielnych arkuszach zapisów w przypadku
leczenia indywidualnego oraz na zbiorczych arkuszach zapisów w przypadku leczenia zbiorowego.

Dane szczegółowe przedkładane są w poniższej formie:

a) nazwisko, adres, funkcja i kwalifikacje prowadzącego badanie;

b) miejsce oraz data leczenia; nazwisko i adres właściciela zwierząt;

c) szczegółowe informacje z protokołu z prób, podające opis zastosowanych metod, w tym metod losowych i ślepych,
dane takie jak: drogę podawania, schemat podawania, dawka, identyfikacja zwierząt użytych do prób, gatunek, rasa
lub odmiana, wiek, waga, płeć, stan fizjologiczny;

d) metody hodowania i karmienia wraz z podaniem składu paszy oraz rodzaju i ilości wszelkich dodatków paszowych;

e) historia choroby (opisana możliwie najbardziej wyczerpująco), w tym występowanie i przebieg każdej współistniejącej
choroby;

f) diagnoza i środki służące do jej postawienia;

g) objawy kliniczne według kryteriów konwencjonalnych, jeśli jest to możliwe;

h) precyzyjna identyfikacja formy użytkowej weterynaryjnego produktu leczniczego użytego w próbie klinicznej oraz
wyniki badań fizycznych i chemicznych dla odpowiednich partii;

i) dawkowanie weterynaryjnego produktu leczniczego, metoda, droga oraz częstotliwość podawania oraz środki ostroż­
ności, jeżeli istnieją, podjęte podczas podawania (czas trwania wstrzyknięcia itd.);

j) czas trwania leczenia oraz okres późniejszej obserwacji;

k) wszystkie szczegółowe informacje dotyczące innych produktów leczniczych, które były podawane podczas okresu
badania przed lub równocześnie z produktem badanym oraz, w drugim przypadku, dane szczegółowe dotyczące
wszelkich zaobserwowanych interakcji;

l) wszystkie wyniki prób klinicznych ze szczegółowym opisem wyników w oparciu o kryteria skuteczności i punkty
końcowe określone w protokole próby klinicznej oraz z wynikami analiz statystycznych w stosownych przypadkach;

m) wszystkie dane szczegółowe dotyczące jakichkolwiek niezamierzonych wydarzeń, bez względu na ich szkodliwość lub
nieszkodliwość oraz wszystkie działania podjęte w ich konsekwencji; jeżeli jest to możliwe, należy przebadać związek
przyczynowo-skutkowy;

n) w stosownych przypadkach – wpływ na wydajność zwierząt;
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o) wpływ na jakość środków spożywczych pozyskiwanych od leczonych zwierząt, w szczególności w przypadku wete­
rynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do stosowania jako stymulatory wydajności;

p) wnioski dotyczące bezpieczeństwa i skuteczności w każdym poszczególnym przypadku lub podsumowane pod
względem częstotliwości lub innych stosownych zmiennych w przypadku określonego leczenia zbiorowego.

Uzasadnia się pominięcie jakiegokolwiek elementu określonego w lit. a)–p).

Posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu podejmuje wszelkie niezbędne kroki w celu zapewnienia przechowy­
wania wszelkich oryginałów dokumentów będących podstawą dla dostarczanych danych przez co najmniej pięć lat od
zakończenia ważności pozwolenia na weterynaryjny produkt leczniczy.

W odniesieniu do każdej próby klinicznej obserwacje kliniczne są podsumowywane w streszczeniu dotyczącym prób i ich
wyników, wskazując w szczególności:

a) liczbę zwierząt kontrolnych i badanych, poddanych leczeniu pojedynczo lub zbiorowo, z podziałem według gatunku,
rasy lub odmiany, wieku oraz płci;

b) liczbę zwierząt wycofanych z prób przed czasem i powody tego wycofania;

c) w odniesieniu do zwierząt kontrolnych czy:

— nie były leczone, lub

— otrzymywały placebo, lub

— otrzymywały inny weterynaryjny produkt leczniczy dopuszczony do obrotu we Wspólnocie dla tego samego
wskazania i dla tego samego gatunku docelowego, lub

— otrzymywały tę samą badaną substancję czynną w innej formie użytkowej lub inną drogą;

d) częstotliwość obserwowanych działań niepożądanych;

e) w stosownych przypadkach – obserwacje dotyczące wpływu na wydajność zwierząt;

f) szczegółowe informacje dotyczące badanych zwierząt, które są w większym stopniu zagrożone ze względu na ich
wiek, sposób hodowania lub karmienia, lub cel, dla którego są przeznaczone, lub zwierzęta, których stan fizjologiczny
i patologiczny należy wziąć pod szczególną uwagę;

g) statystyczna ocena wyników.

Wreszcie prowadzący badania wyciąga ogólne wnioski dotyczące: skuteczności i bezpieczeństwa weterynaryjnego
produktu leczniczego w proponowanych warunkach stosowania, wszelkich informacji odnoszących się do wskazań
i przeciwwskazań, dawkowania i średniego czasu trwania leczenia oraz, w stosownych przypadkach, wszelkich zaobser­
wowanych interakcji z innymi weterynaryjnymi produktami leczniczymi lub dodatkami paszowymi, a także wszystkich
szczególnych środków ostrożności, które należy stosować podczas leczenia, jak również klinicznych objawy przedawko­
wania, jeśli zostały zaobserwowane.

W przypadku stałych produktów skojarzonych prowadzący badanie wyciąga również wnioski dotyczące bezpieczeństwa
i skuteczności produktu w porównaniu z oddzielnym podawaniem danej substancji czynnej.
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TYTUŁ II

WYMAGANIA W STOSUNKU DO IMMUNOLOGICZNYCH WETERYNARYJNYCH PRODUKTÓW
LECZNICZYCH

Bez uszczerbku dla konkretnych wymagań określonych w prawodawstwie wspólnotowym dotyczącym kontroli
i zwalczania określonych zwierzęcych chorób zakaźnych, poniższe wymagania dotyczą immunologicznych weterynaryj­
nych produktów leczniczych, z wyjątkiem przypadków, gdy produkty przeznaczone są do stosowania u niektórych
gatunków lub w szczególnych wskazaniach zgodnie z definicją zawartą w tytule III i odpowiednich wytycznych.

CZĘŚĆ 1: STRESZCZENIE DOKUMENTACJI

A. INFORMACJE ADMINISTRACYJNE

Weterynaryjny produkt leczniczy będący przedmiotem wniosku jest identyfikowany na podstawie swojej nazwy oraz
nazwy substancji czynnych, łącznie z aktywnością biologiczną, mocą lub mianem, postacią farmaceutyczną, drogą
i metodą podawania, jeśli jest to właściwe, oraz opisem ostatecznej prezentacji produktu, w tym opakowania, etykieto­
wania i ulotki dołączonej do opakowania. Rozcieńczalniki mogą być pakowane razem z fiolkami szczepionki lub osobno.

Informacje o rozcieńczalnikach potrzebnych do sporządzenia końcowego preparatu szczepionki włączane są do doku­
mentacji. Immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy jest uważany za jeden produkt, nawet jeśli do sporządzenia
różnych preparatów produktu końcowego, np. w celu podania inną drogą lub w inny sposób, wymagany jest więcej niż
jeden rozcieńczalnik.

Podana jest nazwa i adres wnioskodawcy oraz nazwa i adres producenta i miejsc biorących udział w różnych etapach
wytwarzania i kontroli (łącznie z producentem produktu gotowego oraz producentem substancji czynnej) oraz,
w stosownych przypadkach, nazwa i adres importera.

Wnioskodawca określa liczbę i tytuły tomów dokumentacji przedłożonych w celu poparcia wniosku oraz wskazuje, jakie
próbki, jeżeli są, zostały przedłożone.

Do danych administracyjnych załącza się kopię dokumentu wykazującego, że producent ma pozwolenie na wytwarzanie
immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych zgodnie z art. 44. Ponadto podaje się wykaz organizmów
wykorzystywanych w miejscu produkcji.

Wnioskodawca przedstawia wykaz krajów, w których udzielono pozwolenia, oraz wykaz krajów, w których wniosek
został złożony lub odrzucony.

B. CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO, ETYKIETOWANIE I ULOTKA DOŁĄCZONA DO OPAKOWANIA

Wnioskodawca przedstawia charakterystykę produktu leczniczego zgodnie z art. 14.

Przedstawia się proponowany tekst etykiety dla opakowania bezpośredniego i zewnętrznego zgodnie z tytułem
V niniejszej dyrektywy, jak również ulotkę dołączoną do opakowania, jeśli jest ona wymagana zgodnie z art. 61.
Dodatkowo wnioskodawca dostarcza jedną lub więcej próbek lub wzorców ostatecznej prezentacji weterynaryjnego
produktu leczniczego w co najmniej jednym języku urzędowym Unii Europejskiej; wzorzec może być przedłożony
w postaci czarno-białej i elektronicznie, jeżeli uzyskano uprzednią zgodę właściwego organu.

C. SZCZEGÓŁOWE I KRYTYCZNE STRESZCZENIA

Każde szczegółowe i krytyczne streszczenie, o którym mowa w art. 12 ust. 3 akapit drugi, jest przygotowywane w świetle
stanu wiedzy naukowej i technicznej w momencie przedkładania wniosku. Zawiera ono ocenę różnych badań i prób,
które stanowią dokumentację pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i odnosi się do wszystkich punktów istotnych dla
oceny jakości, bezpieczeństwa i skuteczności immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego. Podaje ono
szczegółowe wyniki przedstawionych badań i prób oraz dokładne odniesienia bibliograficzne.

Wszystkie ważne dane są streszczone i zawarte w dodatku do streszczeń szczegółowych i krytycznych w formie
tabelarycznej lub graficznej, ilekroć jest to możliwe. Szczegółowe i krytyczne streszczenia zawierają precyzyjne odnie­
sienia do informacji zawartych w głównej dokumentacji.
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Szczegółowe i krytyczne streszczenia są podpisane i datowane oraz dołączone są do nich informacje dotyczące wykształ­
cenia, przeszkolenia oraz doświadczenia zawodowego autora. Określa się zawodowy stosunek autora do wnioskodawcy.

CZĘŚĆ 2: INFORMACJE CHEMICZNE, FARMACEUTYCZNE I BIOLOGICZNE/MIKROBIOLOGICZNE (JAKOŚĆ)

Wszystkie procedury badawcze muszą spełniać niezbędne kryteria w zakresie analizy i kontroli jakości materiałów
wyjściowych i produktu gotowego oraz stanowią procedury zatwierdzone. Przedstawiane są wyniki badań walidacyjnych.
Jakakolwiek specjalistyczna aparatura i wyposażenie, które może być zastosowane, są opisane odpowiednio szczegółowo
i załączony jest rysunek, jeśli jest to możliwe. Formuły odczynników laboratoryjnych uzupełniane są przez podanie
metody wytwarzania, jeśli jest to konieczne.

W przypadku procedur badawczych zawartych w Farmakopei Europejskiej lub farmakopei państwa członkowskiego opis ten
można zastąpić szczegółowym odniesieniem do danej farmakopei.

Jeśli jest to możliwe, stosuje się chemiczny i biologiczny materiał odniesienia z Farmakopei Europejskiej. Jeżeli stosowane są
inne preparaty odniesienia i wzorce, są one określane i szczegółowo opisywane.

A. JAKOŚCIOWE I ILOŚCIOWE DANE SZCZEGÓŁOWE DOTYCZĄCE SKŁADNIKÓW

1. Jakościowe dane szczegółowe

»Jakościowe dane szczegółowe« wszystkich składników immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego ozna­
czają oznaczenie lub opis:

— substancji czynnych,

— składników adiuwantów,

— składników substancji pomocniczych, niezależnie od ich charakteru lub użytej ilości, włączając konserwanty, stabili­
zatory, emulsyfikatory, substancje barwiące, substancje aromatyczne, markery itp.,

— składników postaci farmaceutycznej podawanej zwierzętom.

Te dane szczegółowe są poparte wszystkimi istotnymi danymi dotyczącymi opakowania oraz, w stosownych przypad­
kach, rodzaju zamknięcia, wraz z informacjami szczegółowymi dotyczącymi urządzenia, za pomocą którego immuno­
logiczny weterynaryjny produkt leczniczy będzie stosowany lub podawany oraz które będzie dostarczane wraz
z produktem leczniczym. Jeżeli urządzenie nie jest dostarczane wraz z immunologicznym weterynaryjnym produktem
leczniczym, przedstawia się istotne informacje o tym urządzeniu, jeśli jest to konieczne do oceny produktu.

2. »Powszechna terminologia«

»Powszechna terminologia« stosowana przy opisywaniu składników immunologicznych weterynaryjnych produktów lecz­
niczych, niezależnie od zastosowania innych przepisów art. 12 ust. 3 lit. c), oznacza:

— w odniesieniu do substancji, które występują w Farmakopei Europejskiej lub, jeżeli tam nie występują, w farmakopei
krajowej jednego z państw członkowskich, tytuł główny danej monografii, który będzie obowiązujący dla wszystkich
tych substancji, z odniesieniem do farmakopei, której dotyczy,

— w odniesieniu do innych substancji – międzynarodową niezastrzeżoną nazwę (INN) zalecaną przez Światową Orga­
nizację Zdrowia, której może towarzyszyć inna niezastrzeżona nazwa lub, w przypadku jej braku, dokładne naukowe
przeznaczenie; substancje, które nie posiadają międzynarodowej niezastrzeżonej nazwy lub dokładnego naukowego
przeznaczenia, są opisane stwierdzeniem, jak i z czego zostały przygotowane, a w stosownych przypadkach uzupeł­
nione wszelkimi innymi istotnymi informacjami szczegółowymi,

— w odniesieniu do substancji barwiących – oznaczenie za pomocą kodu »E« przypisanego im w dyrektywie
78/25/EWG.
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3. Ilościowe dane szczegółowe

W celu podania »ilościowych danych szczegółowych« substancji czynnych immunologicznego weterynaryjnego produktu
leczniczego niezbędne jest, ilekroć jest to możliwe, podanie liczby organizmów, zawartości specyficznych białek, masy,
liczby jednostek międzynarodowych (IU) lub liczby jednostek aktywności biologicznej na jednostkę dawki lub na
jednostkę objętości, oraz, w odniesieniu do adiuwantu i składników substancji pomocniczych, masy lub objętości każdego
z nich, z uwzględnieniem szczegółowych informacji podanych w sekcji B.

W przypadku, w którym określono jednostkę międzynarodową aktywności biologicznej, jest ona stosowana.

Jednostki aktywności biologicznej, dla których nie ma opublikowanych danych, są wyrażane w taki sposób, aby podawały
jednoznaczne informacje dotyczące aktywności składników np. poprzez określenie działania immunologicznego, na
którym opiera się metoda ustalania dawki.

4. Rozwój produktu

Dostarcza się wyjaśnienie dotyczące składu, składników i opakowań, poparte danymi naukowymi dotyczącymi rozwoju
produktu. Podaje się nadwyżkę wsadu z jej uzasadnieniem.

B. OPIS METODY WYTWARZANIA

Dołączony do wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu opis metody wytwarzania zgodnie z art. 12 ust. 3 lit. d)
sporządzony jest w taki sposób, aby dać odpowiedni opis charakteru zastosowanych działań.

W tym celu opis zawiera co najmniej:

— poszczególne etapy wytwarzania (w tym produkcję antygenu i procedurę oczyszczania), aby można było ocenić
odtwarzalność procedury wytwarzania oraz ryzyko niepożądanego wpływu na produkty gotowe, takiego jak skażenie
mikrobiologiczne; przedstawia się walidację kluczowych etapów procesu produkcyjnego oraz walidację całości tego
procesu poprzez przedstawienie wyników trzech kolejnych partii wytworzonych z zastosowaniem opisanej metody,

— w przypadku wytwarzania ciągłego – pełne szczegółowe informacje dotyczące środków zapobiegawczych podjętych
w celu zapewnienia homogeniczności i jednolitości każdej partii produktu gotowego,

— wykaz wszystkich substancji wraz z odpowiednimi etapami, na których są one stosowane, w tym tych substancji,
które nie mogą zostać odzyskane w toku wytwarzania,

— szczegółowe informacje o mieszaniu wraz z ilościowymi danymi szczegółowymi dotyczącymi wszystkich użytych
substancji,

— określenie etapów wytwarzania, na których pobierane są próbki do celów badań kontrolnych podczas produkcji.

C. WYTWARZANIE I KONTROLA MATERIAŁÓW WYJŚCIOWYCH

Do celów niniejszego ustępu określenie »materiały wyjściowe« oznacza wszystkie składniki użyte przy wytwarzaniu
immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego. Pożywki składające się z kilku składników stosowanych
w produkcji substancji czynnej uważane są za jeden materiał wyjściowy. Niemniej jednak przedstawia się jakościowy
i ilościowy skład każdej pożywki, ponieważ organy uważają te informacje za istotne dla jakości produktu gotowego
i wszelkich możliwych zagrożeń. Jeżeli do przygotowania tych pożywek stosowane są materiały pochodzenia zwierzę­
cego, podaje się informacje o gatunku zwierzęcia i rodzaju użytej tkanki.

Dokumentacja zawiera specyfikacje, informacje dotyczące badań, które mają zostać przeprowadzone w celu kontroli
jakości wszystkich partii materiałów wyjściowych, oraz wyników badań partii wszystkich użytych składników; dokumen­
tacja składana jest zgodnie z poniższymi przepisami.
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1. Materiały wyjściowe wymienione w farmakopeach

Monografie Farmakopei Europejskiej mają zastosowanie do wszystkich materiałów wyjściowych w niej występujących.

W odniesieniu do innych substancji każde państwo członkowskie może wymagać przestrzegania jego własnej farmakopei
krajowej w stosunku do produktów wytwarzanych na ich terytorium.

Składniki spełniające wymagania Farmakopei Europejskiej lub farmakopei jednego z państw członkowskich uważa się za
wystarczająco zgodne z art. 12 ust. 3 lit. i). W takim przypadku opis metod analitycznych może być zastąpiony
szczegółowym odniesieniem do danej farmakopei.

Substancje barwiące we wszystkich przypadkach spełniają wymagania dyrektywy Rady 78/25/EWG.

Rutynowe badania przeprowadzane na każdej partii materiałów wyjściowych są zgodne z podanymi we wniosku
o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu. Jeżeli zastosowano badania inne niż wspomniane w farmakopei, należy
przedstawić dowód na to, że materiały wyjściowe spełniają wymogi jakości danej farmakopei.

W przypadkach gdy specyfikacja lub inne przepisy zawarte w monografii Farmakopei Europejskiej lub krajowej farmakopei
państwa członkowskiego może być niewystarczająca do zapewnienia jakości substancji, właściwe organy mogą wymagać
bardziej właściwych specyfikacji od wnioskującego o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu. Domniemana niewystar­
czalność zgłaszana jest władzom odpowiedzialnym za daną farmakopeę.

W przypadkach gdy materiał wyjściowy nie jest opisany ani w Farmakopei Europejskiej, ani w żadnej innej farmakopei
państwa członkowskiego, można zaakceptować zgodność z monografią farmakopei państwa trzeciego; w takich przy­
padkach wnioskodawca przedkłada kopię monografii, do której w razie konieczności załącza walidację procedur bada­
wczych zawartych w monografii oraz, w stosownych przypadkach, tłumaczenie.

W przypadku stosowania materiałów wyjściowych pochodzenia zwierzęcego, muszą one być zgodne z odpowiednimi
monografiami, w tym monografiami ogólnymi i rozdziałami ogólnymi Farmakopei Europejskiej. Przeprowadzone badania
i kontrole są odpowiednie w stosunku do materiału wyjściowego.

Wnioskodawca przedstawia dokumentację mającą na celu wykazanie, że materiały wyjściowe oraz wytwarzanie wetery­
naryjnego produktu leczniczego są zgodne z Wytycznymi w sprawie minimalizowania ryzyka przenoszenia czynników
zwierzęcej encefalopatii gąbczastej poprzez produkty lecznicze stosowane u ludzi i weterynaryjne oraz z wymaganiami
odpowiedniej monografii Farmakopei Europejskiej. Zgodność tę można wykazać, przedstawiając świadectwa zgodności
wydane przez Europejską Dyrekcję ds. Jakości Leków z odniesieniem do odpowiedniej monografii Farmakopei Europejskiej.

2. Materiały wyjściowe niewymienione w farmakopei

2.1. Materiały wyjściowe pochodzenia biologicznego

Opis podawany jest w postaci monografii.

Ilekroć jest to możliwe, produkcja szczepionek opiera się na systemie partii materiału siewnego oraz na ustalonym
komórkowym materiale siewnym. Do wytwarzania immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych składa­
jących się z surowic wskazuje się pochodzenie, ogólny stan zdrowia i stan immunologiczny zwierząt produkcyjnych oraz
stosuje się określone zbiorniki materiałów źródłowych.

Pochodzenie, w tym region geograficzny i historia materiałów wyjściowych są opisane i udokumentowane. W odniesieniu
do materiałów wyjściowych modyfikowanych genetycznie informacje te zawierają szczegółowe informacje, takie jak: opis
wyjściowych komórek lub szczepów, budowa wektora ekspresji (nazwa, pochodzenie, funkcja replikona, wzmacniacz
aktywatora oraz inne elementy regulacyjne), kontrola sekwencji DNA lub RNA wprowadzonych efektywnie, oligonu­
kleoidowe sekwencje wektora plazmidu w komórkach, plazmid zastosowany do kotransfekcji, dodane lub usunięte geny,
właściwości biologiczne końcowej budowy oraz wyrażonych genów, liczba kopii oraz stabilność genetyczna.
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Materiał siewny, w tym inokulatory oraz surowa surowica do wytwarzania antyserum, jest badany na identyczność oraz
czynniki obce.

Podaje się informacje dotyczące wszystkich substancji pochodzenia biologicznego zastosowanych na którymkolwiek
etapie procedury wytwarzania. Informacje te zawierają:

— szczegółowe informacje dotyczące źródła materiałów,

— szczegółowe informacje dotyczące zastosowanego przetwarzania, oczyszczania i inaktywacji wraz z danymi dotyczą­
cymi walidacji tych procesów oraz kontroli podczas produkcji,

— szczegółowe informacje dotyczące wszystkich badań na skażenie, przeprowadzonych na każdej partii substancji.

W przypadku wykrycia lub podejrzenia obecności czynników obcych, odpowiedni materiał zostaje usunięty lub użyty
w wyjątkowych okolicznościach tylko wtedy, gdy dalsze przetwarzanie zapewni wyeliminowanie lub inaktywację tych
czynników; wyeliminowanie lub inaktywacja tych czynników obcych są wykazywane.

W przypadku korzystania z komórkowego materiału siewnego wykazuje się, że charakterystyki komórek nie uległy
zmianie aż do najwyższego poziomu pasażowania zastosowanego w produkcji.

Dla żywych szczepionek atenuowanych podaje się dowody na stabilność charakterystyki atenuacji materiału siewnego.

Przedstawia się dokumentację wykazującą, że materiały siewne, inokulatory, partie surowicy i inne materiały pochodzące
od gatunków zwierząt istotnych dla przenoszenia zakażenia TSE są zgodne z Wytycznymi w sprawie minimalizowania
ryzyka przenoszenia czynników zwierzęcej encefalopatii gąbczastej poprzez produkty lecznicze stosowane u ludzi
i weterynaryjne oraz z odpowiednią monografią Farmakopei Europejskiej. Zgodność tę można wykazać, przedstawiając
świadectwa zgodności wydane przez Europejską Dyrekcję ds. Jakości Leków z odniesieniem do odpowiedniej monografii
Farmakopei Europejskiej.

Gdy jest to wymagane, przedstawia się próbki biologicznego materiału wyjściowego lub odczynników stosowanych
w procedurach badawczych w celu umożliwienia właściwym organom przeprowadzenia badań kontrolnych.

2.2. Materiał wyjściowy pochodzenia niebiologicznego

Opis materiału jest podany w postaci monografii przy zastosowaniu następujących pozycji:

— nazwa materiału wyjściowego spełniająca wymagania sekcji A pkt 2 jest uzupełniona wszystkimi nazwami handlo­
wymi lub synonimami naukowymi,

— opis materiału wyjściowego podany w formie podobnej do tej stosowanej w części opisowej Farmakopei Europejskiej,

— funkcja materiału wyjściowego,

— metody identyfikacji,

— podaje się wszystkie specjalne środki ostrożności, jakie mogą być niezbędne podczas przechowywania materiału
wyjściowego oraz, gdy jest to konieczne, długość okresu przechowywania.

D. BADANIA KONTROLNE W TRAKCIE PROCESU WYTWARZANIA

1. Dokumentacja obejmuje dane szczegółowe dotyczące badań kontrolnych przeprowadzanych na produktach pośred­
nich w celu sprawdzenia spójności procesu wytwarzania i produktu końcowego.

2. W odniesieniu do inaktywowanych lub poddanych detoksyfikacji szczepionek, inaktywacja lub detoksyfikacja badane
są podczas każdego ciągu wytwórczego możliwie jak najszybciej po zakończeniu procesu inaktywacji lub detoksy­
fikacji, jeżeli proces ten występuje, ale przed następnym etapem produkcji.
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E. BADANIA KONTROLNE PRODUKTU GOTOWEGO

W odniesieniu do wszystkich badań podaje się wystarczająco ściśle określony opis technik analitycznych dla produktu
gotowego, aby umożliwić ocenę jakości.

Dokumentacja zawiera dane szczegółowe dotyczące badań kontrolnych na produkcie gotowym. W przypadku, w którym
istnieją odpowiednie monografie, jeżeli stosuje się procedury badań i limity inne niż podane w monografiach Farmakopei
Europejskiej lub, jeżeli tam nie występują, w krajowej farmakopei jednego z państw członkowskich, wymagane jest
dostarczenie dowodu na to, że w przypadku przeprowadzenia badań zgodnie z tymi monografiami produkt gotowy
spełniłby wymagania w zakresie jakości określone w tej farmakopei dla danej postaci farmaceutycznej. Wniosek
o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu wyszczególnia te badania, które są przeprowadzane na reprezentatywnych
próbkach z każdej partii produktu gotowego. Podawana jest częstotliwość badań, które nie są przeprowadzane
w odniesieniu do każdej partii. Wskazuje się limity dopuszczania.

Jeśli jest to możliwe, stosuje się chemiczny i biologiczny materiał odniesienia z Farmakopei Europejskiej. Jeżeli stosowane są
inne preparaty odniesienia i wzorce, są one określane i szczegółowo opisywane.

1. Ogólne charakterystyki produktu gotowego

Badania dotyczące ogólnych charakterystyk odnoszą się, gdy mają zastosowanie, do: kontroli średniej masy
i maksymalnych odchyleń, badań fizycznych lub chemicznych oraz właściwości fizycznych, takich jak: gęstość, pH,
lepkość itp. W każdym szczególnym przypadku wnioskodawca ustala dla każdej z tych charakterystyk specyfikacje
z odpowiednimi granicami ufności.

2. Identyfikacja substancji czynnych

W razie potrzeby wykonuje się szczegółowe badanie identyfikacyjne.

3. Miano lub moc partii

Oznaczanie ilościowe substancji czynnej wykonuje się w odniesieniu do każdej partii, aby wykazać, że mają one
odpowiednie moc lub miano do zapewnienia bezpieczeństwa i skuteczności produktu.

4. Identyfikacja i oznaczanie adiuwantów

O ile dostępne są procedury badawcze, sprawdza się ilość i rodzaj adiuwantów oraz ich składników w produkcie
gotowym.

5. Identyfikacja i oznaczanie składników substancji pomocniczej

Na tyle, na ile jest to konieczne, substancje pomocnicze podlegają co najmniej badaniom identyfikacyjnym.

W odniesieniu do czynników konserwujących obowiązkowe są badania górnej i dolnej granicy. Obowiązkowe jest
badanie górnej granicy dla każdego innego składnika substancji pomocniczej, który może spowodować wzrost możli­
wości wystąpienia działań niepożądanych.

6. Badania bezpieczeństwa

Oprócz wyników badań przedstawionych zgodnie z częścią 3 niniejszego załącznika (Badania bezpieczeństwa), przed­
kłada się dane szczegółowe badań bezpieczeństwa partii. Badania te są badaniami nad przedawkowaniem, przeprowa­
dzonymi na co najmniej jednym z najbardziej wrażliwych gatunków docelowych oraz co najmniej w odniesieniu do
zalecanej drogi podawania stwarzającej największe ryzyko. Można odstąpić od rutynowego przeprowadzania badań
bezpieczeństwa partii w interesie dobrostanu zwierząt, jeżeli wyprodukowano wystarczającą liczbę kolejnych partii
i stwierdzono, że są one zgodne z wymogami badania.

7. Badanie sterylności i czystości

W zależności od rodzaju immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego oraz metody i warunków produkcji
przeprowadza się odpowiednie badania w celu wykazania braku skażenia czynnikami obcymi lub innymi substancjami.
Jeżeli w odniesieniu do każdej partii rutynowo przeprowadza się mniejszą liczbę badań, niż wymagana przez odpo­
wiednią Farmakopeę Europejską, przeprowadzane badania mają decydujące znaczenie dla zgodności z monografią. Wyma­
gane jest przedstawienie dowodu na to, że immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy spełniłby wymagania, gdyby
został przebadany zgodnie z monografią.
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8. Wilgotność resztkowa

W każdej partii liofilizowanego produktu przeprowadza się badania na wilgotność resztkową.

9. Inaktywacja

W przypadku szczepionek inaktywowanych na produkcie w opakowaniu końcowym przeprowadza się badania w celu
sprawdzenia inaktywacji, chyba że zostały one przeprowadzone na późnym etapie produkcji.

F. ZGODNOŚĆ MIĘDZY POSZCZEGÓLNYMI PARTIAMI

W celu zapewnienia zgodności jakości między poszczególnymi partiami oraz wykazania zgodności ze specyfikacjami
przedstawia się pełny protokół dotyczący trzech kolejnych partii i podający wyniki wszystkich badań przeprowadzonych
podczas produkcji i na produkcie gotowym.

G. BADANIA STABILNOŚCI

Dane szczegółowe i dokumenty towarzyszące wnioskowi o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zgodnie z art. 12 ust.
3 lit. f) oraz i) są przedkładane zgodnie z następującymi wymogami.

Podaje się opis podjętych badań, dzięki którym określono proponowaną przez wnioskodawcę długość okresu przecho­
wywania. Badania te są zawsze badaniami w czasie rzeczywistym; są przeprowadzane na wystarczającej ilości partii
wyprodukowanych zgodnie z opisanym procesem produkcyjnym oraz na produktach przechowywanych
w końcowych pojemnikach; badania te obejmują badania stabilności biologicznej oraz fizykochemicznej.

Wnioski zawierają wyniki analiz uzasadniające proponowaną długość okresu przechowywania w proponowanych warun­
kach przechowywania.

W przypadku, w którym produkt jest podawany w paszy, podaje się informację dotyczącą długości okresu przechowy­
wania produktu na różnych etapach mieszania, gdy postępuje się zgodnie z zaleceniami.

W przypadku, w którym produkt gotowy wymaga rozpuszczenia przed podaniem lub jest podawany w wodzie pitnej,
wymagane jest podanie długości okresu przechowywania produktu rozpuszczonego zgodnie z zaleceniami. Przedstawia
się dane potwierdzające proponowaną długość okresu przechowywania rozpuszczonego produktu.

Dane dotyczące stabilności uzyskane z badania produktów skojarzonych można wykorzystać jako dane wstępne dla
produktów pochodnych zawierających jeden lub więcej tych samych składników.

Proponowana długość okresu przechowywania jest uzasadniana.

Wykazuje się skuteczność każdego systemu konserwującego.

Informacje o skuteczności konserwantów w innych podobnych immunologicznych weterynaryjnych produktach leczni­
czych tego samego producenta można uznać za wystarczające.

H. INNE INFORMACJE

Informacje dotyczące jakości immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego nieujęte w poprzednich sekcjach
można zawrzeć w dokumentacji.

CZĘŚĆ 3: BADANIA BEZPIECZEŃSTWA

A. WPROWADZENIE I WYMAGANIA OGÓLNE

Badania bezpieczeństwa wykazują potencjalne zagrożenia ze strony immunologicznego weterynaryjnego produktu lecz­
niczego, które mogą wystąpić w proponowanych warunkach przy zastosowaniu u zwierząt: są one oceniane
w odniesieniu do potencjalnych korzyści produktu.

W przypadku, w którym immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy składa się z żywych organizmów,
w szczególności takich, które mogą być rozsiewane przez zaszczepione zwierzęta, ocenia się potencjalne ryzyko dla
zwierząt nieszczepionych tego samego lub innego gatunku narażonego na potencjalne ryzyko.
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Badania bezpieczeństwa wykonuje się na gatunkach docelowych. Stosowaną dawką jest ilość produktu zalecana do
stosowania, a partia użyta w badaniach bezpieczeństwa pochodzi z partii wyprodukowanych zgodnie z procesem
wytwarzania opisanym w części 2 wniosku.

W przypadku immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych zawierających żywe organizmy, dawkę
używaną w badaniach laboratoryjnych opisanych w sekcjach B.1 i B.2 stanowi ilość produktu zawierająca maksymalne
miano. W razie konieczności stężenie antygenu można dostosować w celu osiągnięcia wymaganej dawki. W przypadku
szczepionek inaktywowanych, dawkę, która ma zostać użyta, stanowi ilość zalecana do stosowania, o maksymalnej
zawartości antygenu, z wyjątkiem uzasadnionych sytuacji.

Dokumentacja dotycząca bezpieczeństwa wykorzystywana jest do oceny potencjalnych zagrożeń, które mogą być spowo­
dowane narażeniem ludzi na działanie weterynaryjnego produktu leczniczego, na przykład podczas podawania go
zwierzęciu.

B. BADANIA LABORATORYJNE

1. Bezpieczeństwo podania jednej dawki

Immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy jest podawany w zalecanej dawce i każdą zalecaną drogą podawania
zwierzętom z każdego gatunku i kategorii, dla których jest przeznaczony, włączając w to zwierzęta w minimalnym wieku
podawania. Zwierzęta są obserwowane i badane w kierunku objawów reakcji ogólnoustrojowych oraz miejscowych.
W stosownych przypadkach badania te obejmują szczegółowe, pośmiertne makroskopowe i mikroskopowe badania
miejsca wstrzyknięcia. Zapisuje się wszystkie inne obiektywne kryteria, takie jak temperaturę w odbycie oraz pomiary
wydajności produkcyjnej.

Zwierzęta obserwuje się i bada do czasu, gdy wystąpienie reakcji nie jest już spodziewane, ale we wszystkich przypadkach
okres obserwacji i badania trwa co najmniej 14 dni po podaniu.

Badania te mogą stanowić część badań nad powtórnymi dawkami wymaganych w pkt 3 lub mogą zostać pominięte, jeśli
wyniki badań nad nadmiernymi dawkami wymaganych w pkt 2 nie wykazały żadnych objawów reakcji ogólnoustrojo­
wych lub miejscowych.

2. Bezpieczeństwo jednorazowego podania nadmiernej dawki

Jedynie żywe immunologiczne weterynaryjne produkty lecznicze wymagają badań nad nadmiernymi dawkami.

Nadmierną dawkę immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego podaje się każdą drogą podawania zwie­
rzętom z najbardziej wrażliwych kategorii gatunków docelowych, chyba że uzasadniony jest wybór najbardziej wrażli­
wych z kilku podobnych dróg podawania. W przypadku immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych
podawanych we wstrzyknięciach, wybór dawki i drogi podawania uwzględnia maksymalną objętość, jaką można podać
w dowolnym pojedynczym miejscu wstrzyknięcia. Zwierzęta są obserwowane i badane w kierunku objawów reakcji
ogólnoustrojowych oraz miejscowych przez co najmniej 14 dni od ostatniego podania. Zapisuje się wszystkie inne
kryteria, takie jak temperaturę w odbycie oraz pomiary wydajności produkcyjnej.

W stosownych przypadkach badania te obejmują szczegółowe, pośmiertne makroskopowe i mikroskopowe badania
miejsca wstrzyknięcia, jeżeli badań tych nie przeprowadzono w ramach pkt 1.

3. Bezpieczeństwo powtórnego podania jednej dawki

W przypadku immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych, które mają być podawane więcej niż jeden
raz, w ramach planu podstawowych szczepień, wymagane są badania nad powtórnym podaniem jednej dawki w celu
wykrycia wszelkich niepożądanych działań wywołanych takim podaniem. Badania te przeprowadza się na najwrażliw­
szych kategoriach z gatunków docelowych (pod względem np. szczególnych ras lub grup wiekowych), stosując każdą
zalecaną drogę podawania.

Zwierzęta są obserwowane i badane pod względem objawów reakcji ogólnoustrojowych oraz miejscowych przez co
najmniej 14 dni od ostatniego podania. Zapisuje się wszystkie inne obiektywne kryteria, takie jak temperaturę w odbycie
oraz pomiary wydajności produkcyjnej.
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4. Badanie wydajności reprodukcyjnej

Badanie wydajności reprodukcyjnej jest brane pod uwagę w przypadku, w którym dane sugerują, że materiał wyjściowy,
od którego pochodzi produkt, może być potencjalnym czynnikiem ryzyka. Wydajność reprodukcyjna osobników męskich
oraz nieciężarnych i ciężarnych osobników żeńskich jest badana za pomocą zalecanej dawki i najwrażliwszej drogi
podawania. Dodatkowo bada się szkodliwy wpływ na potomstwo, jak również działanie teratogeniczne i poronne.

Badania te mogą stanowić część badań bezpieczeństwa opisanych w pkt 1, 2 i 3 lub badań terenowych przewidzianych
w sekcji C.

5. Badanie funkcji immunologicznych

W przypadku, w którym immunologiczny weterynaryjny produkt leczniczy może mieć niepożądany wpływ na reakcję
immunologiczną zaszczepionego zwierzęcia lub jego potomstwa, przeprowadza się odpowiednie badania funkcji immu­
nologicznych.

6. Specjalne wymagania w stosunku do żywych szczepionek:

6.1. Rozprzestrzenianie się szczepu szczepionki

Przenoszenie szczepu szczepionki od zwierzęcia zaszczepionego na nieszczepione zwierzęta docelowe bada się, stosując
zalecane drogi podawania, które mogą spowodować przenoszenie. Ponadto niezbędne może być zbadanie przenoszenia
na gatunki niebędące gatunkami docelowymi, a mogące być bardzo podatne na żywe szczepy szczepionki.

6.2. Rozsiewanie w zaszczepionym zwierzęciu

Kał, mocz, mleko, jaja, wydzielina z pyska, nosa oraz inne wydzieliny są odpowiednio badane na obecność przedmio­
towego organizmu. Ponadto mogą być wymagane badania dotyczące rozsiewania się szczepów szczepionki w ciele
zwierzęcia, ze szczególnym uwzględnieniem miejsc, w których replikacja organizmu jest najbardziej prawdopodobna.
W przypadku żywych szczepionek przeciwko zoonozom w rozumieniu dyrektywy 2003/99/WE Parlamentu Europej­
skiego i Rady (1), które mają być stosowane u zwierząt, od których pozyskuje się żywność, badania te powinny szcze­
gólnie uwzględniać przetrwanie organizmu w miejscy wstrzyknięcia.

6.3. Odwrócenie zjadliwości szczepionek atenuowanych

Odwrócenie zjadliwości badane jest na szczepie macierzystym. Jeżeli szczep macierzysty nie jest dostępny
w wystarczającej ilości, badany jest szczep najniższego poziomu pasażowania stosowany w produkcji. Wykorzystanie
innej opcji pasażowania należy uzasadnić. Szczepienie wstępne jest przeprowadzane drogą podawania, która może
najprawdopodobniej prowadzić do odwrócenia zjadliwości. W odniesieniu do zwierząt docelowych wykonuje się seryjne
pasażowanie przez pięć grup zwierząt, chyba że uzasadnione jest wykonanie większej liczby pasaży lub organizm
wcześniej znika ze zwierząt docelowych. W przypadku, w którym organizm nie replikuje się odpowiednio, na gatunkach
docelowych wykonuje się możliwie jak najwięcej pasaży.

6.4. Właściwości biologiczne szczepu szczepionki

W celu jak najdokładniejszego ustalenia wewnętrznych biologicznych właściwości szczepu szczepionki (np. neurotro­
pizmu) konieczne mogą być inne badania.

6.5. Rekombinacja lub genomiczny reasortyment szczepów

Omawia się prawdopodobieństwo rekombinacji lub genomicznego reasortymentu szczepów terenowych lub innych.

7. Bezpieczeństwo użytkownika

Sekcja ta zawiera omówienie skutków opisanych w poprzednich sekcjach, które wiąże te skutki z rodzajem i zakresem
narażenia człowieka w kontakcie z produktem, co ma na celu opracowanie stosownych ostrzeżeń dla użytkowników oraz
innych środków zarządzania ryzykiem.
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8. Badanie pozostałości

W odniesieniu do immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych nie istnieje zazwyczaj konieczność prze­
prowadzania badań pozostałości. W przypadku, w którym do wytwarzania immunologicznych weterynaryjnych
produktów leczniczych używa się adiuwantów lub konserwantów, należy jednak wziąć pod uwagę możliwość występo­
wania jakichkolwiek pozostałości w środkach spożywczych. Gdy jest to niezbędne, bada się działanie takich pozostałości.

Proponuje się okres karencji i omawia jego stosowność w odniesieniu do wszystkich przeprowadzonych badań nad
pozostałościami.

9. Interakcje

Jeżeli w charakterystyce produktu znajduje się oświadczenie dotyczące kompatybilności z innymi immunologicznymi
produktami weterynaryjnymi, badane jest bezpieczeństwo połączenia. Wszelkie znane interakcje z weterynaryjnymi
produktami leczniczymi są opisywane.

C. BADANIA TERENOWE

O ile nie uzasadniono inaczej, wyniki badań laboratoryjnych uzupełnia się danymi z badań terenowych, wykorzystując
partie zgodnie z procesem wytwarzania opisanym we wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu. W tych samych
badaniach terenowych można badać zarówno bezpieczeństwo, jak i skuteczność.

D. OCENA RYZYKA ŚRODOWISKOWEGO

Celem oceny ryzyka środowiskowego jest oszacowanie potencjalnie szkodliwych skutków dla środowiska naturalnego,
które mogą zostać wywołane przez zastosowanie danego produktu, oraz rozpoznanie wszelkich środków zapobiega­
wczych, które mogą być niezbędne do zmniejszenia tego ryzyka.

Ocena ta jest zazwyczaj przeprowadzana w dwóch fazach. Pierwsza faza oceny jest przeprowadzana zawsze. Szczegółowe
informacje o ocenie podawane są zgodnie z przyjętymi wytycznymi. Ocena wykazuje potencjalne narażenie środowiska
naturalnego na produkt oraz poziom ryzyka związany z wszelkiego rodzaju narażeniem, biorąc pod uwagę
w szczególności:

— docelowe gatunki zwierząt oraz proponowany wzór stosowania,

— metodę podawania, w szczególności prawdopodobny zakres, w którym produkt wejdzie bezpośrednio do systemu
środowiskowego,

— możliwe wydalanie produktu i jego substancji czynnych do środowiska przez leczone zwierzęta; jego trwałość w tych
wydalinach,

— usuwanie niewykorzystanego produktu lub jego odpadów.

W przypadku żywych szczepów szczepionek, które mogą wywoływać zoonozy, ocenia się zagrożenie dla ludzi.

W przypadku, w którym wnioski z pierwszej fazy wskazują na możliwość oddziaływania produktu na środowisko
naturalne, wnioskodawca przechodzi do drugiej fazy i ocenia potencjalne zagrożenie, jakie weterynaryjny produkt
leczniczy może stwarzać dla środowiska. W stosownych przypadkach przeprowadza się dalsze badania dotyczące wpływu
produktu (na glebę, wodę, powietrze, systemy wodne, organizmy, które nie są organizmami docelowymi).
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E. OCENA WYMAGANA W PRZYPADKU WETERYNARYJNYCH PRODUKTÓW LECZNICZYCH ZAWIERAJĄCYCH
ORGANIZMY ZMODYFIKOWANE GENETYCZNIE LUB Z NICH ZŁOŻONYCH

W przypadku weterynaryjnego produktu leczniczego zawierającego organizmy zmodyfikowane genetycznie lub z nich
złożonego, do wniosku należy załączyć dokumenty wymagane w art. 2 i części C dyrektywy 2001/18/WE.

CZĘŚĆ 4: BADANIA SKUTECZNOŚCI

ROZDZIAŁ I

1. Zasady ogólne

Celem prób opisanych w niniejszej części jest wykazanie lub potwierdzenie skuteczności immunologicznego weteryna­
ryjnego produktu leczniczego. Wszystkie twierdzenia wnioskodawcy odnoszące się do właściwości, skutków
i zastosowania produktu są w pełni poparte wynikami określonych prób, zawartymi we wniosku o pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu.

2. Przeprowadzanie prób

Wszystkie próby skuteczności przeprowadza się zgodnie ze szczegółowym protokołem prób, który jest zarejestrowany na
piśmie przed ich rozpoczęciem. Dobrostan zwierząt użytych do prób podlega nadzorowi weterynaryjnemu i jest brany
pod uwagę podczas opracowywania każdego protokołu prób i podczas całego okresu prowadzenia prób.

Wymagane są ustanowione wcześniej, pisemne, systematyczne procedury dotyczące organizacji, przeprowadzenia, zbie­
rania danych, dokumentacji oraz weryfikacji skuteczności prób klinicznych.

Próby terenowe przeprowadzane są zgodnie z ustalonymi zasadami dobrej praktyki klinicznej, chyba że uzasadnione jest
inne postępowanie.

Przed rozpoczęciem jakiejkolwiek próby terenowej należy uzyskać i udokumentować świadomą zgodę właściciela zwie­
rząt, które będą użyte w próbie. Właściciel zwierząt jest w szczególności informowany na piśmie o konsekwencjach
wynikających z wzięcia udziału w próbie, a dotyczących późniejszego usunięcia leczonych zwierząt lub pozyskiwania
środków spożywczych od leczonych zwierząt. Do dokumentacji z prób dołącza się kopię tego powiadomienia, kontra­
sygnowaną i datowaną przez właściciela zwierząt.

Jeżeli próba terenowa nie jest przeprowadzana ze ślepą próbą, to przez analogię przepisy art. 55, 56 oraz 57 mają
zastosowanie do oznaczania form użytkowych przewidzianych do stosowania w weterynaryjnych próbach terenowych.
We wszystkich przypadkach na etykietach znajduje się naniesiona w sposób wyraźny i nieusuwalny adnotacja »do
stosowania jedynie w weterynaryjnych próbach terenowych«.

ROZDZIAŁ II

A. Wymagania ogólne

1. Wybór szczepów antygenów lub szczepionki uzasadnia się na podstawie danych epizoologicznych.

2. Próby skuteczności przeprowadzane w laboratorium są próbami kontrolowanymi obejmującymi nieleczone zwierzęta
kontrolne, chyba że jest to nieuzasadnione ze względu na dobrostan zwierząt, a skuteczność można wykazać w inny
sposób.

Próby te są z zasady poparte próbami przeprowadzonymi w warunkach terenowych, obejmującymi także nieleczone
zwierzęta kontrolne.

Wszystkie próby są opisane na tyle szczegółowo, aby mogły zostać powtórzone podczas prób kontrolnych przepro­
wadzonych na wniosek właściwych organów. Prowadzący badania przedstawia zatwierdzenie wszystkich zastosowa­
nych technik.

Zgłasza się wszystkie wyniki bez względu na to, czy są korzystne, czy niekorzystne.
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3. Skuteczność immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego jest przedstawiana w odniesieniu do każdej
kategorii gatunku docelowego zwierząt proponowanego do szczepienia, każdą zalecaną drogą podawania oraz stosując
proponowany schemat podawania. W stosownych przypadkach należy właściwie ocenić wpływ przeciwciał nabytych
na drodze pasywnej lub pochodzących od matki na skuteczność szczepionki. O ile nie uzasadniono inaczej, rozpo­
częcie i okres trwania ochrony jest ustalany na podstawie danych z prób i nimi poparty.

4. Wykazuje się skuteczność każdego składnika wielowartościowych oraz skojarzonych immunologicznych weterynaryj­
nych produktów leczniczych. W przypadku, w którym zaleca się podawanie produktu w połączeniu z innym wete­
rynaryjnym produktem leczniczym lub w tym samym czasie, wykazuje się ich zgodność.

5. Ilekroć produkt stanowi część schematu szczepienia zalecanego przez wnioskodawcę, wykazuje się, jako całość, efekt
»primingu« lub wzmocnienia albo wpływ immunologicznego produktu weterynaryjnego na skuteczność schematu.

6. Stosowaną dawką jest ilość produktu zalecana do stosowania, a partia użyta w badaniach skuteczności pochodzi
z partii wyprodukowanych zgodnie z procesem wytwarzania opisanym w części 2 wniosku.

7. Jeżeli w charakterystyce produktu znajduje się oświadczenie dotyczące kompatybilności z innymi immunologicznymi
produktami, badana jest skuteczność połączenia. Wszelkie inne znane interakcje z innymi weterynaryjnymi produk­
tami leczniczymi są opisywane. Stosowanie równoczesne lub jednoczesne może być dozwolone, jeśli zostanie poparte
odpowiednimi badaniami.

8. Dla diagnostycznych immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych podawanych zwierzętom, wniosko­
dawca wskazuje, w jaki sposób należy interpretować reakcje na ten produkt.

9. W przypadku szczepionek mających na celu umożliwienie rozróżnienia między zwierzętami zaszczepionymi
a zakażonymi (szczepionki markerowe), jeżeli deklarowana skuteczność zależna jest od badań diagnostycznych
in vitro, przedstawia się wystarczające dane dotyczące badań diagnostycznych, aby umożliwić właściwą ocenę deklaracji
dotyczących właściwości markera.

B. Próby laboratoryjne

1. Wykazanie skuteczności przeprowadza się z zasady w dobrze kontrolowanych warunkach laboratoryjnych za pomocą
prowokacji po podaniu zwierzęciu docelowemu immunologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego
w zalecanych warunkach zastosowania. Na tyle, na ile jest to możliwe, warunki przeprowadzania prowokacji imitują
naturalne warunki infekcji. Przedstawia się szczegółowe informacje na temat szczepu zastosowanego w prowokacji
i jego znaczenia.

W przypadku żywych szczepionek wykorzystuje się partie o minimalnym mianie lub mocy, jeżeli nie uzasadniono
inaczej. W przypadku pozostałych produktów wykorzystuje się partie o minimalnej zawartości czynnej, chyba że
uzasadnione jest inne postępowanie.

2. Jeżeli jest to możliwe, wyszczególnia się i dokumentuje mechanizmy odpornościowe (przenoszone przez komórki/­
humoralne, miejscowe/ogólne klasy immunoglobuliny) występujące po podaniu immunologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego zwierzęciu docelowemu zalecaną drogą podawania.

C. Próby terenowe

1. Wyniki prób laboratoryjnych uzupełnia się danymi z prób terenowych, wykorzystując partie reprezentatywne dla
procesu wytwarzania opisanego we wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, z wyjątkiem uzasadnionych
przypadków. W tych samych badaniach terenowych można badać zarówno bezpieczeństwo, jak i skuteczność.

2. W przypadku, w którym próby laboratoryjne nie uzasadniają skuteczności, można zaakceptować tylko rezultaty prób
terenowych.
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CZĘŚĆ 5: DANE SZCZEGÓŁOWE I DOKUMENTY

A. WPROWADZENIE

Dokumentacja dotycząca badań nad bezpieczeństwem i skutecznością zawiera wprowadzenie określające podmiot
i wskazujące badania przeprowadzone zgodnie z częściami 3 i 4, jak również zawiera streszczenie ze szczegółowymi
odniesieniami do opublikowanej literatury. Zawiera ono wszystkie obiektywne omówienia wszystkich uzyskanych
wyników i prowadzi do wniosków dotyczących bezpieczeństwa i skuteczności immunologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego. Należy wskazać i omówić pominięcie jakichkolwiek wymienionych badań lub prób.

B. BADANIA LABORATORYJNE

W stosunku do wszystkich badań przedstawia się:

1) streszczenie;

2) nazwę podmiotu przeprowadzającego badania;

3) szczegółowy protokół doświadczalny opisujący metody, zastosowaną aparaturę i materiały, dane takie jak: gatunek
lub rasa zwierząt, kategorie zwierząt, gdzie zostały nabyte, ich identyfikacja i liczba, warunki, w jakich były prze­
trzymywane i karmione (stwierdzając m.in., czy były wolne od jakichkolwiek określonych patogenów lub wyszcze­
gólnionych przeciwciał, rodzaj oraz ilość jakichkolwiek dodatków paszowych), dawkę, drogę, schemat i daty
podawania, opis i uzasadnienie zastosowanych metod statystycznych;

4) w przypadku zwierząt kontrolnych – czy otrzymywały placebo, czy nie otrzymywały leczenia;

5) w przypadku leczonych zwierząt oraz w innych stosownych przypadkach – czy otrzymywały badany produkt czy
inny produkt dopuszczony do obrotu we Wspólnocie;

6) wszystkie obserwacje ogólne i dotyczące poszczególnych przypadków oraz uzyskane wyniki (ze średnimi
i odchyleniami standardowymi), bez względu na to, czy korzystne, czy niekorzystne. Dane są opisywane na tyle
dokładnie, aby pozwalały na ocenę krytyczną wyników, niezależnie od interpretacji autora. Dane nieprzetworzone są
przedstawiane w formie tabelarycznej. W celu wyjaśnienia i zilustrowania wyniki mogą być uzupełnione kopiami
nagrań, fotomikrografami itd.;

7) rodzaj, częstotliwość oraz czas trwania zaobserwowanych działań niepożądanych;

8) liczbę zwierząt wycofanych z badań przed czasem i powody tego wycofania;

9) w przypadku, w którym wymaga tego program badawczy – statystyczną analizę wyników oraz odchylenie danych;

10) wystąpienie oraz przebieg każdej równoczesnej choroby;

11) wszystkie szczegółowe informacje dotyczące weterynaryjnych produktów leczniczych (poza tymi, których badanie
dotyczy), których podanie było niezbędne podczas przeprowadzania badania;

12) obiektywne omówienie uzyskanych wyników prowadzące do wysunięcia wniosków dotyczących bezpieczeństwa oraz
skuteczności produktu.
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C. BADANIA TERENOWE

Dane szczegółowe dotyczące badań terenowych muszą być wystarczająco precyzyjne, aby pozwolić na obiektywną ocenę.
Zawierają one:

1) streszczenie;

2) nazwę, adres, funkcję i kwalifikacje prowadzącego badania;

3) miejsce i datę podania oraz kod identyfikacyjny, który można powiązać z nazwiskiem i adresem właściciela zwie­
rzęcia (zwierząt);

4) szczegółowe informacje z protokołu z prób, podające opis zastosowanych metod, aparatury i materiałów, dane takie
jak: drogę podawania, schemat podawania, dawkę, kategorie zwierząt, czas trwania obserwacji, odczyn serologiczny
i inne badania przeprowadzone na zwierzętach po podaniu;

5) w przypadku zwierząt kontrolnych – czy otrzymywały placebo, czy nie otrzymywały leczenia;

6) identyfikację zwierząt leczonych i kontrolnych (w odpowiednich przypadkach zbiorczą lub indywidualną), taką jak:
gatunek, rasa lub odmiana, wiek, waga, płeć, stan fizjologiczny;

7) krótki opis metody hodowli i karmienia, podając rodzaj i ilości wszelkich dodatków paszowych;

8) wszystkie dane szczegółowe dotyczące obserwacji, wydajności produkcyjnej i wyników (ze średnimi lub odchyleniami
standardowymi); w przypadku wykonywania badań i pomiarów na poszczególnych osobnikach podaje się dane
dotyczące poszczególnych przypadków;

9) wszystkie obserwacje i wyniki badań, bez względu na to, czy są one korzystne, czy niekorzystne, z pełnym
oświadczeniem dotyczącym obserwacji i wyników z obiektywnych badań aktywności, wymaganych dla oceny
produktu; wyszczególnia się zastosowane techniki oraz wyjaśnia znaczenie każdego odchylenia w wynikach;

10) skutki dla wydajności produkcyjnej zwierząt;

11) liczbę zwierząt wycofanych z badań przed czasem i powody tego wycofania;

12) rodzaj, częstotliwość oraz czas trwania zaobserwowanych działań niepożądanych;

13) wystąpienie oraz przebieg każdej równoczesnej choroby;

14) wszystkie szczegółowe informacje dotyczące weterynaryjnych produktów leczniczych (poza tymi, których badanie
dotyczy), które podano przed lub równocześnie z produktem badanym bądź podczas okresu obserwacyjnego;
szczegółowe informacje o wszelkich zaobserwowanych interakcjach;

15) obiektywne omówienie uzyskanych wyników prowadzące do wysunięcia wniosków dotyczących bezpieczeństwa oraz
skuteczności produktu.
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CZĘŚĆ 6: ODNIESIENIA BIBLIOGRAFICZNE

Odniesienia bibliograficzne cytowane w streszczeniu wspomnianym w części 1 muszą być szczegółowo wykazane, a ich
kopie dostarczone.

TYTUŁ III

WYMAGANIA DOTYCZĄCE OKREŚLONYCH WNIOSKÓW O POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

1. Generyczne weterynaryjne produkty lecznicze

Wnioski oparte na art. 13 (generyczne weterynaryjne produkty lecznicze) zawierają dane opisane w częściach 1 i 2 tytułu
I niniejszego załącznika razem z oceną ryzyka środowiskowego, danymi wykazującymi, że produkt ma taki sam skład
ilościowy i jakościowy pod względem substancji czynnych i taką samą postać farmaceutyczną co produkt leczniczy
odniesienia, oraz dane wykazujące równoważność biologiczną z produktem leczniczym odniesienia. Jeżeli weterynaryjny
produkt leczniczy jest biologicznym produktem leczniczym, muszą zostać spełnione wymagania dotyczące dokumentacji
określone w sekcji 2 dla podobnych biologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych.

W przypadku generycznych weterynaryjnych produktów leczniczych szczegółowe i krytyczne charakterystyki dotyczące
bezpieczeństwa i skuteczności koncentrują się w szczególności na poniższych elementach:

— podstawy twierdzenia o istotnym podobieństwie,

— streszczenie dotyczące zawartości zanieczyszczeń w seriach substancji czynnej, jak również w gotowym produkcie
leczniczym (i w odpowiednich przypadkach w produktach rozkładu pojawiających się podczas przechowywania), jakie
zaproponowano do stosowania dla produktu, który ma zostać wprowadzony do obrotu, razem z oceną tych
zanieczyszczeń,

— ocena badań równoważności biologicznej lub uzasadnienie nieprzeprowadzenia badań wraz z odesłaniem do przy­
jętych wytycznych,

— jeśli właściwe, dodatkowe dane w celu przedstawienia dowodów na równoważność bezpieczeństwa i skuteczności
własności różnych soli, estrów lub pochodnych dopuszczonej substancji czynnej są dostarczane przez wnioskodawcę;
dane te zawierają dowody na brak zmian we właściwościach farmakokinetycznych lub farmakodynamicznych tera­
peutycznej części aktywnej lub w toksyczności, które mogłyby wpływać na profil bezpieczeństwa/skuteczności.

Każde twierdzenie w charakterystyce produktu nieznane z lub niewnioskowane z właściwości produktu leczniczego lub
jego grupy terapeutycznej powinno być przedyskutowane w nieklinicznych/klinicznych przeglądach/streszczeniach
i poparte publikacjami lub dodatkowymi badaniami.

W przypadku generycznych weterynaryjnych produktów leczniczych przeznaczonych do podawania domięśniowego,
podskórnego lub przezskórnego przedstawia się następujące dane dodatkowe:

— dowody wykazujące jednakowy albo odmienny ubytek pozostałości z miejsca podania, które mogą być potwierdzone
odpowiednimi badaniami dotyczącymi ubytku pozostałości,

— dowody wykazujące tolerancję zwierząt docelowych w odniesieniu do miejsca podania, które mogą być potwierdzone
odpowiednimi badaniami tolerancji u zwierząt docelowych.

2. Podobne biologiczne weterynaryjne produkty lecznicze

Zgodnie z art. 13 ust. 4, jeżeli biologiczny weterynaryjny produkt leczniczy podobny do biologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego odniesienia nie spełnia warunków zawartych w definicji generycznego produktu leczniczego,
informacje, które należy przedstawić, nie są ograniczone do części 1 i 2 (dane farmaceutyczne, chemiczne
i biologiczne), uzupełnionych danymi dotyczącymi równoważności i dostępności biologicznej. W takich przypadkach
przedstawia się dodatkowe dane, w szczególności dotyczące bezpieczeństwa i skuteczności produktu.
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— Rodzaj i ilość dodatkowych danych (tj. badania toksykologiczne i inne badania bezpieczeństwa oraz odpowiednie
badania kliniczne) ustala się osobno dla poszczególnych przypadków zgodnie z odpowiednimi wytycznymi nauko­
wymi.

— Ze względu na różnorodność weterynaryjnych produktów leczniczych właściwy organ określa niezbędne badania
przewidziane częściach 3 i 4, z uwzględnieniem dokładnych charakterystyk każdego biologicznego weterynaryjnego
produktu leczniczego z osobna.

Zasady ogólne, jakie mają być stosowane, są wymienione w przyjętych przez Agencję wytycznych uwzględniających
charakterystykę rozpatrywanego biologicznego weterynaryjnego produktu leczniczego. W przypadku, w którym biolo­
giczny weterynaryjny produkt leczniczy odniesienia ma więcej niż jedno wskazanie, skuteczność i bezpieczeństwo biolo­
gicznego weterynaryjnego produktu leczniczego deklarowanego jako podobny są uzasadniane lub, w razie konieczności,
wykazywane oddzielnie dla każdego deklarowanego wskazania.

3. Ugruntowane zastosowanie weterynaryjne

Dla weterynaryjnych produktów leczniczych, których substancje czynne mają »ugruntowane zastosowanie weterynaryjne«,
o którym mowa w art. 13a, o uznanej skuteczności i akceptowalnym poziomie bezpieczeństwa, stosuje się następujące
zasady szczegółowe.

Wnioskodawca przedkłada części 1 i 2 zgodnie z opisem w tytule I niniejszego załącznika.

W odniesieniu do części 3 i 4 szczegółowa bibliografia naukowa uwzględnia wszystkie aspekty bezpieczeństwa
i skuteczności.

Następujące szczegółowe zasady stosują się w celu wykazania ugruntowanego zastosowania weterynaryjnego:

3.1. Poniższe czynniki bierze się pod uwagę w celu wykazania ugruntowanego zastosowania medycznego weterynaryj­
nego składników weterynaryjnych produktów leczniczych:

a) okres stosowania danej substancji czynnej;

b) ilościowe aspekty stosowania tej substancji czynnej;

c) stopień naukowego zainteresowania stosowaniem danej substancji czynnej (mający odzwierciedlenie
w opublikowanej literaturze naukowej);

d) spójność ocen naukowych.

Do ustanowienia ugruntowanego zastosowania medycznego różnych substancji niezbędne mogą być różne okresy.
W żadnym przypadku jednakże czas wymagany do ustalenia ugruntowanego zastosowania weterynaryjnego
w odniesieniu do składnika produktu leczniczego nie może być krótszy niż dziesięć lat od czasu pierwszego
systematycznego i udokumentowanego użycia tej substancji jako weterynaryjnego produktu leczniczego we Wspól­
nocie.

3.2. Dokumentacja składana przez wnioskodawcę uwzględnia wszystkie aspekty oceny bezpieczeństwa lub skuteczności
produktu dla proponowanego wskazania u gatunku docelowego przy zastosowaniu proponowanej drogi podania
i trybu dawkowania. Musi ona zawierać lub powoływać się na przegląd odpowiedniej literatury, uwzględniając
badania przed wprowadzeniem i po wprowadzeniu do obrotu oraz publikacje literatury naukowej dotyczące
doświadczenia w postaci badań epidemiologicznych, w szczególności w formie porównawczych badań epidemiolo­
gicznych. Przekazywana jest całość dokumentacji, zarówno korzystnej, jak i niekorzystnej. Zgodnie z przepisami na
temat ugruntowanego zastosowania weterynaryjnego szczególnie niezbędne jest wyjaśnienie, że odniesienia biblio­
graficzne do innych źródeł dowodowych (badania po wprowadzeniu na rynek, badania epidemiologiczne itd.), a nie
same tylko dane odnoszące się do testów i badań, mogą służyć jako ważny dowód bezpieczeństwa i skuteczności
produktu, jeżeli wniosek w sposób zadowalający wyjaśnia i uzasadnia wykorzystanie tych źródeł informacji.
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3.3. Należy zwrócić szczególną uwagę na wszelkie brakujące informacje, a także musi być podane uzasadnienie, dlaczego
wykazanie dopuszczalnego poziomu bezpieczeństwa lub skuteczności może być podtrzymane pomimo braku
niektórych badań.

3.4. Szczegółowe i krytyczne streszczenia bezpieczeństwa i skuteczności muszą wyjaśniać przydatność wszystkich przed­
łożonych danych, które dotyczą produktu innego niż produkt przeznaczony do wprowadzenia do obrotu. Należy
ocenić, czy produkt badany można uznać za podobny do produktu, dla którego złożony został wniosek
o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, pomimo istniejących różnic.

3.5. Doświadczenie zdobyte po wprowadzeniu do obrotu innych produktów zawierających te same składniki jest szcze­
gólnie ważne i wnioskodawca powinien położyć specjalny nacisk na tę kwestię.

4. Skojarzone weterynaryjne produkty lecznicze

W przypadku wniosków opartych na art. 13b, w odniesieniu do skojarzonych weterynaryjnych produktów leczniczych
przedstawia się dokumentację zawierającą części 1, 2, 3 i 4. Przedstawianie badań bezpieczeństwa i skuteczności każdej
substancji czynnej nie jest konieczne. Niemniej jednak możliwe jest włączenie informacji o poszczególnych substancjach
do wniosku dotyczącego mieszanek ustalonych. Jeżeli nie występuje interakcja podejrzewana o powodowanie zwiększonej
toksyczności, złożenie danych dotyczących każdej substancji czynnej z osobna wraz z wymaganymi badaniami nad
bezpieczeństwem użytkownika, ubytkiem pozostałości i badaniami klinicznymi produktu będącego mieszanką ustaloną
można uznać za stosowne uzasadnienie pominięcia danych dotyczących produktów skojarzonych, które oparte jest na
kwestii dobrostanu zwierząt i zbędnego badania na zwierzętach. W stosownych przypadkach przedstawia się informacje
na temat miejsc wytwarzania i ocenę bezpieczeństwa dotyczącą czynników przypadkowych

5. Wnioski związane ze świadomą zgodą

Wnioski oparte na art. 13c zawierają dane opisane w części 1 tytułu I niniejszego załącznika, pod warunkiem, że
posiadacz pozwolenia na dopuszczenie do obrotu oryginalnego weterynaryjnego produktu leczniczego wyrazi zgodę,
aby wnioskodawca odniósł się do treści części 2, 3 i 4 dokumentacji tego produktu. W takim przypadku nie ma potrzeby
składania szczegółowych i krytycznych streszczeń dotyczących jakości, bezpieczeństwa i skuteczności.

6. Dokumentacja dla wniosków w wyjątkowych okolicznościach

Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu może zostać udzielone z zastrzeżeniem pewnych szczególnych zobowiązań,
wymagających od wnioskodawcy wprowadzenia konkretnych procedur, w szczególności dotyczących bezpieczeństwa
i skuteczności weterynaryjnego produktu leczniczego, jeżeli, jak stanowi art. 26 ust. 3 niniejszej dyrektywy, wniosko­
dawca może wykazać, że nie jest w stanie przedstawić pełnych danych dotyczących skuteczności i bezpieczeństwa
w normalnych warunkach stosowania.

Określenie niezbędnych wymagań dotyczących wszystkich wniosków wspomnianych w niniejszej sekcji powinno
podlegać wytycznym, które są przyjmowane przez Agencję.

7. Mieszane wnioski o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu

Mieszane wnioski o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu są to wnioski, w których część 3 lub 4 dokumentacji zawiera
badania bezpieczeństwa i skuteczności przeprowadzone przez wnioskodawcę, jak również odniesienia bibliograficzne.
Wszystkie pozostałe części muszą być zgodne ze strukturą opisaną w części I tytułu I niniejszego załącznika. Właściwy
organ akceptuje zaproponowany przez wnioskodawcę sposób przedstawienia danych, rozpatrując każdy przypadek
z osobna.

TYTUŁ IV

WYMAGANIA DOTYCZĄCE WNIOSKÓW O POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU DLA
SZCZEGÓLNYCH WETERYNARYJNYCH PRODUKTÓW LECZNICZYCH

Niniejsza część określa szczegółowe wymagania dotyczące zidentyfikowanych weterynaryjnych produktów leczniczych,
związane z charakterem substancji czynnych zawartych w tych produktach.
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1. IMMUNOLOGICZNE WETERYNARYJNE PRODUKTY LECZNICZE

A. GŁÓWNY ZBIÓR DANYCH DOTYCZĄCYCH ANTYGENU SZCZEPIONKOWEGO

W odniesieniu do szczególnych immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych oraz w drodze odstępstwa
od przepisów tytułu II, część 2, sekcja C dotyczących substancji czynnych, wprowadza się pojęcie głównego zbioru
danych dotyczących antygenu szczepionkowego (VAMF).

Dla celów niniejszego załącznika główny zbiór danych dotyczących antygenu szczepionkowego oznacza samodzielną
część wniosku o pozwolenie na dopuszczenie do obrotu szczepionki, która to część zawiera wszystkie istotne informacje
o jakości każdej substancji czynnej będącej częścią tego weterynaryjnego produktu leczniczego. Ta samodzielna część
może być wspólna dla jednej lub większej ilości pojedynczych lub skojarzonych szczepionek przedstawionych przez tego
samego wnioskodawcę lub tego samego posiadającego pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.

Agencja przyjmuje wytyczne naukowe w sprawie składania i oceny głównego zbioru danych dotyczących antygenu
szczepionkowego. Procedura składania i oceny głównego zbioru danych dotyczących antygenu szczepionkowego jest
zgodna z wytycznymi opublikowanymi przez Komisję w Wytycznych dotyczących nadzoru nad bezpieczeństwem
farmakoterapii w Unii Europejskiej, tom 6B, Uwagi dla wnioskodawców.

B. DOKUMENTACJA WIELU SZCZEPÓW

W odniesieniu do pewnych immunologicznych weterynaryjnych produktów leczniczych (związanych z pryszczycą, grypą
ptaków i chorobą niebieskiego języka) oraz w drodze odstępstwa od przepisów tytułu II, część 2, sekcja C dotyczących
substancji czynnych, wprowadza się koncepcję stosowania dokumentacji wielu szczepów.

Dokumentacja wielu szczepów oznacza pojedynczą dokumentację zwierającą istotne dane dla celów unikalnej i dokładnej
oceny naukowej różnych możliwości szczepów/połączeń szczepów, umożliwiającą dopuszczenie do obrotu szczepionek
przeciwko antygenowo zmiennym wirusom.

Agencja przyjmuje wytyczne naukowe w sprawie przedłożenia i oceny dokumentacji wielu szczepów. Procedura składania
i oceny dokumentacji wielu szczepów jest zgodna z wytycznymi opublikowanymi przez Komisję w Wytycznych doty­
czących nadzoru nad bezpieczeństwem farmakoterapii w Unii Europejskiej, tom 6B, Uwagi dla wnioskodawców.

2. HOMEOPATYCZNE WETERYNARYJNE PRODUKTY LECZNICZE

Niniejsza sekcja ustanawia przepisy szczególne w sprawie stosowania części 2 i 3 tytułu I do homeopatycznych wete­
rynaryjnych produktów leczniczych określonych w art. 1 ust. 8.

Część 2

Przepisy części 2 sięgają zastosowanie do dokumentów przedłożonych zgodnie z art. 18 w ramach uproszczonej
rejestracji homeopatycznych produktów leczniczych, określonych w art. 17 ust. 1, jak również do dokumentów dla
dopuszczenia innych homeopatycznych weterynaryjnych produktów leczniczych określonych w art. 19 ust. 1
z następującymi zmianami.

a) Terminologia

Łacińska nazwa homeopatycznego surowca wyjściowego opisana w dokumentacji dołączonej do wniosku o pozwolenie
na dopuszczenie do obrotu musi być zgodna z łacińskim tytułem w Farmakopei Europejskiej lub, jeżeli go tam nie ma,
w urzędowej farmakopei państwa członkowskiego. W stosownych przypadkach podaje się nazwę zwyczajową stosowaną
w każdym państwie członkowskim.

b) Kontrola materiałów wyjściowych

Załączone do wniosku dane szczegółowe i dokumenty na temat materiałów wyjściowych, tj. wszystkich używanych
materiałów, włączając surowce i produkty pośrednie do końcowego rozcieńczenia, zawarte w gotowym weterynaryjnym
produkcie leczniczym, są uzupełniane dodatkowymi danymi na temat homeopatycznych surowców wyjściowych.
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Ogólne wymogi jakości stosują się do wszystkich materiałów wyjściowych i surowców, jak również do wszystkich etapów
pośrednich procesu wytwarzania aż do końcowego rozcieńczenia zawartego w gotowym produkcie homeopatycznym.
Jeżeli obecny jest składnik toksyczny, należy go skontrolować w końcowym rozcieńczeniu, jeśli jest to możliwe. Jeżeli
jednak nie jest to możliwe z powodu dużego rozcieńczenia, składnik toksyczny zazwyczaj kontroluje się na wcześniej­
szym etapie. Każdy etap procesu wytwarzania – od materiału wyjściowego do końcowego rozcieńczenia zawartego
w produkcie gotowym – musi być w pełni opisany.

W przypadku rozcieńczeń etapy rozcieńczenia przeprowadzane są zgodnie z metodami wytwarzania produktów homeo­
patycznych ustanowionymi w odpowiedniej monografii Farmakopei Europejskiej, lub, w przypadku ich braku, w urzędowej
farmakopei państwa członkowskiego.

c) Badanie kontrolne gotowego produktu leczniczego

Do gotowych homeopatycznych weterynaryjnych produktów leczniczych stosują się ogólne wymogi jakości. Wszelkie
wyjątki wymagają należytego uzasadnienia wnioskodawcy.

Przeprowadza się identyfikację i oznaczenie wszystkich składników istotnych toksykologicznie. Jeżeli da się uzasadnić, że
identyfikacja lub oznaczenie wszystkich składników istotnych toksykologicznie nie są możliwe, np. z powodu ich
rozcieńczenia w gotowym produkcie leczniczym, jakość wykazuje się przez pełną walidację procesu wytwarzania
i rozcieńczania.

d) Badania stabilności

Należy wykazać stabilność produktu gotowego. Dane stabilności homeopatycznych surowców wyjściowych można na
ogół przenosić na uzyskany z nich produkt rozcieńczony/o wzmożonym działaniu. Jeżeli niemożliwe jest zidentyfiko­
wanie i oznaczenie substancji czynnych z powodu rozcieńczenia, można wziąć pod uwagę dane stabilności formy
farmaceutycznej.

Część 3

Przepisy części 3 sięgają zastosowanie do uproszczonej rejestracji homeopatycznych weterynaryjnych produktów leczni­
czych, o których mowa w art. 17 ust. 1 niniejszej dyrektywy z następującą specyfikacją, bez uszczerbku dla przepisów
rozporządzenia (EWG) nr 2377/90 dotyczących substancji zawartych w homeopatycznych surowcach wyjściowych
przeznaczonych do podawania gatunkom zwierząt, od których pozyskuje się żywność.

Wszelkie braki w informacjach muszą być uzasadnione, np. trzeba podać uzasadnienie, dlaczego wykazanie dopuszczal­
nego poziomu bezpieczeństwa może być podtrzymane pomimo braku niektórych badań.”
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DYREKTYWA KOMISJI 2009/10/WE

z dnia 13 lutego 2009 r.

zmieniająca dyrektywę 2008/84/WE ustanawiającą szczególne kryteria czystości dla dodatków do
środków spożywczych innych niż barwniki i substancje słodzące

(Tekst mający znaczenie dla EOG)

KOMISJA WSPÓLNOT EUROPEJSKICH,

uwzględniając Traktat ustanawiający Wspólnotę Europejską,

uwzględniając dyrektywę Rady 89/107/EWG z dnia 21 grudnia
1988 r. w sprawie zbliżenia ustawodawstw państw członkow­
skich dotyczących dodatków do środków spożywczych dopusz­
czonych do użycia w środkach spożywczych przeznaczonych
do spożycia przez ludzi (1), w szczególności jej art. 3 ust. 3
lit. a),

po konsultacji z Komitetem Naukowym ds. Żywności (SCF)
oraz z Europejskim Urzędem ds. Bezpieczeństwa Żywności
(EFSA),

a także mając na uwadze, co następuje:

(1) Dyrektywa Komisji 2008/84/WE (2) z dnia 27 sierpnia
2008 r. ustanawiająca szczególne kryteria czystości dla
dodatków do środków spożywczych innych niż barwniki
i substancje słodzące (wersja ujednolicona) określa
kryteria czystości dla dodatków wymienionych
w dyrektywie Parlamentu Europejskiego i Rady
95/2/WE z dnia 20 lutego 1995 r. w sprawie dodatków
do żywności innych niż barwniki i substancje
słodzące (3).

(2) Europejski Urząd ds. Bezpieczeństwa Żywności (zwany
dalej „EFSA”) w swojej opinii z dnia 20 października
2006 r. (4) stwierdził, że nizyna wytwarzana
w zmodyfikowanym procesie produkcyjnym w ośrodku
na bazie cukru odpowiada, w odniesieniu do ochrony
zdrowia, nizynie wytwarzanej w oryginalnym procesie
w ośrodku na bazie mleka. Na podstawie powyższej
opinii należy zmienić istniejące specyfikacje dotyczące
E 234 nizyny w celu dostosowania definicji i kryteriów
czystości określonych dla tego dodatku.

(3) Formaldehyd jest stosowany jako środek konserwujący
podczas wytwarzania kwasu alginowego, soli alginiano­
wych i estrów kwasu alginowego. Zgłoszono, że
w gotowych dodatkach żelujących mogą występować po­
zostałości formaldehydu w ilościach nieprzekraczających
50 mg/kg. Na wniosek Komisji EFSA dokonał oceny
bezpieczeństwa stosowania formaldehydu jako środka
konserwującego podczas wytwarzania
i przygotowywania dodatków do żywności (5).
W swojej opinii z dnia 30 listopada 2006 r. EFSA stwier­
dził, że szacowane narażenie na działanie dodatków żelu­
jących zawierających pozostałości formaldehydu na
poziomie 50 mg na kg dodatku nie stanowiłoby zagro­
żenia dla bezpieczeństwa. W związku z powyższym
istniejące kryteria czystości dla E 400 kwasu alginowego,
E 401 alginianu sodu, E 402 alginianu potasu, E 403
alginianu amonu, E 404 alginianu wapnia oraz E 405
alginianu propano-1,2-diolu powinny zostać zmienione
w taki sposób, aby maksymalną zawartość formaldehydu
ustalić na poziomie 50 mg/kg.

(4) Formaldehyd nie jest obecnie stosowany w przetwarzaniu
wodorostów morskich przy produkcji E 407 karagenu
i 407a przetworzonych wodorostów morskich
z gatunku Eucheuma. Może on jednak występować
w sposób naturalny w algach morskich i w związku
z tym może być obecny jako zanieczyszczenie
w produkcie gotowym. Należy zatem określić maksy­
malny poziom przypadkowej obecności wyżej wymie­
nionej substancji w tych dodatkach do żywności.

(5) Guma guar jest dopuszczona dyrektywą 95/2/WE jako
dodatek do żywności stosowany w środkach spoży­
wczych. W szczególności stosowana jest jako zagęstnik,
emulgator i stabilizator. Do Komisji wpłynął wniosek
dotyczący stosowania jako dodatku do żywności częś­
ciowo zdepolimeryzowanej gumy guar, wytwarzanej
z rodzimej gumy guar w jednym z trzech procesów
produkcyjnych polegających na obróbce termicznej,
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(1) Dz.U. L 40 z 11.2.1989, s. 27.
(2) Dz.U. L 253 z 20.9.2008, s. 1.
(3) Dz.U. L 61 z 18.3.1995, s. 1.
(4) http://www.efsa.europa.eu/en/science/afc/afc_opinions/ej314b_

nisin.html

(5) Opinia panelu naukowego ds. dodatków do żywności, środków
aromatyzujących, substancji pomocniczych w przetwórstwie
i materiałów pozostających w kontakcie z żywnością (AFC)
w sprawie stosowania formaldehydu jako środka konserwującego
podczas wytwarzania i przygotowywania dodatków do żywności,
wydana na wniosek Komisji. Pytanie nr EFSA Q-2005-032.
http://www.efsa.europa.eu/EFSA/efsa_locale-
1178620753812_1178620766610.htm



hydrolizie kwasowej lub utlenianiu alkalicznym. EFSA
dokonał oceny bezpieczeństwa stosowania tego dodatku
i w swojej opinii z dnia 4 lipca 2007 r. (1) ocenił, iż
wykazano, że pod względem składu produktu końco­
wego częściowo zdepolimeryzowana guma guar jest
bardzo podobna do rodzimej gumy guar. Komitet stwier­
dził także, że częściowo zdepolimeryzowana guma guar
nie stanowi zagrożenia dla bezpieczeństwa przy stoso­
waniu jej jako zagęstnik, emulgator lub stabilizator.
W tej samej opinii EFSA zalecił jednak dostosowanie
specyfikacji dotyczących E 412 gumy guar, aby
uwzględnić zwiększoną zawartość soli oraz możliwą
obecność niepożądanych produktów ubocznych, które
mogą powstać w procesie produkcyjnym. Na podstawie
zaleceń wydanych przez EFSA należy zmienić specyfi­
kacje dotyczące gumy guar.

(6) Konieczne jest przyjęcie specyfikacji dotyczących E 504i
węglanu magnezu dopuszczonego dyrektywą 95/2/WE
jako dodatek do żywności stosowany w środkach spoży­
wczych.

(7) Z danych dostarczonych przez Europejskie Stowarzy­
szenie Wapna wynika, iż wytwarzanie produktów
wapienniczych z dostępnych surowców uniemożliwia
dostosowanie ich do obecnych kryteriów czystości okreś­
lonych dla E 526 wodorotlenku wapnia i E 529 tlenku
wapnia, w odniesieniu do zawartości magnezu i soli alka­
licznych. Biorąc pod uwagę, że sole magnezowe nie
stanowią zagrożenia dla bezpieczeństwa oraz uwzględ­
niając specyfikacje określone w Kodeksie żywnościowym
opracowanym przez Wspólny Komitet Ekspertów
FAO/WHO ds. dodatków do żywności (zwany dalej
JECFA) należy dostosować zawartość magnezu i soli alka­
licznych dla E 526 wodorotlenku wapnia i E 529 tlenku
wapnia do najniższych osiągalnych wartości, niższych
lub równych poziomom ustalonym przez JECFA.

(8) Ponadto niezbędne jest uwzględnienie specyfikacji okreś­
lonych w Kodeksie żywnościowym opracowanym przez
JECFA w odniesieniu do zawartości ołowiu dla E 526
wodorotlenku wapnia i E 529 tlenku wapnia. Jednakże
w związku z naturalnie wysoką zawartością ołowiu
w surowcu (węglanie wapnia) wydobywanym
w niektórych państwach członkowskich, z którego
wytwarza się te dodatki, trudne wydaje się dostosowanie
zawartości ołowiu w tych dodatkach do żywności do
górnej granicy zawartości ołowiu określonej przez
JECFA. Dlatego też dopuszczalną obecnie zawartość
ołowiu należy obniżyć do najniższego osiągalnego
poziomu.

(9) E 901 wosk pszczeli jest dopuszczony jako dodatek do
żywności dyrektywą 95/2/WE. EFSA w swojej opinii

z dnia 27 listopada 2007 r. (2) potwierdził bezpieczeń­
stwo stosowania tego dodatku do żywności. Stwierdził
on jednak również, że należy ograniczyć obecność
ołowiu do najniższego możliwego poziomu. Biorąc pod
uwagę zmienione specyfikacje dla wosku pszczelego
określone w Kodeksie żywnościowym opracowanym
przez JECFA, należy zmienić istniejące kryteria czystości
dla E 901 wosku pszczelego, aby obniżyć maksymalny
dozwolony poziom ołowiu.

(10) Komitet Naukowy ds. Żywności (zwany dalej „SCF”) (3)
ocenił łącznie wysokorafinowane woski wytwarzane
z węglowodorów syntetycznych (woski syntetyczne)
oraz z substratów na bazie ropy naftowej i w dniu
22 września 1995 r. wydał opinię na temat węglowo­
dorów mineralnych i syntetycznych. SCF uznał, że
dostarczone dane wystarczają, by ustalić pełne zesta­
wienie ADI (dopuszczalne dzienne pobranie), obejmujące
obydwa rodzaje wosków, tj. woski wytwarzane
z substratów na bazie ropy naftowej oraz
z węglowodorów syntetycznych. Kiedy ustanowiono
kryteria czystości dla E 905 wosku mikrokrystalicznego,
syntetyczne woski węglowodorowe zostały pominięte
i nie uwzględniono ich w specyfikacjach. Komisja uznaje
zatem, że należy zmienić kryteria czystości dla E 905
wosku mikrokrystalicznego, aby uwzględnić również
woski wytwarzane z węglowodorów syntetycznych.

(11) E 230 (bifenyl) i E 233 (tiabendazol) nie są już dopusz­
czone jako dodatki do żywności w prawodawstwie UE.
Substancje te zostały wycofane odpowiednio przez
dyrektywę 2003/114/WE i dyrektywę 98/72/WE. Należy
zatem odpowiednio uaktualnić załącznik I do dyrektywy
2008/84/WE, a specyfikacje E 230 i E 233 należy wykre­
ślić.

(12) Konieczne jest uwzględnienie specyfikacji i technik anali­
tycznych dotyczących dodatków wymienionych
w Kodeksie żywnościowym opracowanym przez JECFA.
W szczególności, w stosownych przypadkach, należy
dostosować szczególne kryteria czystości, aby uwzględnić
dopuszczalne poziomy dla poszczególnych metali cięż­
kich.

(13) W związku z tym należy odpowiednio zmienić dyrek­
tywę 2008/84/WE.

(14) Środki przewidziane w niniejszej dyrektywie są zgodne
z opinią Stałego Komitetu ds. Łańcucha Żywnościowego
i Zdrowia Zwierząt,

PRZYJMUJE NINIEJSZĄ DYREKTYWĘ:

Artykuł 1

W załączniku I do dyrektywy 2008/84/WE wprowadza się
zmiany zgodnie z załącznikiem do niniejszej dyrektywy.
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(1) Opinia panelu naukowego ds. dodatków do żywności, środków
aromatyzujących, substancji pomocniczych w przetwórstwie
i materiałów pozostających w kontakcie z żywnością w sprawie
wniosku dotyczącego stosowania częściowo zdepolimeryzowanej
gumy guar jako dodatku do żywności, wydana na wniosek Komisji.
Pytanie nr EFSA-Q-2006-122.
http://www.efsa.europa.eu/EFSA/efsa_locale-
1178620753812_1178638739757.htm

(2) Wosk pszczeli (E 901) jako substancja glazurująca i nośnik smaku.
Opinia panelu naukowego ds. dodatków do żywności, środków
aromatyzujących, substancji pomocniczych w przetwórstwie
i materiałów pozostających w kontakcie z żywnością (AFC). Pytanie
nr EFSA-Q-2006-021.
http://www.efsa.europa.eu/EFSA/efsa_locale-
1178620753812_1178672652158.htm

(3) http://ec.europa.eu/food/fs/sc/scf/reports/scf_reports_37.pdf



Artykuł 2

1. Państwa członkowskie wprowadzają w życie przepisy
ustawowe, wykonawcze i administracyjne niezbędne do wyko­
nania niniejszej dyrektywy najpóźniej do dnia 13 lutego 2010 r.
Państwa członkowskie niezwłocznie przekazują Komisji tekst
tych przepisów.

Przepisy przyjęte przez państwa członkowskie zawierają odnie­
sienie do niniejszej dyrektywy lub odniesienie takie towarzyszy
ich urzędowej publikacji. Metody dokonywania takiego odnie­
sienia określane są przez państwa członkowskie.

2. Państwa członkowskie przekazują Komisji tekst głównych
przepisów prawa krajowego dotyczących dziedziny objętej
niniejszą dyrektywą.

Artykuł 3

Niniejsza dyrektywa wchodzi w życie dwudziestego dnia po jej
opublikowaniu w Dzienniku Urzędowym Unii Europejskiej.

Artykuł 4

Niniejsza dyrektywa skierowana jest do państw członkowskich.

Sporządzono w Brukseli, dnia 13 lutego 2009 r.

W imieniu Komisji
Androulla VASSILIOU

Członek Komisji

PLL 44/64 Dziennik Urzędowy Unii Europejskiej 14.2.2009



ZAŁĄCZNIK

W załączniku I do dyrektywy 2008/84/WE wprowadza się następujące zmiany:

1) tekst dotyczący E 234 nizyny otrzymuje brzmienie:

„E 234 NIZYNA

Definicja Nizyna składa się z szeregu ściśle powiązanych polipeptydów wytwarza­
nych w procesie fermentacji ośrodka mlecznego lub cukrowego przez
niektóre naturalne szczepy Lactococcus lactis subsp.lactis.

Einecs 215-807-5

Wzór chemiczny C143H230N42O37S7

Masa cząsteczkowa 3 354,12

Analiza Koncentrat nizyny zawiera nie mniej niż 900 jednostek na mg miesza­
niny odtłuszczonych białek mleka lub fermentowanych substancji stałych
i co najmniej 50 % chlorku sodowego

Opis Biały proszek

Stopień czystości

Straty podczas suszenia Nie więcej niż 3 % gdy suszone do ciężaru stałego w temperaturze
102–103 °C

Arsen Nie więcej niż 1 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 1 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg”;

2) tekst dotyczący E 400 kwasu alginowego otrzymuje brzmienie:

„E 400 KWAS ALGINOWY

Definicja Prostołańcuchowy glikuronoglikan składający się przede wszystkim
z jednostek kwasu D-mannurowego i L-gulurowego połączonych odpo­
wiednio wiązaniami b(1-4) i a(1-4) w formie pierścieni piranozowych.
Kwas alginowy jest hydrofilnym koloidalnym węglowodanem ekstraho­
wanym za pomocą rozcieńczonych zasad z plech różnych gatunków
brunatnic (Phaeophyceae)

Einecs 232-680-1

Wzór chemiczny (C6H8O6)n

Masa cząsteczkowa 10 000–600 000 (typowa średnia)

Analiza Z kwasu alginowego otrzymuje się, obliczone dla bezwodnej substancji,
nie mniej niż 20 % i nie więcej niż 23 % ditlenku węgla (CO2), będące
odpowiednikiem dla nie mniej niż 91 % i nie więcej niż 104,5 % kwasu
alginowego (C6H8O6)n (obliczone dla odpowiednika masy wynoszącej
200)

Opis Kwas alginowy występuje w postaci włókien, granulek, lub proszku. Jego
barwa waha się od białej do żółtawobrązowej. Jest prawie bezwonny
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Identyfikacja

A. Rozpuszczalność Nierozpuszczalny w wodzie i rozpuszczalnikach organicznych. Powoli
rozpuszcza się w roztworze węglanu sodu, wodorotlenku sodu
i ortofosforanu sodu

B. Test strąceniowy chlorkiem
wapnia

Przygotować 0,5 % roztwór próbki w 1M roztworze wodorotlenku sodu.
Dodać 2,5 % roztworu chlorku wapnia w ilości jednej piątej objętości
próbki. Tworzy się galaretowaty osad o dużej objętości. Ten test pozwala
na odróżnienie kwasu alginowego od gumy arabskiej, pochodnej sodowej
karboksymetylocelulozy, karboksymetyloskrobi, karagenu, żelatyny,
gumy ghatti, gumy karaja, mączki chleba świętojańskiego, metylocelulozy
i tragakantu

C. Test strąceniowy siarczanem
amonu

Przygotować 0,5-procentowy roztwór próbki w 1M roztworze wodoro-
tlenku sodu. Dodać nasyconego roztworu siarczanu amonu w ilości
równej połowie objętości próbki. Nie tworzy się żaden osad. Ten test
pozwala na odróżnienie kwasu alginowego od agaru, pochodnej sodowej
karboksymetylocelulozy, karagenu, deestryfikowanej pektyny, żelatyny,
mączki chleba świętojańskiego, metylocelulozy i skrobi

D. Reakcja barwna 0,01 g próbki doprowadzić do możliwie całkowitego rozpuszczenia,
wytrząsając ją z 0,15 ml 0,1N roztworu wodorotlenku sodu. Dodać
1 ml roztworu w kwasie siarczanu żelaza (III). W ciągu pięciu minut
pojawi się wiśniowo czerwone zabarwienie, przechodzące z czasem
w głęboki fiolet

Stopień czystości

pH 3 % zawiesiny Pomiędzy 2,0 i 3,5

Straty podczas suszenia Nie więcej niż 15 % (105 °C, cztery godziny)

Popiół siarczanowy Nie więcej niż 8 % obliczone dla bezwodnej substancji

Wodorotlenek sodu (roztwór 1 M) Nie więcej niż 2 % obliczone dla bezwodnej, nierozpuszczalnej substancji

Formaldehyd Nie więcej niż 50 mg/kg

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 5 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 1 mg/kg

Liczba bakterii ogółem Nie więcej niż 5 000 kolonii na gram

Drożdże i pleśnie Nie więcej niż 500 kolonii na gram

E. coli Brak w 5 g

Salmonella spp. Brak w 10 g”;

3) tekst dotyczący E 401 alginianu sodu otrzymuje brzmienie:

„E 401 ALGINIAN SODU

Definicja

Nazwa chemiczna Sól sodowa kwasu alginowego

Wzór chemiczny (C6H7NaO6)n

Masa cząsteczkowa 10 000–600 000 (typowa średnia)
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Analiza Z alginianu sodu otrzymuje się, obliczone dla bezwodnej substancji, nie
mniej niż 18 % i nie więcej niż 21 % ditlenku węgla, będące odpowied­
nikiem dla nie mniej niż 90,8 % i nie więcej niż 106,0 % alginianu sodu
(obliczone dla odpowiednika masy wynoszącej 222)

Opis Prawie bezwonny, biały do żółtawego, włóknisty lub ziarnisty proszek

Identyfikacja

Pozytywny wynik testów na obec­
ność sodu i kwasu alginowego

Stopień czystości

Straty podczas suszenia Nie więcej niż 15 % (105 °C, 4 godziny)

Substancje nierozpuszczalne
w wodzie

Nie więcej niż 2 % obliczone dla bezwodnej substancji

Formaldehyd Nie więcej niż 50 mg/kg

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 5 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 1 mg/kg

Liczba bakterii ogółem Nie więcej niż 5 000 kolonii na gram

Drożdże i pleśnie Nie więcej niż 500 kolonii na gram

E. coli Brak w 5 g

Salmonella spp. Brak w 10 g”;

4) tekst dotyczący E 402 alginianu potasu otrzymuje brzmienie:

„E 402 ALGINIAN POTASU

Definicja

Nazwa chemiczna Sól potasowa kwasu alginowego

Wzór chemiczny (C6H7KO6)n

Masa cząsteczkowa 10 000–600 000 (typowa średnia)

Analiza Z alginianu potasu otrzymuje się, obliczone dla bezwodnej substancji, nie
mniej niż 16,5 % i nie więcej niż 19,5 % ditlenku węgla (CO2), będące
odpowiednikiem dla nie mniej niż 89,2 % i nie więcej niż 105,5 %
alginianu potasu (obliczone dla odpowiednika masy wynoszącej 238)

Opis Prawie bezwonny, biały do żółtawego, włóknisty lub ziarnisty proszek

Identyfikacja

Pozytywny wynik testów na obec­
ność potasu i kwasu alginowego
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Stopień czystości

Straty podczas suszenia Nie więcej niż 15 % (105 °C, 4 godziny)

Substancje nierozpuszczalne
w wodzie

Nie więcej niż 2 % obliczone dla bezwodnej substancji

Formaldehyd Nie więcej niż 50 mg/kg

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 5 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 1 mg/kg

Liczba bakterii ogółem Nie więcej niż 5 000 kolonii na gram

Drożdże i pleśnie Nie więcej niż 500 kolonii na gram

E. coli Brak w 5 g

Salmonella spp. Brak w 10 g”;

5) tekst dotyczący E 403 alginianu amonu otrzymuje brzmienie:

„E 403 ALGINIAN AMONU

Definicja

Nazwa chemiczna Sól amonowa kwasu alginowego

Wzór chemiczny (C6H11NO6)n

Masa cząsteczkowa 10 000–600 000 (typowa średnia)

Analiza Z alginianu amonu otrzymuje się, obliczone dla bezwodnej substancji,
nie mniej niż 18 % i nie więcej niż 21 % ditlenku węgla, będące odpo­
wiednikiem dla nie mniej niż 88,7 % i nie więcej niż 103,6 % alginianu
amonu (obliczone dla odpowiednika masy wynoszącej 217)

Opis Biały do żółtawego, włóknisty lub ziarnisty proszek

Identyfikacja

Pozytywny wynik testów na obec­
ność amonu i kwasu alginowego

Stopień czystości

Straty podczas suszenia Nie więcej niż 15 % (105 °C, 4 godziny)

Popiół siarczanowy Nie więcej niż 7 % obliczone dla bezwodnej substancji

Substancje nierozpuszczalne
w wodzie

Nie więcej niż 2 % obliczone dla bezwodnej substancji

Formaldehyd Nie więcej niż 50 mg/kg
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Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 5 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 1 mg/kg

Liczba bakterii ogółem Nie więcej niż 5 000 kolonii na gram

Drożdże i pleśnie Nie więcej niż 500 kolonii na gram

E. coli Brak w 5 g

Salmonella spp. Brak w 10 g”;

6) tekst dotyczący E 404 alginianu wapnia otrzymuje brzmienie:

„E 404 ALGINIAN WAPNIA

Synonimy Sól wapniowa alginianu

Definicja

Nazwa chemiczna Sól wapniowa kwasu alginowego

Wzór chemiczny (C6H7Ca1/2O6)n

Masa cząsteczkowa 10 000–600 000 (typowa średnia)

Analiza Z alginianu wapnia otrzymuje się, obliczone dla bezwodnej substancji,
nie mniej niż 18 % i nie więcej niż 21 % ditlenku węgla będące odpo­
wiednikiem dla nie mniej niż 89,6 % i nie więcej niż 104,5 % alginianu
wapnia (obliczone dla odpowiednika masy wynoszącej 219)

Opis Praktycznie bezwonny, biały do żółtawego, włóknisty lub ziarnisty
proszek

Identyfikacja

Pozytywny wynik testów na obec­
ność wapnia i kwasu alginowego

Stopień czystości

Straty podczas suszenia Nie więcej niż 15,0 % (105 °C, 4 godziny)

Formaldehyd Nie więcej niż 50 mg/kg

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 5 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 1 mg/kg

Liczba bakterii ogółem Nie więcej niż 5 000 kolonii na gram
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Drożdże i pleśnie Nie więcej niż 500 kolonii na gram

E. coli Brak w 5 g

Salmonella spp. Brak w 10 g”;

7) tekst dotyczący E 405 alginianu propano-1,2-diolu otrzymuje brzmienie:

„E 405 ALGINIAN PROPANO-1,2-DIOLU

Synonimy Alginian hydroksypropylu

1,2-propanodiolowy ester kwasu alginowego

Alginian glikolu propylenowego

Definicja

Nazwa chemiczna Alginian propano-1,2-diolu; Występują różnice w składzie, w zależności
od stopnia estryfikacji i udziału procentowego wolnych i zobojętnionych
grup karboksylowych w cząsteczce

Wzór chemiczny (C9H14O7)n (zestryfikowany)

Masa cząsteczkowa 10 000–600 000 (typowa średnia)

Analiza Dostarcza, obliczone dla bezwodnej substancji, nie mniej niż 16 % i nie
więcej niż 20 % ditlenku węgla

Opis Praktycznie bezwonny, biały do żółtawobrązowego, włóknisty lub ziar­
nisty proszek

Identyfikacja

Pozytywny wynik testów na obec­
ność glikolu propylenowego-1,2
i kwasu alginowego po hydrolizie

Stopień czystości

Straty podczas suszenia Nie więcej niż 20 % (105 °C, 4 godziny)

Całkowita ilość propanodiolu-1,2 Nie mniej niż 15 % i nie więcej niż 45 %

Wolny propanodiol-1,2 Nie więcej niż 15 %

Substancje nierozpuszczalne
w wodzie

Nie więcej niż 2 % obliczone dla bezwodnej substancji

Formaldehyd Nie więcej niż 50 mg/kg

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 5 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 1 mg/kg

Liczba bakterii ogółem Nie więcej niż 5 000 kolonii na gram

Drożdże i pleśnie Nie więcej niż 500 kolonii na gram

PLL 44/70 Dziennik Urzędowy Unii Europejskiej 14.2.2009



E. coli Brak w 5 g

Salmonella spp. Brak w 10 g”;

8) tekst dotyczący E 407 karagenu otrzymuje brzmienie:

„E 407 KARAGEN

Synonimy Wyroby handlowe są sprzedawane pod różnymi nazwami, takimi jak:

geloza mchu irlandzkiego

Eucheumana (z Eucheuma spp.)

Iridophycan (z Iridaea spp.)

Hypnean (z Hypnea spp.)

Furcellaran lub duński agar-agar (z Furcellaria fastigiata)

Carrageenan (z Chondrus i Gigartina spp.)

Definicja Karagen jest otrzymywany przez ekstrakcję wodną naturalnych szczepów
wodorostów morskich Gigartinaceae, Solieriaceae, Hypneaeceae
i Furcellariaceae, rodzin klasy Rhodophyceae (czerwone wodorosty morskie).
Nie stosuje się innych organicznych środków strącających niż metanol,
etanol i propan-2-ol. Karagen zawiera głównie sole potasu, sodu,
magnezu i wapnia siarczanowych estrów polisacharydów, które
w trakcie hydrolizy tworzą galaktozę i 3,6-anhydrogalaktozę. Karagen
nie może być hydrolizowany lub w inny sposób chemicznie degrado­
wany. Formaldehyd może występować jako przypadkowe zanieczy­
szczenie w ilościach nieprzekraczających maksymalnego poziomu
5 mg/kg

Einecs 232-524-2

Opis Żółtawy do bezbarwnego, gruby do drobnego proszek, praktycznie
bezwonny

Identyfikacja

Pozytywne badania na galaktozę,
anhydrogalaktozę i siarczany

Czystość

Zawartość metanolu, etanolu,
propan-2-olu

Nie więcej niż 0,1 % pojedynczo lub w połączeniu

Lepkość roztworu 1,5 % w 75 °C Nie mniej niż 5 mPa.s

Ubytek na skutek suszenia Nie więcej niż 12 % (105 °C, cztery godziny)

Siarczany Nie mniej niż 15 % i nie więcej niż 40 % na podstawie suchej masy (jako
SO4)

Popiół Nie mniej niż 15 % i nie więcej niż 40 % ustalone na podstawie suchej
masy w 550 °C
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Popiół nierozpuszczalny w kwasie Nie więcej niż 1 % na podstawie suchej masy (nierozpuszczalnej w 10 %
kwasie solnym)

Substancje nierozpuszczalne
w kwasie

Nie więcej niż 2 % na podstawie suchej masy (nierozpuszczalne w 1 %
wag kwasie siarkowym)

Karagen o niskiej masie cząstecz­
kowej

(masa cząsteczkowa frakcji poniżej
50 kDa)

Nie więcej niż 5 %

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 5 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 2 mg/kg

Liczba bakterii ogółem Nie więcej niż 5 000 kolonii na gram

Drożdże i pleśnie Nie więcej niż 300 kolonii na gram

E. coli Brak w 5 g

Salmonella spp. Brak w 10 g”;

9) tekst dotyczący E 407a przetworzonych wodorostów morskich z gatunku Eucheuma otrzymuje brzmienie:

„E 407a PRZETWORZONE WODOROSTY MORSKIE Z GATUNKU EUCHEUMA

Synonimy PES (akronim angielskiego odpowiednika terminu »przetworzone wodo­
rosty morskie z gatunku Eucheuma«)

Definicja Przetworzone wodorosty morskie z gatunku Eucheuma otrzymuje się
poprzez obróbkę wodnym alkalicznym roztworem (KOH) naturalnych
szczepów wodorostów morskich Eucheuma cottonii i Eucheuma spinosum,
klasy Rhodophyceae (czerwone wodorosty morskie) w celu usunięcia zanie­
czyszczeń, przemycie świeżą wodą i suszenie celem uzyskania produktu.
Dalsze oczyszczanie można osiągnąć poprzez mycie metanolem,
etanolem lub propan-2-olem i suszenie. Produkt składa się głównie
z soli potasowej siarczanowych estrów polisacharydów, które wskutek
hydrolizy dają galaktozę i 3,6-anhydrogalaktozę. Sole sodowe, wapniowe
i magnezowe siarczanowych estrów polisacharydów są obecne
w mniejszych ilościach. W produkcie jest obecne również do 15 % celu­
lozy glonów. Karagen w przetworzonych wodorostach morskich
z gatunku Eucheuma nie powinien być hydrolizowany lub w inny sposób
chemicznie degradowany. Formaldehyd może występować jako przypad­
kowe zanieczyszczenie w ilościach nieprzekraczających maksymalnego
poziomu 5 mg/kg

Opis Gruboziarnisty lub drobny proszek, barwy jasnobrązowej do żółtawej,
praktycznie bezwonny

Identyfikacja

A. Pozytywne badania na galak­
tozę, anhydrogalaktozę i siarc­
zany

B. Rozpuszczalność Tworzy mętne, lepkie zawiesiny w wodzie. Nierozpuszczalny w etanolu

Czystość

Zawartość metanolu, etanolu,
propan-2-olu

Nie więcej niż 0,1 % pojedynczo lub w połączeniu

Lepkość 1,5 % roztworu w 75 °C Nie mniej niż 5 mPa.s

PLL 44/72 Dziennik Urzędowy Unii Europejskiej 14.2.2009



Ubytek na skutek suszenia Nie więcej niż 12 % (105 °C, 4 godziny)

Siarczany Nie mniej niż 15 % i nie więcej niż 40 % na podstawie suchej masy (jako
SO4)

Popiół Nie mniej niż 15 % i nie więcej niż 40 % ustalone na podstawie suchej
masy w temperaturze 550 °C

Popioły nierozpuszczalne w kwasie Nie więcej niż 1 % na podstawie suchej masy (nierozpuszczalne w 10 %
kwasie solnym)

Substancje nierozpuszczalne
w kwasie

Nie mniej niż 8 % i nie więcej niż 15 % na podstawie suchej masy
(nierozpuszczalne w 1 % wag. kwasie siarkowym)

Karagen o niskiej masie cząstecz­
kowej

(masa cząsteczkowa frakcji poniżej
50 kDa)

Nie więcej niż 5 %

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 5 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 2 mg/kg

Liczba bakterii ogółem Nie więcej niż 5 000 kolonii na gram

Drożdże i pleśń Nie więcej niż 300 kolonii na gram

E. coli Brak w 5 g

Salmonella spp. Brak w 10 g”;

10) tekst dotyczący E 412 gumy guar otrzymuje brzmienie:

„E 412 GUMA GUAR

Synonimy Guma cyamopsis

Mączka guar

Definicja Guma guar to mielone bielmo nasion dzikich odmian rośliny guar
Cyamopsis tetragonolobus (L.) Taub. z rodziny Leguminosae. Guma guar
składa się głównie z hydrokoloidalnych polisacharydów o dużej masie
cząsteczkowej, zbudowanych z jednostek galaktopiranozowych
i mannopiranozowych, połączonych wiązaniami glikozydowymi, które
mogą być opisane chemicznie jako galaktomannan. Guma może być
częściowo hydrolizowana przez obróbkę termiczną, łagodną obróbkę
kwasową lub oksydację alkaliczną w celu dostosowania jej lepkości

Einecs 232-536-0

Masa cząsteczkowa Składa się głównie z hydrokoloidalnych polisacharydów o dużej masie
cząsteczkowej (50 000–8 000 000)

Analiza Zawartość galaktomannanu: nie mniej niż 75 %

Opis Proszek barwy białej lub żółtawobiałej, prawie bezwonny

Identyfikacja

A. Pozytywny wynik testów na
obecność galaktozy i mannozy

B. Rozpuszczalność Rozpuszczalna w zimnej wodzie
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Stopień czystości

Straty podczas suszenia Nie więcej niż 15 % (105 °C, 5 godzin)

Popiół Nie więcej niż 5,5 % ustalone w temperaturze 800 °C

Substancje nierozpuszczalne
w kwasie

Nie więcej niż 7 %

Białka (N × 6,25) Nie więcej niż 10 %

Skrobia Niewykrywalna za pomocą następującej metody: do roztworu próbki
rozcieńczonej 1:10, dodać kilka kropel roztworu jodu. Niebieskie zabar­
wienie nie pojawi się

Organiczne nadtlenki Nie więcej niż 0,7 meq aktywnego tlenu/kg próbki

Furfural Nie więcej niż 1 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 2 mg/kg

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg

Kadm Nie więcej niż 1 mg/kg”;

11) po pozycji E 503(ii), dodaje się tekst dotyczący E 504(i) w brzmieniu:

„E 504(i) WĘGLAN MAGNEZU

Synonimy Hydromagnezyt

Definicja Węglan magnezu jest podstawowym uwodnionym lub jednowodnym
węglanem magnezu albo ich mieszaniną

Nazwa chemiczna Węglan magnezu

Wzór chemiczny MgCO3.nH2O

Einecs 208-915-9

Analiza Nie mniej niż 24 % i nie więcej niż 26,4 % Mg

Opis Bezwonna biała, lekka, krucha masa albo gruboziarnisty biały proszek

Identyfikacja

A. Rozpuszczalność Praktycznie nierozpuszczalny w wodzie i w etanolu

B. Pozytywny wynik testów na
obecność magnezu i węglanu

Stopień czystości

Substancje nierozpuszczalne
w kwasie

Nie więcej niż 0,05 %

Substancje rozpuszczalne w wodzie Nie więcej niż 1 %

Wapń Nie więcej niż 0,4 %
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Arsen Nie więcej niż 4 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 2 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg”;

12) tekst dotyczący E 526 wodorotlenku wapnia otrzymuje brzmienie:

„E 526 WODOROTLENEK WAPNIA

Synonimy Wapno gaszone, wapno hydratyzowane

Definicja

Nazwa chemiczna Wodorotlenek wapnia

Einecs 215-137-3

Wzór chemiczny Ca(OH)2

Masa cząsteczkowa 74,09

Analiza Zawartość: nie mniej niż 92,0 %

Opis Biały proszek

Identyfikacja

A. Pozytywny wynik testów na
obecność jonów zasadowych
i wapnia

B. Rozpuszczalność Słabo rozpuszczalny w wodzie. Nierozpuszczalny w etanolu. Rozpusz­
czalny w glicerolu

Stopień czystości

Popiół nierozpuszczalny w kwasie Nie więcej niż 1,0 %

Magnez i sole alkaliczne Nie więcej niż 2,7 %

Bar Nie więcej niż 300 mg/kg

Fluorki Nie więcej niż 50 mg/kg

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 6 mg/kg”;

13) tekst dotyczący E 529 tlenku wapnia otrzymuje brzmienie:

„E 529 TLENEK WAPNIA

Synonimy Wapno palone

Definicja

Nazwa chemiczna Tlenek wapnia

Einecs 215-138-9
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Wzór chemiczny CaO

Masa cząsteczkowa 56,08

Analiza Zawartość: nie mniej niż 95 % obliczone dla substancji poddanej spaleniu

Opis Bezwonna, twarda, biała lub szarawa ziarnista masa lub proszek o barwie
białej do szarawej

Identyfikacja

A. Pozytywny wynik testu na obec­
ność jonów zasadowych
i wapnia

B. Nawilżenie próbki substancji
wodą powoduje wydzielanie się
ciepła

C. Rozpuszczalność Słabo rozpuszczalny w wodzie. Nierozpuszczalny w etanolu. Rozpusz­
czalny w glicerolu

Stopień czystości

Straty podczas spalania Nie więcej niż 10 % (suszenie do stałej wagi w temperaturze około
800 °C)

Substancje nierozpuszczalne
w kwasie

Nie więcej niż 1 %

Bar Nie więcej niż 300 mg/kg

Magnez i sole alkaliczne Nie więcej niż 3,6 %

Fluorki Nie więcej niż 50 mg/kg

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 7 mg/kg”;

14) tekst dotyczący E 901 wosku pszczelego otrzymuje brzmienie:

„E 901 WOSK PSZCZELI

Synonimy Biały wosk, żółty wosk

Definicja Żółty wosk pszczeli uzyskiwany jest w wyniku stopienia komórek
pszczelego plastra, wykonanych przez pszczoły miodne (Apis mellifera
L.). Proces ten przeprowadza się z użyciem gorącej wody, a następnie
usuwa obce substancje

Biały wosk pszczeli uzyskuje się poprzez bielenie żółtego wosku

Einecs 232-383-7 (wosk pszczeli)

Opis Żółtawobiałe (biały wosk) lub żółte do szarobrązowego (żółty wosk)
kawałki lub płytki o delikatnej ziarnistej, ale nie krystalicznej fakturze.
Mają przyjemny, przypominający miód, zapach

Identyfikacja

A. Zakres temperatur topnienia Między 62 a 65 °C

B. Ciężar właściwy Około 0,96

C. Rozpuszczalność Nierozpuszczalny w wodzie

Trudno rozpuszczalny w alkoholu

Bardzo dobrze rozpuszczalny w chloroformie i eterze
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Stopień czystości

Wartość kwasowa Nie niższa niż 17 i nie wyższa niż 24

Wartość zmydlenia 87–104

Wartość nadtlenkowa Nie wyższa niż 5

Glicerol i inne poliole Nie więcej niż 0,5 % (jako glicerol)

Cerezyna, parafiny i niektóre inne
rodzaje wosków

Brak

Tłuszcze, wosk japoński, kalafonia
i mydła

Brak

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg

Ołów Nie więcej niż 2 mg/kg

Rtęć Nie więcej niż 1 mg/kg”;

15) tekst dotyczący E 905 wosku mikrokrystalicznego otrzymuje brzmienie:

„E 905 WOSK MIKROKRYSTALICZNY

Synonimy Wosk z ropy naftowej, wosk węglowodorowy, wosk Fischera-Tropscha,
wosk syntetyczny, parafina syntetyczna

Definicja Rafinowana mieszanina ciężkich węglowodorów nasyconych, uzyskiwana
z ropy naftowej lub substratów syntetycznych

Opis Bezbarwny wosk, barwy od białej do bursztynowej

Identyfikacja

A. Rozpuszczalność Nierozpuszczalny w wodzie, bardzo słabo rozpuszczalny w alkoholu
etylowym

B. Współczynnik załamania światła nD100 1,434–1,448

Lub: nD120 1,426–1,440

Stopień czystości

Masa cząsteczkowa Średnio nie mniej niż 500

Lepkość Nie mniej niż 1,1 × 10–5 m2 s–1 w temperaturze 100 °C

Lub: Nie mniej niż 0,8 × 10–5 m2 s–1 w temperaturze 120 °C, jeżeli
produkt jest w stanie stałym w temperaturze 100 °C

Pozostałości spalania Nie więcej niż 0,1 % wag.

Liczba węglowa przy 5 % punkcie
destylacji

Nie więcej niż 5 % cząsteczek z liczbą węglową poniżej 25

Kolor Przechodzi test

Siarka Nie więcej niż 0,4 % wag

Arsen Nie więcej niż 3 mg/kg
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Ołów Nie więcej niż 3 mg/kg

Policykliczne składniki aromatyczne Policykliczne węglowodory aromatyczne, uzyskiwane za pomocą
ekstrakcji przy użyciu siarkotlenku dimetylu, powinny spełniać następu­
jące limity absorpcji:

Nm Maksymalna absorpcja na
cm długości ścieżki

280–289 0,15

290–299 0,12

300–359 0,08

360–400 0,02

Lub, jeżeli produkt znajduje się w stanie stałym w temperaturze 100 °C:

Metoda PAC zgodnie z 21 CFR i 175.250;

Absorpcyjność dla 290 nm w dekahydronaftalenie w temperaturze 88 °C:
nieprzekraczająca 0,01”;

16) skreśla się tekst dotyczący E 230 i E 233.
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II

(Akty przyjęte na mocy Traktatów WE/Euratom, których publikacja nie jest obowiązkowa)

DECYZJE

KOMISJA

DECYZJA KOMISJI

z dnia 13 lutego 2009 r.

dotycząca wkładu finansowego Wspólnoty do programu zwalczania organizmów szkodliwych dla
roślin i produktów roślinnych we francuskich departamentach zamorskich na rok 2009

(notyfikowana jako dokument nr C(2009) 801)

(Jedynie tekst w języku francuskim jest autentyczny)

(2009/126/WE)

KOMISJA WSPÓLNOT EUROPEJSKICH,

uwzględniając Traktat ustanawiający Wspólnotę Europejską,

uwzględniając rozporządzenie Rady (WE) nr 247/2006 z dnia
30 stycznia 2006 r. w sprawie szczególnych działań
w dziedzinie rolnictwa na rzecz regionów peryferyjnych Unii
Europejskiej (1), w szczególności jego art. 17 ust. 3 akapit
pierwszy zdanie pierwsze,

a także mając na uwadze, co następuje:

(1) Warunki uprawy we francuskich departamentach zamor­
skich wymagają szczególnych działań dotyczących
produkcji roślinnej. Do działań tych należą kosztowne
środki w zakresie zdrowotności roślin.

(2) Decyzja Komisji 2007/609/WE z dnia 10 września
2007 r. w sprawie określenia środków kwalifikujących
się do finansowania przez Wspólnotę w ramach
programów zwalczania organizmów szkodliwych dla
roślin i produktów roślinnych we francuskich departa­
mentach zamorskich oraz na Azorach i Maderze (2)
określa środki kwalifikujące się do wspólnotowego finan­
sowania w ramach programów zwalczania organizmów
szkodliwych dla roślin i produktów roślinnych we fran­
cuskich departamentach zamorskich oraz na Azorach
i Maderze.

(3) Władze Francji przedłożyły Komisji program na rok
2009 określający środki w zakresie zdrowotności roślin
we francuskich departamentach zamorskich. Program ten
określa cele do osiągnięcia, spodziewane wyniki, środki,
które zostaną podjęte, ich czas trwania i koszt w celu
otrzymania ewentualnego wkładu finansowego Wspól­
noty. Środki określone w tym programie spełniają
wymogi decyzji 2007/609/WE.

(4) Zgodnie z art. 3 ust. 2 lit. a) rozporządzenia Rady (WE)
nr 1290/2005 z dnia 21 czerwca 2005 r. w sprawie
finansowania wspólnej polityki rolnej (3) środki
w zakresie zdrowotności roślin mają być finansowane
z Europejskiego Funduszu Rolniczego Gwarancji. Dla
celów kontroli finansowej tych działań zastosowanie
mają art. 9, 36 i 37 wspomnianego rozporządzenia.

(5) Środki przewidziane w niniejszej decyzji są zgodne
z opinią Stałego Komitetu ds. Zdrowia Roślin,

PRZYJMUJE NINIEJSZĄ DECYZJĘ:

Artykuł 1

Zatwierdza się wkład finansowy Wspólnoty do urzędowego
programu zwalczania organizmów szkodliwych dla roślin
i produktów roślinnych we francuskich departamentach zamor­
skich na 2009 r., przedstawionego w części A załącznika.
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Wkład finansowy jest ograniczony do wysokości 60 % całkowi­
tych wydatków kwalifikowalnych, przedstawionych w części
B załącznika, przy czym maksymalna kwota wynosi
246 660 EUR (bez VAT).

Artykuł 2

1. Zaliczka w wysokości 100 000 EUR zostanie wypłacona
w terminie 60 dni od otrzymania przedłożonego przez Francję
wniosku o płatność.

2. Pozostała kwota wkładu finansowego podlega wypłacie
pod warunkiem przedstawienia Komisji końcowego sprawozda­
nia z realizacji programu w formie elektronicznej do dnia
15 marca 2010 r.

Sprawozdanie to zawiera:

a) zwięzłą techniczną ocenę całości programu, w tym stopnia
osiągnięcia fizycznych i jakościowych celów oraz osiągnię­
tego postępu, oraz ocenę natychmiastowych rezultatów fito­
sanitarnych i ekonomicznych; oraz

b) sprawozdanie finansowe dotyczące kosztów, określające
rzeczywiście poniesione wydatki w podziale na podpro­
gramy i środki.

3. W stosunku do orientacyjnego podziału budżetu, przed­
stawionego w części B załącznika, Francja może dostosować
podział finansowania pomiędzy poszczególne środki
w ramach jednego podprogramu w granicach 15 % wkładu
finansowego Wspólnoty dotyczącego tego podprogramu, pod
warunkiem że nie zostanie przekroczona łączna kwota kosztów
kwalifikowalnych określonych dla programu oraz nie zagrozi to
osiągnięciu głównych celów programu.

Francja informuje Komisję o wszelkich dokonanych dostosowa­
niach.

Artykuł 3

Niniejszą decyzję stosuje się od dnia 1 stycznia 2009 r.

Artykuł 4

Niniejsza decyzja skierowana jest do Republiki Francuskiej.

Sporządzono w Brukseli, dnia 13 lutego 2009 r.

W imieniu Komisji
Androulla VASSILIOU

Członek Komisji
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ZAŁĄCZNIK

PROGRAM I ORIENTACYJNY PODZIAŁ BUDŻETU NA 2009 R.

Część A

PROGRAM

Program składa się z czterech podprogramów:

1) podprogram międzydepartamentalny:

a) Środek 1.1: opracowanie metod wykrywania szkodliwych organizmów, opartych na ilościowej reakcji łańcuchowej
polimeryzacji (PCR);

b) Środek 1.2: wspieranie przenoszenia materiału roślinnego Citrus;

2) podprogram dla departamentu Martyniki:

a) Środek 2.1: badania fitosanitarne i opracowanie narzędzi zintegrowanego zarządzania w dziedzinie zdrowotności
roślin;

3) podprogram dla departamentu Gujany:

a) Środek 3.1: zarządzanie rolniczym fitosanitarnym systemem ostrzegania w zakresie upraw ryżu;

4) podprogram dla departamentu Gwadelupy:

a) Środek 4.1: zarządzanie siecią nadzoru w odniesieniu do muszek owocowych;

b) Środek 4.2: zarządzanie ryzykiem wprowadzenia szkodliwych organizmów poprzez działalność turystyczną.

Część B

ORIENTACYJNY PODZIAŁ BUDŻETU

(w euro, z określeniem oczekiwanych wyników)

Podprogramy Wyniki
(U: świadczenie usług, B: badania lub analizy)

Wydatki
kwalifiko­
walne

Wkład
krajowy Wkład WE

Podprogram
międzydepartamentalny

Środek 1.1 Metoda ilościowa PCR (B) 120 000 48 000 72 000

Środek 1.2 Badania materiału roślinnego Citrus (B) 50 000 20 000 30 000

Razem 170 000 68 000 102 000

Martynika

Środek 2.1 Badania fitosanitarne i nowe metody zwalczania szkod­
liwych organizmów (U)

95 600 38 240 57 360

Razem 95 600 38 240 57 360

Gujana

Środek 3.1 Zarządzanie rolniczym fitosanitarnym systemem
ostrzegania (U)

112 000 44 800 67 200

Razem 112 000 44 800 67 200

Gwadelupa

Środek 4.1 Zarządzanie siecią nadzoru w odniesieniu do muszek
owocowych (U)

18 500 7 400 11 100

Środek 4.2 Informowanie opinii publicznej o zagrożeniu wprowa­
dzeniem szkodliwych organizmów (U)

15 000 6 000 9 000

Razem 33 500 13 400 20 100

Razem 411 100 164 440 246 660
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NOTA DO CZYTELNIKA

Instytucje postanowiły zaprzestać umieszczania w swoich tekstach wzmianek o ostatnich
zmianach cytowanych aktów.

O ile nie określono inaczej, akty, do których następują odesłania w opublikowanych tekstach,
są aktami obecnie obowiązującymi.
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