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II

(Acte fard caracter legislativ)

REGULAMENTE

REGULAMENTUL DE PUNERE IN APLICARE (UE) 201 7/ 12 AL COMISIEI
din 6 ianuarie 2017

privind forma si continutul solicitirilor si cererilor de stabilire a limitelor maxime de reziduuri in
conformitate cu Regulamentul (CE) nr. 470/2009 al Parlamentului European si al Consiliului

(Text cu relevantd pentru SEE)
COMISIA EUROPEANA,
avand in vedere Tratatul privind functionarea Uniunii Europene,

avand in vedere Regulamentul (CE) nr. 470/2009 al Parlamentului European si al Consiliului din 6 mai 2009 de stabilire
a procedurilor comunitare in vederea stabilirii limitelor de reziduuri ale substantelor farmacologic active din alimentele
de origine animald, de abrogare a Regulamentului (CEE) nr. 2377/90 al Consiliului si de modificare a Directivei
2001/82/CE a Parlamentului European si a Consiliului si a Regulamentului (CE) nr. 726/2004 al Parlamentului European
si al Consiliului ("), in special articolul 13 alineatul (1),

intrucat:

(1)  Substantele farmacologic active sunt clasificate pe baza avizelor privind limitele maxime de reziduuri (LMR) emise
de cidtre Agentia Europeand pentru Medicamente (EMA).

(2)  Solicitdrile de avize pentru stabilirea LMR se depun la EMA. Este necesar si se prevadd un format standard pentru
depunerea acestor solicitdri, precum si o listd cu informatiile care trebuie anexate lor.

(3)  In anumite imprejurdri, Comisia, un stat membru, o parte sau o organizatie interesatd poate depune la EMA
o cerere de aviz pentru stabilirea unei LMR. Este necesar si se prevadd un format standard pentru depunerea
acestor cereri, precum si o listd cu informatiile care trebuie anexate lor.

(4)  Masurile prevazute in prezentul regulament sunt conforme cu avizul Comitetului permanent pentru medica-
mentele de uz veterinar,

ADOPTA PREZENTUL REGULAMENT:

Articolul 1
Forma si continutul solicitirilor si cererilor

(1)  Solicitarile sau cererile de stabilire a limitelor maxime de reziduuri (LMR) se depun la Agentia Europeand pentru
Medicamente (EMA) in format electronic.

() JOL152,16.6.2009,p. 11.
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(2) Informatiile si documentele care insotesc solicitirile sau cererile de stabilire a LMR trebuie furnizate in
conformitate cu cerintele stabilite in anexa.

Articolul 2
Cerinte generale pentru solicitdri si cereri

(1)  Informatiile si documentele depuse impreund cu o solicitare sau o cerere de stabilire a LMR trebuie s fie exacte si
conforme cu starea actuald a cunostintelor stiintifice si a indrumdrilor stiintifice date de EMA cu privire la siguranta
reziduurilor.

(2)  Solicitdrile sau cererile de stabilire a LMR trebuie si includa toate informatiile relevante pentru evaluarea sigurantei
reziduurilor substantei in cauzi, atdt cele favorabile, cat si cele nefavorabile. In special, trebuie furnizate toate detaliile
relevante cu privire la orice test sau studiu incomplet sau abandonat referitor la substanta activi.

(3)  Solicitdrile sau cererile de extindere a unei LMR existente la o altd specie animald sau la un alt produs alimentar
trebuie sd contind un formular de solicitare sau de cerere si un dosar privind reziduurile. EMA poate solicita date privind
siguranta in cazul in care evaluarea riscului efectuatd in vederea stabilirii LMR existente nu se aplicd extinderii propuse.

Articolul 3
Intrare in vigoare

Prezentul regulament intrd in vigoare in a doudzecea zi de la data publicirii in Jurnalul Oficial al Uniunii Europene.

Prezentul regulament este obligatoriu in toate elementele sale si se aplicd direct in toate statele
membre.

Adoptat la Bruxelles, 6 ianuarie 2017.

Pentru Comisie
Presedintele
Jean-Claude JUNCKER
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ANEXA

SOLICITARE/CERERE DE STABILIRE A LIMITELOR MAXIME DE REZIDUURI

1. Solicitarea sau cererea trebuie sd includi toate informatiile administrative, toatd documentatia stiintifici necesard
pentru a demonstra siguranta reziduurilor substantei in cauzd, precum si considerente de gestionare a riscurilor.

2. Toate elementele dosarului trebuie sd fie clar numerotate si paginate. Se acordd o atentie deosebitd existentei unei
coreldri adecvate intre elementele dosarului, precum si intre rezumatele detaliate si critice si datele originale. Dosarele
transmise in format electronic trebuie si respecte indrumdrile publicate de EMA privind depunerea electronicd
a documentelor veterinare.

3. Cand se face trimitere la informatii publicate, o copie completd a articolelor relevante trebuie inclusd in sectiunea
respectivd a dosarului.

4. Solicitarea sau cererea se depune respectindu-se cerintele specificate mai jos si ordinea indicatd a documentelor.

5. Testele farmacologice, toxicologice si testele privind reziduurile, ale ciror rezultate insotesc solicitarea sau cererea de
stabilire a LMR, se efectueazd in conformitate cu Directiva 2004/10/CE a Parlamentului European si a Consiliului ()
si cu Directiva 2010/63/UE a Parlamentului European si a Consiliului (3.

CAPITOLUL 1

INFORMATII ADMINISTRATIVE

Informatiile administrative cuprind doud parti, dintre care una contine datele administrative, iar cea de-a doua un
rezumat al evaludrii propuse de solicitant.

Trebuie furnizate urmatoarele informatii:

Partea 1 — Date administrative:

— denumirea substantei evaluate; se va folosi denumirea comund internationald (DCI) dacd existd;

— numele si adresa solicitantului;

— numele si adresa punctului de contact din partea solicitantului pentru orice corespondentd legatd de solicitare;
Partea a 2-a — Rezumatul evaludrii propuse de solicitant:

— denumirea substantei evaluate; se va folosi DCI dacd exista;

— precizarea rolului substantei in produs: ingredient activ, excipient, conservant etc.;

— prezentare succintd a modului de administrare veterinard preconizat (specia tintd, indicatii principale, dozaj);

— informatii privind orice solicitdri depuse la alte organisme internationale sau ale Uniunii, data depunerii i raspunsul
primit;

— rezumatul constatdrilor:

— nivelurile relevante la care nu se observd niciun efect advers (NOAEL) sau o alternativd acceptatd pentru
evaluarea sigurantei;

— trimitere la studiul relevant;

(") Directiva 2004/10/CE a Parlamentului European si a Consiliului din 11 februarie 2004 privind armonizarea actelor cu putere de lege si
actelor administrative referitoare la aplicarea principiilor bunei practici de laborator si verificarea aplicirii acestora la testele efectuate
asupra substantelor chimice (JO L 50, 20.2.2004, p. 44).

(%) Directiva 2010/63/UE a Parlamentului European si a Consiliului din 22 septembrie 2010 privind protectia animalelor utilizate in
scopuri stiintifice (O L 276, 20.10.2010, p. 33).



L 4/4

Jurnalul Oficial al Uniunii Europene 7.1.2017

— factorul de incertitudine propus;

— doza zilnicd acceptabild (DZA) propusd sau o alternativd in conformitate cu articolul 6 din Regulamentul (CE)
nr. 470/2009;

— reziduul marker (dacd este cazul);
— LMR propuse (daci este cazul);

— metoda de analizd propusi (incluzand limita de cuantificare si referinte, daci este cazul).

CAPITOLUL 2

DATE PENTRU EVALUAREA STIINTIFICA A RISCURILOR
A. Dosar privind siguranta

Dosarul testelor de sigurantd include urmdtoarele documente:
— un index al tuturor studiilor cuprinse in dosar;

— o declaratie prin care se confirmi faptul ci sunt incluse toate datele cunoscute de solicitant la momentul depunerii
dosarului, atat cele favorabile, cit si cele nefavorabile;

— o justificare a omisiunii oricirui tip de studiu;
— o explicatie cu privire la includerea unui tip de studiu alternativ;

— 1in cazul in care un studiu este anterior Directivei 2004/10/CE sau nu i se cunoaste statutul privind buna practicd de
laborator, o expunere a contributiei pe care o poate aduce un studiu neconform cu BPL la evaluarea generald
a riscurilor.

Orice raport de studiu trebuie sd includd urmatoarele documente:

— o copie a planului studiului (a protocolului, inclusiv modificiri si abateri);

— o0 declaratie semnatd de conformitate cu buna practici de laborator, daci este cazul;
— o descriere a metodelor, a aparaturii si a materialelor utilizate;

— o descriere si o justificare a sistemului de testare;

— o descriere a rezultatelor obtinute, suficient de detaliati pentru a permite evaluarea critici a rezultatelor independent
de interpretarea lor de citre autor;

— 0 analizi statisticd a rezultatelor, dac3 este cazul;

— o analizd a rezultatelor, cu comentarii privind nivelurile la care se observad si cele la care nu se observd efecte
adverse, precum si orice constatare neobisnuité;

— o descriere detaliatd si o discutie aprofundati a rezultatelor studiului.

A.0. Rezumatul detaliat si critic

Rezumatul detaliat si critic trebuie semnat si datat. [ se anexeazd informatii privind educatia, pregitirea si
experienta profesionald ale autorului. Se declard relatiile profesionale ale autorului cu solicitantul.

Toate datele importante se prezintd pe scurt intr-un apendice, pe cét posibil sub formi de tabel sau de grafic,
iar referintele bibliografice relevante figureazd in anexele documentului. Se discutd relevanta studiilor
furnizate pentru evaluarea potentialelor riscuri prezentate de reziduuri pentru oameni. Rezumatul detaliat si
critic si anexele sale fac trimiteri precise la informatiile cuprinse in documentatia principald. in aceastd
sectiune nu se introduc noi studii care nu sunt incluse in documentatia principala.
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A.l. Identificarea exactd a substantei care face obiectul cererii:

Al.1. DI

A.1.2 denumirea datd de Uniunea Internationald de Chimie Purd si Aplicatd (IUPAC);
Al3. numdrul de inregistrare CAS (Chemical Abstracts Service);

A.l.4. clasificarea terapeuticd, farmacologicd si chimic3;

A.1.5. sinonime si abrevieri;

A.l.6. formula structural;

Al.7. formula molecular;

A.l1.8. greutatea molecular;

Al9. gradul de impuritate;

A.1.10.  compozitia calitativa si cantitativd a impuritdtilor;

A.1.11.  descrierea proprietdtilor fizice:

A.1.11.1. punctul de topire;

A.1.11.2. punctul de fierbere;

A.1.11.3  presiunea vaporilor;

A.1.11.4. solubilitatea in apd si in solventii organici, exprimatd in g/l, indicandu-se temperatura;
A.1.11.5. densitatea;

A.1.11.6. spectrele de refractie, rotatie etc.;

A1.11.7. pKa;

A.1.11.8. fixarea de proteine.

A2. Farmacologie:

A2.1. farmacodinamie;

A.2.2. farmacocinetica la speciile de laborator (absorbtie, distributie, metabolism, excretie).
A3 Toxicologie (la speciile de laborator):

A3l toxicitatea la o singurd dozi, daci este disponibild;

A3.2. toxicitatea la doze repetate:

A.3.2.1.  testare a toxicitdtii orale la doze repetate (90 de zile);
A.3.2.2.  testare a toxicitdtii la doze repetate (cronic);

A3.3. toleranta la speciile tintd, daci este cazul;

A3.4. toxicitatea asupra reproducerii, inclusiv pentru dezvoltare:

A3.4.1.  studiu al efectelor asupra reproducerii;
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A3.4.2.

A3.5.

A3.6.

A4

A4.l.

A4.2.

A4.2.1.

A4.2.2.

A4.3.

A5,

studiu al toxicititii asupra dezvoltarii;

genotoxicitate;

carcinogenicitate.

Alte cerinte:

studii speciale (de exemplu, imunotoxicitate, neurotoxicitate);

proprietitile microbiologice ale reziduurilor (dacd este cazul):

posibilele efecte asupra florei intestinale umane;

posibilele efecte asupra microorganismelor utilizate pentru prelucrarea industriald a alimentelor;
observatii la oameni.

Determinarea DZA sau a unei limite alternative.

B. Dosar privind reziduurile

Dosarul testelor de reziduuri include urmaitoarele documente:

— un index al tuturor studiilor cuprinse in dosar;

— o declaratie prin care se confirmi faptul ci sunt incluse toate datele cunoscute de solicitant la momentul depunerii
dosarului, atat cele favorabile, cat si cele nefavorabile;

— o justificare a omisiunii oricirui tip de studiu;

— o explicatie cu privire la includerea unui tip de studiu alternativ;

— in cazul in care un studiu este anterior Directivei 2004/10/CE sau nu i se cunoaste statutul privind buna practicd de
laborator (BPL), o analizd a contributiei pe care o poate aduce un studiu neconform cu BPL la evaluarea generald
a riscurilor.

Orice raport de studiu trebuie sd includd urmdtoarele documente:

— o copie a planului studiului (a protocolului, inclusiv modificiri si abateri);

— o0 declaratie semnatd de conformitate cu buna practici de laborator, daci este cazul;

— o descriere a metodelor, a aparaturii si a materialelor utilizate;

— o descriere si o justificare a sistemului de testare;

— o descriere a rezultatelor obtinute, suficient de detaliatd pentru a permite evaluarea criticd a rezultatelor independent
de interpretarea lor de citre autor;

— 0 analizd statisticd a rezultatelor, daci este cazul;

— o0 examinare a rezultatelor;

— o descriere detaliatd si o discutie aprofundati a rezultatelor studiului.

B.O.

Rezumatul detaliat si critic

Rezumatul detaliat §i critic trebuie semnat si datat. I se anexeazd informatii privind educatia, pregitirea si
experienta profesionald ale autorului. Se declard relatiile profesionale ale autorului cu solicitantul.
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Toate datele importante se prezintd pe scurt intr-un apendice, pe cét posibil sub formi de tabel sau de grafic,
iar referintele bibliografice relevante figureazd in anexele documentului. Se discutd relevanta studiilor
furnizate pentru stabilirea limitelor maxime de reziduuri. Rezumatul detaliat si critic si anexele sale fac
trimiteri precise la informatiile cuprinse in documentatia principald. In aceastd sectiune nu se introduc noi
studii care nu sunt incluse in documentatia principald.

B.1. Metabolism si cinetica reziduurilor:

B.1.1. farmacocinetica la speciile destinate productiei de alimente (absorbtie, distributie, metabolism, excretie);
B.1.2. eliminarea reziduurilor:

B.1.2.1.  identificarea reziduului marker;

B.1.2.2.  raportul dintre reziduul marker si reziduurile totale.

B.2. Date privind monitorizarea si expunerea, daci sunt relevante.

B.3. Metoda analiticd in cazul reziduurilor:

B.3.1. descrierea metodei, respectand un format international acceptat;

B.3.2. validarea metodei, in conformitate cu ghidurile relevante publicate de Comisie si de EMA.

CAPITOLUL 3

CONSIDERENTE DE GESTIONARE A RISCURILOR

In baza evaludrii de risc efectuate, trebuie abordate recomandarile relevante de gestionare a riscurilor, in conformitate cu
articolul 7 din Regulamentul (CE) nr. 470/2009, in special:

— alti factori legitimi, precum aspectele tehnologice ale productiei de alimente si furaje, fezabilitatea controalelor,
conditiile de utilizare si de aplicare a substantelor in medicamentele de uz veterinar;

— alte considerente de gestionare a riscurilor pertinente pentru stabilirea LMR;
— elaborarea de LMR;

— considerente privind posibila extrapolare a LMR.
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