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BEGRANDEI.SE

l. Kommissionen fremsatte den 8. september 1999 et forslag til Europa-Parlamentets og Râdets
. direktiv med henblik pâ kodifikation af Râdets direktiv 8ll85llÉøF,8ll852lBØF,9016771F;ØF..og

g2l74lgøF om inbyrdes filnærmelse af medlemsstatemes lovgivning om veterinær-lægemidlell).

I sin udtalelse af den 2l . februar 2000 fastslog den râdgivende gruppe'i den juridiske tjeneste, der

er nedsat i herùold.til aftalen mellem institutioneme af 20. december 1994 om en hurtig

arbejdsmetode ved ofticiet kodifikation aflovtekster, at ovenfor omhandlede forslag udelukkende

udsør en kodifikation uden ændring af indholdet af de retsakter, der er genstand for

koãifikat¡onen(2).

pâ gnrndlag af den omtalte udalelse og ændringer af de ovennævnte direktiver, der i mellemtiden

er b=levet foretagef, har Kommissionen i overensstemmelse med artikel 250, stk. 2, i EF trahaten

besluttet at frernsæne et ændret forslag til kodifikation af de pâgældende direktiver. Dette ændrede

forslag er vedlagt som bilag I.

Det nærværende ændrede forslag tager ligeledes hensyn til det arbejde Râdet allerede hæ udferrt

med hensyn til forslaget nævnt ¡ nr.l.

5.. For at lette læsningen og behandlingen vedlægges desuden den fuldstændige tekst tit det ændrede

forslag til kodif¡kation (bilag II).

3.

4.

(t)
(2)

(3)

KOM(99) 213 endelig udg. af 8.9.1999.

udalelse tilsendt Europa-Parlamentet, Râdet og Kommissionen den 28.3,2000.

Herunder de ændringei som var nødvendige i henhold til Râdbeslutning 1999/468/EF af den 28.

juni 1999 om fassáttetse af de nærmere vilkâr for udøvelse af de beføjelser, der tillægges

Kommissionen (EFT L 184 af 17.7. 1999, s. 23).



BILAG I



Ændret forslag til

l9ee/0180 (coD)

om oprettelse af en fællesskabskodeks for veterinærlægemidler

ftodificeret version)

I forstag til Europa-Parlainentet og Râdets direktiv, kodifiseret version KOM(1999) 213 endelig udg. af

8.9.1999 - 99/0180 (COD) foretages følgende ændringer:

Fodnote 3 og 4 vedrørende første.betagtning afrattes sâledes:

EFT L 3fi af 6.11.1981, s..1. Direkivet er senest ændret ved Kommissionens di¡ektiv 20001371FiF

(EFT L 139 af 10.6.2000, s. 25).

Èf'r I ifi aî 6.ll.198l, r. te. pit ktivet er senest ændret ved Kommissionens direktiv

l999ll04lÛF (EFT L 3 af 6.1.2000' s.l8)'"

l)

tt3

4

2) Betragtring2l affattes sâledes:

"2l.For at lette omsætningen af Leterinærlægemidler og undgå" at de i en medlemsstat gennemførte

kontrolforansøltningeigentages i en andeì medlemsstet, betr der pâ veterinærlægemidler anvendes

minimumskav, trvaã an-gâr õemstilling og indførsel fra tedjelande samt udstedelse af tilsvarende

tilladelser."

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uændret.



3) Betragtning 27 til30 erstattes med følgende tekst:

"27) For at kunne garantere, at det fortsat er sikkert at anvende veterinær'

lægemidler, er det nødvendigS at sikre, at lægemiddelovervâgnings'

syr-tem.nl" i Fællesskabet løbende tilpasses for at tage hensyn til den

videnskabelige og tekn¡ske udvikling.

28) Af hensyn til beskyttelsen af folkesundheden bør relevante data om' 
bivirkninger hos mennesker i forbindelse med anvendelse af

veterinærlægemidler indsamles og evalueres.

29) Lægemiddelovervâgningssystememe bør tage hensyn til de foreliggende data

om manglende effekt.

30) Desuden kan indsamling af oplysninger om bivirkninger, som sþldes anden

anvendelse end den forãskevne, undersøgelser af, om tilbageholdelsestiden

er titstrækkelig, og af potentielle miljøproblemer bidrage til at forbedre den

normale kontról mid, at veterinærlægemidlerne anvendes hensig6mæssigt.

3l) Det er nødvendigt at tage hensyn til ændringer, der er et resultat af

international harmonisering af definitioner, terminologi og teknologisk

udvikling inden for lægemiddelovervâgning.

32) Den øgede brug af elekrroniske kommunikationsmidler til .opþsning 
om' 

bivirkn'ínger ued-veterinærlægemidler, der markedsføres i Fællesskabet, har

til formâ'í at samle alle opþsninger om bivirkninger på et enkelt sted,

samtidig med at det sikès, at oplysningeme også komrner ud til de

kompetente myndigheder i alle medlemsstater.

33) Det er i Fællesskabets interesse at sik¡e, at der er sammenhæng mellem' 
overvâgningssystememe for veterinærlægemidler for centralt godkendte

lægemidler og de lægemidler, der gòdkendes ved andre procedurer'

34) Indehavere af markedsføringstilladelser bør være akti¡ ansvælige for den

løbende lægemiddelovervågníng af de veterinænlægemidler, de markedsfører.

t. 2000137|F,F

3.

4.

't.

9.

t0.



35) Da de for gennemførelsen af nærværende direktiv nødvendige

, foranstaltninger ei generetle foranstaltninger efter artikel 2 i Râdets afgørelse

lgggl46Sl9F af 28. Juni 1999 0m fætsættelse af de næfmere vilkâr for

udøvetsen af de gennemførelsesbestemmelser, der tillægges Kommissioneilr),

bør de vedøges õfter forskiffsproceduren i artikel 5 i nævnte afgøelse.

36) For at forbedre beskynelsen affolkesundheden er det nødvendigt at-fastsætte,

at levnedsmidler il¡lce må hidrøre fra dyr, der har været anvendt til kliniske

forsøg med veterinærlægemidler, medmindre der er fastsat et malsimalt

niveau for restkoncentrationer af det berørte lægemiddel i henhold til Râdets

forordning (EØF) nr. 2377lg} af 26. Juni 1990 om en fælles fremgangsmâde

for fætsäùelse af maksimalgrænseværdier for restkoncentationer af

veterinærlægemidler i animalske levnedsmidler(2).

3?) Kommissionen bør have beføjelse til at vedtage de nødvendige-ændringer i
bilag I for at tilpæse det til den videnskabelige og tekniske udvikling.

38) Nærværende direktiv bør ikke berøre medlemsstateÌnes forpliglelser med

hensyn til fristerne for gennemførelse af de i bilag II, del B, anførte

direktiver.

7.

t999l468lEF

93t40tEøF

90167718ØF
(tilpasset)

7,

(t)
(2)

EFT Li84 af l?.7.1999, s.23.
gn VZZlaf 18.8.1990, s. l. Forordningen er scnest ændrct vcd Kommissioncns forordning @F) nr' 1958/98 (EFT L 254

af 16.9.1998, s. ?). "

4) Artikel l, nr.9 affattes sâtedes:

" 9. Ventelìd :

nødvendig periode, der ved normql forskriffsmæssig brug skal iagttages fra den sidste behandling af

djrei meõveterinærlægemidlet, til dette dyr mâ anvendes til ûemstilling af levnedsmidler, for at sikre,

"í 
d¡g. ¡¡4.e ¡n¿efrot¿er restt oncentratíoner, der overstiger de fætsatte maksimalgrænser ifølge

forordning (EØF) nr. 2377190."

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret.



5) Artikel I nr. l0 til nr. 16 erstattes med følgende tekst:

" 10. Bivirkning:

en skadeiig og utilsigfet reaktion, som indüæder ved sâdanne doser, der normalt

anuendes ti df med hinblik på forebyggelse, diagnose eller behandling afsygdom eller

til ændring af Ssiologiske funktioner.

ll. Biv.irkning hos mennesker :

en skadelig og utilsigtet reaktion, som ind6æder hos mennesker efter udsættelse for et

veterinærlægemiddel.

12. Alvorlig bivirkning :

en bivirkning, som er dødelig, livstruende eller medføfer betydelig invaliditet eller

uoUrj¿r¿ygõghed, er en med-født anormali eller fødselsskade, eller som resulterer i

vedvãrenãJpller langvarige symptomer hos det behandlede dyr'

13. (Jvenret bivirkning:

en bivirkning, hvis art, alvor eller resultat ikke" er nævnt i resuméet af produktet'

egenskaberne.

14. Perìodiske, opdaterede s íkkerhedsberetninger :

de periodiske indberetninger, som indeholder de registreringer, der er anført i artikel 75'

| 5. Ovemågningsundersø gels er efter markedsþr íng :

farmako-epidemiologisk undersøgelse eller et klinisk forsøg, der udføres i

overensste'mmelse rned betingelserne i markedsføringstilladelsen, og som gennemføres

rned henblik pâ at identifïceir og undersøge en sikkerhedsrisiko i forbindelse med et

godkendt veterinærlægemiddel'

| 6. I kke-þr eskrev et anvendels e :

anvendelse af et veterinærlægemiddel, som ikke er i overensstemmelse med resuméet af

produktegenskabernei herunder forkert brug og alvorlig misbrug af præparatet.

17 . Engrosþrhandl ing med v eter inærlægemidl.er :

enhver handling, der omfatter køb, salg, indførsel og udførsel -eller 
enhver anden

handelstansaktiõn med veterinærlægemidier, hvad enten det er med økonomisk vinding

for øje eller ej, undtagen

- en fremstillers levering af veterinærlægemidler, han selv har fremstillet

- detailsalg af veterinærlægemidler foretaget af personer, der har tilladelse hertil i

overensstemmelse med artikel 66.

8V85vEØF
art.42b første afs.
(ændring staíimende fra
2000137 tEF art. l, nr.2)

SUSsllEØF
art. 50a, stk. l, andet afs.

(ændring stammende fra

9016761F;ØF art.l,
nr.27) (tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31. 12. 1990, s. 1 5.



18. Agentur :

Det europæiske agentur for lægemiddelvurdering oprettet ved forordning (EØF)

m.2309193.

8l/851/EøF
art. 16, stk. I
(ændring stammende fra
93l40lEøF art. I,nr. l0)
(ilpasset)

8l/85I/EØF
art. 18, stk. l, fodnoten
(ændring stammende fra
93l40lEøF art. I, nr. l0)
(tilpasset)

19. En risikofor menneskers eller dyrs sundhed ellerfor mìliøet :

enhver risiko forbundet med veterinærlægemidlets kvalitet, sikkerhed og virkning' "

6) Artikel2 affattes således:

'Artikel2

Bestem¡nelseme i dette direktiv anvendes pâ veterinærlægemidler, som er bestemt til at bringes i

handlen, uanset om de præsenteres i form ai ul.a. tægemidler, færdigfremstillede veterinærlægeínidler

eller forblandinger til foderlægemidler. "

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uændret'

7, Artikel 3, ff. l, første afsnit affattes sâledes:

" foderlægemidler som er defureret Râdets direktiv g}llíTlBØÉ.tl'

(t) EFT L 92 af?.4.1990, s. 42.

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret'

8) Artikel 3,nr.2 affattes således:

" 2. Inaktiverede immunologiske veterinærlægemidler, der fiemstilles af patoqene organismer og- *iit n.r udrn¡ndet aa ã ¿yr eller et husdyrhold og anvendt til behandling af dette dyr eller dette

husdyrhold Pâ samme sted. "

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uændret' '

9) Artikel4, stk. I affattes sâledes:

" l.Medlemsrøt rn. kan fastsætte, at dgtte'direktiv ikke finder anvendelse pâ ikke'inaltiverede

immunologiske Wlerinærlægemidler fremstillet af patogene organismer og antigener udrnrnde! þ et dyr

.if.t rt trusAyrfrofa opnuendt til behandling af dette dyr eller dette husdyrhold pâ samme sted."

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uændret'



l0) Artikel 10, stk. 2,fiørste afsnit affattes sâledes:

"Stk. I fìnder anvendelse såfremt lægemidlet, hvis det gives til levnedsmiddelproducerende.dyr, kun

indeholder stoffer, der er indeholdt i et veterinærlægemiddel, som er tilladt for sådanne dyr i den

pâgæ.ldende medlemsstat, og den ansvarlige dyrlæge fastsætter en passende ventetid for
levnedsm iddelproducerende dyr."

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret,

I l) Artikel I I affattes således:

"Artikel I I

I forbindelse med dyrelægens behandling i henhold til art. l0 skal denne føre optegnelser over alle

relevante oplysninger, herunder datoen for undersøgelsen af dyrene, angivelse af ejeren, antallet af
behandlede dyr, diagnosen, de ordinerede lægemidler, de givne doser, behandlingens varighed samt de

anbefalede ventetider. Han skal i kontroløjemed holde d¡sse optegnelser til rådighed for de kompetente

myndigheder i mindst tre år. Medlemsstaterne kan udvide denne pligt til også at omfatte andre dyr end

levnedsmiddelproducerende dyr."

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret.

12) Artikel 13, stk. I, lit. a, nr. i) og ii) affattes således:

" i) enten at veterinærlægemidlet i det væsentlige svarer til et lægemiddel, som er tilladt i den

medlemsstat, ansøgningen gælder, og at indehaveren af markedsføringstilladelsen for det

oprindelige veterinærlægemiddel har givet sit samtykke til, at der med henblik på

behandlingen af ansøgningen bruges den toksikologiske, farmakologiske ogleller kliniske
dokumentation i materialet om det oprindelige veterinærlægemiildel

ii) eller at den eller de bestanddele, som indgår i veterinærlægemidlet, finder almindelig
anvendelse på det medicinske omrâde og er anerkendt effektive samt tilstrækkeligt sikre,
hvilket bevises ved fremlæggelse af en detaljeret videnskabelig bibliografi "

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uændret.

l3) Artikel 17, stk,2 affanes således:

'2.De k¡iterier og procedureregler, der er fastsat i kapitel 3, finder pânær i artikel 25, tilsvarende

anvendelse på den særlige, forenklede registreringsprocedure for homøopatiske veterinærlægemidler,

so¡n omhandlet i stk. l, dog ikke på beviset for terapeutisk virkning."

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret.



I 4) Artikel I I, andet afsnit, sjette led affattes sâledes:

"- s¡ eller flere prøver eller prototyper af den ydre og den indre emballage af de lægemidler, der skal
'registreres"

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret.

15) Artikel 19, stk. I affattes sâledes:

,, 
I . Andre homøopatiske veterinærlægemidler end dem, der er omhandlet i artikel I ?, stk. I , godkendes

i overensstem¡nelse med artikel 12 til 15 samt kapitel 3."

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret.

l6) Artikel 22, andetafsnit affattes således:

,,Senest 90 dage efter modtagelsen af evalueringsrapporten skal den berørte medlemsstat enten

anerkendè den farste medtemsstats afgøretse og resuméet afproduktets.egenskaber som godkendt af
denne medlemsstat eller, hvis den mener, at der er gnrnd til at formode, at godkendelsen af
veterinærlægemidlet kan indebære en risiko for mennesken eller dyn sundhed eller for miljøet,

anvende de procedurer, der er fastsat i artikel 33 til 38."

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uændret.

l7) A¡tikel 30 litra e) og Ð erstattes med følgende tekst:

,, e) at veterinærlægemidlet præsenteres til en anvendelse, som er forbudt i henhold til andre

fællesskabsbestemmelser.

Sâ længe der ikke er fættesskabsretlige forslaifrer kan de kompetente myndigheder dog nægte

veterinárhgemidler tiltadelse, hvis dette er nødvendigt for at silse beskyttelse af den

offentlige sundhed, forbrugeren og dyrs sundhed."

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uændret.

l8) Artikel 32, stk. 2 affattes sâledes:

"2. Med henblik pâ efter procedurerne i dette kapitel at opnâ anerkendelse i en eller flere

medtemsstater af en maikedsføringstilladelse, som en medlemsstat har udstedt, indgiver indehaveren af

tilladetsen en ansøgning til de kompetente myndigheder i den eller de pågældende medlemsstater

ledsaget af de oplysninger og dokumenter, der er omhandlet i artiltel 12, artikel 13, stk. l, artikel 14 og

artike'¡ 25. Han âttestèrer, at disse aktstykker er identiske med dem, referencemedlemsstaten har

accepteret, eller angiver, hvor der er sket tilføjplser eller ændringer i dem. I sidsürævnte tilfælde

attesierer han, at resuméet af produktets egenskaber som foreslâet af ham i henhold til a¡tikel 14 er

identisk med det resumé, som referencemedlemsstaten har godkendt i overensstemmelse med artikel25.

Han bekræfter endvidere, at alle aktstykker, der er indgivet i forbindelse med denne procedure, er

identiske."

Henvisningerne i tekstens højre.margin forbliver uændret.

l0



19) I artikel 38 foretages følgende ændringer:

a) i stk. l, ændres "artikel 91" til "artikel 89, stk' 2";

b) i stk.2, første afsnit' ændres"artikel 88'til'.artikel 89' stk' l";

c) i stk.2, fierde afsnit, ændres"artikel 90" til "artikel 89, stk' 2"'

20) I artikel 39 foretages følgende ændringer:

a) i stk.i, fierde afsnit, ændres"artikel Sg" til "artikel 89, stk' 2";

b) stk.2 affattes således:

.2. I tilfælde hvor Kommissionen forelægges en voldgifts sag, finder proceduren i artikel 36,37 og

38, tilsvæende anvendelse på ændringer i markedsføringstilladelser."

Henvisningeme i tekstens højre mægin forbliver uændret'

2l) I artikel 51, stk. l, ændres"artikel g0" til "artikel 89, stk' 2"'

22) Artikel 65, stk'3, lit. c) affattes således:

" c) fabrikationspartiets nuntmer' sidste anvend€lsesdato"

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uændret'

23) I artikel 68, stk. 3, ændres"artikel 90" til "artikel 89, stk' 2"'

24) Artikel 72-78 affattes således:

"Artikel T2

l. Medlemsstaterne træffer alle passende foranstaltninger for at tilslcynde til, at

iormodede bivirkninger ved Veterinærlægemidler indberettes til den kompetente

myndighed.

Z Medtemssraterne kan fastsætte specifrkke krav til dyrlæger 
-. 

og -dî I SltS::ßØF

,*O.¿rp.rronale i forbindelse med indberetning af formodede alvorlige eller uventede I art,' 4ze

bivirkninger hos mennesker, iw, ne, sâdanne i*íb;;.mhg-r er en betinþbe for at opnâ | (ændring stammende fra

I zoootnrcf art. l, nr. 5)
markedsføringstil ladelse.

8l/85I/EØF
art.42e
(ændring stam¡nende fra

93l40lEøF art. l, nr. 12)

(tilpasset)

ll



Artikel T3

For at sikre, at der vedtages passende afgørelser om veterinærlægemidler, der er tilladt i

Fællesskabet, under heñsyntagen til oplysninger om formodede bivirkninger ved

veterinærlægemidler under normale anvendelsesvilkâr, opretter medlemsstaterne et

veterinærlælemiddelovervâgningssystem. Formâlet med systemet er at indsamle

oplysninger, der er nyttige for overvâgningen af veterinærlægemidler, navnlig om

Uiuirtcniriget hos dyi õg hos mennesker i forbindelse med anvendelse af

veterinæñægemidler, ôg at foretage en videnskabelig vurdering af sâdanne oplysninger.

Oplysningeme sammenholdes med de foreliggende oplysninger om salg og ordinering af

veterinærlægemidler.

I systemet tages der' ligeledes hensyn til foreliggende oplysninger om manglende

foruentet eñ.kt, ikki-foreskevet anvendelse, undersøgelse af hvorvidt

tilbageholdelsest¡den er tilstrækkelig lang, og af potentielle miljøproblemer i forbindelse

med-brug af præparatet, fortolket i overensstemrnelse med Kommissionens vejledning

,om anfø-.t i art¡tet 77, stk. l, som kunne have betydning for rnrderingen af fordele og

ulemper ved lægemidlerne.

Artikel T4

Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal til stadighed have en person, der er

tilstrækketigt sagþndig inden for lægemiddelovervâgning, til sin râdighed.

Dênne sagþndige person er ansvarlig for:

a) oprettelse og drift af et system, der sikrer, at alle oplysninger om formodede

bivirkningerJsom indberettes til virlsomhedens ansatte, herunder salgspersonale og

koqsuleniãr, samles og registreres sâ de er tilgængelige mindst ét sted i Fællesskabet

b) udarbejdelse af de i artikel 75 omhandlede fortegnelser til de kompetente' 
myndilheder i den form, som disse mâtte fastsætte, i overensstemmelse med den i

artikel 77, stk. l, nævnte vejledning

c) siking af, at eventuelle anmodnínger fra de kompetente 
- 
myndigheder' om

: tilveje'bringelse af yderligere oplysninger til wrdering af fordele og risici ved et

veterinærlãgemiddel besvares hurtigt og ñrldstændigt, herunder opþsninger om,

hvor stor silget er, eller hvor mange recepter der er udstedt for det pâgældende

veterinærlægemiddel

d) fremsendelse til de kompetente myndigheder af enhver oplysning,-der er relevant for

vurderingen af fordele óg ulemper ved et veterinærlægemiddel, herunder relevante

oplysninger om overvâgningsundenøgelser efter markedsføringen'

8t/851/EØF
ar¡.42a
(ændring stammende fra
20001371F,F art. l, nr. l)

8u85vEØF
art.42c
(ændring stammende fra
93140[EØF art. l, nr. 12

og 20001371F,F art. l,
nr.3)
(tilpasset)

12



Artikel T5

l. Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal føre detaljerede fortegnelser over alle

formodede bivirkninger, som indtiæder enten i Fællesskabet eller i et üedjeland.

2. Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal registrere alle formodede alvorlige-

uiuirtning.r og bivirkninger hos mennesker i forbindelse med brug af

veterinærîægemiãler, som hañ med rimelighed må formodes at have kendskab til' eller

som meddeles ham, og straks og under alle omstændigheder senest 15 dage efter

modtagelsen af disse oplysninger indberette dem til den kompetente myndighed i den

medlemsstat, på hvis omrâde hændelsen indtraf.

3. Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal sike, at alle formodede alvorlige og

uventede bivirkninger og bivirkninger hos mennesker, som indtræder pâ et tredjelands

ðrie¿., straks ofundJr atle omitændigheder senest 15 dage efter modtagelsen af

oplysningeme indberettes i overensstemmelse med den i artikel 77, stk. l, nævnte

nåjíe¿niñe, sâ de er tilgængelige for agenturet og de kompetente myndigheder i den eller

de medlemsstater, hvor veterinærlægemidlet er tilladt.

4. I forbindelse med veterinærtægemidler henhørende under direktiv 87l22lEØF, som

har været genstand for procedurerni for gensidig anerkendelse henhørende under artikel

il, *tiX"íZZ og artikei 32, stk. 4, i nærværende direktiv, eller som har yæret genstand

fot pto..aut tã i utt¡t.l 36, 37 og 38 i nærværende direktiv, skal indehaveren af

markedsføringstilladelsen yderligere sike, at alle formodede alvorlige bivirkninger og

bivirkninger ños menneskór, som indtræder i Fællesskabet, indberettes i det format og

med de ãellemrum, der er afralt med refererencemedlemsstaten eller en kompetent

myndighed, der er udpeget som refererencemedlemsstaten, sâledes at disse oplysninger er

tilgængelige for refererencemedlemsstaten'

5. Medmindre der er fastsat andre krav som betingelse for meddelelse af tilladelsen'

iorelægges disse fortegnelser over alle bivir.kninger for de kompetente myndiglreder i

fo* ulip.riodiske, op-<laterede sikkerhedsindberetninger, så sna¡t der anmodes herom,

.il.r f,u"l sjette måneå i de to første år efter tilladelsen, én gang om âret i de følgende to

ár, og pa iidspunktet for den første fornyelse. Derefter forelægges der periodiske,

opautãråat sikicerhedsindberetninger hvert_ femte år sammen med ansøgrringen om

iórnyelse af tilladelsen. Den perioãiske, opdaterede sik*erhedsindberetning skal omfatte

en v'idenskabelig wrdering af fordele og ulemper ved veterinærlægemidlet.

6. Efter tildeling af markedsføringstilladelsen kan indehaveren af

mar[edsføringstilladásen anmode om ændring af de perioder, der-er nævnt i denne

.tt¡f..1 i trenñot¿ til den procedure, der er fastsat i Kommissionens forordning (EF) nr.

541 1951,hvis denne finder anvendelse.

8v85vEØF
art.42d
(ændring stammende fra

200013718F art. I, nr. 4)
(tilpasset)

r gFt L is .f t L3.1995, s.7. Forodningcn ct ændrct ræd forordn¡ng (EÐ n¡. I 14ó,98 GFf L t59 d3.6'1998' r.3l).
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Artikel T6 
.

l. Agenturet opretter i samarbejde med medlemsstateme og Kommissionen et edb'

netvæik for at lene udveksling af lægemiddelovervâgningsoplysninger vedrørende

lægemidler, der markedsføres i Fællesskabet.

2. Ved anvendetse af dei i stk. I nævnte netværk sikrer medlemsstaterne, at

indberetninger i overensstemmelse med den i artikel 77, stk. l, nævnte vejledning om

formodede ávorlige bivirkninger og bivirkninger hos mennesker, som har ñ¡ndet sted pâ

deres omrâde, strãks og under alle omstændigheder senest 15 dage efter meddelelsen

stilles til rådighed for agenturet og de andre medlemsstater.

3. Medlemsstatþme sikrer, at indberetninger om formodede alvorlþ bivirkninger og

bivirkninger hos mennesker, som har fundet sted pâ deres omrâde, staks og under alle

omstændigheder senest 15 dage efter indberetningen, stilles til râdighed for indehaveren

af ma¡kedsføringstilladelsen.

Artikel TT

l. For at frem¡ne udvekslingen af oplysninger om lægemiddelovervâgning i

Fællesskabet opstiller Kommissionen i samrâd med agenturet og medlemsstateme og de

beroerte partei en detaljeret vejledning i indsamling, konlrol og udformning af
fortegrrehèr over bivirkninger, herunder tekniske krav til elektronisk udveksling af

optyiringer om veterinaerlægemiddelovervâgning i overensstemmelse med intemationalt

anerkendt terminologi.

Denne vejledning offentliggøres i bind 9 i Regler verdrørende lægemidler i Det

Europæiske Fællesskab, og der tages hensyn til det internationale harmoniseringsarbejde

inden for lægemiddelovervâgning.

2. Ved fortolkning af definitioneme i artikel I nr. l0 tit 16 og principperne i dette afsnit

henholder indehavJren af markedsføringstitladelsen og de kompetente myndigheder sig

til den vejledning, der er nævnt i stk' l.

t.

Artikel TS

Hvis en medlemsstat som følge af overvâgningsdata for veterinærlægemidler

overvejer at suspendere, tilbagekalde eller ændre en markedsføringstilladelse for at

begrænse indikationerne eller tilrâdighedsstillelsen, ændre doseringen, tilføje en

koñnaindikation etler tilføje en ny forsi$ighedsregel, undenetter den staks

a¡þnturet, de andre medlemsstater og indehaveren af markedsføringstilladelsen

herom.

I hastetilfælde kan den pâgældende medlemsstat suspendere markedsførings'

tilladelsen for et veterinærlægemiddel, forudsat at agenturet' Kommissionen og de

andre medlemsstater underrettes derom senest den følgende hverdag. "

8v85vEØF
art,421
(ændring stammende fra
20001371EF art. I, nr. 6)

8v85llEØF
art.42g
(ændring stammende fra
2000137E,F art. l, nr.7)
(tilpasset)

8v85llEØF
art.42b andet afs.
(ændring stammende fra
20001371F,F art. l, nr. 2)
(tilpasset)

8v85vEØF
aft.42h
(ændring stammende fra
20001371E;ØF art. l, nr.
8)
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25) I artikel 79 ændres"artikel 90" t¡l'art¡kel 89, stk.2'.

26) Artikel. S3 affattes sâledes:

"Artikel S3

l. Medlemsstatemes kompetente myiraigheaer suspenderer eller tilbagekalder

markedsføringstílladelsen, sâfremt det viser síg, at:

a) veterinærlægemidlet er skadeligt ved forskiftsmæssig brug, som angivet ved

ansøgningen om tilladelse eller senere

b) 'veterinærlægemidlet er uden terapeutisk virkning på den dyreart' som er

, gensþnd for behandlingen

. 
c) lægemidlet ikke har den angivne kvantitative og kvalitative sammensætning

d) den angivne ventetid er utitstrækkelig til, at levnedsmidler fremstillet af det

behandlede-dyr ik*e indehotder rester, som kan være til fare for forbrugerens

' sundhed

e) veterinærlægemidlet udbydes til salg til en anvendelse, som.er forbudt i henhold

til andre fællesskabsbestemmelser.

tndtil der foreligger fællesskabsregler, kan de kompetente myndigheder imidlertid

nægte tilladelse for et veterinærlægemiddel, hvis dette skridt er nødvendig for at

sike besþttelse af den offentlige sundhed, forbrugerne eller dyrs sundhed

Ð oplysningerne i dolarmentationen i henhold til bestemmelserne i artikel 12 og

artikel 13, stk. l, og artikel?T, er urigtige

g) den i artikel 81, stk. l, omhandlede konnol ikke er foretaget

h) den i artiket 26, stk. 2, omhandlede forpligtelse ikke er overholdt.

2. Tilladelsen kan suspenderes eller tilbaçkaldes, når det findes, at:

a) de oplysninger,.der i henhold til art¡kel 12 og artikel 13, stk. l, foreligger i
d-okumenlaiionen, ikke er ændret i overensstemmelse med artikelZ7, stk. I og stk. 5

b) de komperente myndigheder ikke har fllet tilsendt alle nye daüa som nævnt i

artikel 2T, stk. 3' "

8l/851/EøF
art. 36
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. I
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27) Art¡kel 88 ophæves.

28) Artikel 89 bliver artikel 88 og affattes sâledes:

Artikel SS

De ændringer, der er nødvendige for tilpasningen afbilag I til den tekniske udvikling, vedtages efter

proceduren i artikel 89, stk. 2."

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret.

29) Som artikel 89 indsættes:

'Artikel 39

l. Kommissionen bistås af det stâende udvalg for veterinærlægemidler for tilpasning til
den tekniske udvikling af direktiverne om fiernelse af tekniske hindringer for
handeten med veterinærtægemidler, i det følgende benævnt "det stående udvalg", der

bestâer af repræsentanter for medlemsstaterne og som har Kommissionens

repræsentant som formand.

2. Nâr der henvises iil nærværende stykke, finder den i artikel 5 i

aþrelsel999l468[EF omhandlede forslcriftsprocedure anvendelse i overens-

stemmelse med samme afgørelses artikel 7 og artikel 8.

3. Det i artikel 5, stk. 6, i afgørelse l999l468lÛF omhandlede tidsrum fætsættes til tre
mâneder.

4, Det stående udvalg fastsætter selv sin fonetningsorden. "

8v85vEØF
aft.42j
(ændring stammende fra
t999t468tEF)

+

8II852IEøF
art.2b
(ændring stam¡nende fra
87n0rcøF art. I, nr. l,
og93l40lBØF art.2)
(tilpasset)

30) Artikel90 og 9l ophæves.

3l) Artikel 92 og93 bliver artikel 90 og 91.

32) Artikel 94 bliver artikel g2 og teksten ændres idet "artikel 92 o993" ændres til "artikel 90 og 91".

33) Artikel 95 bliver artikel93.

34) Artikel 96 bliver artikel g4 og afrattes sâledes:

'Artikel94

De.i dette direktiv omhandlede afgørelser, der tæffes af medlemsstaternes kompentente

myndigheder, mâ ikke træffes med andre end de begnrndelser, der er opregret i
nærværende direktiv, og skal nøje begrundes.

Afgbrelseme skal meddeles den pâgældende med oplysning om den i gældende ret

hjemlede adgang til klager og Êisten for klagens iværksættelse.

Hver medlemsstat offentliggør markedsføringstilladelser samt afgørelser angâende deres

tilbagekaldelse i sin offentlige tidende. "

8il85vBøF
art. 40, 4l og 49, andet

afs.
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. I
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35) Artikel 9? og 98 bliver artikel95 og 96.

36) Artikel 99 bliver artikel 97 og affattes sâledes:

"Artikel gT

Dette direktiv træder i.kaft pâ tyvendedagen efter offentliggørelsen i De Europæiske Fælleskabers

Tidende."

3?) Artikel 100 bliver artikel9S.

38) Bilag I, afsnit I, del 2, kapitel C,w.2.2. første afsnit, affattes sâledes:

,,Seed materials, cellebanker eller pools af råserum og sâ vidt muli$ de udgangsmaterialer, som de

stammer fra, skàl undersøges for at sike, at de ilike indeholder fiemmed agens."

Henvisningeme i tekstens højre margin forbliver uænd¡et.

39) I bilag I, afsnit I, del 2, bliver sektion D, E og F til henholdsvis sektion E' F og G'

40) I bilag I, afsnit l, del2, indsættes som sektion D:

'D. SPECIFIKKE FORANSTALTNINGER TIL FOREBYGGELSE AF

OVERFØRSEL AF SPONGIFORM ENCEPHALOPATI HOS DYR

Ansøgeren skal bevise, at veterinærelægemidler er fremstillet i overensstemmelse

*e¿ i.n opdaterede vejledning om minimering af risikoen- -for overførsel af

spongiform incephalopatiagenser fra dyr via veterinærlægemidler, som Europa-

tiomi¡issionen har offentfggjort i bind ? publikationen > Regler verdrørende

lægemidler i Det Europæiske Fællesskab t<."

8v852lEØF
bilag
(ændring stammende

1999/104/EF, bilag)
(tilpasset)

4l) I bilag I, aßnit I, del 3, sektion B, kapitel l, ff. l, affattes indledningen til fierde aßnit således:

,, For så vidt angår veterinærlægemidler bestemt for levnedsmiddelproducerende dyr skal

undersøgelseme vise:"

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret'

42) Bilagl, aßnit II, del6, sektion A, ff. 3, første aßnit affattes sâledes:

,, For den ,'Kvantitative sammensætning" af virksomme stoffer i immunologiske 1et9-rlglægemidler 
er

det nødvendigt sâ vidt muligt at an-give antal organismer,_ specifikt proteinindhold, masse, antal

internationale-.nh.d., eller biílogisk. ãnh.dtt, enten pr. doseringserùed eller pr. volumenenhed,-og for

sâ vidt angår adjuvans og bestaiddele i hjælpestoffei angives masse eller volumen for hvert af disse

stoffer unõer behørig henJyntagen til de oplysninger, der er nævnt nedenfor i afdeling 8."

Henvisningerne i tekstens i højre margin forbliver uændret.
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43) Bilag I, aßnit tl, del6, sektion C, nr. 2.1., andet afsnit affattes sâledes:

,' Fremstillingen af vaccine skal om muligt være baseret pâ sced lot-systemer og pâ etablerede

cellebankcr. Èor sâ vidt angâr fremstilling af immunologiskc veterinærlægemidler, som består af sera,

skal de producerendc dyn õprindelse, almindelige sundhedstilsand og immunologiskc søtus meddeles;

udgangsmaterialet skal komme fra defineredc pools."

Henvisningerne i tekstens højre margin forbliver uændret. .

44) I bilag l, afsnit It, del 6, bliver sektion D, E og F til henhóldsvis sektion E, F og G.

45) t bilag l, afsnit II, del6, indsættes som sektion D:

"D. SPECIFiKKE FORANSTALTNINGER TIL FOREBYGGELSE AF

OVERFøRSEL AF SPONGIFORM ENCEPHALOPATI HOS DYR

Ansøgeren skal bevise, at veterinærelægemidler er fremstillet i overensstemrnelse

med 
-den 

opdaterede vejledning om minimering af risikoen for overfønel af
spongiform encephalopatiagenser fra dn via veterinærlægemidler' som Europa'

Iiommissionen har offentliggiort i bind ? publikationen >Regler verdrørende

lægemidler i Det Europæiske Fællesskab<."

46) I bilag.t, aßnit IL del ?, sektion C, nr. 7, andet afsnit affattes sâledes

"Den anbofalede ventetid anføres og drøfres i relation til de undersøgelser for restkoncentrationer, som

måtte være gennemført."

Henvisningerne i tclatens højre margin forbliver uændret.

8v8s2lEØF
bilag
(ændring stammende
1999/104/EF, bilag)
(tilpasset)

fra
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4?) Bilag lI, Det A, affatæssätedes:
:.

t'Del'A

Ophævede dlrektlver med successivo ændringer"--: ----t0;.;'niiäö*- - --:'-- '.

':
' 'Râdets direktiv 8l/851/EØF GfT L3l7 af 6.1l. 1981, s. l)

Râdets direktiv gOl676lFßF (EFT L 373 af 31.12. 1990, s. l5)

Râdets direktiv gOl677lEøF(EFT L 373 af 3'1.12. 1990, s.26)

Râdes direktiv gzl|VlFßr| (EYf L297 af 13.10. 1992, s. 12)

Râdets direktiv 93/40ÆØF (EFT. L 214 af 24.8,1993, s' 3l)

Komniissionens direhiv 200 0ß7 IEF (EFT L 139 af 10.6. 2000, s. 25)

Râdes direktiv ïll}szlEØF(EFT L 317 af 6.11. 1981, s. 16)

Râdeæ direktiv n?notEØF(EFi L 15 af t7. l. 198?, s. 34)

Rådets direktiv 92llVlEØF(EFT L 97 af 10. 4. 1992, s. l)
' 

Râdets d irek¡v 93l40lF'ØF

Kömmissionens diiehiv lgggtl}4l$F (EFT L 3 af 6. l. 2000, s.l8) "

l9
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4Ð Bilag Il, Del B, affatæs sâl¡des:

"Del B
Listo over frister for gonnemførelse i national lovgivning

fif. arttkel96)

Direhiv 8l/85I{EøF

Direktiv 8ll85UEøE

Direhiv 87n0nøF '

Direktiv 90/67618ØF

Direktiv 90/6771F;øF

Dirpktiv 9[/rcßøF
Dírektiv 92n4nøF

Direktiv 93/4018øF

Direktiv l999tlO4lEF

Direktiv 2000/37ÆF

Gennemføelsesûist

9. oktober 1983

9. oktober 1983

l.jult 1987

l.januar 1992

20. marts 1993

l. april 1993

31. deccmber 1993

t.ja¡ruar 1995

l.januar 1998 (art. 1.7)

l. januæ2000

5. december200l"
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49) Bilag III aftttes således:

" BILAG III
SAMMENLIGNINGSTABEL

Nærværende direlctiv Dr.65l65lEØF Dir.8l/85IÆØF Dir.8ll852tBØF Dir.90l677lEØF Dir.92l74lEØF
art. l. nr. I os2 art- l. nr. I os2 art. l- stk. I
arL l. nr.3 art. l. stk. 2.2.led
art l.nr.4 art. l. nr.3 art. l- stk. I
art. l.nr.5os6 art. l. stk.2.3. og4. led

a¡L l. nr.7 art. l. srk.2
a¡L l. m.8 art. I

art. l- nr.9 art. 5- tredie afs.. nr. 8

arL l.nr.l0til 16 .ar!.42b. første afs-

art I, nr. 17 art.50astk I,andetaß.
art. l- nr. 18 art 16-itk I
art l. nr. 19 art. 18. stk l" fodnoten

ü1-2 art.2, stk. I
art 3. nr. l. û¡rste aß. art.2. stk.2. l. led

art.3.nr. l.andetaß. art. 2. stk 3

arl 3. nr.2 aft. l. stk 3

2l



Nærvære¡ide direktiv Dir.65l65tEØF Dir.8l/85I/EØF Dir.8l/8528øF Dir-9016774F;ØF Dir.92l74lEØF

art.3, nr.3 og4 art. l, nr.4 og 5
os art. 2- stk.3

art. l, stk.'l

a¡t. 3. nr. 5 art.2. stk.2.3. led

art- 3- nr. 6 art. I, nr.4
arL 4. stk I art. l. stk.4

art.4- stk.2 art. 3

art 5 art.4. stk. I, første afs.

art 6 arL 4. stk.2. første aß.

art.7 art.4. stk. I, andet aß.

arl 8 art.4. stk. l. tredie aß.

art 9 arL 4. stk. 3. første aß.

art 10,stk I og2,
fa¡rste oe andet àß.

art. 4, stk. 4, fenste og andet aß.

art 10. stk.2. tredie afs. art. 2. stk I, andet aß.

art ll art.4- stk 4. tredie afs.

art- 12, stk I art. 5. første aß.

art 12. stk 2 art. 5, andet aß.

af l2.stk 3, lir a) til i) art. 5- tredie.aß. fir. I til9 art. l. første afs.

art lz,stk 3, lit. j) a¡t. 5. tredie aß. nr. 10, første afs.

aft l2.stk. 3, lit. k) til n) art. 5. tnedie aß, nr. I I til l4
a¡t 13. stlc I a¿ 5. tredie afs. nr. 10, andet aß.
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Nærværende direktiv Dir-651651E;ØF Dir.8l/85IÆØF Dir.8tl852lBØF Dir-901677|F;ØF Dir.92174lEØF

arr. 13.stk2 art. l- andet afs.

art. 14 art. 5a

art 15. stk. I aft.6

art 15.stk2oe3 aft.7

art 16
art.6

art. 17. stk. I art.7, stk. I

a¡t l?.stk2 art. 7, stk. 3

arL 17, stk.3
art. 4. andet afs.

art. 8aft 18

aft 19
aft.9

^r1-20

art.2, stk. 3

aft2l art. 8

üL22 art" 8a

û1-23 art. 9

afi-24 art. l0
arr25 art.5b

aft26.stk I os2 arl. 12

arr 26- stk 3 art. 15, stk 2
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Nærværende direktiv Dir.65l6SlEØF Dir.8l/85IÆØF Dir.8l/852/EØF Dir.9O1677lEØF Dk.92l74lEøF

arL 27. stk. I art- 14. stlc l. fønte afs.

aftn-stk.2 art. 14. stk. I, andet aß.

art 27. stk. 3 art. 14.stk2
aft27, stk.4 og 5 art t4. stlc 3 oe 4

aft28 aft. 15. stlc I

art.29 art 13

art- 30 art. ll
arl3l.stk I art. 16. stk. I

arL 31. stk.2 art. 16. srk.2 Art.2

art 31, stk. 3 art. i6. stk 3

art 32- stlc I arL 17. stk.3

art 32. stk.2 art. l?.stk I
art 32. stk. 3 art. t7. stk 2

ar¿ 32. stk.4 arL 17, stk.4

art 33 art. l8
arl34 art t9

arl 35 arr20
art 36 art.2l

^rL37
art 22. stk. I

art 38 arl.2z.stk 2,3 oe4

art 39 aft23

24
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Nærværende direktiv 'Dtr.65l65lEØF Dir.8l/85lÆØF Dlr.8V85AEØF Dä.90t677tgØF Dir.92l74lEØF

arl-74 art.42c
ùL7S art.42d
üL76 art.42f
art.77. stlc I arl.42s
art 77, stk.2 art- 42b- andet aß.

art. 78 ait.4zh
art,79 afL.42i
art 80, stk. I art.34, første og andet

aß.

ârt 80. stlc 2 art 3. stk. I

art 80. stk 3 art. 34. tredie aß.

artSl.stk I art 35

art 81. stlc 2 arl 3; stlc 2

ü'.82 art 3, stk 3

art 83 art 36

art 84 aft.37
aft 85 art. 38

art 86 art.4. første aß.

arLS?. art. 38a

art 88 arL2a

arL 89 arr 42i úL2b
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Nærværende direktiv Dir.65l65lEøF Dir.8l/85t/EøF Dir.8ll852lBØF Dir.9O1677îEØF Dir.92l74lEØF
aft 90 aí.39
art 9l art.42
afi-92 art. 5
art 93 ut24a
art 94 arl 40, 4l o949,

andet aß.
art. 95 art. 4. stk. 2. andet aß.
art 96
aft97
art 98

bilas I bilas
bilas II
bilas III t
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Ændret forslag til
EUROPA.PARLAMENTETS OG R.ÄOCTS DIREKTIV

om oprettetse af en fællesskabskodeks for veterinærlægemidler

EURoPA.PARLAMENTET OC R.ÂDET FOR DEN EUROPÆISKE TJNION TIAR.

under henvisning til Traktaten om oprettelse af Det Europæiske Fællesskab,

særlig artikel 95,

under henvisning til forsllg fra Kommissionen,

under henvisning tit udtalelse fra Det Økonomiske og Sociale Udvalg(r),

i henhold til fremgangsmâden i traktatens artikel25l(2), og

ud fra følgende betragtninger:

l) Râdets direhiv 8l/85 llEØF af 2S.september 1981, om indbyrdes tilnærmelse

af medlemsstatemes lovgivning om ve.lprinærlægemidler; Rådets direktiv
8Lt852lEøF af 28. september t98l(3)' om indbyrdes tilnærmelse af
medlemsstaternes tovgivning om analytiske, toksiko-farmakologiske o.g

kliniske normer og iorskriñer for aþrøvning af veterinærlægernidler(a);

Râdets direktiv 901677[EØF af 13. december 1990 om udvidelse af
anvendelsesomrâdet for direktiv 8l/851/EØF om indbyrdes tilnærmelse af
medlemsstatemes lovgivning om veterinærlægemidler og om fasts.ættelse af
yderligere bestemmelser for immunologiske veterinærlæeemidlef"; Râdets

direktiv g2l74lEØF af 22. september 1992 om udvidelse af anvendelses-

omrâdet for direktiv }ltïsll$øF om indbyrdes tilnærmelse af lovgivning om

veterinærlægemidler, og om fastsættelse af supplerende bestemmelser for
homøopatiske veterinærlægemidleilu) har ved flere lejligheder været

underkastet omfattende ændringer; direktiverne bør derfor kodificeres og

samles i én enkelt tekst, sâledes at deres bestemmelser kan fremhæde klart og

rationelt.

Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.11.1981, s. 16.

Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s,26.

EFT C

EFT L 317 af6.ll.l98l, s. l.
10.6.2000, s. 25).

EFT L 3l? ¡f6.ll.l98l, s. 16.

6.1.2000,s. l8).
EtT L 373 af3l.l2. 1990, s. 26.

EFT L 297 af 13.10.1992, s. 12.

Direhivet cr scnest ændrct vcd Kommissionens dircktiv 2000ß?ÆF (EFT L 139

Direktivct er senest ændret ved Kommissioncns dirchiv 1999/104/EF GfT L 3

af

af

30



3)

4)

s)

6)

2) Alle bestemmelser angående fremstilling og distribution af vgterinær'

lægEmidler bør have som hovedformål at beslqrtte den offentlige sundhed.

Dette mâl bør dog nås med midler, som ikke kan hæmme udviklingen af

industrien og handelen med lægemidler inden for Fællesskabet.

I det omfang, hvor der i medlemsstaterne allerede ltndes visse administrativt

eller ved lov fastsane bestemmelser om veterinærlæsemidler, afuiger disse fra

hinanden med hensyn til de væsentlige principper; de virker hæmmende på

handelen med lægemidler inden for Fællesskabet og har således en

umiddelbar indvirkning pâ det indre markeds funktion,

Det er derfor af betydning, at disse hindringer fiernes; til dette formål er en

indbyrdes tilnærmelse af de pågældende bestemmelser nødvendig.

Af hensyn til folkesundheden og den frie bevægelighed for veterinær'

læeemidier er det nødvendigt, at de kompetente myndigheder råd_er over alle

t l.uunp oplysninger om titladte veterinærlægemidler i form af godkendte

resuméer vedrørende produkternes egenskaber.

Med undtagelse af tægemidler, som henhører under Fællesskabets

centraliserede godkendelsesprocedure, der er indført ved Râdets forordning

(EØF) nr. 23Og/93 af 22. juli 1993 om fastlæggelse af fællesskabsprocedurer

ior godkendelse og overvågning af human- og veterinærmedicinske

lægemidler og om oprettelse af et europæisk agentur for lægemiddel-

widering', bør en markedsføringstilladelse udstedt af en kompetent myndig-

hed i en medlemsstat i princippet anerkendes af myndighederne i de øwige

medlemsstater, medmindre der er tungtvejende grunde til at formode, at

godkendelse af det pågældende veterinærlægemiddel kan indebære fare for

ñrenneskers eller dyrs sundhed eller for miljøet; hvis der opstår uenigþed

mellem medlemsstater om et veterinærlægemiddels kvalitet, sikkerhed eller

effektivitet, bør der foretages en videnskabelig vurdering af spørgsmålet pâ

fællesskabsniveau for at nå frem til én enkelt afgørelse vedrørende

stridsspørgsmålet, som skal være bindende for de berørte medlemsstater;

afgørelsen bør vedtages ved en hurtig procedure, der siker et snævert

samarbejde mellem Kommissionen og medlemsstaterne'

Med henblik herpå bør der nedsættes et udvalg for veterinærlægemidler, der

er underlagt det europæiske agentur for lægemiddelvurdering oprettet ved

forordning (EØF) nr. 2309193.

r EFT L 2t4 aî 24.8.1993, s.

24.3.1998, s. 7.).

L Forordningcn cr ændret ved Kommissionens forordning (EF) nr. '649198 (EFT L 88 af

7)

8)
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l.

)

4.

J.

3.

10.

8v85llEØF
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

8l/85IÆØF

8v85UEØF
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s, 1.

8v85llEØF

90/6't6tEØF
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

93l40lEØF
(tilpasset)

8l/8sl/EøF
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1L1981, s. l.



. 9) Dene direktiv udgør kun en etape af virkeliggørelsen af mâlsæhingen

;J;;r*d. fri omiæning af veteiinærlægemidler; nye foranstaltninger vil

¿eiør un¿er hensyn til-den indvundne erfaring, navnlig i Udvalget for

V.to¡n"tl"g.midlär, vise sig at være nødvendige for eliminationen af fortsat

eksisterende hindringer for fri omsætning'

l0) Foderlægemidler falder ildce ind under dette direktivs anvendetsesomrâde,
' r.n det-er, såvel af økonomiske grunde som af hensyn til den offentlige

tun¿rt.¿, nødvendig3 at forbyde anvãndelsen af ikke godkendte lægemidler til

fr emstilling af foderlægemidler.

I l) Den skadelighed og terapeutiske virkning kan kun undersøges i sammenhæng"' 
;;'it;; k"n-.n r.lãt¡u üetydnlng, vur¿eret ud fra videnskabens nuværende

rå¿. og under hensyntagen t¡l lægemidles beste¡nmelse; de dokumenter og

oplysniñger, som skal u.ãt"gg.t aásøgninçn om tilladelse til markedsføring'

s["i u¡sã ai de fordele, dõ er forbundãt med effektiviteten, opvejer dè

potentielle risici.

I l. 8v85vEØF
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFTL3lTaf
6.1 l.l98l, s. l.

8v85llEØF
(tilpasset)

8v852lEØF
(tilpasset)

8v85tIEøF

8l/851/EøF

sot677tEØÉ
Berþigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s.26.

901677tBØF
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s.26,

92174lEøF
(tilpæset)

92114lEØF

7.

7.
12) Tilladelse til markedsføring bør nægt€s, hvis.lægemidlets terapeuti$3 virkine'' 

;-*gü;lier er utilsræ¡kãlig godtgiort, g.beerebet terapeutisk virkning mâ

forstås som den af fremstilleren lovede virkning'

13) Tilladelse til markedsføring bør ligeledes nægtes, hvis den angiyne ventetid er
- - ' ;iiltü"kk lig til at ¡erne õen sundhedsfate, som restkoncen¡ationerne udgør'

14) Inden der kan meddeles tilladetse til markedsføring af et- immunologisk
'vlieinæiiæqemi¿¿et, skal fremstilleren.-kunne godrgøre, at han vil være i

strtd ttt at stkte ensartethed mellem fabrikationspartierne'

15) De kompetenie myndigheder bør h1v9 beføjelse til at forbyde brugen af et--' 
ir.unoiogisk vetlrinãrhgemiddel, hvis den immunologiske reaktion hos

t.t *ái.¿ã dyr .,il ,,¡rke fo"tyre"de for gennemførelsen af nationale eller

ÉË-pi"gt*rí"t til diagnosiicering, bekæmpelse eller udryddelse af

sygdomme hos dYr.

16) Først og fremmest bøi brugeme af-homøopatiske lægemidl.t llq oplyses'-'or, 
.i-¿o er tale om hõmøopatiske lægemidler, ligesom de bør have

tìlsiætt*etig silúrerhed for deres kvalitet og uskadelighed'

l?) Bestemmelserne om fremstilling af saml kontrol og tilsyn med homøopatiske
- -' 

".trr¡n"tlægçmidler 
bør harmoiisêres for at muliggøre markedsføring i hele

Fællesskabei af sikre lægemidler af god kvalitet'

6.

7.

'8.
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lg) I betragtning af de homøopatiske lægemidlers særlige kendete-gn, sâsom deres
'-'J.g;ioncãntration 

af vìrksomme bestanddele, og vanskeligheden ved at

anVãn¿e den traditionelle statistiske metodologi for kliniske aþrølinger pâ

ã.., bør der indføres en særlig, forenklet registreringsordning for

tradítionelte homøopatiske lægemidÈr, der markedsføres uden terapeutisk

iiãìf,ut¡on og i en dispenseringsform og en dosering, der ikke udgør en risiko

for dyret.

lg) For homøopatiske veterinærlægemidler, der markedsføres med oplysninger"' ;; ¡,ruf.utìrt indikation eller ien form, der kan indebære risici i forbindelse

r.i ¿in forventede terapeutiske virkning, bør de sædvanlige regler for

iitia¿etse til markedsføring af veterinærlægemidler anvendes; medlems'

;ä...,,; bør dog, når disie lægemidler er bestemt til at anvendes pâ

,.trt uUr¿n og 
-eksotiske dyreirtei, kunne anvende særlige regler til

.uufu.r¡ná af aþrøvningsrejultaterne med henblik pâ at fætslâ disse

Ag.r¡¿fär siklerhed o! effektivitet, under forudsætning af, at Kommis'

sionen undenettes om disse regler.'

20)Foratbeskyttemenneskersogdrys.sundhedbedreogundgåunødigt--'ãoUUiltutU.já. i forbindelse med behandlingen af ansøgninger om

r.tt.Art".ingstilladelser for veterinærlægemidler bn medlemsstaterne

rylt t".*È 
"ãarbejde 

evalueringsrapportï for hvert veterinærlægemiddel, de

íoãt n¿"r, og pâ änmodning uãveksle disse rapporter; en medlemsstat bør

' ãndvidere 
-h¡nne 

indstille [ehandlingen af en ansøgning om markeds-

føringstilladelse, som er til behandling i en anden medlemssûat, med henblik

pâ at anerkende sidstnævnte medlemsstats afgørelse'

2l) For at lette omsætn¡ngen af vetednærlægemidlèr og undgâ, at de i en

medlemsstat g.nn.*fr-rt. kontrolforansøltninger gentlggs i en anden

medlemsstat, b-ør ¿er på veterinærlægemidler anvendes minimum-skrav, hvad

*jar Amtiilling og i"¿førset fri tredjelande samt udstedelse af tilsvarende

tilladelser.

22) Kvaliteten af. veterinætlægemidler, ^der 
er. fremstillet i Fællesskabet, bør

--'fut-t"trs neA"ãlrinffierne fg sod fremstillingspraksis for disse

í"gàr¡¿f .. n"ves ovlrholdt, uanset d¡sses endelige anvendelsesformâl'

23) Der bår træffes foranstaltninger til, ât forhandlere af veterinærlægemidler

autoriseres af medlemsstateme og fører de nødvendige optegnelser.

IL

92t74lEØF
(t¡lpasset)

9217 .EØF
(tilpasset)

93t40tEØF

8v85llEØF
(tilpasset) Berigtig-
etse, EFT L.317 af
6.11.1981, s. l.

9016761F;ØF

(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

901676t8ØF
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

t2.

7.

10.
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24) Normer og forskrifter for gennemførelsen af aþrøvninger af veterinærlæge-
midler som et effektivt middel til kontrol med disse og dermed iil uevariru ar
folkesundheden vil kunne lette den frie bevægelighedãf veterinærlægemid-ier,
hvis de fastsætter fælles regler for aþrøvningernes udførelse ogþrnaternes
udformning, tillader de ansvarlige myndigheder at udtale sig pïgrundlag af
ensartede forsøg og efter fælles kriterier, og bidrager ¿errpr t¡i at hindre
divergerende bedømmelser.

25) Det-bør mere nøjagtigr angives, ihvilke tilfælde det ikke er nødvendigt at
forelægge resulrateme af farmakologiske og toksikotogiske undersøgãlser
eller kliniske forsøg for at opnå tiiladelse til markedsføring ãf et
veterinærlæsemiddel, der i det væsentlige svarer til et innovativt læçmiddel,
samtidig med at det sikres, at innovative virksomheder ilike stillesiingere; i
den almene interesse bør det imidlertid undgås, at aþrøvninger pìâ Ay,
gentages, medmindre det er absolut nødvendigt.

26) Efter oprettelsen af det ind¡e marked kan der kun gives afkald pâ specifik
kontrol med kvaliteten af veterinærlægemidler, der importerès fra
tredjelande, hvis Fællesskabet har tnrffet passende foranstaltninger for at
sikre, at den nødvendige kontrol udføres i eksportlandet.

27) For at kunne garantere, at det fortsat er sikkert at anvende veterinær-
lægemidler, er det nødvendigt at' sikre, at Lægemiddelovervågnings-
systemerne i Fællesskabet løbende tilpasses for at tage hensyn iil ¿en
videnskabelige og tekniske udvikling.

28) Af hensyn til beskynelsen af folkesundheden bør relevante data om
bivirkninger hos mennesker i forbindelse med anvendelse af
veterinærlægemidler indsamles og evalueres.

29) Lægemiddelovervâgningssystemerne bør tage hensyn til de foreliggende data
om manglende effekt.

30) Desuden kan indsamling af opþninger om bivirkninger, som sþldes anden
anvendelse end den foreskrevne, undersøgelser af, om tilbagehoidelsestiden
er tilstrækkelig, og af porentielle miljøptoirrtn., úidrug" tiiat forbedre den
normale kontrol med, at veterinærlægemidleme anvendes hensigtsmæssigt.

3l) Det er nødvendigt at tage hensyn til ændringer, der er et resultât af
intemational harmonisering af definitioner, terminotogi og teknologisk
udvikling inden for lægemiddelovervågning.

32) Den øgede brug af elektroniske kommunikationsmidler til oplyining om
bivirkninger ved veterinærlægemidler, der markedsføres i Fælläsikabet, trar
til formâl at samle alle oplysninger om bivirkninger pâ et enkelt ited,
samtidig med at det sikes, at oplysningerne også kommer ud til de
kompetente myndigheder i alle medlemsstater.

34
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8v852tEØF
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. 16.

90t676t8ØF
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

93l4otEØF

2000/37tEF



33) Det er i Fællesskabets interesse at sike, at der er sammenhæng mellem

overvâgningssystemerne for veterinærlægemidler for cenhalt godkendte

lægemidler og de lægemidler, der godkendes ved andre procedurer.

34) Indehavere af markedsføringstilladelser bør være akfivt ansvarlige for den

løbende lægemiddelovervâgning af de veterinærlægemidler, de markedsfører.

35) Da de for gennemførelsen aî nærværende direktiv nødvendige

foranstaltninger er generelle foranstaltnÍnger efter artikel 2 i Rådets afgørelse

lgggl46StF;l af 28. juni 1999 om fastsættetse. äf de irærmere vilkâr for
udøvelsen af de gennemførelsesbestemmelser, der tillægges Kom¡nissionenr,

bør de vedtages efter forskiûsprocedgren i artikel 5 i nævnte afgørelse.

36) For at forbedre beskyttelsen affolkesundheden er det nødvendigt at fastsætte,

at levnedsmidler ikke mâ hidrøre fra dyr, der har været anvendt til kliniske
forsøg med veterinærlægemidler, medmindre der er fastsat et maksimalt

niveau for restkoncentrationer af det berørte lægemiddel i henhold til Rådets

forordning (EØF) nr. 2377190 af 26. Juni 1990 om en fælles fremgangsmâde

for fastsættelse af maksimalgrænseværdier for restkoncentrationer af
veterinærlægemidler i animalskelevnedsmidleP.

37) Kommissionen bør have beføjelse til at vedtage de nødvendige ændringer i
bilag I for at tilpasse det til den videnskabelige og tekniske'udvikling.

38) Nærværende direktiv bør ikke berøre medlemsstaterneé forpligtelser med

hensyn til fristerne for gennemførelóe af de i bilag II, del B, anførte

direktiver.

9.

t0.

2000t37tgF

t999t468tEF

93I4OIEØF

901677|E;ØF
(ilpasset)

7.

7.

UDSTEDT FØLGENDE DIREKTIV:

(r) 
EFT Ll84 af r?.?.t999, s. 23.

2 EFT L224 af ¡8.9.1990, s. l. Forordningcn cr scnest ændrct vcd Komnissioncns forordning (EÐ 1958/98 (EFT L 254 af
16.9.1998, s. 7).



AFSNIT I
DEFTNITIONER

. Artikel I

I dette direktiv forstås ved:

l. Medicinsk specialitet:

ethver.t lægemiddel, som bringes i handelen i færdigfremstillet form under en særlig
betegnelse og i en særlig pakning.

2. Veterinerlegemiddel:

ethvert stof eller enhver sammensætning af stoffer, der betegnes som middel til
helbredelse eller forebyggelse af sygdomme hos dyr.

Ethvert stof eller enhver sammensætning af stoffeç der er bestemt til at anvendes i elter
på dyrs legemer med henblik på at stille en medicinsk diagnose eller at genoprette,
forbedre eller pâvirke frsiologiske funktioner hos dyr, anses rigeledes som
veterinærlægemiddel.

3. Ferdigfrenstil I et veter inærlægem iddel

ethvert pâ forhând tilberedt veterinærlægemiddel, som ikke svarer til definitionen af
medicinske specialiteter, og som bringes i handelen i en sâdan dispenseringsform, at det
kan anvendes uden foræbejdning.

4. Stof,

ethvert stof, uanset dets oprindelse, idet dette kan være:

- menneskeligt, som for eksempel:

menneskeblod og præparater af menneskeblod,

- animalsk, som for eksempel:

mikroorganismer, hele dyr, dele af organer, dyriske sekrete¡ toksiner,'stoffer
. udvundet ved ekstraktion, blodpræparater,

65t65tEØF
art, l, nr. I og2
(tilpasset)

8t/85vBøF
art. l, stk. I
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6:l l.l98l, s. l.

8v85ltEØF
art. I, stk. 2,2.led
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

65t65tEØF
art. 1, nr. 3
8u85vEøF
art. I, stk. I
(tilpasset)
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- vegetabilsk, som for eksempel:

mikroorganismer, planter, plantedele, planteseketer, stoffer udvundet ved ekstration

- kemisk, som for eksemPel:

grundstoffer, naturlige kemiske stoffer, samt kemiske præparater, fremstillet ved

omdannelse eller sYntese.

5. Forblandinger til foderlægemidler :

ethvert veterinærlægemiddel, som er tilberedt på forhånd med henblik på senere

fremstilling af foderlægemidler.

6. Foderlægemidler:

enhver blanding af et eller flere veterinærlæsemidler og et eller flere foderstoffer, som er

tilberedt inden ãeres mækedsføring og bestemt til uden forarbejdning at anvendes til dyr

på grund af deres helbredende eller forebyggende egenskaber eller andre af deres

egenskaber som omhandlet i nr. 2'

7, I mmunologisk veterínerlæøemiddel:

et veterinærlægemiddel, der indgives dyr for at ûeinkalde aktiv eller passiv immunitet

eller for at bestemme immunitetsgraden.

8. H omø opatisk veter inerlegemíddeh

alle veterinærlægemidler, fremstillet af produkter, stoffer eller blandinger, kaldet homø'

opatiske stammèr, efrer en homøopatisk fremstillingsmetode som beskrevet i Den

Europæiske Farmakopé eller de farmakopéer, der pâ nuværende tidspunkt hæ ofüciel

status i medlemsstaterne.

Et homøopatisk veterinærtægemiddel kan ogsâ indeholde flere stoffer.

9. Ventetid:

nødvendig periode, der ved normal forskifrsmæssig brug skal iagttages fra den sidste

behandlingäf dyret med veterinærtæsemidlet, til dette dyr mâ anvendes til ûemstilling af

levnedsmidler, ibr at sik¡e, at disse ihke indeholder restkoncenEationer, der overstiger de

fascatte maksimalgrænser ifølge forordning (EØF) n¡. 2377190,

65t65lEØF
art. l, nr. 3
8v85ltEØF
art. l, stk. I
(tilpasset)

8U85rîEØF
art. l, stk. 2,3. og4.led
(ilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

90t67718ØF
art. l, stk.2
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 26.

92t74lEØF
art. I

8v85vEøF
art. 5, tedje afs., nr. 8

(ændring stammende fra

90167618øF art. l, nr. 5)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31. 12.1990, s. 15.
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10. Bivìrkning

en skadelig og utilsigtet reaktion, Eom indtræder ved sådanne. doser, der normalt
anvendes til dyr med henblik pâ forebyggelse, diagnose eller behandling afsygdom eiler
til ændring af fysiologiske funktioner.

ll. Bivirkning hos mennesker:

en skadelig og utilsigtet reaktion, sóm indtræder hos mennesker efter udsættelse for et
veterinærlægemiddel.

12. Alvorlig bivírkning:

en bivirkning, som er dødelig, tivstruende eller medfører betydelig invaliditet eller
uarbejdsdygtighed, eren medfødt anormali eller fødselsskade, eller som resulterer i
vedvarende eller langvarige symptomer hos det behandlede dyr.

13. IJvent et b iv í r btin g;

en bivirkning, hvis art, alvor eller resultat ikke er nævnt i resuméet af produktet-
egenskabeme.

14. Periodiske, opdaterede sikkerhedsberetninger:

de periodiske indberetninger, som indeholder de registrerínger, der er anført i artikel 75.

I 5. Ovenàgníngsundersøgelser efier markedsþrìng:

farmako-epidemiologisk undersøgelse eller et klinisk forsøg, der udføres ¡

overensstemrnelse med betingelserne i markedsføringstilladelsen, og som gennemføres
med henblik pâ at identificere og undersøge en sikkerhedsrisiko i forbindelse med et
godkendt veterinærlægemiddel.

| 6. I kke-þres lcratet anvendels e:

anvendelse af et veterinærlægemiddel, som ikke er i overensstemmelse med resuméet af
produktegenskabeme, herunder forkert brug og alvorlig misbrug af præparatet.

8t/851ÆØF
art,42b, første aß.
(ændring stammende fra
200013718F art. l, nr. 2)
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\

. lT.EngrosþhandlingmedveterÍnerlegemldler:

enhver handling der omfatter þb, sal& indførsel og udfø¡rel etler enhver anden
handelstransaktion med veterinærlægemidter, hvad enten det er med økonomisk vinding
for øje eller ej, undtagen

- en fremstillers levering af veterinærlægemidler, han selv har fremstillet

- detailsalg af veterinærlægemidler foretaget af personer, der har tilladetse hertil i
overensstemmelse med artikel 66.

lE. Agentur:

Det europæiske agentur for lægemiddelvudeiing oprettet ved forordning (EØF)
tn.2309193.

19. En rìstkofor menneskers àtler dyrs sundhed etletþr mílJøst:

enhver risiko forbundet med veterinæriægemidlets kvalitet, sikkerhed og virkning.

8ll8,'vEøF
æt. 50a, stk. l, andet afs. ,
(ændring stammende fra
90167618øF æt.1,
nr.27) (tilpasset)
Beri4igelse, 'L

EFT L 373 af
31. 12.1990, s. 15.

8',v85vEØF
a¡t. 16, stk. I
(ændring stammende fra
93l40lEøF art. l,nr, l0)
(tilpasset)

SvssvEøF
art. 18, stk l, fodnoten
(ændring stammende fra
93l40lEøF art. l, nr. l0)
(tilpasset)
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AFSNIT II
ANVENDELSESOMR.A.DE

Artikel2

Bestemmelsenìe i dette direktiv anvendes pâ veterinærlægemidler, som er bestemt til at I gl/gsll1ØF
bringes i handlen, uanset om de præsenteres i-form af bl.a. lægemidler. I un. Z. r*. f
færdigfremstillede veterinærlægemidter eller forblandinger til fodérlægemidler. I fi¡lpassetl

I Berigtigelse, .

I errl 3fl af
| 6. lt. l98l,s. L

Artiket 3

Dette direktiv anvendes ikke på: I gltgsll1øF
art. 2, stk.2, l. ledl. foderlægemidter som er deflmerer i Rådets direhiv goî67[EØÉ.t 

I õilpãl*o

Foderlægemidler kan dog kun fremstitles pâ grundlag af forblandinger til I aUssyEøF
foderlægemidler, der er blevet godkendt i henhord til dette diiektiv. - 

| ..t. i ,*. g

(tilpasset)

2. inaktiverede immunologiske veterinærlægemidter, der fremstilles af patogene
organismer o€ antigener udwndet fia et dyr eller et husdyrhold og anvendt til
behandling af dette dyr eller dette husdyrhold på samme sted.

3. lægemidler, der tilberedes pâ et apotek efter lægerecept til et bestemt dyr
(receppligtige (titpasset) lægemidler).

4. lægemidler, der tilberedes pâ et apotek ifølge forskrifreme i en farmakopé og er
bestemt til direkte udlevering til den éndelige bruger. (ikke-receiçlifige
lægemidler).

901677tgøF
art. l, stk.3
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 26.

65t65tEØF
art. l, nr. 4 og5 ogart,2,
stk.3.
ændring stammende fra
89l34llBØF art. l, nr. 2
og 3.)
(tilpasset)
8v85vEØF
art. l, stk. I
(tilpasset)

8v85vEØF
art.2, stk. 2,3,led
EFT L 317 af
6. I l. 1981, s. l.

8v85vEØF
art. l, stk.4
(tilpasset)

5. veterinærlæeemidler, ftemstillet pâ basis af radioaktive isotoper.

tilsætningsstoffeç som omhandlet. i Rådets direktiv 7ols24lF;Ø12) samt senere
ændringer hertil, som er iblandet foderstoffer, og tilskudsfoderblandinger pâ de i
nævnte direktiv fasßatte betingelser.

I
2

EFT L 92 af7.4.1990 s. 42.
EFTl270 af 14'12.1970, s. I' Dircktivet er scnæt ændrct vcd Kommissionens dirchiv 9g/19ÆF (EFT L 96 af 2g.3.¡99g,
s.39),
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l.

Artikel I
Medlemsstaterne kan fastsætte, at dette direktiv ikke frnder anvendelse pâ ikte-

inaktiverede immunologiske veterinærlæeemidler fremstillet af patogene organismer

og ant¡gener udvundet fra et dyr eller et husdyrhold og anvendt til behandling af

dette dyr eller dette husdyrhold på satnme sted.

Medlemsstaterne kan for så vidt angâr veterinærlægemidler, der udelukkende er

bestemt til akvariefisk, stuefugle, brevduer, tenariedyr og smâgnavere, på deres

område indføre undtagelser fra artikel 5,7 og I for så vidt disse lægemidler ikke

indeholder stoffer, hvii anvendelse kræver dyrlægekontrol, og sâfremt der er truffet

de nødvendige foranstaltninger for at undgâ misbrug af disse lægemidler pâ andre

dyrearter.

AFSNIT III
MARKEDSFØRING

KAPITEL I
MARKEDSFØRINGSTILADELSE

Artikel5

Intet veterinairlægemiddel mâ markedsføres i en medlemsstat, uden at den kompetente

ryn¿igt*¿ i ¿rn* tn.¿lemsstat har givet tilladelse til markedsføring i henhold til dette

¿ireltii,, eller der er givet tilladelse dertil i henhold til forordning (EØF)'nr. 2309193.

90t677|E;ØF
art. l, stk.4
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 26.

8u85vEØF
art. 3
(tilpasset)
Berigligelse,
EFT L 317 af
6. I l. 1981, s. l.

8v85vEØF
art.4, stk. l, første afs.
(ændring stamrnende fra
93l40lEØF art. l, ff. l)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6. I l. 1981, s. l.

8v85vEØF
art. 4, stk. 2, første afsnit
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr.4)
(tilpasset)
Berigtþlse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8v85vEØF
art.4, stk. l, andet afs.

(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. 4)
(tilpasset)
BerigSigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990,s. 15.

Artikel6

For ar et yslgd!¿edegg!q]i!!!þ! kan opnâ markedsføringstilladelse med henblik på

behandling af teune¿Jmiddelproducerende dyr, skal de virksomme stoffer, som

lægemidlei indeholder, vdre oplørt i bilag I, II eller tII til forordning (EØF) nr.2377190.

Artikel T

Nâr sundhedssituationen kæver det, kan en medlemsstat tillade ma¡kedsføring af eller

behandling af dyr med veterinærlæeemidter. der er tilladt af en anden medlemsstat i

overenssternmelse med bestemmelseme i dette direktiv.
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Artiket S

I t¡lfælde af en alvorlig sygdomsepidemi kan medlemsstaterne midlertidigt tillade
anvendelse immunologiske veterinærlægemidler uden markedsføringstilladelse, hvis der
ikke findes noget egnet lægemiddel, og efter at de har underrettet Kommissionen om de
detalj erede anvendelsesbetingelser.

Artikel9

Intet veterinærlægemiddel må gives til dyr, uden at markedsføringstilladelse dertil er
givet, medmindre det drejer sig om aþrøvning af veterinærlægemidler som omhandlet i
artikel 12, stk. 3, litraj), der er godkendt afde kompetente nationale myndigheder, efter
at der er givet meddelelse herom eller tilladelse hertil i overensstemmelse med gældende
national lovgivning.

-'e¿-

Artikel l0'

l. Når der ikke fìndes tilladte lægemidler möd en lidelse, kan medlemsstateme, især for
at undgå uacceptable lidelser hos.de pågældende dyr, undtagelsesvis tillade, at et
enkelt dyr eller et lille antal dyr på en bedrifr af en dyrlæge eller under hans direkte
personlige ansvæ behandles:

a) med et veterinærlægemiddel, som i den pågældende medlemsstat er tilladt i kraft
af nærværende direktiv eller i kaft af forordning (EØF) n¡. 2309193 for en anden
dyreart eller for sarnme d¡eart, men for en anden lidelse; eller,

b) hvis det i litra a) nævnte lægemiddel ikke findes, med et humanmedicinsk
lægemíddel, som i den pågældende medlemsstat er tilladt i kraft af direktiv
l65l65lBØFl eller i kraft af forordning (EØF) nr. 2309193;eller,

c) hvis det i litra b) nævnte lægemiddel ikke findes og med den begrænsning, der
følger af den pågældende medlemsstats lovgivning, med et veterinærlægemiddel,
som tilberedes på bestilling efter dyrlægeordination af en person, der er
bemyndiget hertil i henhold til national lovgivning.

I første afsnit dækker udtrykdcet "et enkelt dyr eller et lille antal dyr på en bedrift"
ogsâ selskabsdyr og skal fortolkets lempeligere for mindre hyppigt forekomrnende
dyrearter eller eksotiske dyrearter, der ikke er levnedsmiddelproducerende.

8V85UEØF
art.4, stk. l, nedje aß.
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. 4)
(tilpasset)
Berigtígelse,
EFT L373 af
31.12.1990, s. 15.

8v85vEØF
art. 4, stk. 3, første afs.
(ændring stammende fra
9016761E;ØF art. l, nr. 4)
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8t/85UF;ØF
art. 4, stk. 4, første
og andet aß.
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. 4)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.
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3.

Stk. I fìnder anvendelse sâftemt lægemidlet, hvis det gives til levnedsmiddel'

$roducerende dyr, kun indeholder stoffer, der er indeholdt i et veterinærlægemiddel,

som er tilladt for sådanne dyr i den pâgældende medlemsstat, og den ansvarlige

dyrlæge fastsætter en passende ventetid for levnedsmiddelproducerende dyr.

Hvis der ikke pâ det anvendte lægemiddel er angivet nogen ventetid for de

pâgældende dyrearter, mâ den specificerede ventetid ikke være kortere end

for æg

for mælk

for kød af$erkræ og pattedyr, herunder fedt og slagteaffald

for fiskekød.

8v85vEøF
art. 4, stk. 4, første

og andet afs.
(ændring stammende fra
901676t8ØF art. l, nr. 4)
(tilpæset)
Berigtigelse,
EFT L373 af
31.12.1990, s. 15.

92174IEØF
art.2, stk. l, andet afs.
(tilpasset)

8v85llEØF
art.4, stk.4, tedje afs.
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. 4)
(tilpasset)

8U85vEØF
art. 5, første afs.
(ændring stammende fra
9016161F;ØF art. I, nr. 5)
(tilpasset)

8l/851ÆØF
art. 5, andet afs.
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. 3)
(tilpasset)

7 dage

7 dage

28 dage

500 graddage

For så vidt angâr den ventetid, der er omhandlet i første og andet afsnit, sættes denne

til nul, når der er tate om et homøopatisk veterinærlægemiddel, hvis virksomme stof
er,til stede i en koncentration pâ højst en pp million.

Artikel ll

I forbindelse med d¡elægens behandling i henhold til art. l0 skal denne føre optegnelser

over alle relevante oplysninger, hen¡nder datoen for undersøgelsen af dyrene, angivelse

af ejeren, antallet af behandlede dyr, diagnosen, de ordinerede lægemidler, de givne

doser, behandlingens varighed samt de anbefalede ventetider. Han skal i konnoløjemed

holde disse optegnelser til rådighed for de kompetente myndigheder i mindst tre âr.

Medlemsstaterne- kan udvide denn" pligt t¡l ogsâ at omfatte andre dyr' end

levnedsmiddelproducerende dyr.

Artikel 12

l. For at opnâ en markediføríngstilladelse, der ikke henhører under den procedure, der

er indført for et lægeveterinærmiddel ved forordning (EøF) w.2309193, skal en

ansøgning indgives til den kompetente myndighed i den pâgældende medlemsstat.

2. En markedsføringstilladelse kan kun udstedes til en ansøger, der br eAbleret i
Fællesskabet.
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3. Ansøgningen skal ledsages af følgende oplysninger og dokumentation forelagt i
overensstemmelse med bilag I:

a) navn eller'firmanavn og bopæl eller hjemsted for ansøgeren, og i givet fald for
den eller de pågældende fremstillere samt angivelse af de steder, hvor
fremstillingen fìnder sted

b) veterinærlægemidlets benævnelse (sæmavn, fællesbenævnelse med eller uden
varemærke eller fremstillerens navn, videnskabelig benævnelse eller formel, med
eller uden varemærke eller fremstillerens navn)

c) den kvatitative og kvantitative sammensætning af alle veterinærlægemidlets
bestanddele med alment benynede benævnelser, uden anvendelse af kemiske
bruttoformler, og med den af Verdenssundhedsorganisationen anbefalede
internationale fællesbenævnelse, såfremt en sådan findes

d) beskivelse af fremstillingsmetoden

e) terapeutiske indikationer, kontraindikationerogbivirkninger

f) doseringen for de forskeliige dyrearter, som veterinærlæsemidlet er bestemt for,
dispenseringsform, anvendelsesområde samt holdbarhedstid

g) angivelse af eventuelle forsigtigheds- og sikkerhedsregler, som skal følges ved
oplagring af lægemidlet, ved behandling af dyr dermed, og ved bortskaffelse af
affaldsprodukter, samt angivelse af evenh¡elle risici, som lægemidlet kan
frembyde for miljøet samt for menneskers, dyrs og planters sundhed

h) angivelse af ventetiden. Om nødvendigt skal ansøgeren foreslå og begrunde en
værdi for restkoncentrationer, der kan accepteres i levnedsmidler som værende
uden risiko for forbrugerne, og angive rutineanalysemetoder, som de kompetente
myndigheder kan anvende til påvisning af restkoncentrationer

D beskivelse af de af fremstilleren benyttede kontrolmetoder (kvalitativ og
kvantitativ analyse afbestanddelene og det færdige produkt, særlige prøver, f.eks.
for sterílitet og pyrogenfrihed, undersøgelse for indhold af tungmetaller,
holdbarhedsprøver, biologiske og toksikologiske undersøgelser, kontrol med
mellemprodukterne ved fremstillingen)

8t/85vBØF
art. 5, hedje aß.,
nr. I til 9
(ændring stammende fra
90/67618ØF art. l, nr. 5)
(tilpasset) '

+

8U852lEØF
art. l, første afs.

Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

Berigtigelse,
EFTL3lTaf
6.11.1981, s. 16.
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k)

resultateÌne ae

- ffsisk-kemiske, biologiske elter mik¡obiologiske prøver

- toksikologiske og farmakologiske prøvet

- kliniske forsøg

et resumé af produktets egenskaber i overensstemmelse med artikel 14, en eller

flere prøver eller modeller af veterinærlægemidlets salgspakning' samt

indlægssedlen

et dokument, hvoraf det fremgår, at fremstitleren har tilladetse til Êemstilling af
veter¡nærlægemidler i sit hjemland

genparter af en enhver tilladelse til markedsføring sf det pâgældende

vetçrinærlægemiddel i en anden medlemsstat eller i et tedjeland sammen med en

tiste over de medlemsstater, hvor en ansøgning om tilladelse, der er indgivet i
overensstemmelse med dette direktiv, er til behandling genparter af resuméet af
produktets egenskaber, som foreslâet af ansøgeren i henhold til artikel 14 eller
godkendt âf medlemsstatens kompetente myndighed i henhold til artikel 25, og

genparter af den foreslâede indlægsseddel samt nærmere oplysninger om alle

ãfgørelser om nægelse af tilladelse, det være sig I Fællesskabet ellqr i et

tredjeland, og begrundelseme for disse.

Disse opþninger ajourføres regelmæssigt

for lægemidler, der indeholder nye virksomme stoffer, der ikke er nævnt i bilag I'
II eller III til forordning (EØF) nr.2377/90, en kopi af de dokumenter, der er

forelagt Kommissionen i overensstemmelse med bilag V til nævnte forordning.

8v85vEØF
art. 5, Íedje afs.. nr. 10.

første afs.
(ændring stammende fra
9016761E;ØF art. l, ü. 5)

8v85vEØF
art. 5, tedje afs.,
rrr.ll og 12
(ændring stammendé fra
90167618ØF art. l, nr. 5)
(tilpasset)
BerigSigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8v85vEØF
art. 5, tredje afs., nr. l3
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. I, nr. 4)
(tilpasset)

8ll85llEØF
art. 5, tedje afs., nr. 14

(ændring stammende fra
9016761E;ØF art. l, nr. 5)
(tilpasset)

m)

P
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Artikel 13

l. Med undtagelse af artikel 12, stk. 3, litra j), og med forbehold af retsforsk¡ifter
vedrørende beskynelse af industriel og kommerciel ejendomsret gætder følgende:

a) Ansøgeren;r ikke forpligtet til at forelægge resultater af toksikologiske og
farmakologíske prøver eller af kliniske forsøg, hvis han kan godtgøre:

i) enten at veterinærlægemidlet i det væsentlige svarer til et lægemiddel, som
er tilladt i den medlemsstat, ansøgningen gælder, og at iàdehaveren af
markedsføringstilladelsen for det oprindelige veterinærlægemiddel har givet
sit samtykketil,.at dermed henblik på behandlingen af ansøgningen bñrges
den tôksikologiske, farmakologiske oglerter kliniske dokumentation i
materialet om det oprindelige veterinærlægemiddet

ii) eller at.den eller de bestanddele, som indgår i veterinærlægemidlet, fmder
almindelig anvendelse pâ det medicinske om¡äde og er anerkendt effektiue
samt tilstrækkel-i4 sikrø hvilket bevíses ved fremlæggelse af en detaljeret
videnskabelig bibliografì

iii) eller at veterinærlægemicllet i det væsentlige svarer til et lægemiddel, der har
været godkendt i henhold til gældende fællesskabsbestemrnelser i mindst
seks år i Fællesskabet og markedsført i den medlemssta! som ansøgningen' 
vedrører; denne periodi er dog på ti âr, ñâ, det are¡r sig om et
højteknologisk lægemiddel, der er blevet tilladt i henhold til den piocedure,
der er indført ved artikel 2, stk. 5, i Rådets direktiv gzlz2lgØFçr.-Endvideré
kan en medlemsstat ligeledes forlænge perioden til ti âr ved en aþrelse
gældende for alle lægemidler, der markedsføres på dens område, hiis den
skønner, at hensynet til den offentlige sundhed kræver det. Medlemsstateme
kan undlade At gøre perioden pâ seks år gældende, nâr et patent på det
oprindelige lægemiddel er udløbet

b) for et n¡ veterinærlægemiddel, der indeholder kendte bestanddele, som dog ikke
hidtil har været kombineret til terapeutiske formåI, skal der fremlægges resultater
af toksikologiske og farmakologiske prøver og kliniske rorsøg rñed den nye
sa¡nmensætning, uden at det dog er nødvendigt at fiemtægge-dola¡mentatiãn
vedrørende hver enkelt bestanddel.

2, Bilag I finder tilsvarende anvendelse i forbindelse med forelæggetse af en detaljeret
videnskabelig bibliografisk dokumentation i henhord til stk. l, ùtra a), nr. ii).

8l/851ÆØF
art. 5, tedje afs., nr. 10,

andet aß.
(ændring shmmende fra
90/6761F;ØF art. l, nr. 5)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990. s. 15.

8ll852tEØF
art. l, andet aß.
(tilpasset)

r EFr L l5 af l?.1. t987, s. 38. Ophævet ved direhiv 93/41 IEøF @rt L2t4 af 24.8. t993, s. 40).



Artikel 14

Resuméet af produktets egenskaber skal indeholde følgende opþninger:

l. veterinærlæeemidletsbenævnelse

2. den kvalitative i¡g kvantitative sammensætn¡ng af de virksomme stoffer og

bestanddele, som skal være bekendt med henblik pâ forsvarlig indgift af vèterinær'

tægemidlet. De af Verdenssundhedsorganisationen anbefalede internationale

ffifi-gn.lser skal anvendes, når sâdanne findes, etler, hvis dette ililce er tilfældet,

de gængse fællesbenævnelser eller de kemiske betegnelser

3. dispenseringsform

4, farmakologi.ske egenskaber og, i det omfang sâdanne oplysninger er af betydning for

den terapeutiske anvendelse, farmakokinetiske faktorer

:. kliniske oplysninger:

5. I arter, præparatet er beregnet for

5,2 anvendelsesindikationer for de arter, præparatet er beregpet for

5.3 kontraindikatíoner

. 5.4 bivirkninger (h¡,ppighed og grad)

5.5 s4rlige forsigtighedsregler for brugen

5.6 anvendetse under drægtighed og laktation

5.7 medikamentelle eller andre interaktioner

5.8 dosering og anvendelsesomrâde

5.9 overdosering (symptomer, nødhjælpsbehandling modgift) (om nødvendigt)

5.10 særlige advarsler for de enkelte after, præparatet er beregnet for

5.ll ventetider

5.12 særlige forsigtighedsregler, som den person, der behandler dyr med lægemidlet,

skal følge

8r/85I/EøF
art. 5a
(ændring stammende fra
90167618øF art. l, nr. 6)
(tilpasset)
Beri4igelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

47



6. farmaceutiske oplysninger:

6.1 støneuforligeligheder

6.2 holdbarhedstid, i givet fald efter lægemidlets rekonstitution, eller efter at
beholderen er åbnet for første gang

6.3 særlige forsigtighedsregler ved opbevaring r

6.4 beholderens art og indhold

6.5 i givet fald særlige forholdsregler, der skal træffes ved bortskaffelse af ubrugte
lægemidler eller affald

7, navn eller firmanavn og bopæl eller hjemsted for indehaveren af markeds-
føringstilladelsen.

Artikel 15

l. Medlemsstateme træffer alle nødvendige foranstaltninger, for at de i artikel 12,
stk. 3, litra h), i) og j), samt artikel 13, stk. l, opregnede dokumenter og oplysninger
udfærdiges af sagþndige, som har de nødvendige tekniske eller faglige kvalifi-
kationer, inden de forelægges de kompetente myndigheder.

Disse dokumenter og oplysninger underskrives af disse sagþndige.

2. Alt efter deres kvalifikationer er det de sagþndiges opgave:

a) at udføre det arbejde, der ligger inden for deres fag (analyse, farmakologi og
lignende eksperimentelle videnskaber samt kliniske forsøg) og objektivt at
beskrive de opnåede resultater (kvantitative og kvalitative)

b) at beskrive de iagttagelser, som de har giort i overensstem¡nelse med bilag I samt
særlig at give meddelelse:

i) for anal¡ikerens vedkomrnende om, hvonyidt lægemidlet er i overens-
stem¡nelse med den angivne sammensætning ved at fremlægge enhver form
for dokumentation for de af Êemstilleren anvendte kontolmetoder

8t/85I/EøF
art. 5a
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. 6)
(tilpasset)

8v8svEØF
art.6
(tilpasset)

8I/85IIEØF
art. 7, stk. 1,2 og3,
første aß.
(tilpasset)
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ii) for så vidt angår farmakologen sâvel som den sagþndige, der har

ff ldestgørende kompetence

- om lægemidlets toksicitet og dets farmakologiske egenskaber,

- om der efter indgift af veterinærlægemidlet ved normal fonkriftsmæssig
brug og under overholdelse af den anførte ventetid i levnedsmidler af
behandlede dyr ikdce findes rester, som kan være til fare for forbrugerens
sundhed

iii) for klinikerens vedkommende om, hvorvidt han hos de dyr, der har været

behandlet med lægemidlet, har kunnet konstatere virkninger, der svarer til de

opþninger, som Êemstilleren har givet i henhold til artikel 12 og artikel 13,

stk. l, om hvorvidt lægemidlet tåles godt af dyrene, hvilken dosering han

tilrâder samt eventuelle kontraindikationer og bivirkninger

c) at begrunde evenh¡el anvendelse af den i artikel 13, stk. l, litr¿ a), nr. ii, nævnte

bibliograf iske dola¡menation.

3. De sagþndiges udførlige rapporter udgør en del af det materiale, som ansøgeren

skal indgive til de kompetente myndigheder. En kortfattet levnedsbesk¡ivelse for den

sagþndige skal vedlægges hver rapport

8v85vEØF
art. 7, stk. 1,2 og3,
første aß.
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. I

8v85vEøF
art. 7, stk. 3, andet afs.
(ændring stammende fra
9016761F;ØF art. l, nr. 8)

49



KAPITEL 2
SÆRLIGE BESTEMMELSER FOR

HOMØOPATISKE VETERINÆRLÆGEMIDLER

Artikel 16

l. Medlemsstaterne påser, at de homøopatiske veterinærlægemidler, der ûemstilles og
markedsføres i Fællesskabet, registreres eller godkendes i overensstemrnelse med
artikel 17, stk. I og 2, artikel 18 samt artikel 19. Der tages i hver medtemsstat
behørigt hensyn til de øvrige medlemsstaters registreringer eller godkendelser.

2. En medlemsstat kan undlade at indføre en særlig, forenklet registeringsprocedure
for de homøopatiske veterinærlægemidler, som er omhandlet i artikel 17, stk. I og2.
Medlemsstaten undenetter Kommissionen herom. Denne medlemsstat tillader i så
fald, at lægemidler, der er registreret af andre medlemsstater i overensstem¡nelse med
artikel 17, stk. I og 2, samt artikel 18, anvendes på dens omrâde.

Artikel 17

l. Kun for de homøopatiske veterinærlægemidler, der opfyrder aile førgende
betingelser, gælder en særlig, forenklet registreringsprocedure:

- de er bestemt til indgift i selskabsdyr eller elaotiske dyrearter, der ikke er levneds-
middelproducerende

- indgiftsmåden er som beskrevet i Den Europæiske Farmakopé eller de
farmakopéer, der på nuværende tidspunkt har ofticiel status i medlemsstateme

- der findes ingen særlige terapeutiske indikationer pâ etiketten eller i informationen
om veterinærlægemidlet

- fortyndingsgraden skal sike, at lægemidlet er uskadeligt; især mâ det hverken
indeholde mere end en pp l0 000 af grundtinkturen eller mere end l/100 af den
laveste dosis, der eventuelt anvendes inden for traditionel medicin for
lægemiddelstoffer, hvis tilstedeværelse i et traditionelt lægemiddel medfører
receptpligt.

Ved registreringen udarbejder medlemsstaterne en klassifikation for udleveringen af
lægemidlet.

92/74t8ØF
art. 6
(tilpasset)

92174tEØF
art.7, stk. I
(tílpasset)

92t74tEøF
art. 7, stk. 3
(tilpasset)

2. Dc kriterier og procedureregleç der er fastsat i kapitel 3, furder pånær i artikel 25,
tilsvarende anvendelse på den særlige, forenklede registeringsprocedure for
homøopatiske veterinærlægemidler, som omhandlet i stk. r, dog ikke-pâ beviset for
terapeutisk virkning.
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3. Bevis for den terapeutiske virkning kræves dog ik*e for homøopatiske veterinær-

lægemidler, der er.registreret i over€nsstemmelse med stk. I i nærværende a¡tikel
eller som eventuelt tillades efter bestemmelserne i artikel 16, stk. 2.

Artikel l8

Den særtige, forenklede ansøgning om registrering kan omfatte en række lægemidler

f¡emstillet af samme homøopatiske stamme(r). Ansøgningen vedlægges følgende

dokumenter for især at pâvise disse lægemidlers farmaceutiske kvalitet og de Èemstillede
part¡ers ensartethed:

- de(n) homøopatiske stamme(r)s videnskabelige benævnelse eller en anden

behævnelse ûa en farmakopé med angivelse af de.forskellige indgiffsmâder, dispen-

seringsformer og fortyndingsgrader, der skal registreres

- dokumentation med beskrivelse af fremstillingen af og kontrollen med stammen(rne),

som beviser midlets homøopatiske karakter ved hjælp af en f,ldestgørende
bibliografi; for homøopatiske veterinærlægemidler, der indeholder biologiske stoffer,
tillige en beskivelse af de nødvendige forholdsregler til forebyggelse af enhver

patogen agens

- dokumentation for fremstilling og kontol for hver dispenseringsform og beskrivelse

af fortyndings- og potenseringsmetoder

- tilladelsen til fremstilliñg af de pâgældende lægemidler

- kopi af eventuelle registeringer eller godkendelser for samme lægemidler i andre

medlemsstater

- en eller flere prøver eller prototyper af den ydre og den indre embaltage af de

lægemidler, der skal registeres

- oplysninger vedrørende lægemidles holdbarhed.

9217AIEøF
art. 4, 2. afs.
(tilpasset)

92174lEØF
art. I
(tilpasset)
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t.

Artikel 19

A.n{. tt"f""patiske veterinærlægemidrer end dem, der er omhandlet i artikel l?,
stk. l, godkendes i overensstemmelse med artiket 12 til 15 samtl<apiæl3.

En medlemsst¡t kan i overensstemmelse med de principper'og den særlþ praksis,
der gælder for homøopati i denne medlemsstat palit ornraae ¡ñ¿øre elleibtËeholile
s@rh.F bestemmelser vedrøre¡rde. farnakodgiske, tolsikologiske og r.i¡r,irtã
aþrøvni4g¡1 af homøopati$e 

-ve¡c$nærlægem¡à1er, 
iom. u, uoæït ør. õbkabsdyr

eller eksotiske dyrearter, der íkke er levnedsmiddelproåucerendê, og ,om itk;;;
omfatætafartikel t7, stk. l.

I sá fald undenetter medlemsstr¡ten Ko¡nmissio¡ren om de gældende sænegler.

Artikel20

Nærværênde kapitel gætder ikte for immunologiske veterinærlægêmidler.

92174tEøF
art.9
(tilpasset)

92n4ßøF
ut 2, sd<.3
(!ilpæset)
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I(APITEL 3
SAGSBEHANDLING VEDRØRENDE UDSTEDELSE AF

MARKEDSFØRINGSTTLLADELSE

Artikel2l

Medlemsstaterne træffer alle hensigtsmæssige forholdsregler for at sikre, at

sagsbehandlingen vedrørende udstedelse af en markedsføringstilladelse ikke varer

længere end 2i0 dage regnet fra indgivelsen afen gyldig ansøgning.

Erfarer en medlemsstat, at en ansøgning om godkendelse af et veterinærlægemiddel'

der er indgivet, allerede er til behandling i en anden medlemsstat, kan den beslutte at

indstille dãn nærmere behandling af ansøgningen for at afuente evalueringsrapporten

fra den anden medlemsstat, som skal udarbejdes i herùold tit artikel25, stk.4.

Den berørte medlemsstat undenetter den anden medlemsstat og ansøgeren om sin

beslutning om at indstille den nærmere behandling af den pågældende ansøgrring. Så

snart denãnden medlemsstat har afsluttet behandlingen af ansøgningen og er nâet til
en afgørelse, sender den den berørte medlemsstat en genpart af sin evaluerings'

rapport.

Artikel22

Hvis en medlemsstat i henhold til artikel 12, stk. 3, litra m), underrettes om' at en anden

medlemsstat har godkendt et veterinærlægemiddel, som er genstand for en

titladelsesansøgning-i den berørte medlemsstat,kal den straþ anmodè myndighederne i
den medlemsstat, Jom har udstedt tilladelsen, om at fremsende den i artikel 25, stk' 4,

omhandlede evalueringsraPPort.

Senest 90 dage efter modüagelsen af evalueringsrapporten skal den berørte medlemsstat

enten anerke;de den første medlemsstats afgørelse og resuméet af produktets egenskaber

som godkendt af denne medlemsstat eller, hvis den mener, at der er grund til at formode,

at go-<lkendelsen af veterinærlægemidlet kaii indebære en risiko for menneskers eller dyrs

sun¿he¿ eller for miljøet, anvende de procedurer, der er fastsat i artikel 33 til 38.

8v85vEØF
art. 8
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. 6)
(ilpasset)

8v85vEØF
art. 8a
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. 7)
(tilpasset)

53



Artikel23

Ved behandlingen afen i henhold til artikel 12 og artikel 13, stk. l, indgiven ansøgning
skal medlemsstatens kompetente myndighed:

l. kontrollere det indgivne materiales overensstemmelse med artikel 12 og artikel 13,
stk. l, og på grundlag af de af de sagþndige i henhold til artikel 15, stk, 2 og3,
udfærdigede rapporter undersøge, om betingelserne for udstedelse af markeds-
føringstilladelse er opf, ldt;

2, have mulighed for at lade veterinærlægemidlet, dets râvarer, samt om nødvendigt
dets mellemprodukter og andre bestanddele kontrollere af et statsligt laboratorium
eller et laboratorium, som er.udpeget hertil, og sikre sig, at de kontolmetoder, der er
benyttet af fremstilleren og beskrevet i ansøgningsmaterialet i overensstemmelse med
artikel 12, stk.3, litra i), ertilfredsstillende;

3. i påkommende tilfælde kunne kæve, at ansøgeren supplerer materialet med
yderligere oplysninger om de i artikel 12 og artikel 13, stk. l, nævnte faktorer. Når
den kompetente myndighed gør brug af denne mulighed, suspenderes de i artikel 2l
angivne frister, indtil de krævede yderligere oplysninger er blevet givet. Disse ûister
suspenderes ligeledes i den tid, der i pâkommende tilfælde gives ansøgeren til at
afgive mundtlig eller skiftlig forklaring ;

4. kunne kæve, at ansøgeren indsender stoffer i tilstækkelige mængder til, at den
anal¡iske pâvisningsmetode, han i overensstemmelse med artikel 12, stk. 3, lina h),
har foreslået, kan kontrolleres, og til, at den kan anvendes som led i den
rutinemæssige kontrol med henblik på påvisning af restkoncentrationer af de
pâgældende veterinærlæsemidler

8v85llEØF
art. 9, nr. I
(tilpasset)

8v85ltEØF
art.9,w.2
(ændring. stammende fra
9016761F;ØF art. l, nr.9)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.
(tilpasset)

8II85IIEØF
art. 9, nr. 3

(ilpasset)

8U85vEØF
arl.9,w.4
(ændring stammende
9016761E;ØF 

^rt.l,nr. l0)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.
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Artikel24

Medlemsstaterne træffer alle de bestemmelser, der er nødvendige for, at

a) de kompetente myndigheder kontrollerer, at fremstillerne og de, der indfører

veterinæilægemidlèr fra tredjelande, er i stand til at gennemføre fremstillingen under

ouertrot¿etse afde i artikel 12, stk. 3, litra d), indeholdte angivelser ogleller foretage

kontrol efrer de metoder, der er beskrevet i materialet i henhold til artikel 12, stk' 3,

litra i);

b) de kompetente myndigheder i begrundede tilfælde kan give fremstillerne og de, der' 
indførei veterinærlægimidler fra tredjelande, tilladelse til at lade visse dele af

fremstillingen oglellei af den under a) fastsatte kontrol udføre af nedjemand; i så fald

foretages de kompetente myndigheders kontrol også i disse virksomheder.

8l/851/EøF
art. l0
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.11.1981, s. l.

8U85UEØF
art. 5b
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. 5)
(tilpæset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

l.

. Artikel25

Ved udstedelsen af markedsføringstilladelsen sender den pågældende medlemsstats

kompetente myndighed indehaverenen meddelelse om, at resuméet af produktets

egenskaber er godkendt.

Den kompetente myndighed træffer alle nødvendige forholdsregler_ for at sikre, at

oplysning'eme i resuméãt svarer til de opþninger, der forelâ ved udstedelsen af

markedsføringstilladelsen eller senere.

Den kompetente myndighed sender agenturetlen genpart af tilladelsen ledsaget af

resuméet af produktets egenskaber.

Den kompetente myndighed udarbejder en evalueringsrappo{ og-bemærkninger til
ansøgningsmaterialðt,.for sâ vidt angår resultaterne af de anal¡iske, toksikologisk'

farmãtcolõgiske og kliniske undersøgelser af det berørte vetçrinærlægemiddel.

Evaluerinçrapporten ajourføres, sâ snart der foreligger nye oplysningeraf betydning

ør vrgaeringei af dlt berørte veterinærlægemid$els kvalitet, sikkerhed eller

virkning.

2.

3.
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t.

Artikel26

Markedsføringstilladelse kan gøres betinget af, at indehaveren på beholderen,
ogleller den ydre embaltage samt på indlæjssedlen, såfremt den kræves, giver andre
yigtlg. oplysninger til sikring eller besþnetse af sundheden, herunðer særlige
forsigtighedsregler, der skal iagttages under brugen, og andre advarsler, som følger
af de i artikel 12, stk.3, litra j), og artikel t¡, stk. l, omhandlede kliniske-og
farmakologiske fonøg eller af den erfaring, der er indrmndet ved brugen ai
veterinærlægemidlet, efter at det er bragt på markedet.

Tilladelsen kan også ledsages af forpligtelse til at indføre mærkede stoffer i
veterinærlægemidlet.

under særlige omstændigheder og efter samråd med ansøgeren kan der udstedes en
tilladelse, der er giort afÌrængig af visse særlige betingetsei, og som skal tages op til
fornyet overvejelse hvert âr, med det formål:

- at gennemføre yderligere undersøgelser efter udstedelsen aftilladelsen

- at indberette bivirkninger ved veterinærlægemidlet.

Disse særlige afgørelser kan kun rræffes af objektive og bevislige grunde.

Artikel2T

l. Indehaveren, skal efter udstedelsen afmarkedsføringstilladelsen, for sâ vidt angår de
i artikel 12, stk. 3, litra d) og i), omhandlede fremstillings- og konnolmetoderl tage
hensyn til den videnskabelige og tekniske udvikling og inoørã de ændringer, åerãr
nødvendige for, at veterinærlægemidlet fremstilles og konholleres ener a-íminAetigt
anerkendte videnskabelige metoder.

Disse ændringer skal godkendes af den kompetente myndighed i den pâgældende
medlemsstat.

På anmodning af den kompetente myndighed skal indehaveren af mækedsførings-
tilladelsen ligeledes undersøge de analytiske pâvisningsmetoder, der er omhandlet i
artikel 12, stk. 3, liha h), og foreslå de ændringer, som er nødvendige under hensyn
til den tekniske og videnskabelige udvikling.

Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal straks undenette den kompetente
myndighed om eventuelle nye elementer, som kan nødvendiggøre ændringei i de i
artikel 12 og artikel 13, stk. l, omhandlede oplysninger og dokumenter eller af
resuméet af produktets egenskaber. Navnlig skal han straks oplyse den kompetente
myndighed om eventuelle forbud eller begrænsninger, som den kompetente
myndighed i de lande, hvor veterinærlægemidlet markedsføres, indfører, samt om
eventuelle alvorlige, uventede bivirkninger hos de pâgældende dyr eller hos
mennesker.

2.

3.

8v85vEØF
arl. 12
(tilpæset)

Berigtigelse,
EFTL3lTaf
6.1 l.l98l, s. l.

8t/851/EøF
art. 15, stk.2
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr.9)

8u85vEøF
art. 14, stk. l, første afs.
(ændring stammende fra
93l40tEØF art. l, nr. 8)
(tilpasset)

8t/85vF;ØF
aft, 14, stk. l, andet afs.

og, stk.2
(ændring stammende fra
90167618ØF art.l,
nr. I l)
(tilpasset)
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4. lndehaveren afmarkedsføringstilladelsen skal føre optegnelse over alle observerede

uønskede reaktioner hos dyr eller mennesker. Optegnelserne skal opbevares i mindst

fem âr og.efter anmodning stilles til râdighed for de kompetente myndigheder.

5. Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal med henblik på at få meddelt tilladelse

omgående underrette de kompetente myndigheder om enhver påtænkt ændring i de i
artikel l2 og art¡kel 13, stk. l, omhandlede oplysninger og dokumenter.

Artikel2S

Tilladelsen er gyldig i fem år og fornyes for fem år ad gangen, når indehaveren indgiver

ansøgning herom mindst tre måneder inden udløbsdatoen, og efrer at en ajourføring af de

tidligere oplysninger er gennemgået.

Artikel29

Tilladelsen berører ikte det ansvar efrer almindelige retsregler, der påhviler fremstilleren

og eventuelt indehaveren af markedsføringstilladelsen.

Artikel30

Markedsføringstilladelse nægtes, hvis det efter kontrol af de i artikel l2 og artikel 13, stk.

l, anførte oplysninger og dokumenter viser sig:

a) at veterinærlægemidlet er skadeligt ved forskriffsmæssig brug som oplyst ved

ansøgningen om tilladelse, eller

b) at veterinærlægemidlet er uden terapeutisk virkning eller at dets virkning af
ansøgeren er utilstrækkelig godtgjort for den dyreart, som skal være genstand for
behandlingen, eller

c) at veterinærlægemidlet ikke har den angivne kvalitative' og kvantitative
sammensætning, eller

d) at den af ansøgeren angivne ventetid er utilstækkelig til, at levnedsmidler

fremstillet af det behandlede dyr ikke indeholder restkoncentrationer, som kan

være til fare for forbrugemes sundhed, eller er utilstrældcelig godtgjort, eller

e) at veterinærlæeemidlet præs€nteres til en anvendelse, som er forbudt i henhold
' til andre fællesskabsbestemmelser.

Sâ længe der ikke er fællesskabsretlige forskrifter kan de kompetente

myndigheder dog nægtre veterinærlægemidler tilladelse, hvis dette er nødvendi$
for at sikre beskyttelse afden offentlige sundhed, forbrugeren og dyrs sundhed.

Tilladelse nægtes ligeledes, hvis den dola¡mentation, der forelægges de kompetente

myndigheder, ikke er i overensstem¡nelse med artikel12, artikel 13, stk. I og artikel 15.

8v85llEØF
art. 14, stk, 3 og 4
(ændring stammende fra
901676tEØF a¡t.1,
nr. ll)
(tilpasset)

8v85UEØF
art. 15, stk. I
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. I, nr. 9)

svssttEØF
art. I 3

(tilpasset)

8v85vEØF
art. I I
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.11.1981, s. l.
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KAPITEL 4
GENSIDIG ANERKENDELSE AF TILLADELSER

Artikel3l

L For at gøre det lettere for medlemsstaterne at vedtage fælles aþrelser om
godkendelse af veterinærlægemidler på gnrndlag af videnskabelþã kvalitets-,
sikkerheds- og virkningskriterier og sâledes gennemføre den Êie bevágelighed foi
veterinærlægemidler i Fællesskabet nedsættes der et udvatg for veterinærlægimidleX
i det følgende benævnt "udvalget". Udvalget knyttes til agenturet.

2. Ud over de andre opgaver, der tillægges udvalget i henhold til fællesskabsrenen, skal
det behandle alle spørgsmå|, det fllr forelagt i henhold til dette direktiv, vedrørende
udstedelse, ændring, suspension eller titbagekaldelse af en markedsføringstilladelse.
Det kan ligeledes behandle alle spørgsmâr angâende forsøg med veterinær-
lægemidler.

3. Udvalget fastsætter selv sin forretningsorden.

Artikel32

l. Inden indgivelse afen ansøgning om anerkendelse af en markedsføringsti¡adelse
skal indehaveren meddele den medlemsstat, som har udstedt den ti¡aãehe, som
ansøgningen bygger på (herefter benævnt referencemedlemsstaten), at der vil blive
indgivet en ansøgning i henhold til dette direktiv, og skal undenette medlemsstaten
om eventuelle tilføjelser til de oprindelige aktstykker; denne medlemsstat kan ûa
ansøgeren rekvirere alle oplysninger og dokumenter, som gør det muligt for den at
efterprøve, om de indgivne aktstykker er idèntiske.

Herudover skal indehaveren af markedsføringstilladelsen anmode reference-
medlemsstaten, om at udarbejde en evalueringsrapport for det pågældende
veterinærlægemiddel eller i givet fald at ajourføre en elsisterende evatuerings-
rapport' Nævnte medlemsstat udarbejder eller ajourfører evalueringsrapporten senest
90 dage efter modtagelsen af anmodningen.

samtidig med at ansøgningen indgives i henhold til stk, 2, sender reference-
medlemsstaten, evalueringsrapporten til den eller de medlemsstater, der berøres af
ansøgringen,

8t/85V8ØF
art. 16, stk. I
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. l0)
(tilpasset)

8U85vEØF
art. 16, stk.2
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. l0)
+
8l/852t8ØF
art,2
(tilpasset)

8U85vEØF
art. 16, stk.3
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. l0)

8U85tîEØF
art. 17, stk.3
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. l0)
(tilpasset)
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3.

Med henblik på efter procedureme i dette kapitel at opnå anerkendelse i en eller flere
medlemsstater af en markedsføringstilladelse, som en medlemsstat har udstedt,

indgiver indehaveren af tilladelsen en ansøgning til de kompetente myndigheder i
den eller de pâgældende medlemsstater ledsaget af de oplysninger og dokumenter,

der er omhandlet i artikel 12, artikel 13, stk. l, artikel 14 og artikel 25. Han
attesterer, at disse aktstyk{<er er identiske med dem, referencemedlemsstaten har
accepteret, eller angiver, hvor der er sket tilføjelser eller ændringer i dem. I
sidstnævnte tilfælde attesterer han, at resuméet af produktets egenskaber som

foreslået af ham i henhold til artikel 14 er identisk med det resumé, som

referencemedlemsstâten har godkendt i overensstemmelse med artikel 25. Han
bekæfter endvidere, at alle ahstykker, der er indgivet i forbindelse med denne
procedure, er identiske.

Indehaveren af markedsføringstilladelsen undenetter agenturet om ansøgningen,
giver det oplysning om, hvilke medlemsstater det drejer sig om, og om datoerne for
ansøgningens indgivelse og sender det en genpart af den tilladelse, som

referencemedlemsstaten har udstedt. Han sender endvidere agenturet genparter af
eventuelle markedsføringstilladelser for det pâgældende veterinærlægemiddel, som

måtte være udstedt af de øvrige medlemsstater, og angiver, om en ansøgning er til
behandling i nogen medlemsstat,

Bortset fra det særlige tilfælde,.der er omhandlet i artikel 33, stk. l, anerkender hver
medlemsstat en markedsføringstilladelse, som ef udstedt af referencemedlemsstaten,

senest 90 dage efrer modtagelsen af ansøgningen og evalueringsrapponen. Den
undenetter referencemedlemsstaten, de andre af ansøgningen berørte medlemsstater,

agenturet og indehaveren af markedsføringstilladelsen herom.

Artikel33

Hvis en medlemsstat mener, at der er grund til at formode, at markedsførings-
tilladelse for det pågældende veterinærlægemiddel kan indebære en risiko for
menneskers eller dyrs sundhed eller for miljøet, underretter den s$aks ansøgeren,

referencemedlemsstaten, de andre af ansøgningen berørte medlemsstater og agenturet
herom. Medlemsstaten anfører en detaljeret begrundelse og angiver, hvilke
foranstaltninger der måtte kræves for at udbedre eventuetle mangler ved
ansøgningen.

Alle de berørte medlemsstater skal gøre deres yderste for at nå til enighed om, hvilke
foranstaltninger der skal træffes med hensyn til ansøgningen. De giver ânsøgeren

mulighed for at fremsætte sine synspunkter mundtligt eller skrifrlig. Hvis
medtemsstaterne imidlertid ikke er nâet til enighed inden udløbet af den i artikel 32,

stk. 4, omhandlede frist, informerer de straks agenturet med henblik på at forelægge

sagen for udvalget for at fll den behandlet efter proceduren i artikel 36.

Inden for den i artikel 32, stk. 4, omhandlede frist forelægger de berørte medlems-

stater udvalget en detaljeret redegørelse for de spørgsmåI, der ikke er opnâet enighed
om, og grundene til denne uenighed. Ansøgeren fllr udleveret en kopi af disse
opþninger.

Sâ snart ansøgeren har fâet meddetelse om, at sagen er forelagt udvalget, sender han

dette en kopi af de i artikel 32, stk. 2, omhandlede oplysninger og dokumenter,

8v85vEØF
ut.l7,stk. I og2
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, ff. l0)
(ilpasset)

8v85UEØF
art. 17, stk.4
(ændring stammende fra
93/4018øF art. l, nr. l0)
(tilpasset)

8t/85vBØF
art. 18
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. I, nr. l0)
(tilpasset)

4.

l.

3.
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Artikel34

Er et veterinærlægemiddel genstand for flere ansøgninger om markedsføringstilladelse,
der er indgivet i henhold til artikel 12, artikel 13, stk. I og artikel 14, og har en række
medlemsstater vedtaget indbyrdes afrigende afgørelser om tilladelse, suspension eller
tilbagetrækning af denne kan en medlemsstat eller Kommissionen ellei indehaveren af
markedsføringstilladelsen indbringe sagen for udvalget for at fil den behandlet efrer
proceduren i artikel 36.

Den berørte medlemsstat eller indehaveren. af markedsføringstilladelsen eller
Kommissionen angiver klart, hvilket spørgsmål der er forelagl udvalget til behandling, og
undenetter i givet fald indehaveren herom.

Medlemsstaterne og indehaveren af markedsføringstilladelsen sender udvalget' alle
tilgængelige oplysninger om den pâgældende sag.

Artikel35

Medlemsstaterne eller Kommissionen eller ansøgeren eller indehaveren af en tilladelse
kan i særlige tilfælde af interesse for Fællesskabet indbringe spørgsmâlet for udvalget for
at fll det behandlet efter proceduren i artikel 36, inden der træffes afgørelse om en
ansøgning, en suspension eller en tilbagekaldelse afen markedsføringstilladelse eller om
en hvilken som helst anden ændring i betingelserne for en markedsføringstilladelse, der
forekommer påkrævet navnlig under hensyntagen til oplysninger, der er indsamlet i
henhold til afsnit VII.

Den berørte medlemsstat eller Kommissionen angiver klart, hvilket spørgsmål der er
forelagt udvalget til behandling, og underretter indehaveren afmarkedsføringstilladelsen
herom.

Medlemsstaterne og indehaveren af markedsføringstilladelsen sender udvalget alte
tilgængelige oplysninger om den pågældende sag.

8v85vEØF
art. 19
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. l0)
(t¡lpasset)

8lt85lIEØF
art.20
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. l0)
(tilpasset)

.!

I

I
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Artikel36

l. Nâr der henvises til proceduren i denne artikel, behandler udvalget den pâgældende

sag og afgiver begnrndet udtalelse inden for en frist på 90 dage efter, at det har fllet
sagen forelagt.

I de tilfælde, der forelægges udvalget i henhold til artikel 34 og 35, kan denne frist
dog forlænges med yderligere 90 dage.

I hastetilfælde kan udvalget på forslag af formanden fastsætte en kortere ftist.

2. Til behandling af sagen kan udvalget udpege et af sine medlemrner til rapportør.

Udvalget kan ligeledes udpege uafrrængige eksperter, som skal rådgive det om

bestemte spørgsmâ|. Når Udvalget udpeger eksperter, definerer det deres opgaver og

fastsætter en tidsfrist for udførelsen afdisse opgaver.

. 3. I de i artikel 33 og 34 omhandlede tilfælde giver udqlget inden aþivelse af sin

. udtalelse indehaveren af markedsføringstilladelsen mulighed for at fremsætte

skifrlige eller mundtlige forklaringer.

I det i artikel 35 omhandlede tilfælde kan indehaveren af mækedsføringstilladelsen

anmodes om at udtale sig mundtligt eller skiftligt.

Hvis udvalget frnder det hensigsrnæssigt, kan det ìndbyde en hvilken som helst

anden person til at fremlægge oplysninger om den sag, det hat til behandling.

Udvaþt kan suspendere den i stk. t omhandlede Êist for at give indehaveren af
markedsføringstilladelsen mulighed for at forberede sine forklaringer.

8v85vEØF
aft.2l
(ændring stammende fra
93l40tEØF art. l, nr. l0)
(tilpasset)
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4. Agenturet underretter straks indehaveren af markedsføringstiltadelsen herom, hvis
udvalgets udtalelsegâr ud pâ:

- at ansøgningen ikke op$lder godkendelseskiterierne, eiler

- at resuméet af produktets egenskaber som foreslået af ansøgeren i henhold til
artikel l4 bør ændres, eller

- at tilladelsen bør gøres afhængig afvisse betingelser, dvs. betingetser, der anses' for at være af afgørende betydning for en sikker og effektiv bnrg af veterinær-
lægemidlet, herunder lægemiddelovervågning, eller

- at en markedsføringstilladelse bør suspenderes, ændres eller tilbagekaldes.

Senest 15 dage efter modtagelsen af udtalelsen kan indehaveren skriftligt meddele
agenturet, at han agter at appellere afgørelsen. I sâ fald sender han agenturet en
detaljeret begrundelse for sin appel senest 60 dage efrer modtagelsen af udalelsen.
Senest 60 dage efter modtagelsen af begnrndelsen for appellen overvejer udvalget,
om dets udtalelse skal revideres, og udvalgets konklusioner vedrørende appeÍlen
vedlægges den i stk. 5 omhandlede evalueringsrapport.

5' Senest 30 dage efre¡ at udvalget har vedtaget sin endelige udtalelse, sender agenturet
denne til Kommissionen, medlemsstateme og indehaveren af markedsførings-
tilladelsen sa¡nmen med en rapport med en redegørelse for nrderingen af
veterinærlægemidlet og begrundelsen for dets konklusioner.

Hvis en udtalelse støtter udstedelse eller opretholdelse af en tiltadelse til
markedsføring af det pågældende veterinærlægemiddel, vedlægges udtalelsen
følgende dokumenter:

a) et udkast til resumé afproduktets egenskaber som omhandlet i artikel 14; dette
afspejler om nødvendigt forskellene i de veterinære forhold i medlemsstaterne

b) eventuelle betingetser for udstedelse aft¡lladelsen som omhandlet i stk. 4.

8v85ttEØF
arl.2l
(ændring stammende fra
93l40lEøF art. l, nr. l0)
(tilpasset)
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Artikel3T

Senest 30 dage efter modtagelsen af udtalelsen udarbejder Kommissionen et udkast til

den afgørelie, der skal træffes vedrørende ansøgningen, under hensyn til

fællesskabsretten.

Hvis der i henhold til udkastet til afgørelse skal udstedes en markedsføringstilladelse'

vedføjes de i artiket 36, stk. 5, andet aßnit, litra a) og b), omhandlede dokumenter som

bilag.

Hvis udkastet til aþrelse undtagelsesvis ikke er i overensstemrnelse med agenturets

udtalelse, vedføjer kommissionen som bilag en nøje redegørelse for ârsageme til
forskellene.

U¡lkastet til afgørelse sendes til medlemsstaterne og ansøgeren'

Artikel3S

l. En endelig afgørelse om ansøgningen træffes efter proceduren i artikel 89, stk. 2'

2. Fonetningsordenen for det stâende udvatg, der nedsættes ved artikel 89, stk' l,

. tilpasses ior at øge hensyn til de opgaver, der påhviler det i henhold til dette kapitel.

Disse tilpasninger indebærer følgende:

- bortset fra de tilfælde, der er omhandlet i artikel 3?, tedje afsnig afgiver det

stâende udvalg skiftlig udtalelse

- den enkelte medtemsstat fâr mindst 28 dage til at sende Kommissionen skriftlige

bemærkninger vedrørende udkastet til afgørelse

- den enkelte medlemsstat har mutighed for skriftligt at kræve, at udkastet til
afgørelse drøftes i det stående udvalg, idet den udførli$ begrunder sit kav.

Når de skifrlige bemærkninger fia en medlemsstat efrer Kommissionens opfattelse

rejser vigtige nye videnskabelige eller tekniske spørgsmåI, som ikke er berørt i

uçntur.õ ùdtalãhe, afbryder formanden proceduren og sender ansøgningen tilbage

t¡l agenturet til yderligere overvejelse.

Kommissionen vedtager de nødvendige gennemførelsesbestemmelser til dette stylike

efter proceduren i artikel 89, stk. 2.

3. Den i stk. I omhandlede afgørelse rettes til de medlemsstater, der er berørt af sagen,

og meddeles til indehaveren af markedsføringstilladelsen. Medlemsstateme udsteder

eiler tilbagekalder en markedsføringstilladelse eller foretager sâdanne ændringer i

betingelseire for en markedsføringstilladelse, som måtte være nødvendige af hensyn

til aigørelsen, senest 30 dage efter, at denne er meddelt. De underretter

Kommissipnen og agenturet herom.

8v85vEØF
art.22, stk. I
(ændring stammende fra

93l40lBØF.art. l, nr. l0)
(tilpasses)

8ll85ttEØF
art.22, stk.2, 3 og 4
(ændring stammende fra

93l40tEØF art. l,nr. l0)
(tilpasset)
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t.

Artikel39

Enhver ansøgning fra indehaveren af markedsføringstilladelsen om at ændre en
markedsføringstilladelse, som er udstedt i henhold til bestemmelseme i dene kapitel,
forelægges alle de medlemsstater, sorñ tidligere har godkendt det pågældlnde
veterinærlægemiddel.

Komrnissionen vedtager i samråd med agenturet de nødvendige foransøltninger for
gennemgang af ændringer i betingelserne i en markedsføringstiiladelse.

Disse foranstaltninger skal omfatte et meddelelsessystem eller administrative
procedurer vedrørende mindre ændringer samt en præcis definition af begrebet
"mindre ændring".

Disse foranstaltninger vedtages af Kommissionen i form af en gennemførelses-
forordning efter proceduren i artikel 89, stk. 2.

I tilfælde hvor Kommissionen forelægges en voldgifrs sag, finder proceduren i artikel
36'37 og 38, tilsvarende anvendelse pâ ændringer i markedsføringstilladelser.

. Artikel40

Finder en medlemsstat det nødvendigt at ændre betingelserne i en
markedsføringstilladelse, der er udstedt i her¡hold til bestemmetserne i dette aßnit,
eller at suspendere eller tilbagekalde den for at beslq¡tte ¡ircnneskers eller dyrs
sundhed eller miljøet, indbringer den straks sagen for agenturet for at fâ den
behandlet efter procedureme i artikel 36,37 og3ï.

uanset bestemmelseme i artikel 35 kan medlemsstateme undtagelsesvis, når det af
hensyn til menneskers eller dyrs sundhed eller til miljøet er påkrævet, at der handles
hurtigt, indtil en endelig afgørelse er vedtaget, suspendere markedsføringen og
anvendelsen af det pâgældende lægemiddel på deres omrâde. De undenetter senest
den følgende arbejdsdag Kommissionen og de øwige medremsstater om
begrundelsen herfor.

8v85vEØF
aí.23
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. l0)
(tilpasset)

8v85vEØF
art.23a
(ændring stam¡nende fra
93l40lEØF art. l, nr. t0)
(tilpasset)

l.
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Artikel4l

Artikel 39 og 40 finder tilsvarende anvendelse pâ veterinærlægemidler, der er godkendt

af medlemsstater på grundlag af en udtalelse fra udvalget, som er afgivet i herùold til
artikel4 i direktiv 87l22tEØF inden den l. januar 1995.

Artikel42

l. Agenturet offentliggør en årsrapport om anvendelsen afprocedurerne i dette kapitel

og sender Europa-Parlamentet og Rådet denne rapport til undenetning.

2. Inden den l. januar ZôOt offenttiggør Kommissionen en detaljeret rapport om

anvendelsen af procedureme i dette kapitel og foreslår eventuelle ændringer, som

måtte være nødvendige til forbedring afanvendelsen afdisse procedurer.

Rådet træffer pâ de i trakfaten fastsatte betingelser afgørelse om Kommissionens

forslag senest et år efter forelæggelsen

Artikel43

Bestemmelserne i artikel 3l til 38 finder ikke anvendelse på homøopatiske veterinær-

lægemidler som omhandlet i artikel 19, stk' 2.

8V85vEØF
art.23b
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. I, nr. l0) ,

8l/851ÆøF
arl.23c
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. l0)
(tilpasset)

8v85UEøF
art.22, stk. 5
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. I,nr. l0)
(tilpasset)
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l.

AFSNIT IV
FREMSTILLING OG INDFØRSEL

Artikel44

Medtemsstateme træffer de nødvendige forholdsregler til, at fremstillingen af
veterinærlægemidler pâ deres omrâde gøres betinget af en tilladelse. Denne tilladelse
til fremstilling kræves, selv om de fremstillede veterinærlægemidler er beregnet til
udførsel.

Den i stk. I omhandlede tilladelse kræves bâde for den ñ¡ldstændige og for den
delvise fremstilling, samt for processerne i forbindelse med opdeling, indpakning og
præsentation.

Denne tilladelse kræves dog ikke for forarbejdning, opdelinger og ændringer af
indpakníng eller præsentation, for sâ vidt disse processer udelukkende udføres med
henblik pâ detailudlevering ved farmaceuter pâ et apotek eller ved andre personer,
der i henhold til loven i medlemsstaterne har tilladelse til at udføre de omtatte
processer.

Den i stk. I omhandlede tilladelse k¡æves også for indførsler fia tredjelande til en
medlemsstat, og med henblik herpå finder dette afsnit og art¡kel 83 anvendelse på
sâdanne indførsler pâ samme mâde, som de finder anvendelse pâ fremstilling.

Medlemsstateme træffer de nødvendige forholdsregler til, at veterinærlægemidler,
der indføres pâ deres område fra tredjelande, og som er bestemt for en anden
medlemsstat, ledsages af en kopi af den i stk. I omtalte tilladelse.

Artikel45

For at opnå fremstillingstilladelsen skal ansøgeren godtgøre, at han mindst opfflder
følgende krav:

a) nærmere angive, hvilke veterinærlægemidler og dispenseringsformer, der skal
fremstilles ogleller indføres, samt stedet for deres fremstilling og/eller kontrol;

b) til &emstilling eller indførsel af dem râde over lokaler, teknisk udstyr og
kontrolmuligheder, der er egnede og tilstrækkelige, og som opfylder de lovmæssige
krav, som den pågældende medlemsstat stiller, sâvel med hensyn til fremstilling og
kontrol som med hensyn til opbevæing af lægemidleme, alt under hensyntagen til
artikel24;

c) have mindst én person, der er sagþndig i henhold til a¡tikel 52, til rådighed.

Ansøgeren skal forsyne sin ansøgning med beviser for, at han opfylder disse krav.

8ll&svBØF
art.24, stk. I
(ændring stammende
90/67618ØF art.l,
nr. 14)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8v85vEØF
art.24, stk.2 og 3,
første afs.
(tilpasset)

8V85ltEØF
art,24, stk. 3, andet aß.
(ændring stammende fra
9016?6tEØF art.l,
n¡. 15)

Berigligelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8v85ttEØF
art.25
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

fra

3.
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Artlkel46

l. Medlemsstatens kompetente myndighed meddeler først Êemstillingstilladelsen efter
at have sikret sig, ved en undersøgelse foretaget afdens repræsentanter, at'de i

. henhold til artikel 45 givne oplysninger er korrekfe.

2. For at sikre overholdelsen afde i artikel 45 fastsatte betingelser kan der til tilladelsen
knyttes visse forpligtelser, der pâlægges enten ved dens udstedelse eller pâ et senere

tidspunkt.

3. Tilladelsen gælder kun for de i ansøgningen anførte lokaler samt for de i samme

ansøgning anførte veterinærlægemidler og dispenseringsformer.

Artikel4T

Medlemsstaterne træffer alle hensigtsmæssige forholdsregler for at sike, at

sagsbehandlingen vedrørende Êemstillingstilladelsen ikke overskider 90 dage regnet fra
datoen for den kompetente.myndigheds modtagelse af ansøgningen.

Arttkel43

Sâfremt indehaveren af fremstillingstilladelsen anmoder om ændring af en af de i
artikel4S, stk. l, litra a) og b), omhandlede oplysninger, mâ sagsbehandlingen

vedrørende denne anmodning il*e vare længere end 30 dage. Denne ôist kan i særlige

tilfælde forlænges til90 dage.

Artikel49

Medlemsstatens kompetente myndighed kan af ansøgeren kæve yderligere oplysninger
for sâ vidt angâr de i henhold til artikel 45 indhentede oplysninger samt for så vidt angâr

den i artikel 52 omhandlede sagþndige person; nâr den kompetente myndighed gør brug
af denne mulighed, suspenderes de i artikel 47 og 48 fastsatte ûister, indtil de krævede
yderligere oplysninger er tilvejebragt.

8v85vEøF
aft.26
(tilpasset)

8II85IIEØF
art.28, stk. I
(tilpasset)

8U85UEØF
art.28, stk.2
(tilpasset)

8l/851ÆØF
art. 28, stk. 3
(ilpasset)
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Artikel50

Indehaveren af fremstillingstilladelsen er forpligtet til mindsu

a) at râde over personate, der op&lder de i den pâgældende medlemsstat gældende

. lovmæssige krav, bâde med henspr til fremstilling og kontrot

b) kun at udlevere de tilladte veterinærlægemidler i overensstemmelse med de
pågældende medlemsstaters lovgivning

c) pâ forhånd at underrette de kompetente myndigheder om enhver ændring, han måtte
ønske at foretage i en afde i henhold til artikel 45 givne oplysninger; de kompetente
myndigheder undenettes dog omgâende i tilfælde af uforudset udskiftring af den i
artikel 52 omhandlede sagþndige pen¡on

d) til enhver tid at give ,rpr.rrnonr.r for den pågældende medlemsstats kompetbnte
myndigheder adgdng til sine lokaler . 

.

e) at sætte den i artikel 52 omhandlede sagþndige peßon i stand til at udføre sin
opgave, navnlig ved at stille alle nødvendige midler til hans râdighed

at overholde de principper og rehingslinjer for god fremstillingspraksis for
veterinærlægemidler, som er fastlagt ved fællesskabsretten

al føre nøjagtige optegnetser over alle veterinærlægemidler, som han har leveret,
herunder pÍøveî, i overensstemmelse med lovgivningen i bestemmelseslandet.
Mindst følgende oplysninger skal noteres for hver transaktion, hvad enten den sker
mod vederlag eller ej:

- dato

- veterinærlægemidlets benævnelse

- leveret mængde

- modtagerens navn og adresse

- partiets nur¡tmer.

Disse optegnelser skal i kontroløjemed holdes til râdighed for de kompetente
myndigheder i mindst te âr.

Artikel5l

De principper og retningslinjer for god fremstillingspralais for ieterinærlægemidler, som
er omhandlet i artikel 50, litra f), vedtages i form af et direktiv i overensstem¡nelse med
proceduren i artikel 89, stk. 2.

Detaljerede retningslinjer, som er i overensstemmelse med de nævnte principper,
offentliggøres af Kommissionen og revideres efter behov for at tage hensyn tii äen
videnskabelige og tekniske udvikling.

8l|8.'VEØF
art.27, litra a) til e)
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.11.1981, s. l.

8v85vEØF
art.27,lina f¡ og g)
(ændring stammende
9016761F;øF art.l,
nr. l7)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8U85vEøF
arl.27a
(ændring stammende
901676E;ØF art.l,
nr. l8)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

fra
s)
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a,

Artikel52

l. Medlemsstaterne træffer alle hensigtsmæssige forholdsregler for at sike, ai
indehaveren af fremstillingstilladelsen til stadighed râder over mindst en sagþndig
person, der opfylder de i artikel 53 fastsatte betingelser, og som især er ansvarlig for
udførelsen afde i artikel 55 definerede opgaver.

2. Hvis indehaveren af tilladelsen personlig opfylder de i artikel 53 fastlagte

betingelser, kan han selv påtage sig det i stk. I omhandlede ansvar.

. ArtikPl53

l. Medlemsstateme drager omsorg for, at den i artikel 52 omhandlede sagþndige per-

,son 
opfylder de i stk. 2 og 3 omhandlede mindstekrav til kvalifikationer.

' 2. Den sagþndige skal være i besiddelse af et eksamensbevis, certifikat eller andet

kvalifikationsbevis for et universitetsstudium - eller et studium, som af den

pâgældende medlemsstat anerkendes som svarende hertil - omfattende mindst

fire ârs teoret¡sk og praktisk undervisning i en affølgende videnskabelige discipliner:

farmaci, lægevidenskab, veterinærvidenskab, kemi, farmaceutisk kemi og teknologi

samt b¡ologi.

. Dog kan minimumsvarigheden af universitetsstudiet være pâ te et halvt âr, hvis det' 
efterfølges af en teoretisk og praktisk uddannelse, aßluttet med en eksamen pâ

universltetsniveau, af en varighed pâ mindst et âr og omfattende en praktikanttid pâ

mindst seks mâneder i et apotek, der er âbent for offentligheden.

Hvis der i en medlemsstat samtidig findes to univgrsitetsuddannelser eller io studier,

som af den pâgældende stat anerkendes som dækkende hinanden, hvoraf den ene

sgækker sig over fire âr og den anden over tre âr, anses eksamensbeviset, certifikatet

eller andet kvalifrkationsbevis for den treârige universitetsuddanelse - eller den

uddannelse, der anerkendes som svarende hertil - for at opfylde det i fiarste afsnit

omhandlede krav om varighed, for sâ vidt eksamensbeviserne, certiftkateme eller

andre kvalifikationsbeviser for de to studier afden pågældende stat anerkendes som

havende samme værdi.

8l/851/EøF
art.29
(tilpasset)

8v85UEøF
art. 3 I
(ilpasset)
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Studiet omfatter teoret¡sk og prakt¡sk undewisning, der mindst omfatter følgende
grundfag:

- eksperimentalssik,

- almen og uorganisk kemi,

- organisk kemi,

- analytisk kem¡,

- farmaceutisk kemí, herunder lægemiddelanalyse,

- almindelig og anvendt biokemi (medicinsk),

- Ssiologi,

- mikobiologi,

- farmakologi,

- farmaceutisk teknologi,

- toksikologi,

- farmakognosi (studiet af sammensæhingen og virkningerne af de virksomme
stoffer i naturprodukter af vegetabilsk eller animalsk oprindelse).

undervisningen i disse fag skal gives pâ en iâdan mâde, at den pâgældende bliver i
stand til at opfylde de i artikel 55 nærmere angivne forpligtelser.

I det omfang visse eksamensbeviser, certifikater eller andre kvalifùationsbeviser,
som er nævnt ¡ første aßnit; ikke op$lder de i dette stykke nævnte kriterier, sikrer
medlemsstatens kompetente myndigheder sig, at den pâgældende i dise fag aflægger
bevis for flldestgørende kundskaber for sâ vidt angâr fremstilling og koncol af
veterinærlæsemidler.

3. Den sagþndige person skal have praktisk erfaring i mindst to år i en eller flere
virlaomheder med fremstillingstilladelse omfattende kvalitativ analyse af læge-
midler, kvantitativ analyse af virksomme stoffer samt den nødvendige aþrøvning og
kontrol til sikring af lægemidlernes kvalitet.

Varigheden af den praktiske erfaring kan aftortes med et år, hvis universitets-
uddannelsen stækker sig over mindst fem âr, og med halvandet âr, hvis studiet
strækker sig over mindst seks år.

8II85IIEøF
art. 3 I
(tilpasseQ

Berigtigelse, EFT L 317
af6. l l. l98 l, s. l .
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l;

2.

Artikel54

En person, der i en medlemsstat udøver den i artikel 52 omhandlede persons

virksomhed på tidspunktet for iværksættelsen af direktiv $ll&sllBØF uden at
opfylde bestemmelseme i artikel 53, er kvalificeret til i denne stat fortsat at udøve
denne virksomhed.

Indehaveren af et eksamensbevis, certifikat eller andet kvalifrkationsbevis for
ñ¡ldført universitetsstudium - eller et studium, der af den pågældende medlemsstat

anerkendes som svarende hertil - inden for en videnskabelig disciplin, som

kvalificerer den pâgældende til at udøve den i artikel 52 omhandlede persons

virksomhed i overensstemmelse med denne stats lovgivning, kan - nâr han har
begyndt sin uddannelse før den 9. oktober l98l - anses for kvalificeret til i denne
medlemsstat at pâtage sig den i artikel 52 omhandlede persons hverv, forudsat at han
tidligere, før den 9. oktober 1991, i mindst to âr direkte under den i artikel 52
omhandlede persons ledelse har udøvet tilsynsvirksomhed for fremstilling ogleller
udført kvalitativ og kvantitativ. anaþse af de virksomme stoffer samt de prøver og
den kontrol, der er nødvendig for at silae kvaliteten af veterinærlægemidlerne, i en

eller flere vírksomheder, der hæ opnâet fremstillíngstilladelse.

Nâr den pågældende har opnâet den praktiske erfaring, der er omhandlet i
førsteafsnit, før den 9. oktober 1971, forlanges der et eksüa års praktisk erfaring
svæende til de betingelser, der er omhandlet i første afsnit; denne supplerende
praktiske erfaring skal være opnået umiddelbart inden udøvelsen af disse aktiviteter.

8l/851ÆøF
arl.32
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFT L 317 af
6:ll.l98l, s. l.
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l.

Artikel55

Medtemsstaterne træffer alle hensigtsmæssige forholilsregter for at sikre, at den i
artikel 52 omhandlede sagþndige person, uanset hans forhold til indehaveren af
fremstillingstilladelsen, inden for rammerne af de i artikel 56 omhandlede procedurer
er ansvarlig for overvâgelsen af:

a) at ethvert parti veterinærlægemidler, der er' fremstillet i den pågældende

medtemsstat, er fremstillet og kontrolleret i overensstemmelse med den
gældende lovgivning i denne medleinsstat og under iagagetse af de ved

meddelelsen af markedsføringstilladelsen godkendte betingelser;

b) at ethvert særskilt fremstillet parti af veterinærlægemidler, der er importeret fia'
tredjelande, i importmedlemsstaten har været underkastet en ñrldstændig
kvalitativ analyse, en kvptitativ anatyse af i det mindste alle virksomme stoffer
og enhver anden prøve eller kontrol, der er nødvendig for at sike kvaliteten af
veterinærlægemidlerne under iagttagelse af de ved meddelelsen af
'markedsføringstilladelsen godkendte betíngelser.

Partier af veterinærlægemidler, som sâledes er kontrolleret i en medlemsstat, Êitages
for ovennævnte kontol, når de mukedsføres i en anden medlemsstat ledsaget af
kontrolbeviser, underskrcvet af den sagþndþ person.

I de tilfælde, hvor veterinærlægemidler importeres fra et fedjeland, og Fællesskabet
har trufret egrede foranstaltringer med eksportlandet fôr at sikre, at fremstilleren af
veterinærlægemidlet anvender standarder for god fremstillingspraksis, der mindst
svarer til de afFællesskabet fastsatte standarder, og for at silcre, at den under itk. l,
første afsnit, litra b), omhandlede kontol er foretaget i ekiportlandet kan den
sagþndige penon fritages for ansvar for at udøve denne kontol.

3. I alle tilfælde, og navnlig nâr veterinærlægemidleme udbydes til salg, skal den
sagþndige person i en dertil bestemt joumal eller et tilsvarende dokr¡ment attestere,
at hvert særskilt fremstillet parti opfylder bestemmelserne i denne artikel; denne
journal eller det tilsvarende dokument skal ajourføres, efterhânden som
arbejdsprocesserne afsluttes, og stilles til râdighed for de kompetente myndigheders
repræsentanter i en periode, der er ¡ overensstemmetse med den pâgældende

medtemsstats bestemmelser, dog i mindst fem âr.

Artikel56

Medlemsstaterne sikrer ved egneðe adminisrative foranstalüringer eller ved
bestemmelser for faglig adfærd, at den i henhold til artikel 52 sagþndige person
overholder sine forpligtelser.

Medlemsstateme kan bestemme, at denne person midtertidigt suspenderes, hvis der
indledes en administr¿tiv eller disciplinær procedure imod ham for pligtforsømmelse.

Artikel5T

Bestemmelserne i nærværende aßnit gælder for homøopatiske veterinærlægemidler.

8U85vEøF
art. 30, stk. l,
første og andet aß.
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

8v85vEØF
art. 30, stk. l, tredje aß.
(ændring stammende fra
93l40lEøF art. l,nr. ll)

8l/E5lÆøF
art. 30, stk.2
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

8v85vEøF
art. 33

92174tEøF
aft. 3
(tilpasset)
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AFSNIT V
ETIKETTERING OG INDLÆGSSEDDEL

Artikel SS

l. Beholdere og ydre emballage tit veterinærlægemidler skal være forsynet med

følgende letlæselige oplysninger, som skal være i overensstemmelse med de

oplysninger og dokumenter, der er forelagt i henhold til artikel 12 og artikel 13,

stk. l, og godkendt afde kompetente myndigheder:

a) veterinærlægemidlets benævnelse, som kan være enten et særnavn eller en

fællesbenævnelse ledsaget af et væemærke .eller f¡emstillerens navn, eller en

videnskabelig benævnelse eller formel ledsaget af et varemærke eller
fremstillerens navn.

Nâr det særlige navn for et veterinærlæqemiddel, der kun indeholder ét virksomt
stof, er et særnavn, skal dette ledsages af en tydelig angivelse af den af
Verdenssundhedsorganisationen anbefalede intemationale fællesbenævnelse,

hvor en sâdan findes, eller hvis den ikke findes, afden gængse fællesbenævnelse

b) oplysning om den kvalitative og kvantitative sammensætning af virksomme

stoffer angivet pr. Dosisenhed eller alt efter dispenseringsform for en bestemt

mængde eller vægt, under anvendelse af de af Verdenssundhedsorganisationen
anbefalede internationale fællesbenævnelser, hvor sâdanne findes, eller hvis de

ikke frndes, de gængse fællesbenævnelser

c) fabrikationspartietsnummer

d) markedsføringstilladelsens nummer

e) navn eller firma og bopæl eller hjemsted for indehaveren af markedsførings'
tilladelsen og i givet fald for fremstilleren

0 de dyrearter, til hvilke veterinærlægemidlet er bestemt, samt anvendelsesmåde

og indgiftsvej

g) ventetiden, også selv om denne er lig nul, for veterinærlægemidler, som gives til
levnedsmiddelproducerende dyr

h) angivelse afsidste anvendelsesdato i klart sprog

D eventuelle særlige forsigtighedsregler ved opbevaring

j) eventuelle særlige forholdsregler ved bortskaffelse af ubrugte lægemidler eller

affald, der stammer fra lægemidler
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8U85tnØF
art.43, første aß.
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

8l/851/EøF
arl.43, første afs.,
nr. I og2
(ændring stammende fra
9016'761E;ØF art. I, nr. 23)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8II8.'UEØF
art.43, første afs.,
û.3 til6
(ilpasset)

Berigtigelse,
EFTL3lTaf
6.1l.l98l,s. L

8v85vEøF
arr..43, første afs.,
nr.7og8
(ændring stammende fta
90167618ØF art. I, nr. 23)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8v85vEØF
art.43, første afs., nr. 9
(ilpasset)

8v85vEØF
arl,43, første afs., nr. 9a
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. 23)
(tilpasset)



k) eventuelt de i henhold til artikel 26, stk. l, pâbudte oplysninger

l) påskrifren "tit veterinær brug".

2. Dispenseringsformen og indhotdsangivelsen efter vægt, rumfang eller dosisenhed
behøver kun at være angivet pâ den ydre emballage.

3. For sâ vidt de vedrører den kvalitative og kvantiative sammensætning af virksomme
stoffer i veterinærlægemidler, finder bestemmelserne i bilag I, l. del, afdeling A,
anvendelse pâ de under stk. l, litra b), omhandlede oplysninger.

4. De i henhold til stk. l, lira Ð til l), foreskrevne opþninger skal pâ den ydre
emballage og pâ beholderen være affattet pâ det eller de sprog, som anvendes i det
land, hvor lægemidlet bringes i handelen.

Artlkel59

l. For så vidt angår ampuller skal de i artikel 58, stk. l, anførte opþninger pâføres den
ydre emballage. Beholderen behøver derimod kun at være forsynet med følgende
opþsninger:

- veterinærlæeemidlets benævnelse

- mængden af virksomme stoffer

- indgiflsvejen

fabrikationspartiets nummer

- seneste anvendelsesdato

- pâskrifren "tit veterinær brug".

2. Med hensyn til sâdanne andre mindre beholdere end ampuller, som kun indeholder
en enkelt dosis, og pâ hvilke det er umuligt at anføre de i stk. I omhandlede
opþninger, gælder bestem¡nelserne i a¡tikel 58, stk. 1,2 og 3, kun for den ydre
emballage.

3. De i henhold til stk. l, tedje og sjette led, foreskevne oplysninger skal pâ den ydre
emballage og pâ beholdenen være afrattet pâ det eller de sprog, som anvendes i det
land, hvor lægemidlet bringes i handelen.

Artikel60

sâûemt der ikke furdes nogen ydre emballage, skal samtlige i artikel 58 og 59 for den
ydre emballage foreskrevne oplysninger være anført pâ beholderen.

8ll8,svBøF
arl.43, første aß.,
nr. l0 og ll
(tilpasset)

8v8svEøF
art.43, andet og
tredje afs.
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. I

8II85IIEøF
aí.47
(tilpasset)

8v85vEøF
art,44
(tilpasset)
Berigtþlse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

8V85vEøF
art.45

8ll85vEøF
ar¡.47
(tilpasset)

8ll8.svBøF
art.46
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Artikel6l

l. En indlægsseddel skal vedføjes et veterinærlægemiddels salgspakning, medmindre
alle de i denne artikel kævede oplysninger er angivet pâ beholderen og den ydre
emballage. Medlemsstaterne træffer de nødvendige forholdsregler til at sike, at
indlægssedlen kun vedrører veterinærlægemidlet, som den er vedføjet. Indlægssedlen
skal affattes på det eller de ofricielle sprog i den medlemsstat, hvor lægemidlet
markedsføres

Denne indlægsseddel skal mindst indeholde følgende oplysninger, som skal være i
overensstemmelse med de oplysninger og dokumenter, der er forelagt i henhold til
artikel l2 og artikel 13, stk. l, og godkendt afde kompetente myndigheder:

a) navn eller firma og bopæl eller hjemsted for indehaveren af markedsførings-
tilladelsen og i givet fald for fremstilleren

b) veterinærlægemidlets benævnelse samt den kvalitative og kvantiøtive sammen-
sætning af virksomme stoffer

De afVerdenssundhedsorganisationen anbefalede internationale fælles benævn-
elser skal anvendes i alle tilfælde, hvor sådanne findes

c) terapeutiske indikationer

d) kontraindikationer og bivirkninger, i det omfang sådanne oplysninger er
nødvendige for anvendelsen af veterinærlægemidlet

e) de dyrearter, for hvilke veterinærlægemidlet er bestemt, dosering i forhold til
disse arter, anvendelsesområde, herunder indgifrsvej og eventuelt angivelser for
konekt anvendelse

Ð ventetiden, ogsâ selv om denne er lig nul, for veterinærlægemidler, som gives til
levnedsmiddelproducerende dyr

eventuelt særlige forsigtighedsregler ved opbevaring

eventuelt de i henhold til artikel 26, stk. l, pâbudte oplysninger

i) i givet fald særlige forholdsregler ved bortskaffelse af ubrugte lægemidler eller
affald, der stammer fra lægemidler.

3. De i stk. 2 nævnte oplysninger affattes pâ det eller de sprog, som anvendes i det land,
hvor lægemidlet bringes i handelen. Øwige oplysninger skal holdes klart adskilt ûa
disse oplysninger.

s)

h)

75

8t/85IÆØF
art. 48, første afs.
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. 24)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8LI85IIEØF
art. 48, andet aß.,
lira a) til d)
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFTL3lTaf
6.1 l.l98l, s. l.

8V85UEØF
art. 48, andet afs., litra e)
(ændring stammende fra
90/676[EØF art.l,
nr. 25 a))
(tilpasset)

8v85vEØF
art. 48, andet afs.,
litra Ð og g)
(tilpasset)

8v85ltEøF
art.48, andet afs., litra h)
(ændiing stammende fra
90167618ØF art.l,
n¡.25 b)

8U85ltEØF
art.48, tredje aß.
(tilpasset)



Artikel62

Overholdes bestem¡nelseme i dette aßnit ikke, kan medlemsstaternes kompetente

myndigheder, såf¡emt en opfordring til rette vedkommende har været uden resultat,
suspendere eller tilbagekalde markedsføringstilladelsen.

Artikel63

Medlemsstatemes forskrifrer om betingetseme for udlevering til pubtikum, om angivelse

af priser pâ veterinærlægemidler og om industriel ejendomsret berøres iklce af
bestemrnelseme i dene afsnit.

Artikel64

l. Med forbehold af stk.2, skal de homøopatiske veterinærlægemidler pâ etiketten med
klar og læselig skrifr bære pâskriften "homøopatisk lægemiddel til veterinær brug".

2. Etiketten og en eventuel indlægsseddel til de lægemidler, der omhandles i artikel t?,
stk. l, mâ og skal foruden angivelse pâ meget synlig mâdc af betegnelsen

"homøopatisk veterinærlægemiddel, hvis terapeutiske indikation ikke er attesteret"

kun indeholde følgende oplysninger:

- stammenlstatnmemes videnskabelige benævnelse fulg af fortyndingsgraden ved
anvendelse af symbolerne i den anvendte farmakopé som omhandlet i artikel I,
nr. 8

- navn og adresse på indehaveren af markedsføringstilladelsen og i givet fald pâ

fabrikanten

- anvendelsesmåde og, om nødvendigt, indgiftsmâde

- angivelse afsidste anvendelsesdato i klart sprog (mâned/år)

- dipenseringsform

- indholdet af salgsemballagen

- cventuelle særlige forsigfighedsregler, der skal iagttages ved opbevaringen

- mâlarter

- en særlíg advarsel, hvis lægemidlet kæver det

- fabrikationspartiets nummer

- registreringsnummer.

8l/851/EøF
drl.49,førsæ afs.

8v85UEØF
art. 50
Berigligelse,
EFT L 317 af
6,ll.l98l,s. l.

92t74lEØF
art. 2, stk.2
(tilpasset)

92t7A.EøF
art. 7, slk.2
(tilpasset)
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l.

AFSNIT VI
BESIDDELSE, ENGROSFORHANDLING

OG UDLEVERING AF VETERIN,€,RLÆGEMIDLER

Artikel65

Medlemsstateme træffer de nødvendige foranstaltninger til, at engrosforhandling af
veterinærtægemidler gøres betinget af en tilladelse, og til at sikre, at den tid, der

medgâr til behandling af en ansøgning om tilladelse, ikke overstiger 90 dage regnet

fra den dag, hvor den kompetente myndighed modtager ansøgningen.

Medlemsstaterne kan undtage levering af små mængder af veterinærlægemidler fra

én deøilhandler til en anden fra definitionen af engrosforhandling.

For at opnå forhandlingstilladelsen skal ansøgeren råde over personale med tekniske

kvalifikátioner, egnede og tilstrækkelige lokaler og egnet og tilstræk'keligt udstyr, der

opslder de kav, der i den pågældende medlemsstat stilles til oplagring og

håndtering af veterinærlægemidlerne.

Indehaveren afforhandlingstilladelsen skal føre og opbevare nøiagiige optegnelser,

som for alle ind- og udgâende transaktioner skal omfatte mindst følgende

oplysninger:

a) dato

b) præcis angivelse af veterinærlægemidlet

c) fabrikationspartiets nummer, sidste anvendelsesdato

d) modtagne eller leverede mængder

e) navn og adresse på leverandør eller modtager.

Mindst én gang årligt skal der foretages en nøjagtig gennemgang, hvor fortegnelsen

over ind- og udgåede lægemidler skal sammenholdes med lagerbeholdningen og en

rapport udarbejdes om eventuelle uoverensstemmelser-

Denne opgørelse skal i kontroløjemed holdes til rådighed for de kompetente

myndigheder i mindst tre âr.

Medlemsstateme træffer de nødvendige forholdsregler til at sikre, at engrosfor'

handlere kun leverer veterinærlægemidler til personer, som hæ tilladelse til
deøilforhandling i overensstemmelse med artikel 66, eller til andre personer, der har

behørig tilladelse til at modtage veterinærlæeemidler fra engrosforhandlere.

8l/85IÆøF
art. 50a, stk. l, første afs.
(ændring stammende fra
90167 6lEØF art, l, w. 27)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8l/85l/EØF
ar.t. 50a, stk. l, tredje afs.

og stk. 2, 3 og 4
(ændring stammende fra

90167 6lEØF art, l, nr. 27)
(tilpasset)

2.

3.

4.
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l.

Artikel66

Medlemsstaterne træffer de nødvendige forholdsregler til at sikre, at detailsalg af
veterinærlæsemidler kun foretages af personer, der ifølge lovgivningen i den
pâgældende medlemsstat har tilladelse til at foretage et sådant salg.

Enhver person, der i henhold til stk. I har tilladelse til at sælge veterinærlæsemidler,
skal føre nøjagtige optegnelser, og for alle ind- og udgående transakfioner skal
følgende oplysninger noteres :

a) dato

b) præcis angivelse af veterinærlægem.idlet

c) fabrikationspartietsnummer

d) modtagne eller leverede mængder

e) navn og adresse pâ leverandør eller modüager

Ð den eventuelle ordinerende dyrlæges navn og adresse og en kopi afrecepten.

Mindst én gang ârligt skal der foretages en nøjagtig gennemgang, hvor ind- og
udgâede lægemidler skal aßtemmes med lagerbeholdningen og en rapport
udarbejdes om eventuelle uoverensstemmelser.

Rapporterne skal i kontroløjemed holdes til râdighed for de kompetente myndigheder
i tre år.

Medtemsstaterne kan tempe antallet af krav vedrørende den i stk. 2 omhandlede
detaljerede dokumentation. K¡avene kan dog ikke fraviges, nâr der er tale om
veterinærlægemidler, som er beregnet til behandling af levnedsmiddelproducerende
dyr, og som kun udleveres efrer dyrlægerecept, eller for hvilke en ventetid skal
overholdes.

Senest den l. januar 1992 skal medlemsstateme tilsende Kommissionen en liste over
de disponible veterinærlægemidler, der kan flls uden recept.

Efter at have gjort sig bekendt med medlemsstatemes meddelelser undersøger
Kommissionen om der er grund til at foreslå passende foranstaltninger med henblik
pâ udarbejdelse af en fællesskabsliste for sâdanne lægemidler.

8U85vEØF
art. 50b
(ændring stammende
90167618ØF art.l,
w.27)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

4.
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Artikel6T

Uden at det berører strengere fællesskabsregler eller nationale regler for udlevering af
'veterinærlægemidler og for at beskytte menneskers og dyrs sundhed kræves der recept
for, at følgende veterinærlægemidler kan udleveres til offentligheden:

a) lægemidler, for hvilke der gælder offrcielle begrænsninger for llveringen eller
anvendelsen, f.eks.

- begænsninger på grund af gennemførelsen af de relevante FN-konventiqner om
ulovlig handel med euforiserende og psykotrope stoffer

- begrænsninger på grund af EF-bestemmelser

b) lægemidler, med hensyn til hvilke dyrlægen skal træffe særlige forholdsreger for at

undgå enhver unødig risiko for:

- de arter, præparatet er beregnet for

- den person, som indgiver dyret lægemidlet

- forbrugeren af levnedsmidler, der er fremstillet af de behandlede dyr, og

- miljøet

c) lægemidler, som er beregnet iil behandling af sygdbmsforløb, som forudsætter en

nøjagtig forudgående dlagnose, eller hvis brug kan give virkninger, som vanskeliggør
eller griber ind i senere diagnoser eller behandlinger

d) receppligtige præparater til dyr.

Desuden kæves der recept for nye veterinærlægemidler, der indeholder et virksomt stot
hvís anvendelse i veterinærlægemidler er blevet tilladt for mindre end fem âr siden,

medmindre de kompetente myndigheder under hensyntagen til de oplysninger og detaljer,
som ansøgeren har givet, eller til den erfaring, der er indhentet ved anvendelse af
lægemidlet i praksis, har siket sig, at ingen af de kriterier, der er omhandlet i
første afsnit, furder anvendelse.

8II85IIEØF
art. 4, stk. 3, tedje afs.
(ændring stamrnende fra
90167618øÊ art. l, nr. 4)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.
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l.

Artikel63

Medlemsstaterne træffer de nødvendige foranstaltninger til at sikre, at kun personer,

der er bemyndiget dertil i henhold til deres nationale lovgivning, er i besiddelse af
eller râder over veterinærlægemidler eller stoffer, der kan anvendes som yeted@
tægemidler, og som frembyder stofskiftestimulerende, antiinfektiøse, antiparasitære,

antiinflammatoriske, hormonale eller psykotrope egenskaber.

Medlemsstaterne opretter et register over fremstillere og forhandlere, som har

tilladelse til at ligge inde med virksomme stoffer, der kan bruges i fremstillingen af
veterinærlægemiãler med de i stk. I omtalte egenskaber. Sådanne personer skal føre

nø¡agtige optegnelser over alle transaktioner med stoffer, som kan anvendes i

aemitiitingèn af veterinærlægemidler, og i kontroløjemed holde disse optegrrelser til
rådighed for de kompetente myndigheder i mindst tre âr,

Ændringer til listen over de stoffer, der er nævnt i stk. l, vedtages efter proceduren i

artikel 89, stk.2.

Artikel69

Medlemsstateme sørger for, at en person, der ejer eller er ansvarlig for

levnedsmiddelproducerende dyr, kan begrunde, at han har anskaffet, opbevaret og

behandlet dyr med veterinærlægemidler, som indeholder de i artikel 68 omhandlede

stoffer; medlemsstaterne kan udvide denne pligt til ogsâ at. omfatte andre

veterinærlægemidler.

De kan bl.a. kæve, at der føres optegnelser, der mindst indeholder følgende

oplysninger:

a) dato

bì veterinærlæsemidletsnavn

c) mængde

navn og adresse på leverandøren af lægemidlet

angivelse afde behandlede dYr.

8v85vEØF
art. l, stk.5
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. l)
Berigigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

(tilpasset)

8l/85IÆøF
art. 50c
(ændring stammende fra
90167 6lEØF art, l, w. 27)
(ilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

3.

d)

e)
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Artikel T0

Uanset artikel 9 og 67 siker medlemsstaterne, at dyrlæger, der præsterer tjenesteydelser i
en anden medlemsstat, kan medbringe små mængder - der ikke overskrider det daglige
behov - af færdigfremstillede veterinærlægemidler, bortset fra immunologiske
veterinærlægemidler, når disse lægemidler ikke er tilladt i den medlemsstat, hvor
tjenesteydelsen præsteres (herefter benævnt "værtsmedlemsstaten"), og behandle dyr
hermed, forudsat at:

a) de kompetente myndigheder i den medlemsstat, hvor dyrlægen er etableret, har givet
den i artikel 5, 7 og I omhandlede markedsføringstilladelse

b) yeterinærlægemidlerne transporteres af dyrlægen i den originale emballage

c) veterinærlægemidlerne til behandling af levnedsmiddelproducerende dyr, har samme

kvalitative og kvantitative sammensætning af virksomme stoffer som lægemidler, der
er tilladt i værtsmedlemsstaten i henhold til artikel 5, 7 og 8

d) en dyrlæge, der præsterer tjenesteydelser i en værtsmedlemsstat, gør sig bekendt med
god dyrlægepralsis i den pågældende medlemsstat og siker, at den ventetid, der er
anført i mærkningen af det pågældende veterinærlægemiddel, overholdes,
medmindre han med rimelighed kan forventes at være klar over, at der ifølge god
dyrlægepraksis i værtsmedlemsstaten skal foreskives en længere ventetid

e) dyrlægen ikke udleverer veterinærlægemidler til personer, som ejer eller er ansvarlig
for dyr, der behandles i værtsmedlemsstaten, medmindre det er tilladt efter
forskrifterne i denne stat; i sâ fald udleverer dyrlægen kun et veterinærlæeemiddel
for de dyr, han har til opgave at behandle, og udelukkende så små mængder af
lægemidlet, som er nødvendige for at afslutte behandlingen af de pågældende dyr

f) dyrlægen fører nøjaglige optegnelser over de behandlede dyr, diagnosen, de indgivne
veterinærlægemidler, den givne dosis, behandlingens varighed samt den praktiserede
ventetid. Disse optegnelser skal i kontroløjemed holdes tíl râdighed for
værtsmedlemsstatens kompetente myndigheder i mindst tre år

g) udvalget og mængden af veterinærlægemidler, som dyrlægen medbringer, ikke
overstiger det, der ved god dyrlægepraksis i almindelighed kæves til opffldelse af
det daglige behov.

8U851/EøF
art.4, stk. 5
(ændring stammende fra
90167618ØF art. l, nr. 4)
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.
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Artikel Tl

l. Hvis der ikke findes specifìkke fællesskabsbestemmelser vedrørende anvendelsen af
immunologiske veterinærlægemidler til bekæmpelse etler udryddelse af sygdoinme

hos dyr, kan en medlemsstat i henhold til national lovgivning forbyde fremstilling,
indfønel, besiddelse, salg, levering ogleller anvendelse af immunologiske
veterinærlægemidler pâ hele eller en del af sit omrâde, hvis det godtgøres

a) at behandling af dyr med lægemidlet griber forstynende ind i gennemførelsen af
et natíonalt program til diagnosticering, bekæmpelse eller udryddelse af
sygdomme hos dyr eller gør det vanskeligt at bekræfte, at levende dyr eller
levnedsmidler eller andre produkter hidrørende fra behandlede dyr ilike er
kontamineret

b) at den sygdom, som lægemidlet er beregnet til at fremkalde immunitet mod, stort
set ¡kke forekommer i det pågældende omrâde.

2, De kompetente myndigheder i medlemsstateme underretter Kommissionen, hver
gang bestemmelserne i stk. I bringes i anvendelse

90167718øF
art.4
(tilpassct)
Berígtþlse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s.26.
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AFSNIT VN
LÆGEMIDDELoVERVA.cNTNc

Artikel T2

l. Medlemsstateme træffer alle passende foranstaltninger for at tilskynde til, at
formodede bivirkninger ved veterinærlægemidler indberettes til den kompetente
myndighed.

2. Medlemsstaterne kan fastsætte specifikke krav til dyrlæger og andet
sundhedspersonale i forbindelse med indberetning afformodede alvorlige eller uventede
bivirkninger hos mennesker, især når sâdanne indberetninger er en betingelse for at opnå
markedsføringsti lladelse.

Artikel T3

For at sikre, at der vedtages passende afgørelser om veterinærlægemidler, der er tilladt i
Fællesskabet, under hensyntagen til oplysninger om formodede bivirkninger ved
veter¡nærlægemidler under normale anvendelsesvilkår, opretter medlemsstaterne et
veterinaerlægemiddelovervâgningssystem. Formâlet med systemet er at indsamle
oplysninger, der er nyttige for overvågningen af veterinærlægemidler, navnlig om
bivirkninger hos dyr og hos mennesker i forbindelse med anvendelse af
veterinærlægemidler, og at foretage en videnskabelig vurdering af sådanne oplysninger.

Oplysningerne sammenholdes med de foreliggende oplysninger om salg og ordinering af
veterinærlægemidler.

I systemet tages der ligeledes hensyn til foreliggende oplysninger om manglende
forventet effekt, ikke-foreskevet anvendelse, undersøgelse at, hvorvidt
tilbageholdelsestiden er tilsnækkelig lang, og af potentielle miljøproblemer i forbindelse
med brug af præparatet, fortolket i overensstemmelse med Kommissionens vejledning
som anført i artikel 77, stk. l, som kunne have betydning for vurderingen af fordele og
ulemper ved lægemidlerne.

8t/851/EøF
art,42e
(ændring stammende fra
93l40lEøF art. I, nr. l2)
(tilpæset)

8U85UEØF
ut.42e
(ændring stammende fra
20001371F,F art. l, nr. 5)

8t/85VgØF
art.42a
(ændring stammende fra
2000/37lEF art. l, nr. l)
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Artikel T4

Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal til sAdighed have en person, der er

tilstrækAeügt sagþndig inden for lægemiddelovervågning til sin râdighed.

Denne sagþndige person er ansvarlig for:

a) oprettelse og driû af et system, der sikrer, at alle oplysningår om formodede
: bivirkninger, som indberettes til virksomhedens ansatte, herunder salgspersonale og

konsulenter, samles og registreres sâ de er tilgængelige mindst ét sted i Fællesskabet

b) udarbejdelse af de i artikel 75 omhandlede fortegnelser til de kompctente
: myndigheder i den form, som disse mâUe fastsætte, i overensstemmelse med den i

arlikelT7, stk. l, nævnte vejledning

c) siking af, at eventuelle anmodninger fra de kompetente myndigheder 9m
tilvejebringelse af yderligere oplysninger til wrdering af fordele og risici vcd et

veterinærlægcmiddel besvares hurtigt og ñrldstændig!, herunder oplysninger om,

hvor stor salget er, elter hvor mange recepter der er udstcdt for det pâgældende

veterinærlægemiddel

d) fremsendelse til de komp€tente myndigheder af enhver opþning, der er relevant for
vurderingen af fordele og ulemper ved et veterinærlægemiddel, herunder ¡elevante

oplysninger om overvâgringsundersøgelser efter markedsfeningen.

8l/85r/EøF
æt.42c
(ændring stammende fra
93l40lEøF art. l,nr. 12

og2000l37l9F art. l,
n¡. 3)
(tilpassct)
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Artikel T5

l. Indehaveren afmarkedsføringstilladelsen skal føre detaljerede fortegnelser over alle

formodede bivirkninger, som indtræder enten i Fællesskabet eller i et tredjeland.

2 Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal registrere alle formodede alvorlige
bivirkninger og bivirkninger hos mennesker i forbindelse med brug af
veter¡nærlægemidler, som han med rimelighed mâ formodes at have kendskab til, eller
som meddeles ham, og straks og under alle omstændigheder senest 15 dage efter

modtagelsen af disse oplysninger indberene dem til den kompetente myndighed i den

medlemsstat, på hvis område hændetsen indtraf.

3 Indehaveren af markedsføringstilladelsen skal sikre, at alle formodede alvorlige og

uventede bivirkninger og bivirkninger hos mennesker, som indræder pâ et tredjelands

område, straks og under alle omstændigheder senest 15 dage efter modtagelsen af
oplysningerne indberettes i overensstemmelse med den i artikel 77, stk. l, nævnte

vejledning, så de er tilgængelige for agenturet og de kompetente myndigheder i den eller
de medlemsstater, hvor veterinærlægemidlet er tilladt.

4. I forbindelse med veterinærlægemidler henhørende under direktiv 87l22tEØF, som

har været genstand for procedureme for gensidig anerkendelse henhørende under artikel
21, artikel 22 ogartikel 32, stk. 4, i nærværende direkfiv, eller som har været genstand

for procedureme i artikel 36, 37 og 38 i nærværende direktív, skal indehaverén af
markedsføringstílladelsen yderligere sike, at alle formodede alvorlige bivirkninger og

bivirkninger hos mennesker, som indtræder i Fællesskabet, indberettes i det format og

med de mellemrum, der er aftalt med refererencemedlemsstaten eller en kompetent

myndighed, der er udpeget som refererencemedlemsstaten, sâledes at disse oplysninger er

tilgængelige for refererencemedlemsstaten.'

5 Medmindre der er fastsat andre kav som betingelse for meddelelse af tilladelsen,

forelægges disse fortegnelser over alle bivirkninger for de kompetente myndigheder i
form af periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger, så snart der anmodes herom,

eller hver sjette mâned i de to første år efter tilladelsén, én gang om året i de følgende to
år, og på tidspunktet for den første fomyelse. Derefter forelægges der periodiske,

opdaterede sikkerhedsindberetninger hvert femte år sammen med ansøgtingen om

fomyelse af tilladelsen. Den periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetning skal omfatte

en videnskabelig vurdering af fordele og ulemper ved veterinærlægemidlet,

5 Efter tildeling af markedsføringstilladelsen kan indehaveren af markedsførings-
tilladelsen anmode om ændring af de perioder, der er nævnt i denne artikel, i henhold til
den procedure, der er fastsat i Kommissionens forordning (EF) nr. 5411951, hvis denne

finder anvendelse.

r Eft L 5S rf ¡ t.3.199J, s.7. Forordninger cr ændrct ved forordning (EÐ nr. I t46¡9E (EFT L 159 af 3.6.1998, s. 3l).

8t/85l/EøF
art.42d
(ændring stam¡nende fra
20001371E,F art. l, nr, 4)
(tilpasset)
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Artikel T6

l. Agenturet opretter i samarbejde med medlemsstaterne og Kommissionen et edb-
netværk for at lette udvekling af lægemiddelovervâgningsopþninger vedrørende
lægemidler, der markedsføres i Fællesskabet.

2, ved anvendçlse af det i stk, I nævnte netværk sikrer medtemsstaterne, at
indbcretninger i overensstem¡nelse med den i artikel 7?, stk. l, nævnte vejledning om
formodede alvorlige bivirkninger og bivirkninger hos mennesker, som har ñ¡ndet $èd på
deres område, straks og under alle omstændigheder senest 15 dage efter meddeletsôn
stilles til râdighed for agenturet og de andre medlemsstater.

3. Medlemsstateme sikrer, at indbereninger om formodede alvortige bivirkninger og
bivirkninger hos mennesker, som har ñ¡ndet sted pâ deres omrâde, straks og under allé
omstændigheder senest l5 dage eñer indberetningen, stilles til râdighed for indehaveren
af markedsføringstilladelsen.

Artlkel TT

l. For at fremme udvekslingen af oplysninger om lægemiddelovervâgrring ¡
Fællesskabet opstiller Kommissionen i samrâd med agenturet og medtemsstaterne og
de beroerte parter en detaljeret vejledning i indsamling, kontol og udformning al
fortegrelser over bivirkninger, herunder tekniske laav tíl elektonisk udveksling af
oplysninger om veterinaerlægemiddelovervâgning i overensstemmelse med
internationalt anerkendt terminologi.

Denne vejledning offentliggøres i bind 9 i Regler verdrørende lægemidter i Det
Europæiske Fællesskab, og der tages hensyn til det internationale
harmoniseringsarbejde inden for lægemiddelovervâgning.

8v85vEøF
art.42î
(ændring stammende fra
20001371F,F art. l, nr.6)

SIISSIIEØF
tt.42g
(ændring stammende fra
2000137F,F art. l,nr.7)
(tilpasset)

8U85vEØF
art.42b, andet aß.
(ændring stammende fra
20001371F,F art. l, nr. 2)
(tilpasset)

2. Yed fortolkning af definitionerne i artikel I nr. l0 til 16 og princippeme i dette afsnit
henholder indehaveren af markedsføringstilladelsen og de kompetente myndigheder
sig til den vejledning, der er nævnt i stk. l.
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l. Hvis en .medlemssgt som følge af overvâgningsdaa for vcterinærlægemidler

overvejer at suspen{ere, tilbagekalde oller ændre en n¡arkedsførinçtilladelse for at

begrænse indikationeme eller tilrâdighedsstillelsen, ændre doseringen, t¡lføje cn

konraindikation eller tilføje en ny forsigtighedsregel, undenetter den straks

agenh¡ret, de .dndre medtemsstater og indehaveren af markedsføringstilladelien

herom.

I hætetilfælde kan den pâgældende medlemssat suspendere mukedsføinç'
tilladèlsen for et veterinærlægemiddel, forudsat at agenturet, Komrnissionen og de

andre medlemssûater tmdenettes derom senest den føþnde hverfag.

Artlkcl TS

Artlkel T9

8v85vEøF
ara.42h
(ændring stammende fra
20001371E,øF art. l, nr.8)

81l&'vEØF
¡r¡t.¿Zi
(ændring stammende fra

93l40lEøF art. I, nr. 12)
(tilpæseÐ

Ændringer, som mâtte være nødvendige for at ájourfene besæmnelserne ¡ artifet ZZ-Z8
'for at age hensyn til den videnskabelþ og tekniske udvikling skal vedtages efrer
procedurãn i artikel 89, stk.2.
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AFSNIT VIII
OVERVÄ.ONING OG SANKTIONER

Artikel S0

l. Den kompetente myndighed i den pägældende medlemsstat sikrer sig ved gentagne
inspektionsbesøg, at forsk¡ifrerne vedrørende veterinærlægemidler overholdes.

Disse inspehionsbesøg foretages af reprcsentanter for de kompetente myndigheder,
som skal have bemyndigelse til at

a) foretage inspektionsbesøg pâ fremstillings- og handelsvirksomheder samt pâ de
laboratorier, der af indehaverne af fremstillíngstilladelsen har fllet overdraget
kontoþgaver i medføraf artikel24

b) udtage stiþrerver

c) gøre sig bekendt med samtlige dokumenter vedrørende inspektionsbesøgenes
genstand med forbehold af sâdanne i medlemsstaterne på den 9. oktober l98l
gældende bestemmelser, som begrænser adgangen hertil for sâ vidt angâr
beskrivelse af fremstillingsmâden.

Medlcmsstatcme tæffer alle nødvendige forholdsregler til sikring a{, at de processer,
der anvendes ved ûemstilling af immunologiske veterinærlægemidler, valideres
ñrldstændi4 og garanterer ensartethed mellem fabrikationspartierne.

3. Repræsentanteme for den kompetente myndighed aflægger efter hvert af de i stk. I
omhandlede inspektionsbesøg rapport om, hvorvidt ûemstilleren opSlder de prin-
cþer og rchingslinjer for god fremstillingspralsis, dor er omhandlet i artikcl 51.
Indholdet af sâdanne rapporter meddeles fremstilleren.

Artikel Sl

Medlomsstaterne tæffer alle hensigtsmæssige forholdsregler for at sikre, at
indehaveren af markedsføringstilladelsen og i givet fald indehaveren af
fiemstillingstilladelsen godtgør, at der føres konrol med vetcrinærlægemidlet
ogleller med bestanddelene og mellemprodukterne ved ûemstillingen efter de
metoder, der lægges til grund for markedsfcningstilladelsen

t.

8v85UEØF
arl,34, første afs.
(ændring stammende fra
90167618øF art. l, nr. l9)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8l/85t/EøF
art.34, andet afs.
(tilpasset)

901677tBØF
art.3, stk. I
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s.26.

8v8svEøF
drt.34,tedjc afs.
(ændring stammende fra
9016761E;øF arl I, nr. 19)

8II85IIEøF
art. 35
(ilpasset)
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L

Med henblik pâ gennemførelsen af stk. I kan medlemsstaterne kræve, at indehaverne

af markedsføiingstilladelsen for immunologiske veterinærlægemidler, skal forelægge

de kompetente myndidheder genpart af alle kontrolbeviser, underskevet af den

sagþndige, i overensstemmelse med artikel 55'

Indehaveren af markedsføringstilladelsen for immunologiske veterinærlægeàidler

skal sike sig, at der findes repræsentative prøver af hvert parti af veterinær'

lægemidler på lager i tilstræk{<elig mængde mindst indtil seneste anvendelsesdato, og

påãnmodning hurtigt fremlægge dem for de kompetente myndigheder.

Artikel 32

Når en medlemsstat frnder det nødvendigt, kan den kæve, at indehaveren af

markedsføringstilladelsen for et immunologisk veterinærlægemiddel indsender

prøver af partie*" af præparatet i bulk ogleller af lægemidlet til kontrol på et

statsligt elier et af mèdlemsstaten godkendt laboratorium, inden det bringes i

omsætning.

Hvis der er tale om et parti fremstillet i en anden medlemsstat, der er kontolleret af
den kompetente myndighed i en anden medlemsstat, og som er erklæret for værende i
ou.r.nrri.t*else med de nationale specifrkationer, kan en sådan kontol først finde

sted efrer en gennemgang af kontrolbeviserne vedrørende det pâgældende parti og

efrer meddelelse til Kommissionen, og kun i det omfang forskellene mellem de

veterinærmedicinske forhold i de to berørte medlemsstater berettiger dertil.

Bortset fra de tilfælde, hvor Kommissionen underrettes om, at det er nødvendigl med

en længere tidsfrist for at gennemføre analyserne' sørger medlemsstaterne foq at

denne undersøgelse afsluttes senest 60 dage fra datoen for modtagelsen afprøverne.

Resultateme Àf denne undersøgelse meddeles indehaveren af markedsførings'

tilladelsen inden for samme frist.

Inden den l. januar 1992 undenetter medlemsstaterne Kommissionen om listen over

immunologiske veterinærlægemidler, der underkastes ofäciel obligatorisk kontol
inden markedsføring.

90t67718ØF
art. 3, stk. 2
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s.26.

90167718ØF
art. 3, stk. 3
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s.2ó.
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Artikel 33

l. Medlemsstatemes kompetente myndigheder suspenderer eller tilbagekalder
markedsføringstilladelsen, sâfremt det viser sig, at:

a) veterinærlægemidlet er skadeligt ved forskrifrsmæssig brug, som angivet ved
ansøgningen om tilladelse eller senere

b) veterinærlæeemidlet er uden terapeutisk virkning på den dyreart, som er
genstand for behandlingen

c) lægemidlet ik*e har den angivne kvantitative og kvaliative sammensætning

d) den angivne ventet¡d er ut¡lstrækkelig til, at levnedsmidler fremstillet af det
behandlede dyr ikke indeholder rester, som kan være til fare for forbrugerens
sundhed

e) veterinærlægemidlet udbydes til salg til en anvendelse, som er forbudt i henhold
til andre

Indtil der forcligger fællesskabsregler, kan de kompetente myndigheder imidlertid
nægte tilladelse for et veterinærlægemiddel, hvis dette slaidt er nødvendigt for at
sikre beskyttelsc afden offentlige sundhed, forbrugerne eller d¡rs sundhed

Ð opþningerne i dokumentationen i henhold til bestemmelserne i artikcl 12 og
artikel 13, stk. l, og artikel 27, cr urigtige

g) den i artikel I l, stk. I , omhandlede kontrol ikke er foretaget

h) den i utikel26, stk. 2, omhandlede forpligtelse ikke er overholdt.

Tilladelsen kan suspenderes eller tilbagekaldes, nâr det findes, at:

a) de. oplysninger, der i henhold til artikel 12 og artikel 13, stk. l, foreligger i
dokumentationen, ikke er ændret i overensstemmetse med artikel2T, stk. I og stk. 5

b) de kompetente myndigheder ik*c har fäet tilsendt alle nye ¿.t" som nævnt i
artikel2T, stk. 3.

8l/85I/EøF
art. 36
(tilpassct)
Berigigelse,
EFTL3lTaf
6.1 l.l98l, s. I
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Artikel 34

l. Med forbehold af bestemmelserne i artikel 83 træffer medlemsstaterne alle

hensigtsmæssige forholdsregler for at udlevering af veterinærlægemidlet forbydes, og

for at dette lægemiddel tilbagekaldes fra markedet, hvis det viser sig, at

a) veterinærlægemidlet er skadeligt ved brug, som angivet ved ansøgningen om

tilladelse eller senere, i henhold til artikel 27, stk. 5,

b) veterinærlægemidlet er uden terapeutisk virkning pâ den dyreart, som er genstand

for behandlingen,

c) veterinærlægemidlej ikke har den angivne kvalitative og kvantitative s¿¡¡nmen-

sætning,

d) den anførte ventetid er utilstrækkelig til, at levnedsmidler fremstillet af det

behandlede dyr ikke indeholder restkoncentrationer, som kan være til fare for
forbrugerens sundhed,

e) den i artikel 81, stk. l, omhandlede konüol ikke er foretaget, eller at andre kav
og forpligfelser i forbindelse med udstedelse af fremstillingstilladelsen ikke er

opfyldt.

2. Den kompetente myndighed kan begrænse udleveringsforbudet og tilbagekaldelsen
ûa markedet til kun at omfatte de fabrikationspartier, mod hvilke der er rejst
indsigelse.

Artikel S5

l. Den kompetente myndighed i en medlemsstat suspenderer eller tilbagekalder
fremstillingstilladelsen for en kategori afprodukter eller for dem alle, nâr et afde i
artikel 45 fastsatte vilkår ikke længere et overholdt.

2. Den kompetente myndighed i en medlemsstat kan, foruden at træffe de i artikel 84

fastsatte foranstaltninger, enten suspendere. fremstilling eller indførsel af veterinær-

lægemidler fra tredjelande eller suspendere eller tilbagekalde ftemstillingstilladelsen
for en kategori afpræparater eller for dem alte, dersom bestem¡nelserne vedrørende
fremstilling eller indførsel fra redjelande ikke overholdes.

Artikel 36

Bestemmelserne i nærværende afsnit gælder for homøopatiske veterinærlægemidler.

Artikel ST

Medlemsstaterne fræffer passende foransøltninger til at tilslcynde dyrlæger og andre
berørte fagfolk til at undenette de kompetente myndigheder cim enhver bivirkning af et
veterínærlægemiddel.

8v85ltEØF
art.37
(tilpasset)
Berigtigelse,
EFT L 317 af
6.1 l.l98l, s. l.

8u85vEØF
art. 38
(tilpasset)
(ændring stammende fra
90167618ØF, art. I, nr. 20)
Berigligelse,
EFT L 317 af
6,11.1981, s. l.

92174lEØF
art.4, første afs.
(tilpasset)

8v85tîEØF
art. 38a
(tilpæset)
(ændring stammende fra
9016761E;ØF, art. I, nr. 20)
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AFSNIT D(
STÅENDE UDVALG

Artikel SS

De ændringer, der er nødvendige for tilpasningen af bilag I t¡l den tekniske udvikling

vedtages efter proceduren i artikel 89, stk. 2.

Artikel S9

l. Kommissionen bistâs af det stâende udvalg for veterinærlægemidler for tilpæning til
den tekniske udvikling af direktiveme om Semelse af tekniske hindringer for

handelen med veterinærlægemidler, i dit følgende benævnt "det stående udvalg", der

beståer af repræsentanter for medlemsstateme og som har Kommissionens

repræsentant som formand.

2. Nâr der henvises til nærværende stykke, finder den i artikel 5 i

. afgwelse 1999/468/EF omhandlede forslcriûsprocedure anvendelse i overens-

stemmclse med samme afgørelses artikel T og artikel 8.

3, Det i artikel 5, stk. 6, i afgørelse l999l468lBF omhandlede tidsrum faseæües til te
mâneder.

4, Det stående udvalg fastsættor selv sin fonetningsorden.

8v852lEØF
art.2a
(ændring stammende fra
87n0Æ,øF art. t, nr. l)
(tilpasset)

8II85IIEøF
arl.42j
(ændring stammende fra
r999/468/EF)

+

8tnsaBØF
art.2b
(ændring stamnende fra
87n0Æ;ØF art. l, nr. l,
oE93l40lEøF art.z)
(tilpasset)
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AFSNIT X
GENERELLE BESTEMMELSER

Artikel90

Medlemsstateme træffer alle hensigtsmæssige forholdsregler til, at de pågældende

kompetente myndigheder udveksler passende oplysninger, navnlig f'or at sike, at de

fastlagte kav for fremstillingstilladelsen eller for markedsføringstilladelsen bliver
overholdt.

Efter begrundet anmodning fremsender medlemsstaterne straks de i artikel 80, stk. 3,

omhandlede rapporter til de kompetente myndigheder i en anden medlemsstat. Hvis den

medlemsstat, der modtager rapporten, ikke mener at kunne acceptere de konklusioner,

som de kompetente myndigheder i den medlemsstat, hvor rapporten er udarbejdet, har

draget, meddeler den de pågældende kompetente myndigheder dette samt grundene

hertil; den kan eventuelt anmode om yderligere oplysninger. De berørte medlemsstater

bestræber sig at nå til enighed. I tilfælde af stærkt afuigende synspunkter undenetter en af
disse medlemsstater om nødvendigf Kommissionen.

Artikel9l

l. Enhver medlemsstat træffer alle hensigtsmæssige forholdsregler for, at aþrelser om

markedsføringstilladelse samt enhver afgørelse om nægtelse eller tilbagekaldelse af
en sâdan tilladelse, om annulering af en afgørelse om nægtelse eller tilbagekaldelse

af markedsføringstilladelse, om udleveringsforbud og om tilbagekaldelse fra
markedet tillige med begrundelserne herfor, omgående bringes til agenturets

kendskab.

2. Indehaveren afmarkedsføringstilladelsen har pligt til straks at undenette de berørte

medlemsstater om eventuelle forholdsregler, han hæffer med hensyn til suspension af
markedsføringen eller tilbagekaldelse af veterinærlægemidlet fra markedet tilligemed
begrundelsen herfor, hvis denne vedrører dette lægemiddels effektivitet ellei
beslqynelse af folkesundheden. Medlemsstateme sørger for, at sådanne oplysninger
bringes til agenturets kendskab.

3. Medlemsstateme siker sig, at fyldestgørende oplysninger om forholdsregler, der

træffes i medfør af stk. I og 2, og som kan påvirke sundhedsbesþttelsen i

tredjelande, straks meddeles de relevante internationale organisationer, og at en kopi
af meddelelsen ti lstilles agenturet.

Artikel92

Medlemsstateme giver gensidigt hinanden de nødvendige oplysninger, især de

oplysninger, der er omhandlet i artikel 90 og 91, for at sikre kvaliteten og uskadeligheden
af de homøopatiske veterinærlægemidler, der.fremstilles og markedsføres i Fællesskabet.

8U85tîEØF
art. 39
(ændring stammende
9016761E;ØÊ art.l,
nr. 2l)
(tilpasset)

8U85vEØF
art,42
(ændring stammende

90167618ØF ar¡.1,
w.22)
(t¡lpasset)

Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

92t74lEØF
art. 5

fra
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2.

l.

Artikel93

Efter anmodning fra fremstilleren eller eksportøren af veterinærlægemidler, eller

myndighedeme i et importtredjeland, skal medlemsstaterne attestere, at fremstilleren

er i besiddelse af fremstillingstilladelsen, Ved udstedelse af sådanne attester skal

følgende betingelser overholdes:

a) Medlemsstateme skal tage hensyn til Verdenssundhedsorganisationens gældende

administrative bestemmelser

b) For sâ vidt angår veterinærlægemidler beregnet til udførsel, som allerede er

tilladt pâ deres område, skal medlemsstateme fremlægge resuméet af produktets

egenskaber, således so¡n det er godkendt i overensstemmelse med artikel 25,

eller, hvis et sâdant ikke findes, et tilsvarende dokument.

Hvis fremstilleren ikke er i besiddelse af en markedsføringstiliadelse, skal han med

henblik pâ udstedelse af den i stk. I omhandlede attest g¡ve de kompetente

myndigheder en erklæring om, hvorfor der ikke foreligger en markedsførings'

tilladelse.

Artikel94

De i dette direktiv omhandlede aþrelser, der træffes af medlemðstaternes kompentente

myndigheder, mâ itke ü'æffes med andre end de begnrndelser, der er opregnet i

nærværende direktiv, og skal nøje begntndes.

Afgørelserne skal meddeles den pågældende med oplysning om den i gældende ret

hjemlede adgang til klager og fristen for klagens iværksættelse.

Hver medlemsstat offentliggør markedsføringstilladelser samt afgørelser angående deres

tilbagekaldelse i sin offentlige tidende.

Artikel95

Medlemsstaterne tillader ikke, at levnedsmidler hidrører fra dyr, der har været anvendt

til kliniske forsøg, medmindre Fællesskabet har fastsat maksimale grænseværdier for

restkoncentrationer i henhold til forordning (EØF) nr. 2377190, og der er fastsat en

passende ventetid for at sike, at denne maksimumsgrænse ikke oversk¡ides i de

pâgældende levnedsmidler.

8v85vEØF
art.24a
(ændring stammende fra
9016761E;ØF art.l,
nr. 16)
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFT L 373 af
31.12.1990, s. 15.

8v85VEØF
art. 40, 4l og 49, andet
afs.
(tilpasset)

Berigtigelse,
EFTL3lTaf
6.1 l.l98l, s. I

8llBsvEØF
art. 4, stk. 2, andet afs.
(ændring stammende fra
93l40lEØF art. l, nr. 2)
(tilpasset)
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AFrruttr,ff 3Tårfr*rrr*
Artlkel g6

Direktiv Ûll&íllBøF,8ll852lBØF,9016771F.øF og92fl4lHØF, sâdan som de.cr ændrei
ved de i bilag lI, del A, anførte dircktiver, ophæves, dog uden at medlemsstatemes
forpligtelser med hensyn til gennemførelsesfristeme i b¡lag II, del B, berøres heraf.

Henvisninger til de ophævede direktiver gælder som henvisninger til næruærende
direktiv og læses i henhold til den i t"j:ï:j sammentigníngsabet.

Dette direktiv træder i t ran pa ffvendedagen efrér offentliggørelsen i De Europeiske
Fæ Il es lcabers Tídende,

. Artlkel9S

Dette direktiv er rettet til medlemsstaterne.

Udfærdiget i Bruxetles, den

P à Earopa-P arlamentets vegne

\

Formand

Pâ RàdetsveSne

Formand

/

9s



BILAG I
NORMER OG FORSKzuFTER VEDRØRENDE

ANALYTISKE, PRÆKLINISKE OG KLINISKE UNDERSØGELSER
SAMT SIKKERHEDSFORSØG AF VETERINÆRLÆGEMIDLER

TNDLEDNTNG

De oplysninger og den dokumentation, som.i henhold til artikel 12 og l3,stk. l, skal

ledsage ansøgninger om tilladelse til markedsføring, forelægges i overensstemmelse med

de forskifrer, der er anført i dette bilag, og under hensyntagen til "Vejledning for
ansøgere om markedsføringstilladelser for veterinærlægemidler i Det Europæiske

Fællesskab", offentliggjort af Kommissionen i "Regler vedrørende lægemidler i Det

Europæiske Fællesskab", bind V: Veterinærlægemidler.

Ved indsamling af dokumentation til en ansøgning om markedsføringstilladelse skal

ansøgeren følge Fællesskabets retningslinjer for kvalitet, silikerhed og effektivitet af
veterìnærlægemidler, som er offentliggjort af Kommissionen i "Regler vedrørende

lægemidler i Det Europæiske Fællesskab".

Alle oplysninger af betydning for evaluering af det pâgældende lægemiddel skal anføres i
ansøgningen, hvad enten disse oplysninger er gunstige eller ugunstige for det pâgældende

lægemiddet. lsær bør alle relevante oplysninger om ufuldstændige eller afbrudte

.aþrøvninger eller forsøg vedrørende veterinærlægemiddel anføres. For at kunne føre

kontrol mèd n¡rderingen af fordele/risici efter at markedsføringstilladelsen er givet, skal

enhver ændring af data i dokumentationen, som ikke er anført i den oprindelige

ansøgning, straks videregives til den kompetente myndighed.

Medlemsstateme skal sike, at alle aþrøvninger på dyr gennemføres i overensstemmelse

med Rådets direktiv 86l6O9lEØF af 24. november 1986 om indbyrdes tilnærmelse af
medlemsstatemes love og administrative bestemmelser om beslqyttelse af dyr, der

anvendes til forsøg og andie videnskabelige formâlr.

Bestemmelseme i dette bilags afsnit I gælder for veterinærlægemidler med undtagelse af
immunologiske veterinærlægemidler.

Bestemmelserne i ðette bilags afsnit II gælder for immunologiske veterinærlægemidler.

8v852lEØF
bilag
(ændring stammende

92ll8lBØF art.l)
(ilpasset)

I EFtL358afl8.l2.l986,s. l.
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AFSNIT I
KRAV VEDRøRENDE VETERINÆRLÆGEMIDLER BORTSET FRA

IMMUNOLOGISKE VETERTNÆRLÆGEMIDLER

DEL I

RESUMÉ AF DOKUMENTATIONSMATERIALE

A. ADMTNISTRATIVE DATA

Det veterinærlægemiddel, som ansøgningen vedrører, skal identifÏceres ved navn og nav¡t

på virksomt (virksomme) sto(fer) samt styrke og dispenseringsform, anvendelsesmåde

og -vej og beskivelse af endelig præsentationsmåde,

Ansøgerens navn og adresse samt navn og adresse på fremstillerne og de steder, der har

været involveret i de forskellige fremstillingsstadier (herunder ûemstilleren af færdig-
produktet og ûemstiller(e) af det (de) virlaomme sto(fer)), og i givet fald navn og

adresse pâ importøren skal anføres,

Ansøgeren skal angive titler og antal af dokumentationsbind, der forelægges til støtte for
ansøgningen, og anføre hvilke prøver der eventuelt ogsâ vedlægges.

Ud over de administrative data skal der vedlægges dokumentation for, at fremstilleren

har tilladelse til fremstilling af de pâgældende veterinærlægemidler som defrneret i
artikel 44, og en liste over lande, hvor der er blevet givet tilladelse, kopier af alle

resuméer af produktes egenskaber i overensstemmelse med artikel 14 som godkendt af
medlemsstaterne samt en liste over lande, hvor der er blevet indg¡vet ansøgning.

B. RESUME AF PRODUKTETS EGENSKABER

Ansøgeren skal fremlægge et forslag til resumé af produktets egenskaber i overens'
stemmelse med artikel 14.

Derudover skal ansøgeren vedlægge en eller flere prøver eller modeller af præsen-

tationsmåden for veterinærlægemidlet samt eventuelt indlægsseddel.

8U852lEØF
bilag
(ændring stammende fra
92ll8lBøF ar¡.1)
(tilpasset)

97



C. EKSPERTRAPPORTER

I overensstemmelse med artikel 15, stk. 2 og 3, skal der foreiægges ekpertrapporter om
den anal¡iske dokumentation, toksiko-farmakologiske dokumentation, dokumentation
vedrørende restkoncentrationer samt klinisk dokumentation.

Hver af ekspertrapportérne bestâr af en laitisk evaluering af de forskellige forsøg ogleller
afprøvninger, der er udført i overensstemmelse med nærværende direktiv, og skal
indeholde alle de data, der er relevante for evalueringen. Eksperten skal udtale sig om,
hvorvidt der er givet tilstrækkelige garantier med hensyn til det pâgældende

veterinærlægemiddels kvalitet, sikterhed og effektivitet. Et resumé af faka er ikke
tilsnækkeligt.

Alle vàsentlige oplysninger skal resumeres i et tillæg til ekspertrapporten, om muligt i
tabelform eller grafìsk form. Ekspertrapporten og resuméet skal indeholde præcise

þdsreferencer til oplysningerne i.den oprindelige dokumentation.

Hver eksperüapport skal udarbejdes af en tilstrækkeligt kvalificeret og erfaren person.

Eksperten skal undersk¡ive og datere rapporten, som skal vedlægges en kort beskrivelse
af ekspertens kvalifùationer, uddannelse og erfaring. Ekspertens professionelle
forbindelse til ansøgeren skal anføres.

SltSsuEøF
bilag
(ændring stammende fra
92ll8lBøF art.l)
(tilpasset)

98



DEL2

ANALYTISK (FYSTSK-KEMISK, BIOLOGTSK ELLER MIKROBIOTOGISK)
AFPRøVNING AF VETERINÆRLÆGEMIDLER, MED UNDTAGELSE AF
IMMUNOLOGISKE VETERINÆRI.IÐGEMIDLER

Alle aþrøvningsmetoder skal svare tit videnskabens udviklingsstade pâ det pågældende

tidspunkt og skal være validerede procedurer; resultaterne afvalideringsundersøgelserne
skal forelægges.

Alle aþrøvningsmetoder skal beskives udførligt, for at de kan gentages ved de
kontrolanalyser, der foretages på den kompetente myndigheds anmodning; anvendes der
eventuelt særligt udstyr, beskives dette tilstrækkeligt udførligt, eventuelt vedlagt et
diagram. Sammensætningen af laboratoriereagenserne suppleres om fornødent med
fremstillingsmetoden. Hvad angâr prøvningsprocedurer, som er medtaget i Den
Europæiske Farmakopé eller en medlemsstats farmakopé, kan denne beskivelse erstattes
af en detaljeret henvisning til den pågældende farmakopé.

A. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNINC AF INDHOLDS
STOFFERNE

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, liúa c), skal
ledsage ansøgningen om markedsføringstilladelse, forelægges i overenstemrnelse med
følgende regler.

l. Kvalitativsammensætning

Ved "kvalitativ sam¡nensætning" af lægemidlets indholdsstoffer forstås betegnelsen
for eller beskivelsen af:

- virksomt (virksomme) stof(fer)

- hjælpestof(fer), uanset dettes (disses) art og den anvendte mængde, herunder
farvestoffer, konserveringsmidler, tilsætningsstoffer, stabilisatorer, fortykkelses-
midler, emulgatorer, smagskonigerende stoffer, aromastoffer osv.

- de stoffer, der indgår i præparatets ydre skal, og som er bestemt til at indgíves
oralt eller på anden mâde til dyr som kapsler, gelatinekapsler osv.

Disse angivelser suppleres med alle relevante oplysninger om beholderen og eventuelt
om dennes lukkemekanisme samt oplysninger om tilbehør, som lægemidlet anvendes
eller indgives med, og som leveres sarnmen med lægemidlet.
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bilag
(ændring stammende
92ll8lBØF att.l)
(tilpasset)

fra

99



2. Ved "almindeligt benyttede betegnelser" til angivelse af lægemidlernes indholds-
stoffer forstås, med forbehold af anvendelsen af de øwlge bestemmelser fastsat i
artikel 12, stk. 3, litra c):

- for de stoffer, der er optaget i Den Europæiske Farmakopé eller i en medlemsstats

nationale farmakopé: den titel, der er anvendt i den pâgældende monografi, med

henvisning til den pâgældende farmakopé

- for andre stoffer: det af Verdenssundhedsorganisationen (WHO) anbefalede

¡ntemat¡onale fællesnavn samt eventuelt et andet fællesnavn eller i mangel heraf
den nøjagtige videnskabelige betegnelse; stoffer, for hvilke der ikke findes et

internationalt fællesnavn eller en videnskabelig betegnelse, betegnes ved en

angivelse af, hvordan og hvoraf de er fremstillet, om fornødent suppleret med alle
andre relevante oplysninger

- for farvestoffer: angivelse af det ,E"-nummêr, som de har fllet i Rådets direktiv
78l25tEøF af 12. december 1977, om indbyrdes tilnærmelse af medlemsstatemes

lovgivninger om stoffer, der må tilsættes lægemidler med henblik pâ farvning af
dissel.

3. Kvantiøtivsammensætning

3.1. For den "kvantitative sammensætning" af alle virksomrne stoffer ¡ lægemidler er det

nødvendigt, afhængigt af dispenseringsformen, at angive masse eller enheder for
biologisk aktivitet, enten pr. doseringsenhed eller pr. masse- eller volumenenhed af
hvert af de virksomme stoffer.

Enheder for biologisk aktivitet anvendes for stoffer, som ikke kan defrneres kemisk.
Hvis Verdenssundhedsorganisationen hæ fastsat en international enhed for biologisk
aktivitet, skal denne anvendes. Nâr der ikke er fastsat nogen international enhed,

udtrykkes de biologiske enheder pâ en sâdan mâde, at der entydigt gives oplysning
om stoffemes virkning.

Nâr det er mulig, skal der anføres biologiske enheder pr. masseenhed.

Disse angivelser suppleres:

- for injehionspræparater med masse eller biologiske enheder for hvert virksomt
stofpr. enkeltdosisbeholder under hensyntagen til det kvantum afpræparatet, der

kan udnyttes, eventuelt efter opløsning

- for lægemidler, der skal indgives drâbevis, med masse eller biologiske enheder af
hvert vi¡ksomt stof indeholdt i det antal dråber, der svarer til I ml eller I g af
præparatet

- for miksturer, emulsioner, granulater og andre dispenseringsformer, der skal
indgives i aûnålte mængder, med masse eller biologiske erùeder af hvert virksomt
stof pr. aûnâlt mængde.

r EFT L t t af 14. t.l9?8, s. 18. Dírehivet cr scncst ændrct vcd aktcn vedrørcnde Østrigs, Finlands og Svcriges tiltrædelse.
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3.2. Virksomme stoffer, som er blandinger eller derivater, betegnes kvantiøtivt ved deres

samtede masse, og, sâfremt det er nødvendigt eller har betydning, ved mæsen af den

eller de virksomme moleþldele.

3,3. I forbindelse med lægemidler, der indeholder et virksomt stof, for hvilket der

indgives ansøgning om markedsføringstilladelse i en medlemsstat for første gang, skal

den kvantitative angivelse af et virksomt sto{, som er et salt eller hydrat, systematisk

udtrykkes i masse af den eller de aktive enheder i moleþlet. Alle efterfølgende

godkendte lægemidler i medlemsstateme skal have deres kvantiøtive sammensætning

udtrykt pâ samme måde for samme virksomme stof.

4. Farmaceutisk udviklingsarbejde

Valget af indholdsstoffemes sammensætning og beholder samt hjælpestoffemes

påtænkte ñ¡nktion i færdigproduktet skal forklares. Dette skal desuden dokumenteres

gennem videnskabelige data om det farmaceutiske udviklingsarbejde. Overdosering i

forhold til deklaratiorien skal angives og begrundes.

B. BESKRIVELSE AF FREMSTILLINGSMÅ,DEN

Den beskrivelse af fremstillingsmåden, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra d), skal

vedlægges ansøgningen om tilladelse, skal affattes således, at den giver en

tilfredsstillende forestilling om arten afde anvendte processer.

Den skal mindst omfatte:

- opregning af forskellige faser i fremstillingen, der gør det muligt at vurdere, om de

anvendte fremgangsmåder til fremstilling af dispenseringsformen har kunnet

fremkalde uøskede ændringer i indholdsstofferne

- ved kontinuerlig fremstilling alle oplysninger om de forholdsregler, der er tn¡ffet for
at sikre, at færdigproduktet er ensartet

- den faktiske hovedforskrift med kvantitativ angivelse af alle anvendte stoffer, ídet

mængderne af hjælpestoffer, i det omfang dispenseringsformen gør det nødvendigt,

dog kan angives tilnærmelsesvis; stoffer, der eventuelt forsvinder under

fremstillingsprocessen, skal anføres, ligesom enhver overdosering skal angives og

begrundes

- angivelse af de trin i fremstillingsprocessen, hvor der udtages prøver med henblik pâ

proceskontrol, når andre data i dokumentationen viser, at sådanne pÍøver er

nødvendige for kvalitetskontrol len af færdi gproduktet

- angivelse af de undersøgelser,
processen, når der er anvendt

metoden er kitisk for produktet

der ligger til grund for validering af ûemstillings-
en ikke-standardiseret fremstillingsmetode, eller når

- for sterile produkter detaljerede oplysninger
aseptiske procedurer, der er benyttet.

sterilisationsprocesser oglellerom de

l0t
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c.

l.

KONTROL AF R.ÂVARERNE

I dene afsnit forstâs ved "râvarer" alle lægemidlets og eventuelt beholderens ind-

holdsstoffer, sâledes som disse er opregnet ovenfor under afdeling A, punlct l.

I forbindelse med:

- et virksomt stof, som ikke er beskevet i Den Europæiske Farmakopé eller i en

medlemsstats iarmakopé

eller

- et virksomt stof, der er beskevet i Den Europæiske Farmakopé eller i en

medlemsstats farmakopé, og som er fremstillet ved anvendelse af en metode, der

kan antages at efterlade urenheder, som ikke er nævnt i farmakopémonografìen,

og for hvilken monografien er uegnet til at foretage en passende konnol af dets

kvalitet

og som fremstilles af en anden person end ansøgeren, kan denne sørge for, at

fremstilleren af det virksomme stof fremsender en deøljeret beskrivelse af
fremstillingsmetoden, kvalitetskontrollen under fremstilling og procesvalidering

direkte til de kompetente myndigheder. I så fald skal fremstilleren imidlertid forsyne

ansøgeren med alle de oplysninger' som er nødvendige, for at denne kan tage

ansvaret for lægemidlet. Fremstilleren skal skriftlig bekræfte over for ansøgeren, at
' han vil sørge for ensartethed mellem fabrikationspartieme og ikke ændre

fremstíllingsprocessen eller specifikationerne, uden at undenette ansøgeren herom.

Dokumentation og oplysninger til støtte for ansøgningen om en sâdan ændring skal

tilstilles de kompetente myndigheder.

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra i)
ogj), samt artikel 13, stk. l, skal ledsage ansøgningen om tilladelse til
markedsføring omfatter resultaterne af de forsøg, herunder.analyse af partiet især af
virksomrne stoffer, som vedrører kvaliteskontrollen af alle indholdsstoffer.

Opþsningerne og dokumentationen skal forelægges i overensstemmelse med

følgende bestemmelser.

l.l. Ràvarer, der er opþrt ifarnakopéer

Monografrerne i Den Europæiske Farmakopé gælder for alle de stoffer, der er opført

deri.

For de øwige stoffers vedkommende kan hver medlemsstat foresklive, at dens

nationale farmakopé skal íagttages for de produkter, der fremstilles på dens område.

Med hensyn til anvendelsen af artikel 12, stk. 3, litra i), er det tilsrækkeligg at

indholdsstofferne er i overensstemmelse med forslaifterne i Den Europæiske

Farmakppé eller i en medlemsstats farmakopé. I dette tilfælde kan beskrivelse af
analysemetoderne erstattes af en udførlig henvisning til den pâgældende farmakopé.

t02
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Når en råvare ikke er beskevet i Den Europæiske Farmakopé eller i-en medlemsstats

farmakopé, kan overensstemmelse med monografien for et tredjelands farmakopé

u.r.pt.rlrj i sådanne tilfælde skal ansøgeren forelægge en kopi af monogafien

.urntu.l, íedsaget aflen validering af dJprøvningsprocedurer, som er indeholdt i

monograften, og eventuelt en oversættelse heraf'

1.2. Ràvarer, der ikke er opþrt i enfarnakopë

De indholdsstoffer der ikke er indeholdt i nogen farmakopé, skal beskives i en

monografi, der omfatter følgende afsnit:

Når en råvare, der er opført i Den Europæiske Farmakopé eller i en medlemsstats

farmakopé, er fremstilleived anvendelse af en metode, der kan antage¡ at efterlade

urenheder som ikke er kontrolleret i farmakopémonografien, t\lt 9ï imidlertid

ãrr., opr"rtsom pâ disse urenheder med angivelse af det størst tilladelige indhold,

ãg ¿er itat foreslås en passende aþrøvningsmetode'

Farvestoffer skal under alle omstændigheder opfflde kavene i direktiv 78l25lEØF '

De rutinemæssige aþrøvninger, der foretages på hver råvareparti, skal angives i

unrrgning.n onimarkedsføriãgstilladelse. Sãfremt der benyttes andre undersøgelser

end dem, der er nævnt i faãnakopéen, skal det bevises, at râvareme opfylder

kvalitetskavene i denne farmakopé.

Dersom en specifikation i en monografi i Den Europæiske Farmakopé eller i en

medlemsstats nationale farmakopé ikke .t tilstrækkelig til at garantere råvarens

kvatitet, kan de kompetente myudigheder kræve mere hensigtsmæssige

specifrkationer fra indehaveren af markedsføringstilladelsen'

Dekompetentemyndighedergiverdemyndigheder,dereransvælige.for.den
pagætOenae farmát<opã, undeñetning herom' Indehaveren af markedsførings'

iittäets.n for tægemìaLt, skal give-de myndigheder, der er. ansvarlige for de¡

pagrt¿.n¿r farmaiopé, deialjer nied hensyn til dèn påståede u[ilstrækkelighed og de

derefter anvendte tillægsspecifikationer.

stoffets betegnelse svarende til kavene under afdeling A, punkf 2, skal suppleres

med handelsmæssige eller videnskabelige synonymer

definitionen af stoffet i en udformning svarende til den, der anvendes i

ó." S"r"p"irke Farmakopé, skal være leãsaget af at nødvendig dokumentation,

navnlig hìad angår molåkylærstrukturen, hvor dette er påkrævet, og af en

purt.n?" U.tLtivãse af syniesemetoden; med-hensyn til de stoffer, der kun kan

befuneres ved deres fremstillingsmåde, må denne være tilstrælikelig udførligt

beskevet til at karakterisere et siof med konstant sammensætning og effekt

metoder til identifiication kan beskives i form af ñ¡ldstændige teknikker, som er

anven¿t ved produktion af stoffet, og de prøvningsmetoder, der skal anvendes

rutinemæssigt

b)

c)
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d) renhedsprøver beskives i forhold til det samlede antal forventelige urenheder,

og navnlig i forhold til sâdanne, som kan have en skadelig virk4ing, og om
nødvendigt til sâdanne, som under hensyntagen til sammensætni¡gen af det

lægemiddel, der er genstand for arisøgningen, kunne have en ugunstig virknin!
pâ lægemidlets holdbarhed, eller som kunne forvanske de anal¡iske resultater

e) med hensyn tit de sammensatte produkter af vegetabilsk eller animalsk
oprindelse må der sondres mellem tilfælde, hvor flere farmakologiske virkninger
nødvendiggør en kemisk, lsisk eller biologisk kontrol med de vigtigste

indholdsstoffer, og tilfælde omfattende produkfer, der indeholder en eller flere
grupper af stoffer, der virker pâ tilsvarende mâde, og for hvilke en samlet

analysemetode kan tillades

0 nâr der anvendes materialer fra dyr, stat ¿et beskrives, hvilke foranstaltninger
der lræffes for at forhindre tilstedeværelsen afpotentielt patogene agens

g) eventuelle særlige forholdsreglèr ved opbevaring og om fornødent den

maksimale opbevaringstid inden fornyet prøvning af råvarerne anføres.

I .3. Fys is k-ke m i s ke egens kab er, s om kan p àv îr ke b iot i! gæ ngel i ghe de n

Nedennævnte oplysninger vedrørende virksomme stoffer skal, uanset om disse stoffer

er opført i farmakopeérne, medtages som et led i den generelle beskivelse af
virksomme stoffer, når de indvirker på lægemidlets biotilgængelighed:

- þstalform og opløselighed

- partikçlstønelse, eventuelt efter pulverisering

- type afhydrat (eller solvat)

- fordelingsforholdet mellem olie og vandr

De første tre led gælder ikke for stoffer, der udelukkende anvendes i opløsning.

2. Hvor udgangsmater¡aler som mikroorganismer, væv af enten vegetabilsk eller
animalsk oprindelse, celler eller væsker (herunder blod) fra mennesker eller dyr eller

' bioteknologiske cellekonstruktioner anvendes ved fremstilling af veterinær-

lægemidler, skal râvaremes oprindelse og historie beskrives og dokumenteres.

Beskrivelse af râvaren skal omfatte fremstillingsstrategi, rensnings/inakfiverings-
procedurer med deres validering og alle kontolprocedurer under fremstillingen
beregnet til at sike kvalitet, sikkerhed og ensartethed mellem fabrikationspartierne
for færdigproduktet.

2.1.Nâr der anvendes cellebanker, skal det dokumenteres, at celleegenskaberne er

uændrede efter det antal passager, der er anvendt ved fremstillingen og derudover.

r Dc kompctcntc myndighcdcr kan ligcledæ anmodc om oplysningcr vcdrø¡cndc pK- og pH-værdicmc, hviq dc flnder det

nødvcndigt
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2.2. Seed materials, cellebanker elter pools af råsen¡m og sâ vidt muligt de

udgangsmaterialer, som de'stammer fra, sk¡l undersøges for at sike, at de ik*e.
indeholder fremmed agens.

: Hvis tilstedeværelsen afpotentielt patogene agens er uundgâelig skal det pâgældende

materiale kun anvendes, hvis viderebehandlingen af proûrktet silcrcr, at de fernes
ogleller inaktiveres, og dette skal dokumenteres.

D. SPECIFIKKE FORANSTALTNINGER TIL FOREBYGCELSE . AF
OVERFøRSEL AF SPONGIFORM ENCEPHALOPATI HOS DYR

Ansøgeron skal bevise, at veter¡nærelægemidler er fremstillet i overensstemmelse

med den opdaterede vejledning orh minimeiing af risikoen for overførsel af
spongiform encephaþatiagenser ûa dyr via veterinærlægemidler, som.Europa.
Kommissionen har offentliggiort i bind 7 publikationen lRegler verdrørende' 
lægemidler i Det Europæiske Fællesskaba.
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E. KONTROL MED MELLEMPRODUKTERNE VED FREMSTILLINGEN

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra i) og j)'
samt artikel 13, stk. I, skal ledsage ansøgningen om tilladelse, omfatter navnlig

oplysninger om den aþrøvning, som kan foretages af mellemprodukterne ved

fremstillingen med henblik på at sike konstante tekniske egenskaber og ensartethed i
produktionsprocessen,

Disse aþrøvninger er absolut nødvêndige for at gøre det muligt at kontrollere' om

lægemidlet er i overensstem¡nelse med hovedforskrifren, når ansøgeren undtagelsesvis

fremlægger en analytisk metode til aþrøvning af færdigproduktet, der ikke omfaner

kvantitativ bestemmelse af alle virksomme stoffer (eller de hjælpestoffer, som er

underkastet de samme kav som de virksomme stoffer ).

Det samme gør sig gældende, når kvalitetskontrollen af færdigproduktet afhænger af de

aþrøvninger, der foretages under fremstillingen, navnlig i de tilfælde, hvor stoffet i det

væsentlige defineres ved fremstillingsmåden.

F. KONTROL AF FÆRDIGPRODUKTET

l. I forbindelse med kontrol affærdigproduktet forstås ved et parti affærdigproduktet

alle enheder af en dispenseringsform, som hidrører fra samme oprindelige materiale,

og som har undergået den samme serie af fremstillings- eller sterilisationsprocesser

eller - i tilfælde af en fortløbende produktionsproces - samtlige enheder, som er

fremstillet i et bestemt tidsntm'

.Ànsøgrringen om markedsføringstilladelse skal indeholde en fortegnelse over de

prøver, som gennemføres rutinemæssigt for hvert parti af færdigproduktet.

i{yppigheden af de prøuer, som ikke gennemføres rutinemæssigt, skal anførés.

Frigivelsesgrænser skal også anføres.

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til 12, stk. 3, lira i) og j), samt

artikel 13, stk. l, skal ledsage ansøgningen om tilladelse, omfatter navnlig sâdanne,

som angâr den aþrøvning, der foretages af færdigproduktet ved frigivelsen.

Oplysningerne og dokumentationen gives i overensstemmelse med følgende regler.

Bestemmetserne i de generelle monografier i Den Europæiske Farmakopé eller i
givet fald i en medlemsstats nationale farmakopé skal anvendes på alle deri

definerede produkter.

Såfremt der anvendes andre prøveprocedurer og gfænseværdier end dem, der er

nævnt i de generelle monografter i Den Europæiske Farmakopé eller i en

medlemsstats nationale farmakopé, skal det dokumenteres, at det færdige produkt,

sâûemt dèt er blevet aþrøvet i overensstemmelse med de pâgældende monografter,

er i overensstemmelse med kvalitetskavene i den pågældende farmakopé for
vedkommende dispenseringsform.
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| .l . Generelle egenskaber ved færdigproduktet

Visse aþrøvninger af de generelle egenskaber ved et produkt skal altid indgâ i

aþrøvningerne af færdigprõdukt"t. Disse aþrøvninger omfatter, hvis det er muligt,

bestemmeJse af genneminitsmasse og af maksimale afuigelser, mekaniske, fysiske

eller mikobiotogiste forsøg, organoleptiske kendetegn, ffsiske kendetegn sâsom

massefflde, pH, brydningsindeks osv. For hvert af disse kendetegn skal ansøgeren i

hvert enkelt iitfætOe nøje angive standarder og toleranceværdier'

Forsøgsbeting.lr.*. og i givet . fald det anvendte apparatur og standardeme

beskri-ves nøþgtigt, såfrãmt de ikke er anført i Den Europæiske Farmakopé eller i

medlemsstaternes nationale farmakopéer; det samme gælder, når de metoder, der er

fastsat i disse farmakopéer, ikke finder anvendelse.

Endvidere underkastes faste dispenseringsformer, som skal indgives oralt,

undersøgelse in vitro af virksomt (virksomme) stof(fer)s frigørelse og udløsnings'

hastigheã; sådanne undersøgetser foretages ligeledes ved indgift på anden måde,

såfrelt de kompetente myndigheder i den pågældende medlemsstat finder det

nødvendigt.

1.2. Identifikation og lanntitative bestemmelser afvirl<somt (virlcsomme) stof(fer)

Identifikation og kvantitativ bestemmelse af virksomt (virksomme) stof(fer) skal

enten gennemføres på en repræsentativ prøve afproduktionsparitet eller på en række

doseringsenheder, der analyseres hver for sig.

Undtagen i behørigt begrundede tilfælde må de tilladte afrigelser for indholdet af

virksoirme stoffer I færdigproduktet ikke overstige *. 5% pâ' fremstillingstidspunktet'

På grundlag af holdbarhedsundersøgelser skal fremstilleren udarbejde begrundede

foriag til ãe tilladte maksimale afuigelser for indholdet af virksomme stoffer i

færdigproduktet, der skal gælde indtil den fastsatte udløbsdato.

I visse undtagelsestilfælde med særtigt komplekse blandinger, hvor analyse af

virksomme stoffer, der er til stede i stort antal eller ringe mængde, vil nødvendiggøre

besværlige undersøgelser, der vanskeligt kan gennemføres påhvert produkfionsparti,

tillades ãet, at et el-ier flere virksomme stoffer i færdigproduktet ikke analyseres på

den udtrykketige betingelse, at disse analyser foretages på mellemstadieme i

fremstillingen; ãenne undtagelse kan ikke udvides til karakteriseringen afde nævnte

stoffer. DJnne forenklede ftemgangsmåde suppleres derefter med en metode med

kvantitativ evaluering, der gør det muligt for de kompetente myndigheder at

efterprøve, om det lægemiddel, der er bragt i handelen, er i overensstemmelse med

specifikationen,

En in vivo eller in vitro biologisk styrkebestemmelsg er obligatorisk, såfremt Ssisk'
kemiske metoder ikke er tilstræktetige til at give oplysning om produktets kvalitet.

En sådan prøve skal så vidt mulig omfatte referencematerialer og statistiske

analyser, der gør det muligt at beregne konfidensgrænserne. Når der ikke kan udføres

sådanne'prøvãr på færdigproduktet, kan de gennemføres på et mellemstadium så sent

som muligt i fremstillingsprocessen.
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Sâfremt angivelserne i afdeling B viser en betydelig overdosering af virksomme

stoffer ved lægemidlets fremstilling, skal beskrivelsen af kontrolprøverne for

færdigprodukter i givet fald omfatte en kemisk eller om fornødent en toksikologisk-

farmakologisk undersøgelse af den ændring, der er sket med dette stof, eventuelt med

en karakterisering ogleller analyse af nedbrydningsprodukterne.

1.3. IdentiJìkation og loantitativ bestemmelse af hiælpestofer

For sâ v¡dt det er nødyendigt, skal hjælpestoffer i det mindste underkastes

identifikationsprøver.

Den foreslåede metode til identifikation af farvestoffer skal ¡ det mindste gøre det

muligt at efrerprøve, om de er opført på den liste, der er knyttet som bilag til direktiv

78l25lEØF.

En øwe og en nedre grænseværdi er obligatorisk for konserveringsmidler og en øwe

grænsevæidi for andre hjælpestoffer, som kan antages at have en ugunstig
' indvirkning pâ de fysiologiske frrnktioner; en øwe og nedre grænseværdi er

obligatorisk for hjælpestoffer, som kan antages at have indvirkning pâ et virksomt

stofJ biotilgængeiighed, medmindre biotilgængelígheden sikres på anden passende

måde.

1.4. Sil*erhedsforsøg

Uaûrængigt af de toksikologiske-farmakologiske forsøg, der forelægges sammen

med anJøgningen om markedsføringstilladelse for lægemidlet, skal den anal¡iske

dokumentation indeholde oplysning om sikkerhedsforsøg som f.eks. sterilitet,

bakteriel endotoksin, pyrogenicitet og lokal tolerance hos dyr, når en sâdan kontrol

skal foretages rut¡nemæssigt for at undersøge produktets kvalitet.

C. HOLDBARHEDSFORSøG

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra Ð og i),

skal feãsageãnsøgningen om tilladetse, gives i overensstemmelse med følgende regler.

Der gives en beskrivelse afde undersøgelser, hvorved det har været muligt at bestenune

den holdbarhedstid, de lagerholdsvilkâr og de spécifrkationer ved udløbsdatoen, som

ansøgeren har foreslået.

For forblandinger af foderlægemidler skal der om nødvendigt endvidere

oplysninger om opbevaringstid for foderlægemidler, som er fremstillet af
forblandinger i overensstemmelse med anbefalede brugsanvisninger.

gives
disse

For færdigprodukter, som skal opløses inden indgift, gives detaljerede oplysninger om

det opløstã præparats foreslåede opbevaringstid, støttet afrelevante holdbarhedsdaø.

For flerdosisbeholdere fremlægges stabilitetsdata til dokumentation af præparatets

holdbarhed efter, at flasken er åbnet første gang.
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Såfremt der er mulighed for, at der kan dannes nedbrydningsprodukter i færdigproduktet,
skal ansøgeren oplyse dette samt angive metoder til pâvisning og aþrøvning.

Konklusionerne skal indeholde de analyseresultater, der begrunder den foreslåede
opbevaringstid under de anbefalede opbevaringsforhold og specifikationeme for
færdigproduktet ved udløbet af opbevaringstiden under disse anbefalede
opbevaringsforhold.

Det højst tilladte niveau for nedbrydningsprodukter ved udløbet afopbevaringstiden skal
angives.

En undersøgelse af interaktionen mellem produktet og beholderen skal foreligge i alle
tilfælde, hvor en sâdan risiko er tænkelig, navnlig hvor det drejer sig om
injektionspræparater eller aerosoler til indvortes brug.

DEL 3

AFPRøVNING VEDRøRENDE SIKKERHED OG RESTSTOFFER

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra j), og
artikel 13, stk. l, skal vedlægges ansøgningen om tilladelse til markedsføring, gives i
overensstemmelse med følgende regler.

Medlemsstateme skal sike, at aþrøvningen gennemføres i overensstemmelse med
bestemmelseme om god laboratoriepraksis, som er fastlagt i Rådets direktiv 8'',ll9tBØFl
og881320/EØF2.

A. Aþrøvning af sikkerhed

KAPITEL I

FORSØGENES GENNEMFøRELSE

L Indledning

Dokumentationen vedrørende sikkerhed skal fastlægge:

1) Den mulige toksicitet af lægemidlet og dets eventuelle farlige virkninger eller
bivirkninger ved forskiftsmæssig brug til dyr idet disse virkninger skal vurderes
i forhold tilsygdommens alvor.

2) De mulige bivirkninger på mennesket fra rester af veterinærlægemidlet eller
stoffet i levnedsmidler hidrørende fra behandlede dyr samt vanskeligheder
forårsaget af disse rester under den industrielle forarbejdning af levnedsmidler.

3) De mulige risici ved menneskets udsættelse for lægemidlet, for eksempel under
indgifr på dyret.

4) De mulige miljørisici forbundet med anvendelse af lægemidlet.

EFt L l5 af 17.1,1987, s.29.
EFr L 145 af I l. 6.1988, s. 35. Direhivet er ændret vcd direktiv 90/18ÆF (EFT L I I af t3.1.1990, s.37).
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Alle resultaterne skal være pålidelige og almenryldige. Matematiske og stat¡st¡ske

fremgangsmåder anvendes ved udarbejdelsen af forsøgsmetodeme og ved vurdering

af resultaterne i det omfang, det er berettiget. Desuden er det nødvendigt at oplyse

klinikerne om produktets terapeutiske anvendelsesmulighed og om de med dets

anvendelse forbundne risici.

Undertiden kan der være behov for at aþrøve moderstoffets metabolitter, hvis det er

dem, der giver anledning til betænkelighed.

Et hjælpestof, som anvendes på lægemiddelomrâdet for første gang, skal behandles

som et virksomt stof.

2. Farmakologi

Farmakologiske undersøgelser er af grundlæggende betydning for belysning af
mekanismer, der fremkalder lægemidlets terapeutiske virkninger, og farmakologiske

undersøgelser, der gennemføres i forsøgsdyr og dyrearter, som præparatet er bestemt

for, skal derfor medtages i del 4.

Farmakologiske undersøgelser kan imidlertid også bidrage til forståelse af
toksikologiske fænomener. Hvor et .lægemiddel Êemkalder farmakologiske

virkninger uden toksisk reaktion, eller ved mindre doser end dem, der er nødvendige

for at fremkalde toksicitet, skal de farmalogiske virkninger desuden inddrages i

wrderingen af lægemidlets sikkerhed'

Derfor skal sikkerhedsdokumentation altid indledningsvis give detaljerede

oplysninger om farmakologiske undersøgelser, der er gennemført på laboratoriedyr,

og alle relevante oplysninger vedrørende kliniske undersøgelser afde dyrearter, som

præparatet er bestemt for.

3. Toksikologi

3.1 . Toksicitet ved enkeltindgift

Undersøgelser af toksicitet ved enkeltindgift kan bruges til at forudsige:

- de mulige virkninger af akut overdosering på den art, præparatet er bestemt for

- de mulige virkninger af utilsigtet indgift pâ mennesker

- doser, som egner sig ved undersøgelser aftoksicitet ved gentagen indgiû.

Undersøgelser af toksicitet ved enkeltindgift skal klarlægge stoffets akutte toksiske

virkninger og tidsfølgen for virkningernes indtræden og afragen.
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Sådanne undersøgetser skal normalt foretages på mindst to panedyrarter' En

panedyrart kan i õgneáe tilfælde erstattes af ãn dyreart: s91p'lqaratet er bestemt

for. Der skal normali anuendes mindst to forskeilige indgiftsmåder. Den ene kan

være den samme som eller ligne den, der anbefales for den dyreart, som præparatet

er bestemt for. Hvis det forveintes, at brugeren af lægemidlet udsættes betydeligt' for

eksempel gennem indånding eller hudkoniakt, skal disse indgiftsmåder undersøges'

Nye forskrifter for aþrøvning af toksicitet ved enkeltindgift udarbejdes til stadighed

mä¿ nenulit< pa .t u.gtænse'antallet af dyr til forsøg og mindske deres lidelser'

Undersøgelser, ,or g.in.rføres i overensstemmelse med disse nye fremgangsmåder

og vatiaãres Uáhør¡gí vil blive accepteret. Det samme gælder for undersøgelser, som

gãnnemføres i overãnsstemmelse méd intemationalt anerkendte retningslinjer'

3.2. Toksicìtet ved gentagen indgift

prøverne for toksicitet ved gentagen indgift har til formål at påvise fysiologiske

og.firi putofogiske forandritrler sõm følgã af gentagen indgift af-virksomme stoffer

"ñ., 
uf en Èombination aã de undeisøgte virksomme stoffer og at fastslå

betingelserne for deres forekomst i forhold til dosisstønelse'

For sroffer eller lægemidler, som udelukkende er bestemt til indgift på, !kke'
ievnedsmiddelproducirende dyr er det normalt tilstrækkeligt at undersøge toksicitet

;; ;;;iú* indgiû på en fórsøgsdyrearr. Denne undersøgelse kan erstanes af en

,nãrä"gi* af dãt dyr, præparate-t .i b.tt.rnt for. Ved valg af indgiffs¡yppighed !8
-nla¿" íu*t undersãgelsens varighed skal der tages hensyn tit de anbefalede

ú.ting"fr.r for klini'sk anuendJk.. Forsøgslederèn skal begrunde valget af

aforø-vningernes omfang og varighed samt af dosering'

For stoffer eller lægemidler, som er bestemt for, levnedsmiddelproducerende dyr skal

undersøgelsen udfãres på minast to pattedyrarter, hvoraf den ene ikke må tilhøre

;;;";;. Forsøgslederðn skal begrunàe valg af art under hensyntag€n til tilgængelig

viden om præparatets metabolisrie i dyr og mennesker. Prøvestoffet skal indgives

gennem mun¿àn. prøvens varighed skäl væie.mindst 90 dage. Forsøgslederen skal

flart anføre og begrunde val! af indgiftsvej og -hyppighed sar4t afrrøvningens

længde.

Det er hensigtsmæssigt at vælge den højeste dosis, således

skadelige virËninger' Ved laveste dosisniveau bør der ikke

toksicitet.

at den fremkalder
fremkaldes tegn På

vurderingen af de toksiske virkninger foretages på grundlag af en undersøgelse af

u¿i*iA, 
-vækst, 

blodbillede og iunktiontptøuèr, navnlig sådanne,. der angår

ekskretionsorganerne, samt på lrundlag al obduktionserklæringer ledsaget af de

alrtit tnyttea'e histologiske ,nã.rs"gtlt"t' Valget af type .oq 
omfap af hver

undersøgelsesgruppe er åfirængigt afdln anvendte dyreart og skal rette sig efter den

videnskabelige erkendelses stade,
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I tilfælde af nye kombinationer af stoffer, der allerede er kendt og undersøg efter
forskifterne i dene direktiv, vil prøver ved gentagen indgifr kunne forenkles pâ
passende mâde efter dokumentation fra forsøgslederens side, undtagen i tilfælde,
hvor undersøgelsen aftoksicitet har pâvist potenserende virkninger eller nye toksiske
virkninger.

3,3, Tolerancen hos den dyreart, præparatet er bestemtfor

Der fremlægges oplysninger om tegn på intolerance iagttaget under undersøgelser på

arter, som præparatet er bestemt fo¡ i overensstemmelse med de i del 4, kapitel I,
afdeling B omhandlede krav. De pågældende undersøgelser, dosering, som gav
anledning til intolerance, og de pågældende arter og racer skal identificeres. Der
fremlægges endvidere oplysninger om eventuelle uventede Ssiologiske forandringer.

3 .4. Tol<s is k v i r kning p à forp I ant ni ngs ev n e n, her un d er p à fos t er tit

3.4.1. Undersøgelse af virkning pâ forplanüringsevnen

Det er undersøgelsens formål at identificere mulig beskadigelse af mandlig eller
kvindelig forplantningsevne eller skadelige virkning pâ afkommet forårsaget af
indgift af det undersøgte lægemiddel eller stof.

For sâ vidt angår stoffer eller lægemidler bestemt til anvendelse pâ levneds-
middelproducerende dyr, skal undersøgelse afvirkningen pâ forplantningsevnen
gennemføres over to generationer af mindst en art, normalt en gnaver. Det
undersøgte stofeller lægemiddel skal gives til han- eller hundyr på et passende

tidspunkt inden parringen. Indgiften fortsættes indtil afuænning af
F2-generationen. Der anvendes mindst he dosisniveauer. Det er hensigtsmæssigl
at vælge den højeste dosis, sâledes at skadelige virkninger bringes frem. Ved
laveste dosisniveau bør der ik{<e f¡emkaldes tegn pâ toksicitet.

Ved wrderingen af virkningeme pâ forplantningsevnen indgår fn¡gtbarhed,
svangerskabsperioden og moderens adfærd; diegiving, vækst og udvikling af
Fl-afkom fra undfangelse til kønsmodenhed; udvikling af F2-afkom frem til
afuænning.

3.4,2. Undersøgelse af toksisk virkning pâ fosteret, herunder teratogene virkninger

For sâ vidt angår stoffer eller lægemidler bestemt til anvendelse pâ
levnedsmiddelproducerende dyr, skal der udføres undersøgelser af toksiske
virkninger pâ fosteret, herunder teratogene virkninger. Undersøgelserne skal
gennemføres på mindst to pattedyrarter, normalt en gnaver og en kanin. De
nærmere prøvebetingelser (anøl dyr, doser, tidspunkt for indgift og kriterier for
wrdering af resultaterne) vil aftrænge af den videnskabelige udvikling pâ
området pâ tidspunktet for ansøgningen samt af det statistiske signifrkansníveau,
resultaterne skal nå. Undersøgelsen pâ gnavere kan kombineres med
undersøgelsen af virkningerne på forplantningsevnen.

For så vidt angår stoffer eller lægemidler, der ikke er bestemt til.anvendelse pâ
levnedsmiddelproducerende dyr, skal der gennemføres en undersøgelse af de
toksiske vírkninger pâ fosteret, hen¡nder teratogene virkninger, pâ mindst en art,
som kan være den art, præparatet er bestemt til, hvis præparatet er beregrret til
dyr, som vil kunne anvendes til avl.
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3.5. Mulagene egenskaber

Afprøvning af mutâgene egenskaber har til formâl at bedømme stoffernes evne til at
frèmkalde transmissible ændringer i cellers genet¡ske materiale.

Alle nye stoffer bestemt til anvendelse i veterinærlægemidler skal vurderes med
henblik pâ at fastslå deres mutagene egenskaber.

Antallet og arten af forsøg og kiterier for rnrrdering af resultaterne afhænger af det
videnskabelige stade på det tidspunkt, hvor ansøgningen indgives.

3.6. Kreftfremkaldende egenskaber

Langtidsforsøg til bestemmelse af kæftfremkaldende virkning på dyr er normalt
nødvendige for stoffer, som mennesker udsættes for, og som

- frembyder nær kemibk analogimed kendte kæftfremkaldende stoffer

- under aþrøvning af mutagene egenskaber fremkaldte resultater, der antyder, at
kræfrfremkaldende virkninger kan være til stede

- under aþrøvning af toksicitet har ûemkaldt mistænkelige symptomer.

Ved tilrettelæggelsen af undersøgelserne af kæftfremkaldende egenskaber og
vurdering af undersøgelsesresultaterne skal der tages hensyn til den videnskabelige
erkendelses stade på det tidspunkt, ansøgningen indgives.

3.7. Undtagelser

For lægemidler, som er bestemt til tokal brug, skal der foretages undersøgelser af
resorption i de dyrearter, præparatet er bestemt for. Hvis det påvises, at resorptionen
er ubetydelig, kan toksicitetsforsøg ved gentagen indgifr, undersøgelseme af
toksicitet for forplantningsevnen og af kæftfremkaldende egenskaber undlades, med
mindre:

- det må pâregnes, at dyret efter forskifterne indtager lægemidlet oralt

eller

- lægemidlet via det behandlede dyr kan kontaminere levnedsmidler (præpæater til
intramammær brug).
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4. Andre bestemmelser

4.1. Immunotoksicitet

Hvis der blandt de virkninger, der er iagftaget under forsøg med gentagen indgift på

dyr, er specifikke forandringer i lymfoid organvægt og/eller histologi og

celleforandiinger i lymfevæv (benmarv eller perifere leukocyter) skal forsøgslederen

overveje behovet for yderligere undersøgelser af præpæatets indvirkning på

immunsystemet.

Ved tilrettelæggelse af undersøgelserne og vurdering af undersøgelsesresultateme

skal der tages hensyn til den videnskabelige erkendelses stade på det tidspunkt,

ansøgningen indgives.

4.2. Restkoncentrationeß mikrobiologiske egenskaber

4.2.1. Mulig virkning pâ menneskets tarmflora

De mikobiologiske risici, som restkoncentrationer af antimikobielle forbind'

elser frembyder for menneskets tarmflora, skal undersøges i overensstemmelse

med den videnskabelige erkendelses stade pâ det tidspunkt, ansøgningen

indgives.

4.2.2. Virkninger på mikoorganismer, som anvendes ved industriel levneds'

. 
middelforarbejdning

I visse tilfælde kan det være nødvendigt at foretage forsøg for at bestemme, om

restkoncentrationer frembyder ulemper for de teknologiske processer ved

industriel forarbejdning af levnedsmidler.

4.3. Iagltagelser pà mennesker

Der fremlægges oplysninger om, hvorvidt bestanddele i veterinærlægemidlet

anvendes somlægemidler til behandling af mennesker. I bekæftende falð udarbejdes

en rapport om alle iagttagne virkninger (herunder bivirkninger) for mennesker samt

dissei- årsag, for så vidt som det er af betydning for rnrrdering af

veterinærlægimidlet, i givet fald belyst med forsøgsresultater eller bibliografisk

dokumentation. Hvis stoffer i veterinærlægemidlet enten ikke, eller ikke længere,

anvendes som lægemiddel til behandling afmennesker, skal dette begrundes.

5. Økotoksicitet

5.1. Formålet med undersøgelse af veterinærlægemidlers økotoksicitet er at vurdere de

skadelige virkninger, som brug af produktet kan forârsage pâ miljøet, og identificere,

hvilke iikkerhedsforanstaltninger der er nødvendige for at begrænse risikoen.

5.2. Vurderingen af økotoksicitet er obligatorisk ved ansøgninger om tilladelse til
ma¡kedsfãring af veterinærlægemidler, med undøgelse af ansøgninger' som indgives

i overensstemmelse med artikel 12, stk. 3, liüa j), og artikel 13, stk. I'
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5.3. Vurderingen gennemføres normalt i to faser'

I første fase vurderer forsøgslederen omfanget af den miljøpâvirkning' som

pr"p.rut t, dets virksomm. Joffet eller relevante metabolitter kan have, under

hensYntagen til:

- de dyrearter, præparatet er bestemt for, og det anbefalede brugsmønster (f.eks.

indgifr på alle dyr eller på de enkelte dyr)

_ indgiftsvej, især i hvor høj grad præparatet gâr direkte ud i økosystemer

- eventuel udskillelse af præparatet, dets virksomme stoffer eller relevante

metabolitter i miljøet via bltrandlede dyr; nedbrydelighed i sådanne seketer

- bortskaffelse afubrugte præparater eller affald'

5.4. I anden fase skal forsøgslederen under hensyntagen til præparatets indvirkning pâ- 
rniù6t og til foreligginde oplysningî. 9m de fysisk'kemiske, farmakologiske

;t;il.r toîsikologiskãigenstcaUei af forbindelsen fremkommet under gennemførelse

ui a. ,*igr afpiøvninãer og forsøg i medfør af dette direktiv overveje, hvitke

yderligere iærlige underiøgelJer af præparatets indvirkning på bestemte økosystemer

der er behov for.

5.5. Efter omstændighederne kan der være behov for yderligere undersø$elser af:

- skæbne og adfærd ijorden

- skæbne og adfærd i vand og lufr

- virkning Pâ organismer i vand

-virkningpåandreorganismer,somlægemidletik*eerbestemtfor'

8v852tEØF
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Sådanne yderligere undersøgelser skat gennemføres i overensstemmelse med

zuráJtp*"totiérne i bidg1, til Rådeti direktiv 671548t8ØFt, eller, hvor et

."J.ír*t ikke er tilstrækhe-lig dækket äf disse.protokoller, i overensstemmelse med

andrå ¡ntemationalt anerkendie forsøgsprotokoller om veterinærlægemidlet ogleller

ãrii¿.1 virksomme stof(fe¡ ogleller u¿ititte metabolitter. Antal og type af forsøg og

Lr¡tir¡.*t for deres *rà.tíngitstemmes af den videnskabelige erkendelses stade på

det tidspunkt, hvor ansøgningen indgives.

I EFT L 196 af 16.8.1967' s.

16.11.1998,s. l)'
l). Direktivet er senest ændrct vcd Kommisionens dirchiv 98/?3ÆF (EFT L 305 af
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. KAPITEL II

FREMIIßGGELSE AF OPLYSNINGER OG DOKUMENTATION

Som ved ethvert videnskabeligt arbejde skal materialet vedrørende sikkerüedsprøver
omfatto:

a) en indledning til afgrænsning af emnet, eventuelt ledsaget af hensigtsmæssþ
bibliografiske oplysninger

b) detaljeret identifikation af det undersøgle stof, herunder:

- internationate fællesbetegnelser

- IUPAC-navn (lntemational Union of Pure and Applied Chemistry Name)

- CAS-nummer (Chemical Abstract Service)

- terapeutisk og farmakologisk klassificering

- synonymer og forkortelser

- süukû¡rformel

- moleþlær formel

- molvægt

- renhedsgrad

- kvaliativ og kvantitativ samrnensætning af urerùeder

- beskrivelse af$siske egenskaber

- smeltepunkt

- kogepunkt

- damptryk

- opløselighed i vand og organiske opløsningsmidler, udtykt i g/1, med angivelse af
temperatur

- massefylde

- rcfraktionsíndeks, rotation osv.

c) en udførligt beskevet forsøgsplan med begrundelse for eventuel udeladelse af visse
af de ovenfor nævnte forsøg, en beskrivelse af anvendte metoder, apparatu¡ og
materiel, af dyrenes art, race, stamme, oprindelse om mulþ antal, opstaldning og
anvendt foder, idet det blandt andet præciseres, om dyrene er specifikt
patogenûi (SPF)
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d)

e)

s)

h)

alle opnåede resultater, gunstige som ugunstige; originale data skal beskives så
udførligt, at det er muligt at underkaste dem en kritisk vurdering uaftrængigt af den af
ophavsmanden givne fortolkning; til forklaring kan resultaterne ledsages af
illustrationer

en statistisk vurdering af resultaterne, når forsøgsprogrammet og variabiliteten
kræver det

en objektiv diskussion af de opnåede resultater, der fører til konklusioner med
hensyn til sikkerhed ved stoffet, dets sikkerhedsmarginer hos forsøgsdyret og det dyr,
præparatet er bestemt for, og dets eventuelle bivirkninger, dets anvendelsesområder,
de virksomme doseringer og mulige uforligeligheder

en detaljeret beskrivelse og en grundig diskussion af forsøgsresultaterne vedrørende
sikkerhed for restkoncentrationer i levnedsmidler, og relevans for vurdering af
restkonçentrationernes risici for mennesker; på grundlag af denne beskivelse skal
der stilles forslag til sikring af, at enhver skadelig påvirkning af mennesker kan
udelukkes ved anvendelse afinternationalt anerkendte vurderingskriterier, f.eks, "no
effect level" i dyr, forslag til valg af sikkerhedsfaktor og acceptabel daglig dosis
(ADr)

en grundig diskussion af eventuelle risici for personer, som fremstiller præparatet og
indgiver lægemidlet på dyr, ledsaget af ànbefalinger vedrørende passende
foranstaltninger til begrænsning af sådanne risici

en grundig diskussion af miljørisici forbundet med anvendelse af lægemidlet under
de anbefalede betingelser, ledsaget af passende anbefalinger til begrænsning af
sådanne risici

alle nødvendige elementer for bedst muligt at oplyse klinikeren om anvendeligheden
af det foreslåede præparat; diskussionen suppleres med forslag vedrørende
bivirkninger og muligheder for behandling af akutte forgiftninger hos de dyr,
præparatet er bestemt for

konklusion i form af sagþndig rapport med detaljeret kitisk analyse af de ovenfor
nævnte oplysninger i lyset afden videnskabelige erkendelses stade på det tidspunkt,
ansøgningen indgives, ledsaget af et detaljeret resumé af resultaterne af relevante
sikkerhedsforsøg og nøjagtige bibliografiske oplysninger.

8U852tEØF
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B. Undersøgelser for restkoncentrationer

KAPITEL I

FORSøGENES GENNEMFØRELSE

l. Indledning

Ved "restkoncentrationer" forstås i dette direktiv alle virksomme stoffer eller deres

metabotitter, som bliver tilbage i kød eller andre levnedsmidler hidrørende fra dyr,
på hvilke det pågældende lægemiddel er anvendt.

Formåletmed denne undersøgelse er at fastslå, om der findes restkoncentrationer, og

eventuelt under hvilke forhold og i hvilket omfang disse bliver tilbage, i
levnedsmidter hidrørende fra behandlede dyr samt den tilbageholdelsestid, der skal

overholdes for at feme en eventuel helbredsmæssig risiko for forbrugeme ogleller
ulemper ved den industrielle forarbejdning af levnedsmidleme.

Vurderingen af den fare, som restkoncentrationer ûembyder, indebærer bestemmelse

af eventuel tilstedeværelse af restkoncentrationer hos dyr, der er behandlet med
præparatet på normal forskiflsmæssig måde, samt undersøgelse af virkningerne af
disse restkoncentrationer.

For sâ vidt angår veterinærlægemidler bestemt for levnedsmiddelproducerende dyr
skal undersøgelseme vise:

l) i hvilket omfang og hvor længe restkoncenÍationer af veterinærlægemidler
forbliver i væv af behandlede d¡ eller i levnedsmidler hidrørende f¡a sådanne

dyr

2) at der med henblik pâ forebyggelse af helbredsmæssige risici for forbntgere af
levnedsmidler hidrørende fra behandlede dyr eller ulemper ved den industrielle

forarbejdning af levnedsmidler kan opstilles realistiske tilbageholdelsestider,
som kan overholdes under de praktiske vilkår i landbruget

3) at der findes egnede analysemetoder, som kan anvendes rutinemæssigt med

henblik på at konnollere overholdelse af tilbageholdelsestiden.

2, Metabolisme og restkinetik

2.1. Farmakokinetik (absorplion, þrdeling, biotransþrmation, udskillelse)

Formâlet med farmakokinetiske undersøgelser vedrørende restkoncentationer af
veterinærlægemidler er at vurdere absoption, fordeling, biotransformation og

udskillelse afproduktet i den dyreart, det er bestemt for.

Det endelige produkt eller et bioækvivalent præparat indgives det dyr, det er bestemt

for, i den højeste anbefalede dosering.

Under hensyntagen til indgiftsvejen skal der gives en fyldestgørende beskrivelse af
omfanget af absorption af lægemidlet. Hvis det pâvises, at resorptionen af produkter

tit lokal brug er ubetydelig, er der ikke behov for yderligere undercøgelser af
restkoncentationer.
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Der gives en beskivelse af fordelingen af lægemidlet i det dyr, det er bestemt for;

muliiheden for ptasmaproteinbindiñg eller overgang til mælk eller æg samt for

ophobning aflipofile forbindelser skal indgå i overvejelserne'

Der gives en beskivelse af udskillelsesvejene for præparatet fra.det.dyr' præparatet

er beitemt for. De vigtigste metabolitter skal identificeres og karakteriseres.

2.2. N edbrydning af r estkoncentr at ioner

Formâlet med disse undersøgelser til måling af restkoncentrationers nedbrydning i

det behandlede dyr efter sidsõ indgift af veterinærlægemidlet er at gøre. det mulig at

bestemme ventet¡dens længde.

På forskellige tidspunkter efter at lægemidlet sidst er indgivet forsøgsdyret,

bestemmes ¡ñ¿t¡ot¿eì af restkoncentrationèr ved hjælp af passende ffsiske, kemiske

eller biologiske metoder. De anvendte metoder beskrives med hensyn til teknisk

gennemførelse, pålidelighed og følsomhed.

3. Rutinemæssíg analyse til påvisning af restkoncentrationer

Der skat foreslås anal¡iske metoder, der kan praktiseres som led i en rutinemæssig

undersøgelse og som er så følsomme, at det er muligt med sikkerhed at bestemme'

hvorvidt- der ei sket overskidelse af de ved lov fastsatte maksimumsgrænser for

restkoncentrationer.

Den foreslåede analysemetode skal beskives i detaljer; den skal valideres og være

egnet til anvendelse under normal rutinemæssig overvâgning af indholdet af

restkoncentrationer.

Følgende karakteristika beskives:

- specificitet

- nøjagtighed, inklusiv følsomhed

- præcision

- detektionsgrænse

- kvantificeringsgrænse

- praktisk gennemførlighed og anvendelighed under normale laboratorievilkår

- modtagelighed for interferens.

Analysemetodens egnethed vurderes i lyset af den videnskabelige erkendelses stade

og dén tekniske viden på det tidspunkt, ansøgtingen indgives'
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KAPITEL II

FREMIISGGELSE AF OPLYSNINGER OG DOKUMENTATION

Som ved ethvert videnskabeligt arbejde skal materialet vedrørende aþrøvning af
restkoncentationer omfatte:

a) en indledning til aþænsning af emnet, eventuel ledsaget af hensiglsmæssige

bibliografrske oplysninger

b) udførlig identifikation af lægemidlet, herunder:

- samrnensæhing

- renhed

_. identifrkation af partiet

- relation til færdigproduktet

- specifikke aktivitet og renhed af radioaktiw mærkede stoffer

- mærkede atomers position i moleþlet

c) en udførligt beskrevet forsøgsplan med begrundelse for udeladelse af visse af
ovenfor nævnte forsøg, en beskrivelse afanvendte metoder, apparatur og materiel, af
dyrenes art, race, stamme, og om muligt antal samt fodrings'og opstaldningsvilkår

d) alle'opnâede resultater, gunst¡ge som ugunstige originale data skal beskrives sâ

udførligt, at det er muligt at underkaste dem en kritisk wrdering uaûrængigt af den af
ophavsmanden givne fortolkning; resulkterne kan eventuelt ledsages af illustrationer

e) en statist¡sk analyse af resultateme, når forsøgsprogrammet og variabiliteten kæver

det

Ð en objektiv diskussion af de opnâede resultater ledsaget af forslag til maksimums-

grænser for restkoncentrationer af de virksomme stoffer i præparatet, med angivelse

àf restkoncentrationer bestemt ved mærkede substanser, receptorvæv og anbefalede

ventetider til siking af, at levnedsmidler hidrørende fra behandlede dyr ikke

indeholder restkoncentrationer, der kan frembyde risici for mennesker

C) konklusion i form af sagþndig rapport med detaljeret k¡itisk analyse af de ovenfor

nævnte oplysninger i lyset afden videnskabelige erkendelses stade pâ det tidspunl¡t,

ansøgningen indgives, ledsaget af et deøljeret resumé af undersøgelsesresultaterne

vedrørende restkoncentationer og nøjaglige bibliografiske oplysninger.
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DEL 4

PRÆKLTNISKE OG KLINISKE FORSøG

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel artikel 12, stk. 3, litra j),
og artikel 13, stk. l, skal ledsage ansøgninger om tilladelse til markedsføring, gives i
overensstemmelse med bestemmelseme i nærværende del.

KAPITEL I

PRÆKLÍNISKE KRAV

Formålet med prækliniske undersøgelser er at bestemme præparatets farmakologiske
aktivitet og tolerance.

A. Fannakologi

A,l Farmakodynamik

Undersøgelser af farmakodynamik bør udføres efter to sæiskilte principper.

På den ene side skal undersøgelsen på passende mâde beskrive den virknings-
mekanisme og de farmakologiske virkninger, som ligger til grund for den anbefalede
praktiske anvendelse, idet resultaterne udtrykkes i kvantitativ form fturver over
dosis/virkning, tid/virkning eller andet) og, for så vidt som det er muligt,
sammenlignet med et produkt, hvis virkning er kendt. Hvis et virksomt stof hævdes
at have en højere terapeutisk virkning, skal forskellen pâvises og være statistisk
signifikant.

På den anden side skal forsøgslederen give en overordnet farmakologisk karakteristik
af det virksomme stof, med særlig henblik på muligheden for bivirkninger. I
almindelighed er det formålstjenligt at undersøge de vigigste funktioner.

Forsøgslederen skal bestemme, hvorledes indgiftsvej, formulering osv. indvirker på
det virksom¡ne stoß farmakologiske ahivitet.

Jo nærmere de doser, der kan fremkalde bivirkninger, kommer de virkninger, der
tilsigtes med præparatet, jo grundigere skal en sådan undersøgelse være.

Forsøgsteknikken skal, nâr den ikke er sædvanemæssig, beskives på en sådan mâde,
at den kan gentages, og forsøgslederen må påvise dens værdi. Forsøgsresultaterne
skal fremstilles udførligt og, for visse q/per af forsøg, med angivelse af statistisk
signifikans.

Enhver kvantitativ ændring af virkningerne som følge af gentagen indgift skal
ligeledes undersøges. Undtagelse herfra skal behørigt begrundes.

Stofl<ombinationeme kan være resultatet enten af farmakologiske forudsætninger
eller af kliniske indikationer. I første tilfælde skal den farmakodynamiske
undersøgelse klart pâvise de interaktioner, som gør selve stofl<ombinationen
anbefalelsesværdig til klinisk brug. I andet tilfælde, hvor den videnskabelige
motivering for stofkombinationen søges gennem kliniske forsøg, skal det undersøges,
om stoû<ombinationens forventede virkninger kan pâvises hos dyr, og forsøgslederen
skal under alle omstændigheder kontrollere omfanget af eventuelle bivirkninger.
Hvis en kombination indeholder et n¡ virksomt sto{, må dette stof først have været
genstand for en tilbundsgående undersøgelse.
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4.2 Farmakokinetik

I almindelighed er det i klinisk samrnenhæng formâlstjenligt med grundlæggende
farmakokinetiske oplysninger vedrørende nye virksomme stoffer.

Farmakokinetiske mâlsætninger kan opdeles i to hovedomrâder:

i) deskriptiv farmakokinetik som grundlag for en wrdering af gnrndlæggende
parametre som CBL (clearance fra legemet), fordelingsvolumen, middel-
opholdstid osv.

ii) brug afdisse parametre til undersøgetse af forholdet mellem dosering, plæma og
vævskoncentration og farmakologiske, terapeutiske eller toksiske virkninger.

For dyrearter, som præparatet er bestemt for, skal der som regel gennemføres
farmakokinetiske undersøgelser for at sikre, at lægemidlerne anvendes med størst
mulig effektivitet og sikkerhed. Undersøgelserne erlsær nyttige for klinikeren i hans
arbejde med at bestemrne dosering (indgifuvej og -sted, dosis, dosisinterval, antal
behandlinger osv.) og fastlægge doseringer, som er afpasset efter bestemte
populationsvariabler (f.eks. alder, sygdomme). Undersøgelserne kan for en række
dyr være mere effelfive og giver normalt flere oplysninger end de traditionelle
titreringsundersøgelser.

For nye kombinationer af allerede kendte og efter dette direktivs normer undersøgte
stoffer kan farmakokinetiske undersøgelser af faste kombinationer udelades, hvis det
pâvises, at indgifr af de virksomme stoffer som fast kombination ikke ændrer deres
farmakokinetiske egenskaber.

4.2. l. Biotilgængelighed/bioækvivalens

Hensigtsmæssige undersøgelser af biotilgængelighed skal gennemføres med
henblik på bestemmelse af bioækvivalens:

- ved sammenligning mellem et reformuleret lægemiddel og et eksisterende
lægemiddel

- ved sammenligning mellem en ny indgiftsmetode etler -vej og eksisterende
metoder eller veje

- i alle de i artikel 13, stk. l, nævnte tilfælde.
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B. Bestemmelse af tolerance hos det dyr, præparatet er bestemt for

Denne undersøgelse skal udføres pâ alle de dyrearter, som lægemidlet er bestemt for.
Formâlet er ved forsøg at bestemme den lokale og den almindelige tolerance over for
præparatet hos dyrearter, som præparatet er bestemt for, med henblik på

bestemmelse af en tolerancedosis, der er tilstrækkelig stor til at skabe en passende

sikkerhedsmargin, samt en beskivelse af kliniske symptomer på overskreden

tolerance efter de anbefalede anvendelsesmåder, for sâ vidt dette kan opnås ved at

øge den terapeutiske dosis ogleller behandlingens varighed. Forsøgsrapporten skal

indeholde flest mulige detaljer vedrørende de forventede farmakologiske virkninger
og uønskede bivirkninger, idet disse sidste mâ vurderes under hensyntagen til de

anvendte dyrs eventuelle meget store værdi.

Lægemidlet indgives i det mindste eftir de anbefalede forskifter for indgiflsmåde.

C. Resistens

Der skal indgives oplysninger om tilfælde af resistente organismer i lægemidler, som

anvendes profylaktisk eller til behandling af infektionssygdomme eller parasitangreb

hos dyr.

KAPITEL II

KLINISKE KRAV

l. Generelleprincipper

Formâlet med de kliniske forsøg er at påvise eller dokumentere virkningen af
veterinærlægemidlet efter indgift af de anbefalede doser samt at give oplysninger om
indikationer og kontraindikationer hos hver dyreart, alder, anvendelsesmâde,

eventuelle bivirkninger og dets uskadelighed, når præparatet anvendes efter

forskrifterne.

Medmindre andet begrundes, skal de kliniske forsøg udføres ved brug af kontroldyr
(kontrollerede kliniske forsøg). Der skal foretages sammenligning af den opnâede

terapeutiske virkning og virkningen af et placebopræparat, respektive udeladelse af
behandling ogleller behandling med et godkendt præparat lægemiddel, som vides at

have terapeutisk værdi. Alle de opnâede resultater, såvel positive som negative, skal

meddeles,

Endvidere skal der gives oplysninger om samtlige metoder; der er anvendt for at

stille diagnosen. Resultaterne skal meddeles kvantitativt eller ved anvendelse af
konventionelle kliniske kiterier. Der skal anvendes hensigtsmæssige og velbe'
grundede statistiske metoder.
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For så vidt angår veterinærlægemidler, som forüinsvis er bestemt til at øge dyrets
ydelse, skal der rettes særlig opmærksomhed mod:

- dyrets ydelse

- kvaliteten af animalsk ydelse (organoleptiske, ernæringsmæssige, hygiejniske og
teknologiske kvaliteter)

- ernæringsmæssig effektivitet og vækst hos dyret

- dyrets almindelige sundhedstilstand.

Forsøgsresuttaterne skal bekræftes ved hjælp afdata, som er opnâet under praktiske
feltbetingelser

Hvis ansøgeren for visse terapeutiske indikationers vedkommende kan påvise, at han
ikke er i stand til at levere ñrldstændige oplysninger om den terapeutiske virkning,
fordi:

a) de for de pâgældende lægemiddel angivne indikationer optræder sâ sjældent, at
ansøgeien ikke med rimelighed kan være pligtig til at'fiemskaffe fuldstændige
oplysninger

b) videnskabens udviklingshin ikke gør det mulig at fremskaffe ñrldstændige
oplysninger

kan tilladelsen til markedsføring kun gives med følgende forbehold:

a) det pâgældende lægemiddel må kun udleveres pâ recept og må i givet fald kun
indgives under süeng veterinær kontrol

b) indlægssedlen samt alte oplysninger skal henlede dyrlægens opmærksomhed på,
at i visse udtryl,rkeligt angivne henseender er oplysningerne om det pâgældende
lægemiddel endnu ufu ldstændige.

Udførelse afforsøgene

Atle veterinærkliniske forsøg udføres i overensstemmelse med en gnrndigt ove*e¡et
og detaljeret forsøgsplan, som skal foreligge i skrifrlig form, indén forsøget
pâbegyndes. Forsøgsdyreneó trivsel skal være genstand for veterinærkontol og skàl
indgå ftldt ¡d i overvejelserne i forbindelse med udarbejdelsen af forsøgsplanlr og
under hele forsøget.

I forvejen udfærdigede, systematisk skrevne anvisninger pâ procedurer for
organisation, gennemførelse, dataindslmling, dokumentation og vérir*ation skal
foreligge.
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Inden forsøget påbegyndes, skal der indhentes skrifrli$ og dokumenterbt tilsagn fra

ejeren af det dyr, der skal bruges under forsøget. Især skal ejeren oplyses skuiftlig

om, hvilke følgevirkninger deltagelse i forsøget fllr for senere bortskaffelse af
behandlede dyr eller for udnyttelsen af behandlede dyr til levnedsmidler. Disse

oplysninger skal kontraslgneres og dateres af dyrets ejer og vedlægges

forsøgsdokumentationen.

Medmindre forsøget udføres som blindforsøg, fìnder bestemmelserne i artikel 58, 59

og 60 tilsvarende anvendelse på etikenering af præparater bestgmt til brug i kliniske

forsøg med veterinærlægemidler. Ordene "kun til veterinærkliniske forsøg" skal i alle

tilfæúe fremstå tydeligt på etiketten pâ en sâdan mâde, at pâslcrifren ikke kan fiemes.

KAPITEL ITI

OPLYSNINGER OG DOKUMENTATION

Som ved ethvert videnskabeligt arbejde skal materialet vedrørende effektivitet omfatte en

indledning til afgrænsning af emnet, ledsaget af hensigtsmæssige bibliogafiske

oplysninger.

Al þræklinisk og klinisk dokumentation skal forelægges sâ detaljeret, at de muliggør en

oUjètctiv bedømmelse. Alle undersøgelser og forsøg skal meddeles, hvad enten de er
gunstige eller ugunstige for ansøgereir.

l. Journaler for de prækliniske observationer

Der fremlægges sâ vidt muligt oplysninger om resulüater af:

a) forsøg til påvisning af farmakologisk vírkning

b) forsøg til pâvisning af de farmakologiske mekanismer, der ligger til grund for

. den terapeutiske virkning

c) forsøg til påvisning afde vigtigste farmakokinetiske processer.

Såfremt der under forsøgenes gennemførelse f¡ndes uventede resultater, skal der

ûemlægges detaljerede oplysninger. herom'
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For alle prækliniske forsøg fremlægges desuden følgende opþsninger:

a) resumé

b) en udførlig forsøgsplan med beskrivetse af anvendte metoder, apparatur og
materiale¡ oplysninger vedrørende dyrenes art, alder, vægt, køn, antal, race eller
stamme, identifikation af dyr, dosis, indgifrsvej og doseringsplan

c) eventuelt statistisk analyse afresultaterne

d) objektiv diskussion af de opnâede resultater som gnrndlag for en konklusion
vedrørende lægemidlets sikkerhed og effektivitet.

Hvis en elter flere af disse oplysninger udelades, skal det begrundes.

2.1 , Journaler þr de kliniske obserttationer

Alle oplysninger skal meddeles af hver forsøgsleder; i tilfælde af individuel
behandling skrives der journal for observationeme pâ hvert enkelt individ, mens der
ved flokbehandling skrivesjoumal for flokken afdyr.

De givne oplysninger rubriceres pâ følgende mâde:

a) forsøgslederens navn, adresse, stilling. og kvalifikationer

b) sted og dato for behandling samt dyreejerens navn og adresse

c) oplysninger fra forsøgsplanen med beskrivelse af.anvendte metoder, herunder
metoder til randomisering og blindforsøg, samt indgiftsvej og -plan, dosis,
identifikation af forsøgsdyr, arter, racer eller stammer, alder, vægt, køn og
Ssiologisk status

d) opdræt og fodring med oplysning om fodérec samrnensætning og art og mængde
af eventuelle tilsætningsstoffer i. foderet.

e) sâ fuldstændige oplysninger som muligt om dyret med beskrivelse af eventuelle
interkurente sygdommes opstâen og forløb i forsøgsperioden

Ð diagnose samt grundlaget, hvorpâ diagnosen er stillet

g) symptom'er og sygdommens sværhedsgrad, om muligt ved brug af traditionelle

.kiterier

h) nøjagtig identifikation afdet præparat, der er anvendt til forsøget

8v852tEøF
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i) dosering af lægemidlet, anvendelsesmådå 'hyppighed og eventuett de

sikkerhedsforanstaltninger, der er tn¡ffet ved anvendelseri (f.eks. injehionernes

varighed)

j) varighed af behandling og efterfølgende observationsperiode

k) alle oplysninger om tidligere eller samtidig anvendelse af andre lægemidler

inden for forsøgsperioden bør meddeles, og eventuelle konstaterede interaktioner

skal anføres

D alle resultater af kliniske forsøg inklusive ugunstige eller negative resultater med

ñrldstændig angivelse af de kliniske observationer og resultater af objektive

kliniske undersøgelser.(laboratorieanalyser, fuitktionsprøver), der er nødvendige

ved bedømmelsen af ansøgningen; de anvendte metoder skal angives tillige med

betydningen af diverse iagttagne afuigelser (variationer i metoden, individuelle

variationer og behandlingens indflydelse); hvis der konstateres en

farmakodynamisk virkning på dyret, er det ikke i sig selv tilsfælikeligt til, at

man kan drage konklusioner vedrørende en eventuel terapeutisk virkning

m) alle oplysninger om de konstaterede utilsigtede virkninger, hvad enten disse er

skadelige eller ikke, samt om de foranstaltninger, der er tn¡ffet som følge heraf;

fórholdet mellem årsag og virkning skal om muligt undersøges

n) indflydelse på ydelsen (f.eks. ægprodukfion, mælkeydelse; frugÍbarhed)

o) virkningerne pâ kvaliteten af levnedsmidler hidrørende fra behandlede dyr,

navnlig for sâ vidt angâr lægernidler, der kan anvendes som

produktionsfremmere

p) konklusioner for hvert e¡rkelt behandlet dyr eller, hvor der er anvendt

flokbehandling, for hver grupþe afbehandlede dyr'

Hvis en eller'flere af oplysningerne under litra a) til p) udelades, skal det begnrndes.

Indehaveren af markedsføringstilladelsen for veterinærlægemidlet træffer alle

nødvendige foranstaltninger til siking af, at de originale dokumenter, der hæ tjent

som grundlag for de givne oplysninger, opbevares i mindst fem âr efter tilladelsens

udløb.
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2,2. Resumé og konklusioner af de kliniske observalioner

De kliniske observationer, som er gjort under hver af de kliniske forsøg skal

sammenfattes, idet der gives en oversigt over forsøgene og forsøgsresultaterne med

særlig angivelse af;

a) antallet af kontroldyr, antallet af dyr eller grupper af behandlede d¡ med

angivelse af art, race eller stamme, alder og køn

b) antal dyr, der er udgået af forsøgene før tiden, samt årsagerne til denne

afbrydelse

c) hvorvidtkontroldyrene:

- iklke har været genstand for behandling

- lut fået placebopræpardt

- har fllet et andet godkendt lægemiddel med kendt virkning

- har fâet det virksomme test-stof i en anden formulering eller indgivet ad

anden vej

d) hyppigheden af konstaterede bivirkninger

e) iagttagelser vedrørende indflydelse pa yaetsen (f.eks. ægproduktion, mælke-
ydelse, frugtbarhed og kvalitet af levnedsmidler) .

Ð angivelse af, hvilke forsøgsdyr der på grund af deres alder, opdræt og fodring
eller deres anvendelse er særligt modtagelige, eller. hvis fysiologiske eller
patologiske tilstand bør tages i betragtning

g) en statistisk vurdering afresultaterne, når tilrettelæggelsen afforsøget kræver en

sâdan.

Endelig skal forsøgslederen uddrage generelle konklusioner, idet han på grundlag af
det eksperimentelle bevismateriale udtaler sig om følgende: uskadelighed ved brug
pâ de foreslâede anvendelsesbetingelser, lægemidlets terapeutiske virkning med alle
formâlstjenlige oplysninger om indikationer og kontaindikationeç dosering og
gennemsnitlig varighed af en behandling samt i givet fald konstaterede interaktioner
med andre lægemidler eller fodertilsætningsstoffer, særlige sikkerhedsforan-
staltninger ved anvendelse og kliniske tegn på overdosering.

Ved faste'kombinationsprodukter uddrager forsøgslederen endvidere konklusioner
vedrørende præparatets sikkerhed og effektivitet sammenlignet med særskilt indgift
af de pågældende virkomme stoffer.

3. Afsluttende sagþndig rapport

Den afsluttende sagþndige rapport indeholder en tilbundsgående kitisk analyse af
den prækliniske og kliniske dokumentation i lyset af den videnskabelige erkendelses

stade pâ det tidspunkt, ansøgningen indgives, samt et ffldestgørende resume af
resultaterne af de fremlagte afprøvninger og forsøg og nøjagtige bibliografiske
oplysninger.
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AFSNIT II
BESTEMMELSER VEDRØRENDE IMMUNOLOGISKE

VETERINÆRL.€GEMIDLER

Med forbehold af de specifikke krav nedfældet som fællesskabslovgivning for kontrol og
udryddelse af sygdomme hos dyr skal de følgende kav fìnde anvendelse for
immunologiske veter¡nærlægemidler.

DEL 5

RESUME AF DOKUMENTATIONSMATERIALE

A. ADMTNISTRATI.VE DATA

Det immunologiske veterinærlægemiddel, som ansøgningen vedrører, skal identificeres'
ved navn og navn på virksomme stoffer samt styrke og dispenseringsform, indgiflsmâde
og -vej og beskrivelse af endelig præsentat¡onsmâde.

Ansøgerens navn og adresse skal anføres samt navn og adresse på Êemstillerne og de

steder, der har været involveret i de forskellige fremstillingsstadier (herunder fremstillere
af færdigproduktet og fremstiller(e) af virksomt (virksomme) sto(fer), og i givet fald
navn og adresse pâ importøren.

Ansøgeren skal angive titler og antal af dokumentationsbind, der forelægges til støtte for
ansøgningen, og anføre, hvilke prøver der eventuelt også vedlægges.

Ud over de administrative data skat der vedlægges dokumentation for, at fremstilleren
har tilladelse til fremstilling af de pågældende immunologiske veterinærlægemidler som
defrneret i artikel 44 (med kort beskrivelse af produktionssted). Der skal endvidere
fremlægges en liste over de organismer, der håndteres på produktionsstedet.

Ansøgeren skal fremlægge en liste over lande, hvor der er blevet givet tilladelse, kopier
af alle resuméer af produktets egenskaber i overensstemmelse med artikel 14 som
godkendt af medlemsstaterne samt en liste over lande, hvor der er blevet indgivet
ansøgning.

B. RESUMÉ AF PRODUKTETS EGENSKABER

Ansøgeren skal ûemlægge et forslag til resumé af produktets egenskabei i
overensstemmelse med artikel 14.

Derudover skal ansøgeren vedlægge en eller flere prøver eller modellèr af præsentations-

måden for det immunologiske veterinærlægemiddel samt eventuelt indlægsseddel.
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C. EKSPERTRAPPORTER

I overensstemmelse med artikel 15, stk.2 og 3, skal der forelægges eksperfapporter om

alle aspekfer af dokumentationen.

Hver af ekspertrapporteme består af en kritisk evaluering af de forskellige forsøg og/eller

aþrøvninger, der er udført i overensstemmelse med nærværende direktiv, og skal

indeholde alle de data, der er relevante for evalueringen. Eksperten skal udtale sig.om,

hvorvidt der er givet tilstræk:kelige garantier med hênsyn til det pâgældende lægemidlets

kvalitet, sikkerhed og effektivitet. Et resumé af fakta er ikke tilstrækkeligt'

Alle væsentlige oplysninger skal resumeres i et tillæg til'ekspertapporten, om muligt i
tabelform eller gafrsk form. EksperÛapporten og resuméet skal indeholde præcise

krydsreferencer til oplysningerne i den oprindelige dokumentation.

Ekspertrapporter skal udarbejdes af en tilstrækkeligt kvalificeret og erfaren person.

Eksperten skal underskive og datere rapporten, som skal vedlægges en kort beskiv'else

af ekspertens kvalifrkationer, uddannelse og erfaring. Ekbpertens professionelle

forbindelse til ansøgeren skal anføres.

DEL 6

ANALYTISK (FYSISK-KEMISK, BIOLOGISK ELLER MIKROBIOLOGISK)
AFPRøVNING AF IMMUNOLOGISKE VETERINÆRIIDGEMIDLER

Alle aþrøvningsmetoder skal svare tit videnskabens udviklingsstade på det pågældende

tidspunkt og skal være validerede procedurer; resultaterne afvalideringsundersøgelserne

skal forelægges.

Alle afprøvningsmetoder skal beskives udførligt, for at de kan gentages ved de

kontrolanalyser, der foretages pâ den kompetente myndigheds anmodning; anvendes der

eventuelt særligt udstyr, beskives dette tilstrækkeligt udførligt, eventuelt vedlag et

diagram. Sammensætningen af laboratoriereagenserne suppleres om fornødent med

fremstillingsmetoden. Hvad angår prøvningsprocedurer, som er medtaget i den

europæiske farmakopé eller en medlemsstats farmakopé, kan denne beskrivelse erstattes

af en detaljeret henvisning til den pâgældende farmakopé.
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A, KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING AF TNDHOLDS.
STOFFERNE

Dó oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra c), skal
ledsage ansøgningen om markedsføringstilladelse, forelægges i overensstemmelse med
følgertde regler.

l. Kvalitativsammensætning

Ved "kvalitativ sammensætning" af det immunologiske veterinærlægemiddels
indholdsstoffer forstås betegnelsen for eller beskivelsen af:

- virksomt (virksomme) sto(fer)

- sammensætning af adjuvans

- hjæipestofferne, uanset disses art og den anvendte mængde, hen¡nder
konserveringsmidler, stabilisatorer, emulgatorer, farvestoffer, smagskonigerende
stoffer, aromastoffer, mærkede stoffer osv.

- de stoffer, der indgår i den dispenseringsform, der indgives pâ dn.

Disse angivelser suppleres med alle relevante oplysninger om beholderen og
eventuelt om dennes lukkemekanisme samt oplysninger om tilbehør, som det
immunologiske veterinærlægemiddel anvendes eller indgives med, og som leveres
sammen med lægemidlet,

2. Ved "almindeligt benynede betegnelser" til angivelse af immunologiske veterinær-
lægemidlers indholdsstoffer forstås, med forbehold af anvendelsen af de øwige
bestemmelser i artikel 12, stk. 3, litra c):

- for de stoffer, der er optaget i Dèn Europæiske Farmakopé eller i en medlemsstats
nationale farmakopé: den titel, der er anvendt i den pågældende monografi, som er
obligatorisk for alle sådanne stoffer, med henvisning til den pågældende
farmakopé

- for andre stoffer: det afVerdenssundhedsorganisationen anbefalede internationale
fællesnavn samt eventuelt et andet fællesnavn eller i mangel heraf den nøjagtige
videnskabelige betegnelse; stoffer, for hvilke der ikke findes et internationalt
fællesnavn eller en videnskabelig betegnelse, betegnes ved en angivelse af,

. hvordan og hvoraf de er fremstillet, om fornødent suppleret med alle andre
relevante oplysninger

- for 'farvestoffer: angivelse af det "E" -nummer; som de er blevet tildelt i direktiv
78t25tEØF.

l3l
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3. Kvantitativsammensætning

For den "Kvantitative sammensætning" af virksom¡ne stoffer i immunologiske

veterinærlægemidler er det nødvendigt sâ vidt muli4 at angive anøl organismer,

specifìkt proteinindhold, masse, antal internationale enheder eller biologiske

enheder, enten pr. doseringsenhed eller pr. volumenenhed, og for sâ vidt angâr

adjuvans og bestanddele i hjælpestoffer angives masse eller volumen for hvert af
disse stqffer under behørig hensyntagen til de oplysninger, der er nævnt nedenfor i
afdeling B.

Hvis der er fastsat en international enhed eller enhed for biologisk aktivitet, skal

denne anvendes.

Biologiske enheder, for hvilke der ikke ., off"nttigg¡ort data, skal udtrykles på en

sådan måde, at der entydigt gives oplysning om stoffernes aktivitet, f.eks. ved

angivelse af den immunologiske virkning, som danner grundlag for fastsættelse af
dosis.

4, Farmaceutisk udviklingsarbejde

Valget af sammensætning, indholdsstoffer og beholder skal forklæes og

dokumenteres gennem videnskabelige data om det farmaceutiske udviklingsarbejde.

Overdosering i forhold til deklarationen skal angives og begnrndes. Effektiviteten af
konserveringssystemer skal påvises.

B. BESKRIVELSE AF FREMSTILLINGSM.ÄDEN FOR FÆRDIGPRODUKTET

Den beskivelse af fremstillingsmåden, der i henhold til artikel 12, stk. 3, liüa d), skal
vedlægges ansøgningen om tilladelse, skat affattes således, at den giver en

tilfredsstillende forestilling om arten afde anvendte processer.

Den skal således mindst omfatte:

- de forskellige faser i fremstillingen (herunder rensningsprocedurer), der gør det
muligt at bedømme, om de anvendte fremgangsmåder til fremstilling kan gentages, og
vurdere risikoen for bivirkninger på færdigproduktet såsom mikrobiologisk
kontaminering

- ved kontinuerlig fremstilling alle oplysninger om de forholdsregler, der er truffet for
at sike ensartetheden af hvert parti af færdigproduktet

- opregring af stofler, som ikke kan genvindes under fremstillingen

- oplysning om opblanding med kvantitative angivelser om alle anvendte stoffer

- angivelse af trin i fremstillingsprocessen, hvor der udtages prøver med henblik pâ

.proceskontrol.
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C. FREMSTILLING OC KONTROL AF RÀVARERNE

I dene aßnit forstås ved "râvarer" alle bestanddele, som indgår i fremstillingen af det

immunologiske veterinærlægemiddel. Medier anvendt til produktion af det virkomme

stof betragles som et enkelt udgangsmateriale.

I forbindelse med:

- et virksomt stof, der ikke er beskevet i Den Europæiske Farmakopé eller i en

medlemsstats farmakoPé

eller

- et virksomt aktivt stof, der er beskrevet i Den Europæiske Farmakopé eller i en

medlemsstats farmakopé, og som er fremstillet ved anvendelse af en metode, der kan

antages at efterlade urenheder, som ikke er nævnt i farmakopémonografien, og for
hvilken monografren er uegnet til at foretage en passende kontrol afdets kvalitet

og som ftemstilles af en anden person end ansøgeren, kan denne sørge for, at frem-

stilleren af det vi¡ksomme stof fremsender en detaljeret beskivelse af fremstillings-

metoden, kvalitetskontrollen under fremstilling og procesvalidering direkte til de

kompetente myndigheder. I sâ fald skal fremstilleren imidlertid forsyne ansøgeren med

atle de oplysninger, som er nødvendige, for at denne kan tage ansvaret for lægemidlet.

Fremstilleren skal skriftligt bekæfte over for ansøgeren, at han vil sørge for ensartethed

mellem fabrikationspartierne og ikke ændre fremstillingsprocessen eller specifikationerne

uden at undenette ansøgeren herom. Dokumentation og oplysninger til støtte for
ansøgningen om en sådan ændring skal tilstilles de kompetente myndigheder.

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk, 3, litra j) og i),

samt artikel 13, stk. l, skal ledsage ansøgningen om tilladelse, omfatter resultaterne af de

forsøg, som vedrører kvalitetskontrollen af alle indholdsstoffer, og skal forelægges i
overensstemmelse med følgende bestemmelser.

l. Råvarer, der er opførf i farmakopéer

Monografïerne i Den Europæiske Farmakopé gælder for alle de stoffer, der er opført

deri.

For de øwige stoffers vedkommende kan hver medlemsstat foreskrive, at dens

nationale farmakopé skal iagttages for de produkter, der fremstilles pâ dens omrâde.

Med hensyn til anvendelsen af artikel t2, stk. 3, litra i), er det tilsrækkeligt, at

indholdsstoffeine er i overensstemmelse med forskifterne i Den Europæiske

Farmakopé êller i en medlemsstats farmakopé. I dette tilfælde kan beslaivelse af
analysemetoderne erstattes af en udførlig henvisning til den pågældende farmakopé.
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Nâr et stof hverken er beskevet i den Europæiske Farmakopé eller i en medlemsstats
farmakopé, kan der henvises til tredjelandes farmakopéer; i sâ fald skal monografren
fremlægges, i givet fald ledsaget afen oversættelse, som ansøgeren er ansvarlig for.

Farvestoffþr skal under alle omstændigheder opfylde kavene i direktiv T\nsrcøF.

De rutinemæssige aþrøvninger, der foretages på hver råvareparti, skal angives i
ansøgningen om markedsføringstilladelse. Såfremt der benyttes andre undersøgelser
end dem, der er nævnt i farmakopéen, skal det bevises, at råvareme opfylder
kvalitetskavene i denne farmakopé.

Dersom en specifikation i en monografi. Den Europæiske Farmakopé eller i en
medlemsstats nationale farmakopé ikke er tilstrækAelig til at garantere stoffets
kvalitet, kan de kompetente myndigheder kræve mere hensigtsmæssige
specifikationer fra indehaveren af markedsføringstilladelsen.

De kompetente myndigheder giver de myndigheder, der. er ansvarlige for den
pâgældende .farmakopé, undenetning herom. Indehaveren af markedsførings-
tilladelsen for lægemidlet, skal give de myndigheder, der er ansvarlige for den
pâgældende farmakopé, detaljer med hensyn til den påståede utilstrækkelige
sikkerhed og de derefter anvendte tillægsspecifikationer.

Når en råvare er beskevet i Den Europæiske Farmakopé eller i en medlemsstats
farmakopé, kan overensstemmelse med monografien for et tredjelands farmakopé' accepteres; i sâdanne tilfælde skal ansøgeren forelægge en kopi af monografren
eventuelt ledsaget af en validering af de prøvningsprocedurer, som er indeholdt i
monografìen, og eventuelt en oversættelse heraf. For så vidt angår virksomme stoffer
skal der fremlægges dokumentation for, at monografïen er egnet til at kontrollere
stoffernes kvalitet.

2. Râvarer, der ikke er opført i en farmakopé

2.1. Rùvarer af biologisk oprindelse

Beskrivelsen skal gives i form af en monografi.

Fremstillingen af vaccine skal om muligt være baseret på seed lot-systemer og på
etablerede cellebanker. For så vidt angår fremstilling af immunologiske
veterinærlægemidler, som bestâr af sera, skal de producerende dyrs oprindelse,
almindelige sundhedstilstand og immunologiske status meddeles; udgangsmaterialet

. skal komme fra definerede pools.

Råvarernes oprindelse og historie beskrives og dokumenteres. For gensplejsede
råvarer skal oplysningerne òmfatte en beskivelse af oprindelsesceller eller -starnmer,
konstruktion af vektor (navn, oprindelse, funktion af replikon, promoter forstærker
og andre regulerende elementer), konbol af den indførte DNA- eller RNA-sekvens,
oligonukleotid sekvensen af plasmidvektor i cellerne, plasmid brugt til
cotransfektion, tilføjede eller fiernede gener, biologiske egenskaber afden endelige
konstn¡kfion og udtrykte gener, kopiantal og genetisk stabilitet.
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Seed materials, herunder cellebanker og râserum til fremstilling af antiserum, skal

afürøves for at fastslå identitet og tilstedeværelse af fremmede agenser.

Der fremlægges oplysninger om alle stoffer af biologisk oprindelse, som anvendes

under et hvert trin af fremstillingen, herunder om:

- udgangsmaterialet

- enhver behandling, rensning og inahivering med daø vedrørende validering og

proceskontrol

- enhver aþrøvning vedrørende kontaminering, der skal gennemføres for hvert parti

afstoffet.

I tilfælde af påvisning af eller mistanke om tilstedeværelse af fiemmede agenser, skal

det tilsvarende materiale kasseres eller undtagelsesvis.kun bruges, hvis der under den

videre bearbejdning af produktet er sikkerhed for, at de fiernes ogleller inaktiveres;

sådan lernelse ogleller inaktivering af fremmede agenser skal dokumenteres.

Når der anvendes cellebanker, skal det dokumenteres, at celleegenskaberne er

uændrede op til det højeste antal passager, der er anvendt ved fremstillingen.

Eor levende svækkede vacciner skal der fremlægges dokumentation for holdbarheden

af súammens svækkelseskarakteristika.

Der skal om fomødent ûemlægges prøver af de biologiske râvarer eller reagenser, der

anvendes i prøvningen, sâledes at der pâ de ansvarlige myndígheders foranledning

kan gennemføres kontrolforsøg.

2.2. Råvarer, der ikke er af biologisk oprindelse

Beskivelsen Êemlægges som en monografi under følgende rubrikker:

- råvæens betegnelse, svarende til kavene under afdeling A, punl:t 2, skal

suppleres med handelsmæssige eller videnskabelige synonymer

- beskivelse af råvaren í en form, der sva¡er til beskrivelse i Den Europæiske

Farmakopé

- råvarens funktion

- identifikationsmetoder

- re¡rhedsprøver beskives i forhold til det samlede antat forventélige urenheder og

navnlig i forhold til sådanne, som kan have en skadelig virkning, og om

nødvenligt til sâdanne, som under hensyntagen til sammensætningen af det

lægemiddel, der er genstand for ansøgringen, kunne have en ugunstig virkning pâ

lægemidlets holdbarhed, eller som kunne forvanske de anal¡iske resultater; der

gives en kortfattet beskrivelse af de forsøg, der gennemføres for at bestemme

renheden afhvert parti afråvaren
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- eventuelle særl¡ge forholdsregler ved opbevaring og om fornødent råvarens
opbevaringstid.

D. SPECIFIKKE FORANSTALTNINGER TIL FOREBYGGELSE AF
OVERFøRSEL AF SPONGIFORM ENCEPHALOPATI HOS DYR

Ansøgeren skal bevise, at veterinærelægemidler er'fremstillet i overensstemmelse med
den opdaterede vejledning om minimering af risikoen for overførsel af spongiform
encephalopatiagenser fra dyr via veterinærlægemidler, som Europa-Kommissionen har
offentliggjort i bind 7 publikationen >Regler verdrørende lægemidler i Det Europæiske
Fællesskab<.

F: KONTROLVED FREMSTILLINGEN

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra i) og j),
samt artikel 13, stk. l, skal ledsage ansøgningen om tilladelse, omfatter navnlig
oplysninger om den aþrøvning, som kan foretages af mellemprodukÍerne ved
fremstillingen med henblik på at sikre ensartethed i produktionsprocessen og
færdigproduktet.

For inaktiverede eller detoksificerede vacciner skal inaktivering eller detoksificering
kontrolleres under produktionen, umiddelbart efter at disse processer har fr¡ndet sted.

E. KONTROLAFFÆRDICPRODUKTET

De oplysninger og den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra i) og j),
samt artikel 13, stk. l, skal ledsage ansøgningen om tilladelse, omfatter navnlig sådanne,

som angår den aþrøvning, der foretages affærdigproduktet. Såfremt der anvendes andre
prøveprocedurer og grænseværdier end dem, der er nævnt i Den Europæiske Farmakopé
eller i en rnedlemsstats nationale farmakopé, skal det dokumenteres, at færdigprodukfet,
såfremt det er blevet aþrøvet i overensstemmelse med de pâgældende monografier, er i
overensstemmelse med kvalitetskravene i den pågældende f4rmakopé for vedkommende
dispenseringsform. Ansøgningen om tilladelse til markedsføring skal opregne, hvilke
forsøg der er gennemført på et repræsentativt udsnit af pÍøveÍ af hvert parti af
færdigproduktet. Der skal oplyses om hyppigheden afprøver, som ikke gennemføres på

hvert parti. Frigivelsesgrænser skal anføres.

L Generelle egenskaber ved færdigproduktet

Visse aþrøvninger af de generelle egenskaber ved et produkt skal indgå i
aþrøvningerne af færdigprodukfet, selv om de er gennemført under ûemstillingen.

Disse aþrøvninger omfatter om fornødent bestemmelse af gennemsnitsmasse og af
maksimale afuigelser, mekaniske, frsiske, kemiske eller mik¡obiologiske forsøg,
fysiske kendetegr såsom masse$lde, pH, brydningsindeks osv. For hvert af disse
kendetegn skal ansøgeren i hvert enkelt tilfælde nøje angive standarder og
toleranceværdier.
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3.

4.

Identifikation og kvantitativ bestemmelse af virksomt (virksomme) sto(fer)

For alle aþrøvninger skal beskivelsen af fremgangsmâden ved analyse af
færdigproduktet være t¡lstræk*elig udførlig til, at de let kan gentages.

Den kvantitative bestemmelse af de virksomme stoffer skal enten gennemføres på en

repræsentativ prøve af produktionspartiet eller på en række doseringsenheder, dei

analyseres hver for sig.

Om nødvendigt gennemføres endvidere særlige prøver til identifìkation af stofferne.

I visse undtagelsestilfælde, hvor analyse af virksomme stoffer, der er til stede i stort

antal etler ringe mængde, vil nødvendiggøre besværlige undersøgelser, der vanskeli4

kan gennemføres på hvert produktionsparti, tillades det, at et eller flere virksomme

stoffer i færdigproduhet ikke analyseres på den udtryklcelige betingelse, at disse

analyser foretages på mellemstadiei'ne så sent som muligt i ùemstillingen; denne

undtagelse kan ikke udvides til karakteriseringen af de nævnte stoffer. Denne

fore¡rklede f¡emgangsmåde suppleres derefrer med en metode med kvantitativ

evaluering, der gør det muligl for de kompetente myndigheder at efterprøve, om det

immunolõgiske veterinærlægemiddel, der er bragt i handelen, er i overensstemmelse

med specifikationen.

Identifrkation og kvantitativ bestem¡nelse af tilsætningsstoffer

Mængde og art af tilsætningsstof og dets bestanddele efterprøves på færdigproduktet,

for så vidt som de nødvendige procedurer dertil forefindes.

Identifikation og kvantitativ bestemmelse af ffælpestofferne

For sâ vidt det er nødvendigf; skal hjælpestofferne i det mindste underkastes

identi fikationsprøver.

Den foreslåede metode til identifikaiion af farvestoffer skal gøre det muligt at

efterprøve, om de er opført på den liste, der er knyttet som bilag til direktiv
78l25tEØF.

En øwe og en nedre grænseværdi er obligatorisk for konserveringsmidler og en øwe
gænseværdi for andre hjælpestoffer, som kan antages at forårsage en ugunstig

reaktion.

Sikkerhedsforsøg

Med undtàgelse af resultateme af prøver, som fremlægges i overensstemmelse med

del ? i dette bilag, fremlægges oplysninger o¡n sikkerhedsforsøg, som forüinsvis
gennemføres som undersøgelse af overdosering på mindst en af de mest modtagelige

arter af det dyr, præparatet ei bestemt for, og mindst ved hjælp af den indgiftsvej, der

frembyder størst risiko.

Sterilitets- og renhedsforsøg

Der gennemføres passende forsøg til påvisning af, at der ikke foref¡ndes fremmede

agenser eller andre stoffer i præparatet, i overensstemmelse med arten af det

immunologiske veterinærlægemiddel og fremstillingsforholdene.

\37

8Uïs2lEØF
bilag
(ændring stammende fra

92ll8lBØF art.l)
(tilpasset)



7. Inaktivering

Der gennemføres i givet fatd forsøg til efrerprøvning af stoffets inaktivering i
salgsbeholderen.

8. Restfugtighed

Hvert parti af frysetønede produkter skal aþrøves for restfugtighed.

9. Ensartethed mellem partier

For at sike, at produktets effektivitet kan gentages fra parti til parti, og til påvisning
af overensstemmelse med specifrkationeme, aþrøves det virksomme stofs styrke in
vitro og in vivo, og der fremlægges passende referencemateriale. Prøi'erne gennem-

føres pâ hver bulkvare eller på hvert parti af færdigproduktet med pæsende

konfidensgrænser. Undtagelsesvis kan aþrøvning af styrke' gennemføres på et
mellemstadium sâ sent som muligl i fremstillingsprocessen.

G. HOLDBARHEDSFORSØG

De oplysninger o! den dokumentation, der i henhold til artikel 12, stk. 3, litra Ð og i),
skal ledsage ansøgningen om tilladelse, gives i overensstemmelse med følgende regler.

'Der gives en beskivelse af de undersøgelser, hvorved den foreslåede udløbsdato er
fastlagt. Undersøgelseme baseres altid pâ fr¡ldtidsundersøgelser, og gennemføres på et
tilsræl*eligt antal partier fremstillet i henhold til den beskrevne proces samt pâ
produkter i den endelige salgsbeholder. Undersøgelserne omfatter biologiske og $sisk-
kemiske holdbarhedsforsøg.

Konklusionerne skal indeholde de analyseresultater, der begnrnder den foreslâede
opbevaringstid under de anbefalede opbevaringsforhold.

For produkrer, .som indgives sarnmen med foderstoffeç opþses om fomødet om
produktets udløbsdato på de forskellige opblandingsstadier under forskifrsmæssig
opblanding.

For et færdigt produkt, der skal opløses inden indgift, fremlægges oplysninger om
udløbsdato for det forskiffsmæssigl opløste produkt. Endvidere fremlægges data, der
danner grundlag for den foreslâede udløbsdato for det opløste produkt.
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DEL 7

AFPRøVNING VEDRøRENDE SIKKERHED

A. INDLEDNTNG

' L Aþrøvningen vedrørende sikkerhed skat vise den mulige risiko, det immunologiske
veterinærlægemiddel frembyder ved forskriftsmæssig behandling for dyr, idet disse
skal vurderes i forhold til de mulige fordele ved lægemidlet.

. For immunologiske veterinærlægemidler, der består af levende organismer, navnlig
organismeq som kan spredes fra vaccinerede dyr, skal den mulige risiko for
uvaccinerede dyr af samme eller andre evenh¡elt udsatte racer rrurderes.

2. De oplysninger og den dokumentation, som i henhold til artikel 12, stk. 3, titra j), og
artikel 13, stk. l, skal vedlægges ansøgningen om tilladelse,,gives i overens-
stemmelse med reglerne under aftleling B.

3. Medlemsstaterne skal sike, at laboratorieforsøgene udføres i overensstemmelse med
bestemmelseme om god laboratoriepraksis, som er fastlagt i direktiv 87ll8lBØF og
8813201E;øF.

. B. GENERELLEKRAV

l. Sikkerhedsforsøgene udføres pâ den dyreart, præparatet er bestemt for.

. 2, Den anvendte dosis skal svare til den mængde af præparatet, som forskriffsmæssigt
skal bruges, og Índeholde den maksimale titer eller styrke, som ansøgningen
omfatter.

3, Prøver til brug for sikkerhedsforsøgene udtages i et eller flere partier, som er
'fremstillet i overensstemmelse med den i ansøgningen om markedsføringstilladelse
beskrevne proces.
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c.

l.

LABORATORIEFORSØC

Sikkerhed ved enkeltindgift

Det immunologiske veterinærlægemiddel indgives i forskriftsmæssig dosis og på
forskriflsmæssig mâde til dyr fra hver art og kategori, som det er bestemt for,
herunder dyr af den laveste anbefalede atder. Dyrene observeres og undersøges for
systemiske og lokale reaktioner. Undersøgelserne skal i givet fald omfatte post-
mortem makroskopi og mikroskopi af injektionsstedet. Endvidere angives andre
objektive kiterier, somrektaltemperatur og måling af ydelse.

Dyrene observeres og undersøges, indtil der ikke længere kan forventes reaktioner¡
og under alle omstændigheder i mindst 14 dage efter indgift.

Sililçerhed ved enkeltindgift af overdosis

Der indgives en overdosis af det immunologiske veterinærlægemiddel ad
forsk¡ifumæssig vej til dyr af den mest modtagelige kategori af arter, præparatet er
bestemt for. Dyrene observeres og undersøges for systemiske og lokale reaktioner.
Endvidere angives andre objektive kriterier, som rekÍal temperatur og mâlíng af
ydelse.

Dyrene observeres og undersøges i mindst 14 dage efrer indgift.

Silikerhed ved gentagen indgift afen dosis

Gentagen indgift af en dosis kan være nødvendig for at påvise alle ugunstige
virkninger heraf. Prøveme gennemføres ved forskrifrsmæssig indgift pâ den mest
modtagelige kategori af den art, præparatet er bestemt for.

Dyrene observeres og undersøges i mindst 14 dage efter sidste indgift for systemiske
og lokale reaktioner. Endvidere angives andre objektive kriterier som rektal
temperatur og mâling af ydelse.

Undersøgelse af forplantningsevne

Undersøgelse af forplantningsevne overvejes, hvis resultater af andre undersøgelser
giver formodning om, at råvaren, som præparatet hidrører fra, kan være en potentiel
risikofaktor. Forplantningievnen for handyr og for drægtige og ikke-drægtige hundyr
undersøges under forskifrsmæssig indgifr af anbefalede doser. Endvidere undersøges
for skadelige virkninger på afkommet samt for teratogene eller abortfremkaldende
virkninger.

Disse undersøgelser kan indgâ i de under punkt I beskevne sikkerheds-
undersøgelser.
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5. Undersøgelse af immunologiske fr¡nktioner

For immunologiske veterinærlægemidler, som kan indvirke skadeligt på immun-
reaktionen hos det vaccinerede dyr eller dets afkom, gennemføres passende under-

søgelser af de immunologiske funktioner.

6. Særlige bestemmelser for levende vacciner

6. L Spredning af vaccinestammer

Der gennemføres undersøgelser af spredning af vaccinestammer fra vaccinerede til
uvaccinerede dyr under forskiftsmæssig indgifr ad den vej, hvor spredning mest

sandsynligt vil forekomme. Det kan endvidere være nødvendigt at undersøge

spredning til andre arter end dem, lægemidlet er bestemt for, og som har stor
modtagelighed for levende vaccinestammer.

6.2. Spredning i det vaccinerede dyr

Ekskrementer, urin, mælk, æg, sekret fra mund, næse eller andet undersøges for
tilitedeværelse af organismen. Endvidere kan det være nødvendig at undersøge

spredning af vaccinestammen i kroppen med særlig vægt pâ steder, hvor de bedste

replikationsvilkår findes. For levende vacciner til velkendte zoonotiske sygdomme

hos dyr til konsum er disse undersøgelser obligatoriske.

6.3. Svækkede vacciners tilbagevenden til virulens

Tilbagevenden til virulens undersøges med materiale fra der passage mellem master

seed og færdigproduktet, der er mindst svækket. Den første vaccination udføres ved
forskiftsmæssig indgifr ad den vej, hvor tilbagevenden til virulens mest sandsynl¡gt

forekommer. Der skal udføres mindst fem gentagne passager pâ den dyreart,
præparatet er bestemt for. Hvis det på grund af organismens manglende evne Jil
passende replikation ikke er teknisk muligt, gennemføres det størst mulige antal
par¡sager i den dyreart, præparatet er bestemt for. Om fornødent kan der gennemføres

in vitro opformering af organismen mellem in vivo passagerne. Passagerne

ge-nnemføres ad den indgiftsvej, som. med størst sandsynlighed medfører
tilbagevenden til virulens.

6.4. Vaccinestammens biologiske egenskaber

Der gennemføres om fornødent andre forsøg med henblik på nøjagligbestemmelse af
vaccinestammens iboende biologiske egenskaber (f.eks. neurotopisme).

6.5. Rekombination eller genom resortering af stammer

Sandsynligheden for rekombination eller genom resortering med felt- eller andre

stam¡ner diskuteres.
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7. Undersøgelse afrestkoncentration

For immunologiske veterinærlægemidler er der normalt ikke behov for undersøgelse
af restkoncentationer. Hvor adjuvans og/eller konserveringsmidler anvendes ved
ûemstilling af immunologiske veterinærlægemidler, skal forekomsten af eventuelle
restkoncentationer i levnedsmidler imidlertid overvejes. Om fornødent skal
virkningerne af sâdanne restkoncentrationer undersøges. For sâ vidt angâr levende
vacciner mod zoonotiske sygdomme kan det ud over de under punkt 6.2 beskrevne
undersøgelser være nødvendigt at bestemme restkoncèntrationen pâ injektionsstedet.

Den anbefalede ventetid anføres og drøftes i relation til de undersøgelser for
restkoncentratíoner, som mâtte være gennemført.

8. Interaktion

Eventuelle kendte interaktioner med andre præparater skal anføres.

D. FELTI.JNDERSØGELSER

Med mindre det fÌndes ubegnrndet, støttes resultaterne fra laboratorieforsøg med

supplerende data fra feltundersøgelser.

E. ØKOTOKSICITET

Formålet med undersøgelse af immunologiske veterinærlægemidlers økotoksicitet er at
rn¡rdere de skadelige virkninger, som brug af produktet kan forârsage på miljøet, og
bestemme, hvilke sildrerhedsforanstaltninger der er nødvendþ for at begrænse risikoen.

Vurderingen af økotoksicitet er obligatorisk ved ansøgninger om tilladelse til
markedsføring af immunologiske veterinærlégemidler, med undtagelse af ansøgninger,

som indgives i overensstemmelse med artikel 12, stk. 3, litraj), og artikel 13, stk. l.
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Vurderingen gennemføres normalt i to faser:

t første fase, som altid gennemføres, vurderer forsøgslederen omfanget af den

miljøpâvirkning, som præparátet, dets virksomme stoffer eller relevante metabolitter kan

have, under hensyntagen til:

- de dyrearter, præparatet er bestemt for, og det anbefalede brugsmønster (f.eks'

indgift på alle dyr eller pâ de enkelte dyr)

- indgiftsvej, især sandsynligheden af, at præparatet gâr direkte ud i økosystemer

- eventuel udskillelse af præparatet, dets virksomme stoffer eller relevante metabolitter

i miljøet via behandlede dyr; nedbrydelighed i sådant udflâd

- bortskaffelse afubrugte præparater eller affald.

Hvis korùlusioneme fra første fæe giver anledning til mistanke om, at præparatet

induirkrr på miljøet, vurderer ansøgeren i næste fase præparatets.potentielle økotoksiske

virkning. iferi inagâr overvejelser om omfang og varighed afmiljøcs.eksposition samt

opÇsniige, om de-frsisk-kemiske, farmakologiske ogleller tolaikologiske egenskaber i

iri¿irotAsãtoferne, som er fremkommet under udførelsen af andre forsøg og aþrøvningel

i medfør af dette direktiv. Om fomødent kan der gennemføres yderlþre undersøgelser af

pr"p.t t.¡5 virkning (i jord, vand og tufr, akvatiske systemer, virkning pâ andre

ôrganismer, som lægemidlet ildce er bestemt for).
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Sâdanne yderligere undersøgetser skal gennemføres i overensstemmelse med forsøgs'

prototoffé*. iUit.g V tiidirektiv elßqgnøF eller, hvor et endepunkt i!.ke e¡

iilstrækketig dækketãf disse protokoller, i overensstemmelse med andre internationalt

anerkendte-forsøgsprotokoller om det immuno.logiske veterinærlægemiddel ogleller det

(de) virksomme stof(fer) ogleller udskilte metabolitter' Antal og type af forsøg og

triíerier for nrrdering af resultaterne bestem¡nes af den videnskabelige erkendelses stade

pâ det tidspunkt, hvor ansøgningen indgives,
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l.

DEL 8

AFPRøVNING AF EFFEKTIVITET

A. INDLEDNING

GENERELLE KRAV

Valg af vaccinestamme begrundes ud fra epizoologiske data.

Aþrøvning af effektivitet, som udføres i raboratoriet, gennemføres som kon-
trollerede forsøg med ubehandlede konholdyr.

Formålet med de aþrøvninger, der er beskrevet i denne del, er at påvise eller
bekæfte det immunologiske veterinærlægemiddels effektivitet. Alle oplysninger fra
ansøgeren vedrørende lægemidlets egenskaber, virkniqger og anvendelie skal itøttes
af resultaterne af specifikke aþrøvninger, som er anført i ansøgningen om tilladelse
til markedsføring.

De oplysninger og,den dokumentation, der i henhord tir artikel 12, stk. 3, titra j), og
artikel 13, stk. l, skal ledsage ansøgningen om tilladelse, gives i overensstemmelse
med følgende bestemmelser

Alle veterinærkliniske forsøg udføres i overensstemmelse med en gn¡ndigt overvejet
og detaljeret forsøgsplan, som skal foreligge i skiftlig fonn, indJn forsøget
påbegyndes. Forsøgsdyrenes rivsel skal være genstand for veterinærkontrol og slal
indgå fuldt ud i overvejelserne i forbindelse med udarbejdelsen af forsøgsplaner og
under hele forsøget.

I forvejen udfærdigede, systematisk skevne änvisninger på procedurer for
organisation, gennemførelse, dataindsamling, dokuinentation og vãrifikation skal
foreligge.

Inden forsøget påbegyndes, skal der indhentes skriftligt og dokumenteret tílsagn fra
ejeren af det dyr, der skal bruges under forsøget. Især skal ejeren oplyses st<rìttigt
om, hvilke følgevirkninger deltagelse i forsøget får for senere bortskaffelse ãf
behandlede dyr eller for udnyttelsen af behandlede dyr til levnedsmidler. Disse
oplysninger skal kontrasigneres og dateres af dyrets ejer og vedlægges
forsøgsdokumentationen.

Medmindre forsøget udføres som blindforsøg, finder bestemmetserne i artikel 5g, 59
og.60 tilsvarende anvendelse på etikettering af præparater bestemt til brug i kliniske
f91sqq m9d veterinærlægemidler. Ordene "kun til veterinærktiniske forsøg; skal i alle
tilfælde fremstå tydeligt på etiketten på en sådan måde, at påskiften ikke-kan $ernes.

2.

3.

B.
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4.

I almindelighed støttes disse forsøg af feltforsøg med ubehandlede kontroldyr.

Alle forsøg beskives sâ.præcist, at de kan gentages i kontrolforsøg, der gennemføres
på den kompetente myndigheds foranledning. Forsøgslederen skal påvise de
anvendte teknikkers validitet. Alle resultater fremlægges så nøjagtigt som muligt.

Alle opnåede resultater, hvad enten de er gunstige eller ugunstige, skal fremlægges.

Det immunologiske veterinærlægemiddels effektivitet påvises for hver kaægori af
den dyreart, som vaccinen er bestemt for, for hver forskriftsmæssig indgiftsmåde og
under anvendelse af forskriftsmæssig dosering. Der foretages en passende wrdering
af indvirkning fra antistoffer, som er erhvervet passivt eller fra moderen. Alle udsagn
vedrørende beskynelsens indnæden og varighed skal støttes afforsøgsdata.

Effektiviteten ãf hvert af bestanddelene i multivalente og kombinerede
immunologiske veterinærlægemidler påvises. Hvis et lægemiddel efter forskifterne
anvendes i kombination eller samtidig med et andet veterinærlægemiddel, skal deres
forenelighed påvises.

Når et lægemiddel indgår i en af ansøgeren anbefalet vaccinationsplan, skal læge-
midlets igangsættende eller forstærkende vilkning eller dets bidrag til effektiviteten
afplanen som helhed påvises.

Den anvendte dosis skal svare til den forskiftsmæssige mængde og mindst indeholde
den titer eller styrke, som ansøgningen omfatter.

De prøver, der indgår i afprøvning af effektivitet, udtages fra en eller flere serier
ûemstillet i overensstemmelse med den i ansøgningen beskevne fremstillingsproces.

For diagnostiske immunoiogiske veterinærlægemidler, som indgives på dyr, anfører
ansøgeren, hvorledes reaktionerne på præparatet skal fortolkes.

LABORATORIEFORSØG

I princippet gennemføres påvisningen af effektivitet under velkontrollerede
laboratorieforhold ved belastning efter forskriftsmæssig indgift af det immunologiske
veterínærlægemiddel på det dyr, præparatet er bestemt for. Forholdene, under hvilke
belastningen finder sted, skal ligge så tæt som muligt pâ de naturlige betingelser for
infehion, f.eks. med hensyn til antal belastningsorganismer og belasüringens
indgiftsvej.

f)en immunologiske reaktion (cellemedieret/humoral, lokale/generelle typer af
immunologlobulin), ;som igangsættes efter forskriftsmæssig indgift af det
immunologiske veteririærlægemiddel på den dyreart, præparatet er bestemt for, skal
så vidt muligt specificeres og dokumenteres.

7.

L

c.
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D. FELTFORSøG

l. Med mindre det findes ubegrundet, skal resultaterne fra laboratorieforsøgene
suppleres med data fra feltforsøg.

2. Hvis effehiviteten af produktet ikte kan belyses gennem laboratorieforsøg, kan det
tillades, at der alene gennemføres feltforsøg.

DEL 9

OPLYSNINGNd OC DOKUMENTATION VEDRøRENDE AFPRøVNING AF
SIKKERHED OG EFFEKTIVITET AF IMMUNOLOGISKE VETERINÆR.
IIDGEMIDLER

A. INDLEDNTNG

Som ved ethvert videnskabeligt arbejde skal materialet vedrørende undersøgelser af
sikkerhed og effektivitet omfatte en indledning til afgrænsning af emnet og opþninger
om forsøg, som er udført i overensstemmelse med del 7 og 8, samt et resumé ledsaget af
bibliografiske henvisninger til offentliggjort litteraor. Eventuel udeladelse af forsøg eller
aþrøvninger, som er omfattet af del 7 og 8, oplyses og diskuteres.

B. LABORATORIEUNDERSØGELSER

For alle undersøgelser gíves følgende opþninger:

l) et resumé

2) navn og adresse på den institution, der udfører undersøgelserne

3) en udførligt beskrevet forsøgsplan med beskrivelse af anvendte metoder, apparatur
og materiel, af forsøgsdyrenes art, race eller stamme, kategorier af dyr, deres
oprindelse, identifïkation og antal, opstaldnings- og fodringsbetingelser (bl.a.
angivelse af, om dyrene var fri for specifikke patogener ogleller antistoffer, art og
mængde af tilsætningsstoffer til foderet), dosering, metode, plan og datoer for
præparatets indgifr, besk¡ivelse af anvendte statistiske metoder

4) hvorvidt kontroldyrene har fltet et placebopræparat eller ikke har været genstand for
behandling
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5) alle generelle og individuelle observationer og opnâede resultater (med gennemsnis-
og standardafoigelser), hvad enten de er gunstþ eller ugunstige; oplysningeme
fremlægges sâ udførligt, at det er muligt at underkaste dem en kritisk rnrrdering
uafhængigt af den af ophavsmanden givne fortolkning; râdata fremlægges i
tabelform. Til forklaring og eksemplificering kan resultaterne ledsages af gengivelser
af optegnelser, mikofotografier osv.

6) art, hyppighed.og varighed af konstaterede bivirkninger

?) antal dyr, der er udgâet afforsøgene før tiden, samt årsagerne til denne afbrydelse

8) statistisk analyse afresultaterne, når tilrettelæggelsen afforsøgene kræver en sådan,

og spredningen af resultaterne

9) indtræden og forløb af eventuelle samtidige sygdomme

l0) alle detaljer om andre lægemidler, som mâtte indgives under gennemførelse af
undersøgelsen

I l) en objektiv diskussion af de opnâede resultater, hvoraf uddrages konklusioner
vedrørende lægemidleæ sikkerhed og effektivitet.

C. FELTUNDERSØGELSER

Oplysninger om feltundersøgelser skal være tilstræk{<eligt udførlige til at danne grundlag
for en objektiv wrdering og blandt andet omfatte:

l) et resumé

2) forsøgslederens navn, adresse, stilling og kvalifrkationer

3) sted og dato for behandlingen samt dyreejerens navn og adresse

4) udførlige oplysninger om forsøgsplanen med beskivelse af anvendte metoder,
apparatw og materialer, oplysninger om dosering og indgifrsvej, kategorier af dyr,
observationens varighed, serologisk respons og andre undersøgelser af dyrene efter
behandlingen

5) hvorvidt kontroldyrene har fllet et placebopræparat eller ilike ha¡ været genstand for
behandling

6) identifikation af behandlede dyr og kontroldyr (i gruppe etter enkelwis), sâsom art,
race eller stam¡ne, alder, vægt, køn, Ssiologisk status
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7\ kort besk¡ivetse af opdræt og fodring med angivelse af art og mængde af eventuelle
tilsætningsstoffer til foderet,

8) alle oplysninger om observationer, ydelser og resultater (med gennemsnits- og
standardafuigelser); i tilfælde af individuelle aþrøvninger og mâlinger gives

oplysningeme for hvert enkelt individ

9) alle observationer og resultater af undersøgelseme, hvad enten de er gunstige eller
ugunstige, med Sldestgørende angivelse af objektive undersøgelser af akfivitet, som

indgår i rrurderingen af lægemidlet;. de anvendte metoder skal angives tillige med

betydningen af eventuelle iagttagne afu igelser

l0) indflydetse på dyrets ydelse (f.eks. ægproduktion, mælkeydelse, fttgtbarhed)

I l) antal dyr, der er udgået af undersøgelserne før tiden, samt ârsagerne til denne

afbrydelse

12) art, hyppighed og varighed afkonstaterede bivirkninger

13) indtræden og forløb af eventuelle samt¡d¡ge sygdomme

14) alle oplysninger om tidligere eller samtidig anvendelse af andre lægemidler før eller
samtidigt mãd det aþrøvede lægemiddel etler i observationsperioden; alle
konstaterede interaktioner skal anføres

15) en objektiv diskussion af de opnâede rgsullater, hvoraf uddrages konklusioner
vedrørende lægemidlets sikkerhed og effektivitet.

D. GENERELLEKONKLUSIONER

Der uddrages generelle konklusionbr af alle resultater af aþrøvninger og forsøg, som
gennemføres i overensstemmelse med del 7 og 8, omfattende en objektiv diskussion af
alle opnâede resultater. Pâ grundlag heraf uddrages konklusionen vedrørende det
immunologiske yeterinærlægemiddels sikkerhed og effektivitet

E. BIBLIOGRAFISKE OPLYSNINGER

Der gives en udførlig opregning af de bibliografiske henvisninger, der er anført i det
under afdeling A nævnte resumé.
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BILAG U
Del A

,':
Ophævede direktiver med successlve ændringer

0f. artlkel96) .

Rfdutr direktiv El/851/Eø¡ (EFT L 317 aî6.11. 1981, s. l)
Râdets direktiv gOl676lEøF (UnL373 af gl.l2. 1990, s. 15)

Rådes direkriv gol677lEøF(EFT L 373 af 31. 12.1990,s.26)

Rädetsdirektiv g2t74l$øF(EFf Lzglaf 13. 10.1992,s. 12)

Râdes direHlv93l40lEØF (EFTL 214af24,8. 1993, s.3t)

Kommlssionens direhiv 2000/37lEf (EFT L 139 af 10. 6. 2000, s. ?5)
I

Râdee dircktiv 8ll852lBøF (EFT t 3l? af 6. ll. 1981, s. 16)

Râdersdirehiv 87nùP&F (EFTL 15 af l?. l, 198?, s.34)

.Râdets direkti.v y2llSlEøF (EFT l, 97 af 10. ¿. 1992, * 1)

Râdcts direktiv 93/40ÆØF

.Kommissionens direktiv 19991104/EF (EF-f L 3 af ó. f , 2000, ¡.18)

(i,
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Del B
Liste over frister for gennemførelie i national lovgivning

(f. artikel96)

Direktiv ïll&sllBøF
Dkektiv 8ll852lBøF

Direktiv 87n0nøF
Direktiv 9016761F;ØF

Direktiv 90167718øF

Direktiv 92ll8lBøF

Direktiv 92n4nøF
Direktiv 93/4O]EøF

Direktiv l999ll04lBF

Direhiv 2000/37ÆF

GennemførelsesÊist

9. oktober 1983

9. oktober 1983

l. juli.l987

l.januar 1992

20. marts 1993

l. april 1993

31. december, 1993

l.januar 1995

l. janur l99S(art. l.?)

l. januar2000

5. december200l

150



BILAG M
SAMMENLIGNINGSTABEL

Nærrrærende direktiv Dir-651651F;ØF Dir..8l/85IÆØF Dir.8ll85AEØF Dir.901677IEØF Dir-921741F;ØF
art. l. rir. I os2 art. l. nr. I oe2 art. l. stk. I
arl l. nr.3 art l. s&.2.2.ted
art. l. nr.4 art. I, nr.3 aft. l. stk. I
arL l. nr.5 os6 art. I, stk. 2, 3. oe 4. led
art. l- nr- 7 arl l- stk.2
arl l. nr. 8 art. I
arl l. m.9 arL 5, tredie aß.. n¡. 8
arL I, nr. l0 til 16 art.42b. første aß.
aû l. nr. 17 art. 50a stk. I, andet aß.
art I, nr. l8 art. 16. stk. I
arL l. nr. 19 art. 18. stk. l. fodnoten
art2 aft 2. stk. I

arL3.nr. l.førsteafs. art.2. stk.2. l. led
art.3.nr. l.andetaß. art 2. stk. 3
arL 3. nr.2 art l. stlc 3

l5r



Nærværende direktiv Din.65l65tEØF Dir.8l/85lÆØF Dir.8tl852lBØF Dir.9O1677lEØF Dir-921741E;ØF
art. 3, nr. 3 og 4 art. l, nr. 4 og 5

os art. 2- stk.3
arl l, stk. I

arl 3, nr. 5 art. 2- stk. 2- 3. led
art. 3. nr. 6 art. l. nr.4
art.4. stk. t art. I, stk.4
art.4, stk- 2 art. 3

art.5 art. 4. stk. l. første afs.
arl 6 art.4, stk.2, fønte aß.
afi-7 art.4. stk l. andet afs.
arL 8 art. 4. stk. l. tredie afs.
art 9 art.4. stk. 3. første aß.
art 10, stk. I og2,
fc¡rste os andet afs.

art. 4, stk. 4, første og andet aß.

art. 10. stk.2. nedie afs. art. 2. stk. I, andet aß.
art. ll art. 4- stk. 4- tredie afs.

art 12, stk. I art. 5. første afs.

arl 12- stk.2 art. 5, andetafs.
üt.12. stk. 3. lit a) til i) arl 5, tredie afs, nr. I til 9 arl I, første aß.
aílz.stk.3.lit i) art. 5. tredie aß. nr. 10. første aß.
art- 12. stk 3. lit. k) til n) art. 5. üedie aß. nr. I I til 14

arl 13- stk I art 5, tedie aß. nr. 10. andet aß.
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Nærværende direktiv Dir.65l65lEØF Dir.8l/85I/EØF Dir.8ll852lBØF Dir.901677lEØF Dir.92l74lEØF
arL 13, stk.2 art. l. andet afs.
aû 14 art. 5a
art. 15- srk. I art.6
art. 15.stk.2oe3 art.7
art. ló art. 6
art. 17. stk. I art.7. stk. I
art. t7. stk.2 art. 7, stk. 3
art. 17. stk.3 art.4. andet afs.
art. 18 art. 8
art 19 aft- 9
art.20 art.2- stk. 3
aft 2l art. 8
arL22 art. 8a

aft23 aft-9
art.24 art. l0
aft25 afr.5b
út.26.stk I oe2 art- 12

arl 26- stk 3 art. 15, s&.2
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Nærværende direktiv Dir.65l65lEØF Dir.8l/85t/EØF Dir.8ll852lBØF Di¡-9O1677lEØF Dir.92t74lEØF
arL 27. stk. I art. 14. stk. l. fe¡rste aß.
art.27,stk.2 art 14, stk. I, andetafs.
art27-stk,3 arl 14. stk.2
art.27. stk.4 oe 5 art. 14.stk.3oe4
arf- 28 art. 15. stk. I
dtt.29 art. 13

a¡t 30 art. I I
art. 31, stk. I art. 16. stk. I
arl 31. stk 2 art. 16. stk 2 Àrt.2
art.3l, stk. 3 art. 16. stk.3
art32.stk I art. 17. stk 3
art.32-'stl<2 art- 17. stk. I
art 32. stk 3 art. 17. stk.2
art 32, stk.4 art. 17. stk.4
art- 33 art- 18

arl".34 art. 19

art 35 aft.20
art 36 arl-21
arl-37 art.22. stk. I
art 38 art.?2, stk 2.3 oe4
art 39 art.23
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Nærværende direktiv Dir.65l65lEØF Dir.8l/85lÆØF Dir.8ll852lEØF Diî.901677|F;ØF Dir.92l74lEØF
art. 40 art..23a

ar¡.41 art.23b
art.42 art.23c
art. 43 art.22. stk. 5

arÌ.- 44 aft.24
ari^45

^rt.25
?trr.46 art,26
art. 47 art.28, stk. I
art.48 art.28. stk 2
ara.49 art.28. stk.3
aft 50 ar¡:27
art 5l af27a

^r1*52
art.29

a¡t 53 art.3l
art- 54 art-32
art.55, stk I art. 30, stk. I, første og

andet aß.

arr 55. stk 2 art.30. stk t. tredie aß.

art 55. sdc 3 art.30- stk.2
art 56 art 33

üL57 aû3
art 58. stk I til 3 art. 43
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Nænrærende direktiv Dir.65l65lEØF Dir.8l/85lÆØF Dir.8ll852lBØF Dir.9O1677lEØF Dir.92n4ßØF
art 58. stk.4 ara- 47
art.59, stk I aft.44
art 59. stk.2 art- 45
arl 59. stk.3 art.47
art. 60 art.46
art. 61. stkl art.48. første afs.
art. 61. srk.2 art.48- andet aß-
art- 61- stk.3 art.48. tredie afs.
art.62 art.49. første afs.
art. 63 art. 50
art.64. srk I art.2- stk.2
art.64. srlc 2 art. 7. stk. 2
art 65, stk I art.50a, stk. l, første

oe tredie afs.

art. 65- stk 2. 3 os 4 arl 50a stk. 2. 3 os 4
art 66 aft.50b
dL67 art.4, stk. 3,

üedie afs.

art.68 arr. l. srk.5
art.69 art.50c
art,70 art.4, stk. 5

aft.7l art.4
ar¡.72 art.42e
ar¡..73 art- 42a
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Næn¡ærende direkfiv Dir.65l65lEØF Dir.8l/85lÆØF Db.8V852/EØF Dir-9016Í17lEØF Dir.Y2n4rcøF
afL74 a¡l-42c
arr..75 art.42d
atu76 dft- 42f
artTT,stlc I art.42s
a¡L 77. stk 2 drt.42b- andet afs.

aú 78 art.42h
arL79 ar1-.42i

art 80, stlc I art .34, første og andet
aß.

art 80. stk 2 art.3- stk I
a¡L 80. srk 3 ara-34- eedie aß.
art 81. stlc I art 35

arL 81. stlc 2 art 3. stk 2
üLV2 art 3. sdc 3
art 83 art.36
ari-8/. art-37
art 85 aft 38
afÈ 86 art- 4- første aß-
arL 87 a¡L 38a

art 88 aft2a
arL 89 art-4Zi arÎ.2b
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Nærvarende dfuektiv Dir.65l65lBØF Dir.8t/85IÆøF DrE.BlßsAgøF Du,.901677lEtøF Dir.Yù04EØF
arL 90 art 39
'aft 9l úl-42
drî-ln Art 5

art 93 a[1.24a
art 9,4 art 40, 4l o949,

andet afs.

aft 95 arL 4. stk.2. andet aß.
arÎ.96
üLn
art 98
bitae I lrilas
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