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II

(Nem jogalkotdsi aktusok)

RENDELETEK

A TANACS (EU) 2021/804 VEGREHAJTASI RENDELETE
(2021. mdjus 20.)
a szuddni helyzetre tekintettel hozott korlitozé intézkedésekrdl sz616, 747/2014/EU rendelet 15.

cikke (3) bekezdésének végrehajtisirol
AZ EUROPAI UNIO TANACSA,
tekintettel az Eurdpai Uni6é miikodésérdl sz6l6 szerz6désre,

tekintettel a szuddni helyzetre tekintettel hozott korlatozé intézkedésekrél, valamint a 131/2004/EK és az 1184/2005/EK
rendelet hatalyon kiviil helyezésérdl sz6l6, 2014. jalius 10-i 747/2014/EU tandcsi rendeletre (') és kiilonosen annak 15.
cikke (3) bekezdésére,

tekintettel az Uni6 kiiliigyi és biztonsagpolitikai f6képviselGjének javaslatdra,
mivel:
(1)  ATandcs 2014. jalius 10-én elfogadta a 747/2014/EU rendeletet.

(2) Az Egyesiilt Nemzetek Biztonsdgi Tandcsdnak (ENSZ BT) az 1591 (2005) sz. ENSZ BT-hatdrozat alapjan létrehozott
bizottsdga 2021. marcius 5-én jovahagyta egy személy torlését a korldtozd intézkedések hatdlya ald tartozé
személyek és szervezetek jegyzékébél.

(3) A 747/2014/EU rendelet I. mellékletét ezért ennek megfelel6en médositani kell,
ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk

A 747/2014/EU rendelet 1. melléklete az e rendelet mellékletében foglaltak szerint médosul.
2. cikk
Ez a rendelet az Eurdpai Unid Hivatalos Lapjdban valé kihirdetésének napjan 1ép hatélyba.

Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetleniil alkalmazandé valamennyi tagdllamban.

Kelt Briisszelben, 2021. mdjus 20-4n.

a Tandcs részérdl
az elnok
A. SANTOS SILVA

() HLL203.2014.7.11. 1. 0.
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MELLEKLET

A 747[2014/EU rendelet 1. mellékletében foglalt jegyzékbdl torolni kell az aldbbi személyre vonatkozd bejegyzést:
3. SHAREIF, Adam.
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A BIZOTTSAG (EU) 2021/805 FELHATALMAZASON ALAPULO RENDELETE
(2021. marcius 8.)

az (EU) 2019/6 eurépai parlamenti és tandcsi rendelet II. mellékletének médositdsirol

(EGT-vonatkozisii szveg)

AZ EUROPAI BIZOTTSAG,
tekintettel az Eurdpai Unié mtikodésérdl szol6 szerzGdésre,

tekintettel az dllatgydgydszati készitményekrdl és a 2001/82[EK irdnyelv hatdlyon kiviil helyezésérdl sz6l6, 2018.
december 11-i (EU) 2019/6 eur6pai parlamenti és tandcsi rendeletre (!) és kiilonosen annak 146. cikke (2) bekezdésére,

mivel:

(1)  Helyénval6 jelentésen aktualizalni az (EU) 2019/6 rendelet II. mellékletében foglalt kovetelményeket, amelyek
atvették a 2001/82/EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelv () I. mellékletében meghatdrozott, dokumenticiora
vonatkozé kovetelményeket, mivel az emlitett rendelet nem aktualizélta ezeket a dokumentdciéra vonatkozd
kovetelményeket az irdnyelv hatdlyon kiviil helyezésekor. A 2001/82/EK irdnyelv 1. mellékletében meghatarozott,
dokumentaciéra vonatkozé kovetelményeket legutébb 2009-ben aktualizalték. Ezért a II. mellékletet médositani
kell, hogy figyelembe vegye a 2009 6ta bekovetkezett tudomdnyos fejlédést és fejleményeket, ideértve az
allatgyogydszati készitmények torzskonyvezésére vonatkozd technikai kovetelmények egységesitésére irdnyuld
nemzetkozi egyuttmdkodés (VICH), az Egészségiigyi Vildgszervezet (WHO) nemzetkdzi irdnymutatdsait és a
Gazdasdgi Egyiittmtikodési és Fejlesztési Szervezet (OECD) szabvényait.

(2)  Szintén helyénval6 kovetelményeket megéllapitani a bioldgiai dllatgy6gydszati készitmények és az tjfajta gyogyaszati
teriiletet képvisel6 dllatgyogydszati készitmények tekintetében, amelyeket az (EU) 2019/6 rendelet az

allatgyogydszati készitmények 0j kategéridiként vezetett be. E termékek tekintetében meg kell hatdrozni a
forgalombahozatali engedély kérelmezésekor bemutatandé egyedi technikai kovetelményeket.

(3)  Felismerve, hogy a gyogyszerekkel szembeni antimikrobidlis rezisztencia egyre novekvd probléma az Unidban és
vildgszerte, az (EU) 2019/6 rendelet egyedi jogi kovetelményeket vezetett be, amelyek célja, hogy korldtozzdk a
gybgyszerekkel szembeni antimikrobidlis rezisztencia kialakuldsdt. Ezért helyénvalé az antimikrobialis
allatgydgyaszati készitményekkel kapcsolatban egyedi technikai kovetelményeket bevezetni.

(4)  Ezt a rendeletet az (EU) 2019/6 rendelet 153. cikkének (3) bekezdésével Gsszhangban 2022. janudr 28-t6l kell
alkalmazni.

(5) Az (EU) 2019/6 rendeletet ezért ennek megfelelen mddositani kell,
ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk

Az (EU) 2019/6 rendelet II. mellékletének helyébe e rendelet mellékletének szovege 1ép.

2. cikk
Ez a rendelet az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban valé kihirdetését kovetS huszadik napon lép hatdlyba.

Ezt a rendeletet 2022. janudr 28-tdl kell alkalmazni.

() HLL4., 2019.1.7., 43.0.
() Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 2001/82/EK irdnyelve (2001. november 6.) az allatgydgydszati készitmények kozosségi kodexérdl
(HLL 311.,2001.11.28., 1. 0.).
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Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetleniil alkalmazand6 valamennyi tagallamban.

Kelt Briisszelben, 2021. mdrcius 8-4n.

a Bizottsdg részérdl
az elnok
Ursula VON DER LEYEN
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L. SZAKASZ
ALTALANOS ELVEK ES KOVETELMENYEK
L1. Altalinos elvek

L1.1. A 8. és a 18-25. cikk értelmében a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez mellékelendd
dokumentaciét az e mellékletben megallapitott kovetelményekkel osszhangban kell benytjtani, a Bizottsdg
4ltal kozzétett irdnymutatdsoknak és az Ugynokség dltal kozzétett, az elektronikus formatumot elird
kovetelményeknek megfelelGen.

[1.2. A forgalombahozatali engedély irdnti kérelem Osszedllitdsindl a kérelmezSknek figyelembe kell venniiik a
legtijabb dllatgy6gydszati ismereteket, valamint az Ugynokség dltal az dllatgyogydszati készitmények
mindségével, drtalmatlansagaval és hatékonysagaval kapcsolatosan kiadott tudomdnyos irdnymutatdsokat.

L.1.3. Az dllatgydgyaszati készitmények tekintetében az Eurdpai Gydgyszerkonyv minden vonatkozé monografidjat,
ideértve az dltalinos monografidit és dltaldnos fejezeteit is, alkalmazni kell a dokumentacié megfelel részeire.

1.1.4. A hatbanyag(ok) és a késztermék gydrtdsi folyamatdnak meg kell felelnie a helyes gyartdsi gyakorlatnak (GMP).

L.1.5. Minden, az érintett dllatgy6gyaszati készitmény értékelése szempontjdbdl 1ényeges informéciot szerepeltetni
kell a kérelemben, legyenek ezek kedvezSek vagy kedvezétlenek a készitményre nézve. Kilonosen minden
olyan lényeges adatot meg kell adni, amely az dllatgydgydszati készitményre irdnyulé befejezetlen vagy
abbamaradt vizsgélatra vagy kisérletre vonatkozik.

L1.6. A farmakoldgiai, toxikoldgiai, maradékanyag- és preklinikai vizsgdlatokat a 2004/10/EK irdnyelvben (') és
a 2004/9[EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelvben (*) megallapitott helyes laboratériumi gyakorlattal
(GLP) kapcsolatos rendelkezéseknek megfelelGen kell elvégezni.

L1.7. Az éllatokon végzett minden kisérletet a 2010/63/EU irdnyelvben megdllapitott elvek figyelembevételével kell
elvégezni, a kisérlet lefolytatdsanak helyétdl fuggetlentil.

L.1.8. A dokumentécioba kiilon dokumentumként kell csatolni a 2001/18/EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelv
2. cikke értelemben vett GMO-kat (géntechnoldgidval médositott szervezeteket) tartalmazé vagy azokbdl dllo
allatgyogyaszati készitmények felszabaditdsaval kapcsolatos kornyezeti kockdzatértékelést. Az informadci6t
a 2001/18/EK irdnyelv rendelkezéseivel dsszhangban kell bemutatni, figyelembe véve a Bizottsdg dltal kiadott
irdnymutatdst.

L1.9. A forgalombahozatali engedély irdnti kérelem dokumentdci6janak 1. részében a kérelmezd megerdsiti, hogy az
allatgyogydszati készitmény mindsége, drtalmatlansdga és hatékonysdga tekintetében benytjtott adatok nem
dllnak a technikai dokumentdcié védelmének hatalya alatt.

L.2. A dokumenticié osszetételére vonatkozé kovetelmények

Az dllatgybgydszati készitmények forgalombahozatali engedélyére vonatkozé kérelem dokumentdcidja a
kovetkezd részekbdl 4ll:

1.2.1. 1. rész: A dokumentdcio dsszefoglaldsa
Az 1. rész az 1. mellékletben foglalt adminisztrativ adatokat tartalmazza, a kovetkezSképpen:
a) 1A.rész: 1-4. pont és 6.1-6.4. pont;
b) 1B.rész: 5. pont;

¢) 1C.rész: 6.5. pont.

(") Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 2004/10/EK irdnyelve (2004. februdr 11.) a helyes laboratériumi gyakorlat elveinek alkalmazdsara és
annak a vegyi anyagokkal végzett kisérleteknél torténd alkalmazdsdnak ellendrzésére vonatkozo torvényi, rendeleti és kozigazgatdsi
rendelkezések kozelitésérdl (HL L 50., 2004.2.20., 44. 0.).

() Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 2004/9/EK irdnyelve (2004. februdr 11.) a helyes laboratériumi gyakorlat (GLP) ellendrzésérél és
felilvizsgalatardl (HL L 50., 2004.2.20., 28. 0.).
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Az 1B. rész 5.1. pontja tekintetében, a 35. cikk (1) bekezdésének 1) pontjaval Osszefiiggésben, az
allatgyogydszati készitményt »éllatorvosi vényhez nem kotott« készitményként besorolni kivané kérelembe
bele kell foglalni a készitmény jellemz8inek kritikai dtvizsgaldsdt, hogy megindokoljdk e besorolds
megfelel6ségét, figyelembe véve a célillat- és nem célallatfajok biztonsdgdt, a kozegészséget, valamint a
kornyezetbiztonsagot, a 34. cikk (3) bekezdésének a)—g) pontjaban foglalt kritériumok szerint.

Minden egyes birdlé szakértéi jelentést a kérelem benyujtdsakor rendelkezésre dll6 tudomanyos ismeretek
figyelembevételével kell elkésziteni. A jelentésnek tartalmaznia kell azoknak a vizsgalatoknak és kisérleteknek
az értékelését, amelyek a forgalombahozatali engedélyhez tartozé dokumentdciot képezik, és ki kell térnie
valamennyi, az dllatgydgydszati készitmény mindségének, drtalmatlansdganak és hatékonysdganak értékelése
tekintetében lényeges szempontra. Tartalmaznia kell ezenkiviil a benyujtott vizsgalatok és kisérletek részletes
eredményeit, valamint a pontos szakirodalmi hivatkozasokat. Az idézett szakirodalmi hivatkozdsok mdsolatat
be kell nydjtani.

A birdl6 szakért6i jelentéseket a jelentés szerzdjének ald kell irnia és keltezéssel kell elldtnia, és csatolnia kell a
szerz$ iskolai végzettségére, képesitésére és szakmai gyakorlatdra vonatkozé tdjékoztatdst. Nyilatkozni kell a
szerzs és a kérelmezd kozott fenndllé szakmai viszonyrol.

A birdlé szakért6i jelentéseknek és a fuggelékeknek pontos és egyértelmd kereszthivatkozdsokat kell
tartalmazniuk a technikai dokumentécidban szerepld adatokra.

Ha a 2. részt kozos miiszaki dokumentum (CTD) formdatumban nyujtjak be, az dltalinos mingségi osszefoglalot
(QOS) fogjak hasznélni a minGségre vonatkoz6 birdl6 szakértdi jelentésre.

A 3. és 4. rész tekintetében a birdl6 szakért6i jelentés tablazatban foglalja ossze a benydjtott Gsszes technikai
dokumentaciét és a relevans adatokat.

12.2. 2. rész: Mind'ségre vonatkozé dokumentdcié (fizikai-kémiai, biolégiai vagy mikrobioldgiai adatok)
1. A gybgyszerészeti minGségre vonatkoz (fizikai-kémiai, bioldgiai vagy mikrobioldgiai) adatoknak tdjékoztatdst

kell adniuk a hatéanyag(ok) és az dllatgydgydszati késztermékek gydrtdsi folyamatdrdl, jellemzésérél és
tulajdonsagairdl, stabilitdisukrdl, valamint a kapcsolédé  mindség-ellendrzési  miiveletekrSl  és
kovetelményekrdl, tovdbba tartalmazniuk kell az allatgy6gydszati készitmény Osszetételének, kifejlesztésének
és kiszerelésének leirdsat.

2. Az Eurépai Gydgyszerkonyv minden monogrifidjat, ideértve a kiilonos monografidit, az éltalinos
monografidit és az altalanos fejezeteit is, alkalmazni kell. Az immunoldgiai allatgydgydszati készitmények
tekintetében az Eurdpai Gydgyszerkonyv minden monografidjat, ideértve a kiilonos monografidit, az altaldnos
monogréafidit és az dltalinos fejezeteit is, alkalmazni kell, az indokolt esetek kivételével. Az Eurdpai
Gyobgyszerkonyv monogréfidjanak hidnydban valamely tagdllam gyogyszerkonyvének monogréfidja is
alkalmazhat6. Azokban az esetekben, amikor az anyag sem az Eurdpai Gyodgyszerkonyvben, sem a tagdllami
gyogyszerkonyvekben nem szerepel, kell6 bizonyitékok megléte esetén elfogadhaté egy harmadik orszdg
gyo6gyszerkonyvi monogréfidjanak valé megfelelés; ilyenkor a kérelmezdének be kell nydjtania a monografia
egy — adott esetben forditdssal kisért — példanyat. Be kell nydjtani az annak bizonyitdsival kapcsolatos
adatokat, hogy a monografia alkalmas az anyag minéségének ellengrzésére.

3. Ha a gydgyszerkonyvben nem szerepl§ vizsgalatokat alkalmaznak, az ilyen vizsgélatok alkalmazdsit meg kell
indokolni annak bizonyitdsdval, hogy az anyagok, ha azokat a gydgyszerkonyvnek megfelelden vizsgalnak,
megfelelnének a gyogyszerkonyv vonatkozé monografidja mindségi kovetelményeinek.

4, Valamennyi vizsgélati eljards és minGség-ellenérzés sordn figyelembe kell venni a megdllapitott irinymutatdst
és kovetelményeket. A validalasi vizsgalatok eredményeit meg kell adni. Az 6sszes vizsgalati médszert kell§
részletességgel le kell irni annak érdekében, hogy azokat az illetékes hatésdgok kérelmére végzett ellendrzd
vizsgélatok sordn meg lehessen ismételni, és hogy azokat az illetékes hat6sdg megfelelGen értékelhesse. Minden
specidlis késziiléket és berendezést, amelyet esetlegesen hasznalnak, megfelelGen le kell irni, lehet8leg dbrat is
mellékelve hozzd. A laboratériumi reagensek kémiai képletét szitkség esetén elkészitési modszeriik leirdsaval is
ki kell egésziteni. Az Eurdpai Gydgyszerkonyvben vagy valamelyik tagdllam gydgyszerkonyvében megtaldlhat6
vizsgélatok esetében ezt a leirdst az emlitett gydgyszerkonyvre vonatkozd részletes hivatkozas is helyettesitheti.
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5. Az Eurdpai Gydgyszerkonyv kémiai és biologiai referenciaanyagait kell haszndlni, amennyiben azok
rendelkezésre llnak. Mds referenciakészitmények és szabvanyok alkalmazdsa esetén azokat azonositani kell, és
részletesen le kell irni.

6. A hatbanyag ésfvagy a késztermék gydgyszerészeti mindségére vonatkozd (fizikai-kémiai, bioldgiai vagy
mikrobiol6giai) adatokat kozos mdszaki dokumentum formdtumban (CTD) is fel lehet venni a
dokumentacidba.

7. A bioldgiai allatgydgydszati készitmények, koztitk az immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények tekintetében

a késztermék készitményeinek elkészitéséhez szitkséges olddszerekre vonatkozo adatokat bele kell foglalni a
dokumentacidba. A bioldgiai allatgydgydszati készitményt akkor is egy terméknek tekintik, ha egynél tobb
olddszer sziikséges a késztermék kilonféle készitményeinek elkészitéséhez, amelyeket kiilonféle modon és
modszerekkel torténd alkalmazdsra lehet haszndlni. A bioldgiai édllatgyogydszati készitménnyel egyiitt
szallitott old6szerek és a hatéanyagot tartalmazé injekcids iivegek egyiitt és kiilon-kiilon is csomagolhatk.

8. A 2010/63[EU irdnyelvvel és a kisérleti és mds tudomdanyos célra haszndlt gerinces allatok védelmérdl sz6l6
eurépai egyezménnyel Osszhangban a vizsgdlatokat tgy kell elvégezni, hogy minél kevesebb dllat
felhasznaldsat igényeljék, és hogy a legkevesebb fdjdalmat, szenvedést, félelmet vagy maradandé egészségkd-
rosoddst okozzdk. Ha rendelkezésre dll, alternativ in vitro vizsgélatot kell végezni, ha ezzel helyettesithet§ vagy
csokkenthet6 az dllatok alkalmazdsa vagy mérsékelhetd a szenvedésiik.

1.2.3. 3. rész: Az drtalmatlansdgra vonatkozé dokumentdcié (drtalmatlansdgi és maradékanyag-vizsgdlatok)
1. Az drtalmatlansdgi vizsgdlatok dokumentdcidjdnak a kovetkezdket kell tartalmaznia:

a) azon vizsgdlatok Osszegzése, amelyeket e résznek megfelelGen végeztek el, részletesen hivatkozva a kapott
eredményeket objektiven kifejts, kozzétett szakirodalomra. A felsorolt barmely vizsgilat vagy kisérlet
elhagyasat, valamint barmely alternativ tipust vizsgalat felvételét fel kell tiintetni és indokolni kell;

b) a helyes laboratériumi gyakorlat betartdsira vonatkozé nyilatkozat a preklinikai vizsgdlatok tekintetében,
adott esetben annak kifejtésével, hogy barmely nem GLP vizsgdlat mennyiben jirul hozzd az éltaldnos
kockézatértékeléshez, valamint a nem GLP stitusz indokoldsa.

2. A dokumentacié a kovetkezdket tartalmazza:
a) a dokumenticidban szerepld valamennyi vizsgalat és kisérlet jegyzéke;
b) valamelyik tipust vizsgdlat és kisérlet elhagydsa esetén annak megindokldsa;
¢) alternativ tipusi vizsgélat vagy kisérlet elvégzése esetén az errdl sz616 magyardzat;

d) barmely nem GLP vizsgdlat mennyiben jarul hozzd az altalanos kockazatértékeléshez, valamint a nem GLP
statusz indokoldsa.

1.2.4. 4. rész: Hatékonysdgi dokumentdcio (preklinikai és klinikai vizsgdlatok)

1. A hatékonysagra vonatkozé dokumentacionak tartalmaznia kell az dllatgy6gyaszati készitményekre vonatkozd
oOsszes — akdr kedvezd, akdr kedvezdtlen — preklinikai és klinikai dokumentdciét a termék elény-kockazat
viszonydnak objektiv, dltaldnos értékelése érdekében.

2. A hatékonysagi vizsgalatok dokumentacidjanak a kovetkezGket kell tartalmaznia:

a) azon vizsgilatok osszegzése, amelyeket e résznek megfelelGen végeztek el, részletesen hivatkozva a kapott
eredményeket objektiven kifejts, kozzétett szakirodalomra. A felsorolt barmely vizsgdlat vagy kisérlet
elhagydsat, valamint barmely alternativ tipust vizsgélat felvételét fel kell tintetni és indokolni kell;

b) a helyes laboratériumi gyakorlat betartdsira vonatkozé nyilatkozat a preklinikai vizsgdlatok tekintetében,
adott esetben annak kifejtésével, hogy barmely nem GLP vizsgalat mennyiben jirul hozzd az éltaldnos
kockdzatértékeléshez, valamint a nem GLP statusz indokoldsa.

3. A dokumenticié a kovetkezdket tartalmazza:
a) a dokumentdcioban szerepl$ valamennyi vizsgdlat jegyzéke;
b) valamelyik tipust vizsgdlat elhagydsa esetén annak megindokldsa;

c) alternativ tipusi vizsgélat elvégzése esetén az err6l sz616 magyarazat.
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4. Az e részben ismertetett vizsgalatok célja az dllatgydgydszati készitmény hatékonysigdnak kimutatdsa. A
kérelmezé dltal kozolt és a termék tulajdonsdgaira, hatdsaira és haszndlatira vonatkozé dllitdsokat a
forgalombahozatali engedély irdnti kérelemben meghatdrozott kilon vizsgdlatok eredményeinek teljes

mértékben ald kell tdmasztaniuk.

5. Minden hatékonysdgi vizsgalatot teljes mértékben figyelembe vett, részletes jegyzSkonyv szerint kell
végrehajtani, amelyet irdsban, a vizsgdlat megkezdése elStt kell rogziteni. A kisérleti dllatok jollétét
allatorvosnak kell feliigyelni, és azt a vizsgélati jegyzGkonyv oOsszedllitisakor és a vizsgdlatok sordn a
legnagyobb mértékben figyelembe kell venni.

6. A klinikai vizsgélatot (gyakorlati kiprébaldst) — az indokolt esetek kivételével — a helyes klinikai gyakorlat
megdllapitott elveivel 6sszhangban kell végezni.

7. A gyakorlati kiprébdlds megkezdése el6tt meg kell szerezni és dokumentalni kell a vizsgdlat sordn haszndlt
allatok tulajdonosdnak tdjékoztatdson alapul6 beleegyezését. Az dllatok tulajdonosdt kiilondsen arrdl kell
irdsban tdjékoztatni, hogy a vizsgdlatban valé részvétel milyen kovetkezményekkel jir a kezelt allatok azt
kovetd drtalmatlanitdsa vagy a kezelt dllatokbdl elddllitott élelmiszerek tekintetében.

1.2.5. A kiilonbozd  dllatgydgydszati készitményekre, illetve forgalombahozatali engedéllyel kapcsolatos
dokumentdcidra vonatkozo részletes kivetelmények

1. A killonbozg éllatgybgyaszati  készitményekre, illetve a forgalombahozatali engedéllyel kapcsolatos
dokumentacidk egyes tipusaira vonatkozé részletes kovetelményeket e melléklet kovetkezd szakaszai
hatdrozzak meg:

a) a Il szakasz a nem bioldgiai dllatgydgyaszati készitményekre irdnyuld kérelmek egységes kovetelményeit
ismerteti;

b) a I szakasz a biologiai allatgydgydszati készitményekre irdnyuld kérelmek egységes kovetelményeit
ismerteti:

i. a Illa. szakasz a nem immunoldgiai bioldgiai allatgydgyaszati készitményekre irdnyuld kérelmek
egységes kovetelményeit ismerteti;

ii. a IIb. szakasz az immunoldgiai dllatgydgydszati készitményekre irdnyuld kérelmek egységes
kovetelményeit ismerteti;

¢) a IV. szakasz a forgalombahozatali engedéllyel kapcsolatos dokumentdcié egyedi tipusaira vonatkozd
kovetelményeket ismerteti;

d) az V. szakasz az dllatgyogyaszati készitmények kilonleges tipusaira vonatkozd dokumentdcié
kovetelményeit ismerteti.

1. SZAKASZ

A NEM BIOLOGIAI ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEKRE VONATKOZO KOVETELMENYEK

A IV. szakaszban meghatdrozott, eltér6 rendelkezések hidnydban az éllatgydgyaszati készitményekre — a bioldgiai
allatgyogydszati készitmények kivételével — a kovetkezd részletes kovetelmények vonatkoznak.

IL.1. 1. RESZ: A dokumentdcic Gsszefoglaldsa

Lasd az 1. szakaszt.

1.2 2. RESZ: Mingségre vonatkozé dokumentdcio (fizikai-kémiai, bioldgiai vagy mikrobioldgiai adatok)
IL2A. Termékleiras

IL.2A1. Mindségi és mennyiségi sszetétel

1. A mindségi Osszetétel a gydgyszer valamennyi osszetevdje esetében az aldbbiak megnevezése vagy leirdsa:

a) hatdanyag(ok);
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b) segédanyagok, a segédanyagok Osszetevdi, barmilyen is azok jellege és felhaszndlt mennyisége, ideértve a
szinezékeket, a tartdsitdszereket, az adjuvdnsokat, a stabilizdtorokat, a stiritGanyagokat, az emulgedl6-
szereket, az {zesit6- és aromaanyagokat is;

) az éllatoknak szdjon 4t vagy mds médon alkalmazandé allatgydgydszati készitmények kiilsejét bevond
osszetevdk, tigymint kapszuldk, zselatinkapszuldk, intrarumindlis eszk6zok;

d) a készitmény kozvetlen csomagoldsira és — szitkség esetén — kiils6 csomagoldsdra vonatkozé relevans
adatok, valamint — adott esetben — a csomagolds lezdrdsi médjdval és az azon eszkozokre vonatkozd
adatokkal, amelyeket a gydgyszer alkalmazdsdra vagy beaddsdra haszndlnak, és amelyek a gydgyszerrel
egyiitt kertilnek kiszerelésre.

2. Az dllatgydgyaszati készitmények OsszetevSinek leirdsakor haszndlandé szokasos terminoldgia a 8. cikk egyéb
rendelkezéseinek alkalmazasatdl fiiggetleniil az aldbbiakat jelenti:

a) az Eur6pai Gyogyszerkonyvben — vagy ennek hidnydban valamelyik tagllam nemzeti gyogyszerkonyvében
— szerepl§ anyagok tekintetében az érintett monografia fécime az érintett gydgyszerkonyvre vald
hivatkozdssal;

b) egyéb anyagok tekintetében az Egészségiigyi Vildgszervezet (WHO) dltal javasolt nemzetkozi szabadnév
(INN), amely mellett fel lehet tiintetni mds szabadnevet is, vagy ezek hidnydban a pontos tudomdnyos
megnevezés;

¢) azon OsszetevGknél, amelyek nem rendelkeznek nemzetkozi szabadnévvel vagy pontos tudomdnyos
megnevezéssel, azt adjak meg, hogy hogyan és mibdl éllitottdk el§ Sket, megfelel§ esetben egyéb fontos
adatokkal kiegészitve;

d) a szinezékek tekintetében meg kell adni a 2009/35/EGK eurépai parlamenti és tandcsi irdnyelv dltal a
szinezékekhez rendelt »E«-szdmot.

3. Az dllatgydgydszati készitményekben taldlhaté Osszes hatbanyag és segédanyag mennyiségi Gsszetételeként
meg kell adni minden egyes hatéanyag és segédanyag adott gydgyszerforma szerinti tomegét, illetve bioldgiai
aktivitdsdt egységekben, az egy adagoldsi egységre, egy tomeg- vagy térfogategységre jutd egységszdm
meghatdrozasaval.

4. A kémiailag nem meghatdrozhat6 anyagokra az egységben kifejezett bioldgiai aktivitdst kell alkalmazni. Ha a
biolbgiai aktivitds tekintetében nemzetkozi egységet hatdroztak meg, ezt kell hasznalni. Ha nem allapitottak
meg nemzetkozi egységet, a bioldgiai aktivitds egységeit gy kell kifejezni, hogy az anyag aktivitdsa — adott
esetben az Eurdpai Gydgyszerkonyv egységeinek alkalmazdsa révén — egyértelmiien azonosithatd legyen.

5. A mennyiségi osszetételt a kovetkezSk egészitik ki:

a) egyadagos készitmények esetében: a kiszerelési egységben talilhaté minden hatbanyag tomegét vagy
egységben kifejezett bioldgiai aktivitdsit meg kell adni, figyelembe véve a készitmény alkalmazdsra keriil§
térfogatdt, adott esetben a készitmény felolddsa utan;

b) cseppekben alkalmazandé allatgydgydszati készitmények esetében: meg kell adni minden hatdanyagnak az
egy cseppre vagy az 1 ml-ben vagy 1 g-ban 1évS cseppszdmra es§ tomegét, illetve bioldgiai aktivitdsdt
egységekben kifejezve;

¢) mért mennyiségekben alkalmazandé gyégyszerformdk esetében: minden hatéanyagnak a mért mennyiségre
esd tomegét vagy egységekben kifejezett bioldgiai aktivitdsdt kell megadni.

6. Meg kell adni a vegyileteik vagy szdrmazékaik formdjdban jelenlevé hatéanyagok 6ssztomegben kifejezett
mennyiségét, valamint — ha ez sziikséges vagy fontos — a molekula aktiv elemének vagy elemeinek tomegét.

7. Az olyan hatbéanyagot tartalmazé dllatgydgydszati készitmények esetében, amelyre az Unidban elGszor
nyujtottak be forgalombahozatali engedély irdnti kérelmet, a sé vagy hidrat hatéanyagok mennyiségét
szisztematikusan a molekula aktiv elemének vagy elemeinek tomege alapjin kell megadni. Ugyanezen
hatbanyaggal kapcsolatosan az osszes — ezt kovetGen a tagallamokban engedélyezett — dllatgydgydszati
készitmény mennyiségi dsszetételét a tovdbbiakban igy kell megadni.
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IL.2A2. Termékfejlesztés

1. A készitmény oOsszetételéhez, az Osszetevék, a csomagolds megvélasztisdhoz, a segédanyagoknak a
késztermékben betoltott tervezett funkcidjdhoz, tovabbd a késztermék gydrtdsi modszeréhez magyardzatot
kell fizni, ideértve a moddszer megvélasztdsanak indokoldsat, emellett a késztermék tekintetében haszndlt
sterilizdlds modszerét és/vagy aszeptikus eljdrdsokat részletesen ismertetni kell. E magyardzatot tudomdnyos
gyogyszerfejlesztési adatokkal kell aldtdmasztani. A ramérést is fel kell tiintetni, annak indokldsdval egyiitt. A
mikrobioldgiai jellemzSknek (mikrobiologiai tisztasdg és antimikrobidlis aktivitds) és a hasznalati
utasitdsoknak bizonyitottan alkalmasnak kell lenniitk az dllatgydgydszati készitmény forgalombahozatali
engedélyére vonatkoz6 kérelmezési dokumentdciéban meghatdrozott tervezett felhaszndldsra.

2. A késztermék és az els@dleges csomagolds kozotti kolcsonhatdsra irdnyuld vizsgdlatot kell benydjtani, ha
felmeriil az ilyen kolcsonhatds lehetésége, killonosen, ha injekcios készitményekrél van sz6.

3. A javasolt csomagméreteket a javasolt alkalmazasi méddal, az adagoldssal és a célallatfajokkal osszeftiggésben
kell megindokolni, kiilonosen az antimikrobidlis (hatd)anyagok tekintetében.

4. Ha a késztermékhez adagolé eszkozt is adnak, az adag(ok) pontossagat igazolni kell.

5. Ha ajdnlott kapcsolodd vizsgdlatot (pl. diagnosztikai vizsgélatot) végezni a késztermékkel, meg kell adni a
vizsgalattal kapcsolatos relevans informdcidkat.

6. A takarmdnyban torténd felhaszndldsra szdnt dllatgydgydszati készitmények esetében informdcidval kell
szolgdlni a felhaszndldsi ardnyrdl, a felhaszndldsi utasitdsokrdl, a takarmdnybeli homogenitdsrél, a
takarmdnyokkal val6 kompatibilitdsdrol/a takarmanyokban torténd felhaszndldsra valé alkalmassagrol.

I1.2B. A gyértasi modszer leirdsa

1. A gydrtdsi modszernek a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez a 8. cikk értelmében mellékelt lefrdsat

tgy kell megfogalmazni, hogy megfelel§ attekintést adjon az elvégzett miveletek jellegérdl.

2. Ennek érdekében legaldbb az aldbbiakat magdban kell foglalnia:

a) a tényleges gydrtdsi elSirds a javasolt kereskedelmi tételek mérete(i) tekintetében, a felhaszndlt anyagok
minden mennyiségi adatdval. Meg kell emliteni minden olyan anyagot, amely eltinhet a gydrtds sordn; a
ramérést fel kell tiintetni;

b) a gyartés kiilonb6z§ szakaszait be kell mutatni, a folyamat iizemi koriilményeire vonatkozé informacidval,
ahol a leir6 részeket folyamatdbra kiséri;

c¢) folyamatos gyartds esetében a késztermék homogenitdsat biztositd Svintézkedések valamennyi részlete.
Tdjékoztatdst kell adni arrél, hogy miként hatdrozzak meg a tételt (példdul iddszakban, a termék
mennyiségében kifejezve, vagy kifejezhetd tartomanyként is);

d) a gyartaskozi ellendrzések listdja, ideértve a gydrtds azon szakaszdt is, amelyben az ellendrzést lefolytatjdk,
valamint az elfogaddsi kritériumok;

e) a gyartdsi folyamat validdldsara szolgdlé kisérleti vizsgélatok és adott esetben a gydrtdsi nagysdgrendben
elgdllitott tételek folyamatvalidaldsi rendszere;

f) steril készitmények esetében — ha a gydgyszerkonyvekben nem szerepld sterilizaldsi feltételeket alkalmaznak
— a sterilizdlds mddszerét és/vagy a hasznélt aszeptikus eljardsokat részletesen ismertetni kell.

s

IL.2C. A kiinduldsi anyagok elGéllitdsa és ellendrzése

1. E pont alkalmazdsiban »kiinduldsi anyag« a hatéanyagok, a segédanyagok és a csomagolds (a kozvetlen
csomagolds a zarérendszerével, és adott esetben a kiilsG csomagolds és barmilyen adagold eszkoz, amelyet az
allatgyogydszati készitménnyel egyiitt szallitanak le).

2. A dokumenticionak tartalmaznia kell a kiinduldsi anyagok valamennyi tételének mindség-ellendrzése
tekintetében elvégzendd vizsgalatok specifikaciéit és adatait.

3. A kiinduldsi anyagokon végzett rutinvizsgélatokat a dokumentdcidban foglaltakkal azonos médon kell
lefolytatni.
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4. Ha a kiinduldsi anyag, hatéanyag vagy egy segédanyag tekintetében a gydgyszerek és az egészségiigyi ellatds
mindségével foglalkozd eurdpai igazgatésig (EDQM) megfelelGségi tantsitvanyt dllitott ki, akkor ez a
tanusitvany képezi az Eurdpai Gydgyszerkonyv megfelel§ monografidjara torténd hivatkozdst.

5. MegfelelGségi tantsitvanyra torténd hivatkozds esetén a gydrténak irdsban kell biztositékot adnia a kérelmezd
részére, hogy a gyogyszerek és az egészségiigyi ellitds mindségével foglalkozd eurdpai igazgatosdg altal
megadott megfelelGségi tandsitvany kidllitdisa 6ta nem modosult a gydrtdsi folyamat. Amennyiben a
tanusitvanyon kitoltik és aldirjak a »hozzdférési rovat« mez6t, ezt a kovetelményt teljesitettnek kell tekintent,
tovabbi biztositék sziiksége nélkiil.

6. A meghatdrozott specifikdciénak valé megfelelés bizonyitdsa érdekében a kiinduldsi anyagokra vonatkozdan
analitikai bizonyitvanyokat kell benytjtani.

1.2C1. Hat6anyag(ok)

1. Az el@irt adatokat a (2)—(4) pontban részletezett hirom mdd valamelyikének megfelelGen kell benydjtani.
2. A kovetkez6 adatokat kell kozolni:

a) tdjékoztatdst kell adni a hatéanyag azonositdsarol, szerkezetérdl, tovabba fel kell sorolni a fizikai-kémiai és
més relevans tulajdonsdgait, kiilonosen azokat a fizikai-kémiai tulajdonsdgokat, amelyek érinthetik a
hatéanyag artalmatlansigat és hatékonysagit. Adott esetben a molekuldris szerkezetre vonatkozé
bizonyitéknak tartalmaznia kell a sematikus aminosav-szekvenciat és a relativ molekuldris tomeget;

b) a gyartdsi folyamattal kapcsolatos informdciok kozott kell, hogy szerepeljen a hatbanyag gyartési
folyamatanak leirdsa, amely a kérelmezének a hatdanyag gydrtdsira vonatkozd kotelezettségvallalasat
képviseli. A hatéanyag(ok) gydrtdséhoz szitkséges valamennyi anyagot fel kell sorolni, és meg kell
hatdrozni azt, hogy az egyes anyagokat a folyamat sordn mikor haszndljdk. Informacidkat kell benytjtani
az emlitett anyagok mindségére és ellendrzésére vonatkozdan is. Informacidkat kell biztositani arra
vonatkozéan, hogy az anyagok megfelelnek a tervezett felhaszndldsuk szempontjabdl megfeleld
el6irasoknak;

¢) a mindség-ellendrzésre vonatkozo informdcidknak tartalmazniuk kell az egyes kritikai 1épések alkalmaval
elvégzett vizsgdlatokat (ideértve az elfogaddsi kritériumokat is), a koztitermékek minGségére és
ellendrzésére vonatkozd informdacidkat és a folyamatvalidaldsi ésfvagy adott esetben az értékels
vizsgdlatokat. Validdldsi adatokat kell tartalmazniuk tovdbbd adott esetben a hatdanyagra alkalmazott
analitikai modszerekre vonatkozéan is;

d) a szennyezddésekre vonatkozé informdcidk kozott fel kell tiintetni az eldre jelezhet§ szennyezédéseket, a
megfigyelt szennyezSdések szintjeivel és jellegével egyiitt. Ezeknek tartalmazniuk kell tovdbbéd adott
esetben az e szennyezGdések drtalmatlansdgdra vonatkozé informdci6kat.

3. Hatdanyag-torzsadatok

Nem bioldgiai hatéanyag esetében a kérelmezd gondoskodhat arrdl, hogy a hatéanyaggal kapcsolatos, (2)
pontban szerepl§ informdciét a hatéanyag gydrtéja hatdanyag-torzsadatként kozvetleniil az illetékes
hat6sdgoknak nytjtsa be. Ebben az esetben a hatéanyag gydrtdjanak meg kell adnia a kérelmezének minden
olyan adatot (a hatéanyag-torzsadatok kérelmezdre vonatkozé része), amely a kérelmezd szdmdra szitkséges
lehet ahhoz, hogy felelgsséget villaljon az allatgydgydszati készitményért. A hatéanyag gydrtdja éltal a
kérelmez6 részére tovabbitott adatok mdsolatdt bele kell foglalni a gydgydszati készitmény dokumentdcibjdba.
A hatéanyag gyartéjanak irasban meg kell erdsitenie a kérelmezd felé, hogy biztositja a tételek allanddsagat, és
a kérelmez§ értesitése nélkiill nem valtoztat a gydrtdsi folyamaton, illetve a specifikdciékon.

4. A gylgyszerek és az egészségiigyi elldtds minGségével foglalkozd eurdpai igazgatésig (EDQM) dltal kiadott
megfelelGségi tanusitvany

A megfelel@ségi tandsitvanyt és a gyogyszerformdra vonatkozo, a megfelel§ségi tandsitvanyban nem szerepld
tovabbi relevns adatokat meg kell adni.
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[.2C1.1.  Gydgyszerkonyvekben szerepld hatéanyagok

1. Az Eurdpai Gydgyszerkonyvben vagy az Eurdpai Gydgyszerkonyv monografidjanak hidnyaban valamelyik
tagdllami gydgyszerkonyvben meghatdrozott kovetelményeknek megfelel6 hatéanyagokat tgy kell tekinteni,
hogy azok eleget tesznek a 8. cikknek. Ebben az esetben az analitikai médszerek és eljardsok leirdst a
megfelel szakaszokban az érintett gydgyszerkonyvre vonatkozé megfelel§ hivatkozds is helyettesitheti.

2. Azokban az esetekben, amikor az Eurdpai Gyogyszerkonyv vagy valamely tagdllam nemzeti gydgyszer-
konyvének monografidiban szerepld specifikicié elégtelen az anyag mindéségének biztositdsdhoz, az illetékes
hat6sdgok a kérelmez6tdl ennél részletesebb leirdst kérhetnek, ideértve az egyes szennyezGdésekre vonatkozd
elfogadhatdsdgi kritériumokat is a validdlt vizsgdlati eljardsokkal egyiitt.

3. Az illetékes hatdsdgoknak tdjékoztatniuk kell az adott gydgyszerkonyvért felels hatdsdgokat. A forgalomba-
hozatali engedély jogosultjgnak a gydgyszerkonyvi hatdsdg rendelkezésére kell bocsitania a vélelmezett
hidnyossdgok részletes ismertetését és az alkalmazott kiegészitd specifikdciokat.

[.2C1.2. Gydgyszerkényvekben nem szerepl§ hatéanyagok

1. Az egyetlen gydgyszerkonyvben sem szerepl§ hatéanyagokat a kovetkezd cimekre tagolédé monografia
formdjaban kell leirni:

a) az Osszetevl neve, a IL.2A1. szakasz (2) pontjdban szereplS kovetelményeknek megfelelGen, kiegészitve
kereskedelmi vagy tudomdnyos szinonimakkal;

b) az anyagnak az Eurdpai Gydgyszerkonyvben haszndlthoz hasonlé formdban meghatdrozott fogalma,
amelyet a sziikséges magyardz6 bizonyiték kisér kilonosen a molekuldris szerkezet tekintetében. Ha az
anyagok csak gydrtdsi modszeriikkel irhatok le, a leirdsnak kellGen részletesnek kell lennie ahhoz, hogy egy
mind az 9sszetétele, mind pedig hatdsai tekintetében dllandé anyagot jellemezzen;

c) az azonositdsi modszereket le lehet irni az anyag gydrtdsa sordn alkalmazott teljes technolégiai folyamatok
formdjéban, valamint a rutinszertien elvégzendd vizsgalatok formdjaban is;

d) a tisztasdgi vizsgdlatokat a vdrhaté minden egyes szennyezdédést figyelembe véve kell leirni, ideértve
killonosen azokat, amelyek drtalmasak lehetnek, és sziikség esetén azokat is, amelyek — figyelembe véve
azon anyagkombinaci6kat, amelyekre a kérelem vonatkozik — kedvezétleniil befolydsolhatjdk a gydgyszer
stabilitdsat vagy torzithatjdk az analitikai eredményeket;

e) akésztermékkel kapcsolatos paramétereket, mint példaul a sterilitds ellendrzéséhez sziikséges vizsgalatokat
és elfogadhatdsagi kritériumokat le kell irni, a mddszereket pedig adott esetben validdlni kell;

f) novényi vagy éllati eredetd, Osszetett anyagok vonatkozasdban kiilonbséget kell tenni azon esetek kozott,
amikor az osszetett farmakologiai hatds teszi szitkségessé az alapvet oOsszetevék kémiai, fizikai vagy

biolégiai ellenérzését, és amikor az alkotérészek egy vagy tobb csoportjit tartalmazé anyagok hatdsa
hasonld, amely utdbbi tekintetében éltaldnos vizsgalati méodszer is elfogadhaté.

2. Ezeknek az adatoknak bizonyitaniuk kell, hogy a javasolt vizsgilati eljardsok Osszessége elegend§ a
meghatdrozott forrdsbol szdrmazé hatéanyag minéségének ellenSrzésére.

II. 2C1.3. A bioldgiai hasznosuldst befolydsolé fizikai-kémiai jellemzGk

A hatéanyagok dltaldnos leirdsa részeként a hatéanyagokra vonatkozé aldbbi adatokat kell megadni, ha az
allatgyogydszati készitmény biolbgiai hasznosuldsa ezektdl fugg:

a) kristalyforma és oldhatdsag;
b) részecskeméret;

¢) hidrataciés fok;
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d) viz/olajmegoszldsi hinyados;
e) a pK-/pH-értékek.

Az a)—c) pont nem vonatkozik a kizdrélag oldott formdban haszndlt anyagokra.
11.2C2. Segédanyagok

1. Az Eurdpai Gydgyszerkonyvben vagy az Eurdpai Gyogyszerkonyv monogréfidjanak hidnydban valamelyik
tagéllami gyogyszerkonyvben meghatdrozott kovetelményeknek megfelel§ segédanyagokat agy kell tekinteni,
hogy azok eleget tesznek a 8. cikknek. Ebben az esetben az analitikai mddszerek és eljdrdsok leirdsdt a
megfelel§ szakaszokban az érintett gydgyszerkonyvre vonatkozé megfeleld hivatkozds is helyettesitheti. Adott
esetben a monogréfia kovetelményeit tovadbbi, az olyan paraméterek ellenérzésére irdnyuld vizsgdlatok
egészithetik ki, mint a részecskeméret, a sterilitds és/vagy az oldészermaradékok.

2. Gybgyszerkonyvi monogréfia hidnydban javaslatot kell tenni a specifikdciora, és azt indokldssal is el kell latni. A
hatéanyag tekintetében a I1.2C1.2.1. rész a)-e) pontjdban a specifikdciokkal kapcsolatban meghatérozott
kovetelményeket be kell tartani. A javasolt médszerek leirdsdt és az azokat aldtdmaszt6 validdlasi adatokat be
kell nydjtani.

3. Allatgy6gyaszati készitményekben valé felhasznaldsra szant szinezékek esetében nyilatkozatot kell benydjtani
arr6l, hogy azok megfelelnek a 2009/35/EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelv (*) kovetelményeinek,
kivéve a helyi alkalmazdsra szdnt allatgydgydszati készitményre, mint példdul gybgyszeres nyakorvekre vagy
fuljelz6kre vonatkoz6 forgalombahozatali engedély irdnti kérelem esetét.

4. Nyilatkozatot kell benydjtani annak megerdsitésére, hogy a haszndlt szinezékek megfelelnek a 231/2012/EU
bizottsdgi rendeletben (*) megdllapitott tisztasdgi kritériumoknak.

5. Az Ujszerli segédanyagok — azaz dllatgyGgydszati készitményben az Unidban els alkalommal vagy dj
alkalmazdsi méddal haszndlt segédanyag(ok) — tekintetében meg kell adni a gyartdsi adatokat, a jellemzést és
az ellendrzéseket, a bizonyité drtalmatlansagi — klinikai és nem klinikai — adatokra torténg kereszthivatkozassal
egyiitt. A szinezékek tekintetében a 3. és 4. pontban emlitett megfelel6ségi nyilatkozatok elegendének
tekinthetdk.

11.2C3. Csomagolas (tartdlyok és zirérendszereik)
II. 2C3.1. Hatéanyag

1. A hatéanyag tartalydra és annak zdrérendszerére vonatkozd informdciot meg kell adni, ezen beliil azonositani
kell az Gsszes kozvetlen csomagoléanyagot és fel kel tiintetni azok specifikdcioit. A kivant tdjékoztatds
terjedelme a hatéanyag halmazéllapotdtdl (folyékony, szilard) fugg.

2. Ha a javasolt forrdsb6l szdrmazd hatbéanyagra vonatkozé megfelel6ségi tantsitvanyt nydjtottak be, és az
meghatdrozza a tartdlyt és annak zdrdrendszerét, az ezekre vonatkozd részletes informacié az emlitett
forrdsbdl szdrmazé hatéanyag tekintetében helyettesithet§ az érvényes megfeleldségi tantisitvanyra vald
hivatkozdssal.

3. Ha a javasolt forrdsb6l szdrmazé hatbéanyagra vonatkozdan torzsadatokat nydjtottak be, és azok
meghatdrozzdk a tartdlyt és annak zdrérendszerét, az ezekre vonatkozd részletes informdcié az emlitett
forrdsbol szarmazé hatéanyag tekintetében helyettesithet8 a hatéanyag-torzsadatokra valé hivatkozassal.

II. 2C3.2. Késztermék

1. A késztermék tartdlydra és annak zdrérendszerére és barmely eszkozére vonatkozé informdci6t meg kell adni,
ezen beliill azonositani kell az 0sszes kozvetlen csomagoléanyagot és fel kel tintetni azok specifikdcioit. A
kivant tdjékoztatds terjedelme az dllatgydgydszati készitmény alkalmazdsi modjatdl és a gydgyszerforma
halmazallapotatdl (folyékony, szilard) fugg.

() Az Eur6pai Parlament és a Tandcs 2009/35/EK irdnyelve (2009. dprilis 23.) a gyodgyszerekhez hozzdadhaté szinezSanyagokrdl
(HLL 109., 2009.4.30., 10. 0.

(*) A Bizottsdg 231/2012/EU rendelete (2012. marcius 9.) az 1333/2008/EK eurdpai parlamenti és tandcsi rendelet II. és III. mellékletében
felsorolt élelmiszer-adalékanyagok specifikdciéinak meghatarozasarél (HL L 83., 2012.3.22,, 1. 0.).
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2. Gyodgyszerkonyvi monografia hidnyaban javaslatot kell tenni a specifikdciora, és azt indoklassal is el kell latni.
3. Az Uniéban els6 alkalommal haszndlt olyan csomagoléanyagokat illetGen, amelyek érintkeznek a termékkel,

be kell mutatni az osszetételitkre, gyartdasukra és drtalmatlansdgukra vonatkozé informaciot.

11.2C4. Bioldgiai eredetii anyagok

1. Az dllatgydgydszati készitmények gydrtdsa sordn haszndlt minden bioldgiai (emberi, allati, n6vényi vagy
mikroorganizmus-) eredet(i anyag forrdsira, feldolgozasira, jellemzésére és ellendrzésére vonatkozd
informdci6t meg kell adni, ideértve a virusbiztonsdgi adatokat, a vonatkoz6 irdnymutatdsokkal 6sszhangban.

2. Dokumentdciét kell benydjtani annak bizonyitdsa érdekében, hogy a fert6z8 szivacsos agyvelébantalom (TSE)
atvitele tekintetében relevans éllatfajoktdl szdrmazé anyagok megfelelnek az allati szivacsos agyveldbantalom
korokozoinak emberi felhasznaldsra szdnt és dllatgydgydszati készitmények atjdn torténd dtviteli kockdzatdnak
minimalisra csOkkentésérgl szolé irdnymutatdsnak, valamint az Eurdpai Gydgyszerkonyv megfelels
monogréfidjdnak. A gyogyszerek és az egészségiigyi ellitds mindségével foglalkozd eurdpai igazgatdsig
(EDQM) dltal kiadott megfelel6ségi tanusitvanyok — az Eur6pai Gydgyszerkonyv vonatkozé monografidjira
val6 hivatkozdssal — felhaszndlhatok a megfelelés bizonyitdsara.

IL.2D. Az izolilt koztitermékeken végzett gydrtiskozi ellendrzé vizsgilatok
1. E szakasz alkalmazasdban »izoldlt koztiterméke olyan részben feldolgozott anyag, amelyet meghatdrozott ideig

lehet tdrolni, és amelyet tovdbbi feldolgozési 1épés(ek)nek kell aldvetni a késztermékké alakuldsa eldtt.

2. Minden egyes koztitermékre specifikdciét kell megdllapitani, az analitikai médszereket le kell irni és validalni
kell, adott esetben.

3. A koztitermék els6dleges csomagoldsdra vonatkozé informdciot meg kell adni, ha a csomagolds eltér a
késztermékétdl.
4. A koztitermék eltarthatosgi idejét és taroldsi feltételeit a stabilitdsvizsgdlatok eredményeként ad6dé adatok

alapjan meg kell hatdrozni.

I1.2E. A készterméken végzett ellen6rzd vizsgdlatok
1. A késztermék ellendrzése céljdbol egy tételnek mindsiil a gydgyszerforma minden olyan mennyiségi egysége,

amely ugyanazon kiinduldsi anyagmennyiségbdl szdrmazik, és amelyek ugyanazon gydrtdsi és/vagy
sterilizdldsi folyamatokon ment keresztiil. Folyamatos gydrtds esetén a tétel meghatdrozhat6 id@szakban, a
termék mennyiségében kifejezve, vagy kifejezhetd tartomdnyként is.

2. A készterméken végzett vizsgdlatokat fel kell sorolni. A javasolt specifikdciét meg kell indokolni. Meg kell adni
és indokolni kell azon vizsgilatok gyakorisdgat is, amelyekre nem rutinszertien keriil sor. A felszabaditdsra
vonatkoz elfogadhatdsdgi kritériumokat fel kell tiintetni.

3. A dokumentdciénak tartalmaznia kell a készterméken a felszabaditdskor végzett ellenérzg vizsgalatokkal és
validdlasukkal kapcsolatos adatokat. Ezeket a kovetkez8 kovetelményekkel osszhangban kell benydjtani.

4. Ha az Eurépai Gyogyszerkonyvben vagy — ennek hidnydban valamely tagdllam nemzeti gydgyszerkonyvében —
taldlhat6 dltalinos monografidkban nem szereplS vizsgdlati eljdrdsokat és elfogadhatdsdgi kritériumokat
alkalmaznak, ezen eljardsokat és kritériumokat meg kell indokolni annak bizonyitasaval, hogy a késztermék
megfelelne az adott gydgyszerkonyvben az adott gydgyszerformdra meghatdrozott minGségi
kovetelményeknek, ha ezeknek a monografidknak megfelel6en vizsgalnak.
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IL.2E1. A késztermék éltaldnos jellemzdi
1. A készterméken elvégzett vizsgalatok kozé mindig be kell iktatni egyes, a termék dltalanos jellemzGire irdnyuld

vizsgélatokat. Ezek a vizsgdlatok adott esetben az dtlagos tomeg/térfogat és az ettSl vald legnagyobb eltérés
ellen6rzésébdl, mechanikai, fizikai vizsgdlatokbdl, a kiils6 megjelenéssel és a fizikai jellemzdkkel, dgymint
pH-érték, részecskeméret, kapcsolatos vizsgalatibdl dllnak. A kérelmezdnek minden ilyen jellemzdre meg kell
adnia a szabvanyos értékeket és az elfogadhatdsagi kritériumokat.

2. A vizsgélatok korilményeit és adott esetben az alkalmazott miszereket/késziilékeket és szabvanyokat kell§
részletességgel ismertetni kell minden olyan esetben, amikor azok nem szerepelnek az Eurdpai Gydgyszer-
konyvben vagy valamelyik tagidllam nemzeti gydgyszerkonyvében; ugyanezt az eljardst kell alkalmazni
azokban az esetekben, amikor a gydgyszerkonyvekben el6irt médszerek nem alkalmazhatok.

I. 2E2. A hatéanyag(ok) azonositisa és mintaelemzése

1. A hatbanyag(ok) azonositdsit és mintaelemzését vagy egy gydrtdsi tételbdl szdrmazé reprezentativ mintdn,
vagy tobb adagoldsi egység egyedi analizisével kell elvégezni.

2. MegfelelGen indokolt esetek kivételével a késztermékben taldlhat6 hatdsersség legnagyobb elfogadhatd eltérése
a gydrtds idején nem haladhatja meg a * 5 %-ot.

3. Bizonyos kivételes esetekben, kiilonlegesen Osszetett keverékeknél, amikor a nagy szdmban vagy igen kis
mennyiségben jelen 1év8 hatéanyag mintaelemzéséhez nehezen kivitelezhetd, bonyolult vizsgdlatokra lenne
szitkség minden egyes gyartasi tételnél, a késztermék egy vagy tobb hatdanyaganak mintaelemzésétél el lehet
tekinteni; azzal a kifejezett feltétellel, hogy ezeket a gyartds kozbensG szakaszaiban végzik el. Ez az
egyszer(sitett eljdrds nem terjeszthetd ki az érintett anyagok jellemzésére. Az egyszerdsitett eljardst mennyiségi
vizsgalati mddszerrel kell kiegésziteni, amely az illetékes hatdsdg szdmadra lehetévé teszi annak ellendrzését,
hogy az allatgyogydszati készitmény a forgalomba hozatala utdn is megfelel-e a specifikdciéinak.

4. In vivo vagy in vitro bioldgiai teszt kotelez6 minden olyan esetben, amikor a fizikai-kémiai médszerek nem
adnak megfelel§ informaciot a termék mindéségérdl. Az ilyen tesztnek — ha lehetséges — referenciaanyagokat és
olyan statisztikai analizist kell tartalmaznia, amely lehetGvé teszi a konfidenciaszintek kiszdmoldsat. Ha ezeket a
vizsgalatokat a készterméken nem lehet elvégezni, akkor a gydrtdsi folyamat minél késébbi kozbensd
szakaszaban kell lefolytatni 6ket.

5. Az egyes bomldstermékek és az Gsszes bomldstermék tekintetében fel kell tiintetni a kozvetleniil a gyartds utdn
elfogadhaté maximalis hatdrértékeket. A bomldstermékek specifikdcioba val6 felvételét vagy abbdl vald
elhagydsat indokolni kell.

I. 2E3. A segédanyagok osszetev3inek azonositdsa és mintaelemzése

Az azonositdsi vizsgdlat és az alsé és fels6 hatdrérték vizsgdlata kotelez6 valamennyi antimikrobidlis
tartdsitoszer és barmilyen mds olyan segédanyag esetében, amely a hatéanyag bioldgiai hasznosuldsit
befolydsolhatja, kivéve, ha a bioldgiai hasznosulds mds, megfelel§ vizsgdlatokkal garantdlhatd. Az azonositdsi
vizsgalat és a fels§ hatdrérték vizsgdlata kotelez$ valamennyi antioxiddns és barmilyen mds olyan segédanyag
esetében, amely az élettani funkciokat kedvezétleniil befolydsolhatja, az antioxiddnsokon a felszabaditdskor az
als6 hatarérték vizsgalatat is el kel végezni.

II. 2E4.  Mikrobiolégiai ellenGrzések

A mikrobioldgiai vizsgalatokra, mint példdul a sterilitdsi és a bakteridlis endotoxinokra irdnyul6 vizsgélatokra
vonatkozd adatoknak minden olyan esetben szerepelniiik kell az analitikai adatok kozott, amikor az ilyen
vizsgdlatokat a termék mindségének ellendrzése érdekében rutinszerten kell elvégezni.

IL 2E5. A tételek dllandésdga

Az egyes tételekben 1év6 termékek megegyezd mindségének garantdlasira és a specifikdcioknak valé megfelelés
bizonyitdsdra meg kell adni a javasolt gydrtGhely(ek)en a leirt gydrtdsi folyamat szerint gydrtott, dltaldban [3]
tételen elvégzett valamennyi vizsgalat eredményét tartalmazd, a gyartasi tételekre vonatkoz6 adatokat.
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I. 2E6.  Egyéb ellenGrzések

A gybgyszer mindségének megerdsitéséhez szitkségesnek itélt barmely mds vizsgalatot ellendrizni kell.
IL.2F. Stabilitdsvizsgdlat
IL.2F1. Hat6anyag(ok)

1. A hatbanyag tekintetében ismételt vizsgalati idGszakot és taroldsi korilményeket kell meghatérozni, kivéve, ha
a késztermék gyartoja teljes egészében Gjravizsgdlja a hatéanyagot kozvetleniil annak a késztermék gyartdsa
sordn valé felhasznéldsa elétt.

2. Stabilitdsi adatokat kell bemutatni annak bizonyitdsa érdekében, hogy miként véltozik a hatéanyag mingsége
az idGvel szdmos kiilonboz8 kornyezeti tényezd hatdsdra, és hogy aldtdmasszdk a meghatdrozott ismételt
vizsgalati idGszakot és adott esetben a tdroldsi koriilményeket. Ismertetni kell az elvégzett stabilitdsvizsgalatok
tipusét, az alkalmazott vizsgélati terveket (jegyzGkonyveket) és analitikai eljdrdsokat, valamint azok validéldsat
a részletes eredményekkel egyiitt.

3. Ha a javasolt forrdsbdl szdrmazé hatbanyagra vonatkozé megfeleldségi tandsitvanyt nyijtottak be, és az
meghatdrozza az ismételt vizsgalati idszakot és a tdroldsi koriilményeket, az emlitett forrdsbdl szdrmazd
hat6anyag tekintetében a stabilitdsi adatok helyettesithet6k az érvényes megfelelGségi tandsitvanyra vald
hivatkozdssal.

4. Ha a javasolt forrdsb6l szdrmazé hatbéanyagra vonatkozdan torzsadatokat nydjtottak be, és azok
meghatdrozzdk a stabilitdsi adatokat, az emlitett forrdsbol szdrmazé hatbanyag tekintetében a stabilitdsra
vonatkozé részletes informaci6 helyettesithet§ a hatoanyag-torzsadatokra valé hivatkozéssal.

I.2F2. Késztermék

1. Leirdst kell adni azokrol a vizsgdlatokrdl, amelyekkel a kérelmezd az eltarthatdsdgi id6t, az ajdnlott tdroldsi
koriilményeket és az eltarthat6sdgi idGtartam végére érvényes specifikdciokat meghatérozta.

2. Ismertetni kell az elvégzett stabilitdsvizsgalatok tipusat, az alkalmazott vizsgalati terveket (jegyzékonyveket) és
analitikai eljdrdsokat, valamint azok validaldsdt a részletes eredményekkel egyiitt.

3. Ha a készterméket az alkalmazds el6tt fel kell oldani vagy higitani kell, a feloldott/higitott termék javasolt
eltarthat6sdgi idejét, valamint az arra vonatkoz6 specifikdciét — a megfeleld stabilitdsi adatokkal aldtdmasztva
— meg kell adni.

4. Tobbadagos tartdlyokndl adott esetben ismertetni kell a stabilitdsi adatokat a termék eltarthatdsdgi idejének

igazoldsdra az adagok megkezdését vagy a termék felnyitdsat kovetGen, tovabbd a mar hasznilatban 1évé
termékre érvényes specifikdciot is meg kell hatdrozni.

5. Ha a késztermékben bomldstermékek keletkezhetnek, a kérelmezdnek ezeket be kell jelentenie, és fel kell
tiintetnie az alkalmazott azonositdsi modszereket és vizsgélati eljardsokat.

6. Ha a stabilitdsi adatok azt mutatjdk, hogy a hatéanyag kimutathatdsiga a tdrolds sordn hanyatlik, a
készterméken végzett ellendrzd vizsgdlatok lefrdsanak ki kell terjednie adott esetben az ezen anyagban
végbement véltozdsoknak a kémiai, sziikség esetén toxiko-farmakol6giai vizsgdlatdra, valamint lehet8ség
szerint a bomldstermékek jellemzésére és/vagy mintaelemzésére.

7. Az egyes bomlastermékek és az Osszes bomldstermék tekintetében fel kell tiintetni és indokolni kell az
eltarthatosagi id6 végén elfogadhaté maximalis hatdrértékeket.

8. A stabilitdsvizsgdlat eredményei alapjdn a készterméken az eltarthat6sagi ideje alatt végzett vizsgdlatokat és
azok elfogadhatdsagi kritériumait fel kell sorolni és indokolni kell.

9. A kovetkeztetéseknek tartalmazniuk kell az elemzések eredményét, és meg kell indokolniuk az ajanlott taroldsi
koriilmények mellett javasolt eltarthat6sdgi id6t, és adott esetben a mdr haszndlatban 1év6 termék eltarthatdsdgi
idejét.
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10. A takarmdnyban torténd felhaszndldsra szdnt édllatgydgyaszati készitmények esetében informécioval kell
szolgalni emellett a takarmdnyhoz torténé hozzdadast kovetd stabilitdsrol és javasolt eltarthatdsdgi id6rél.
Meg kell adni azon gydgyszeres takarmanyok specifikdciojt, amelyeket az ajanlott felhaszndldsi utasitdsokkal
osszhangban ezen allatgyogydszati készitmények felhaszndldsaval gyartottak.

I1.2G. Egyéb informdaciék

A dokumentaci6 e pontjdba az dllatgydgyaszati készitmény minéségével kapcsolatos, az e részben mashol nem
targyalt informdciok is felvehetdk.

I1.3. 3. RESZ: Az drtalmatlansdgra vonatkozé dokumentdcié (drtalmatlansdgi és maradékanyag-vizsgdlatok)
1. Minden vizsgélati jelentésnek tartalmaznia kell a kovetkezSket:

a) avizsgélati terv (jegyz6konyv) mdsolata;

b) adott esetben a helyes laboratériumi gyakorlat betartdsira vonatkozé nyilatkozat;
¢) az alkalmazott modszerek, késziilékek és anyagok leirdsa;

d) avizsgdlati rendszer leirdsa és indokldsa;

e) a kapott eredmények leirdsa, amelynek elegend§ adatot kell tartalmaznia ahhoz, hogy az eredményeket a
szerz§ altali értelmezéstdl fiiggetleniil kritikusan lehessen értékelni;

f) adott esetben az eredmények statisztikai elemzése;

g) az eredmények kifejtése, amelyben az észlelt és nem észlelt hatdsok szintjét, valamint barmely szokatlan
eredményt megjegyzés kisér;

h) alaboratérium neve;

i) avizsgdlatvezet§ neve;

j)  aldirds és datum;

k) avizsgélat végzésének helye és a vizsgdlat idGtartama;

) aroviditések és kodok kifejtése, fuggetleniil attdl, hogy ezek nemzetkozileg elfogadottak-e vagy sem;

m) a matematikai és statisztikai eljirdsok leirdsa.

2. A kozzétett szakirodalom is elfogadhatd, ha kell§ mennyiségti adatot tartalmaz, és kellGen részletes ahhoz,
hogy lehet6vé tegye a fiiggetlen értékelést. A kisérleti modszereket olyan részletességgel kell leirni, hogy
megismételhetSek legyenek, és a vizsgalonak validalnia kell Sket. Az olyan vizsgalatok osszefoglaldi, amelyek
tekintetében nem 4ll rendelkezésre részletes jelentés, nem fogadhatok el érvényes dokumentdcioként. Ha az
anyagot a maradékanyag-hatdrérték (MRL) megéllapitisa céljdbol kordbban értékelték bizonyos
artalmatlansdgi kovetelményeknek megfelelGen, hivatkozni lehet az eurdpai nyilvinos MRL-értékelési
jelentésekre (EPMAR). Az EPMAR-ra torténd hivatkozds esetén nem kell benyujtani az MRL-értékelés részeként
mar értékelt vizsgalatokat; csak az MRL-értékelés keretében nem elérhetd 4 vizsgédlatokat kell kozolni. Ha az
expoziciés ut (példdul a felhaszndlé tekintetében) nem egyezik meg az (EU) 2018/782 rendeletnek ()
megfelelGen alkalmazottal, 4 vizsgdlatokra lehet sziikség.

IL3A. Artalmatlansigi vizsgalatok

1. Az drtalmatlansdgra vonatkozé dokumentdcié a kovetkezSk értékelésére alkalmas:

a) az dllatgydgydszati készitmény esetleges mérgezd hatdsa és barmely olyan veszélyes vagy nemkivanatos
hatds, amely a célallatfajokban az alkalmazas javasolt koriilményei mellett el6fordulhat;

() A Bizottsdg (EU) 2018/782 rendelete (2018. mdjus 29.) a 470/2009/EK rendeletben emlitett kockdzatértékelésre és kockazatkezelési
ajanlasokra vonatkozé médszertani elvek meghatarozasarol (HL L 132., 2018.5.30., 5. 0.).
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b) azok az esetleges kockazatok, amelyeknek az dllatgydgyaszati készitménnyel kapcsolatba keriil§ emberek ki
vannak téve, példdul amikor a készitményt az allaton alkalmazzdk;

c) az allatgydgyaszati készitmény haszndlatabol eredd esetleges kornyezeti kockazatok.

2. Egyes esetekben sziikséges lehet az anyavegyiilet metabolitjainak vizsgdlata is, amennyiben esetiikben olyan
maradékanyagokrol van sz6, amelyek aggodalomra adhatnak okot.

3. Egy allatgyogyaszati készitményben elsé alkalommal vagy j alkalmazdsi médon haszndlt segédanyagot
hat6anyagként kell kezelni.

IL.3A1. A termék és hatéanyaginak/hatéanyagainak pontos meghatirozasa
a) nemzetkozi szabadnév (INN);

b) az Elméleti és Alkalmazott Kémia Nemzetkozi Unidja (IUPAC) dltal adott név;

(g)

) CAS (Vegyianyag Nyilvantartdsi Szolgdlat nyilvantartasi)-szam;

o

) terdpids, farmakoldgiai és kémiai besorolds;

e) szinonimak és roviditések;

=

szerkezeti képlet;

g) molekularis képlet;

h) molekulatomeg;

i) tisztasdgi fok;

j) aszennyez&dések mindségi és mennyiségi osszetétele;
k) fizikai tulajdonsdgok leirdsa:

i. olvadispont,

ii. forrdspont,

iii. géznyomds,

iv. vizben és szerves olddszerekben valé oldhatdsdg grammy/literben kifejezve, a hdmérséklet feltiintetése
mellett,

v. slirdség,
vi. fénytorés, optikai forgatoképesség stb.;

1) atermék formuldcidja.
IL.3A2. Farmakoldgia

1. A farmakoldgiai vizsgélatok alapvet§ fontossdgtiak azoknak a mechanizmusoknak a tisztdzdsiban, amelyek
révén az dllatgydgydaszati készitmények terdpids hatdsukat kifejtik, ezért ki kell térni a kisérleti és
célallatfajokon végzett farmakoldgiai vizsgdlatokra. Adott esetben kereszthivatkozdsok tehet6k a
dokumentacié 4. részében benytijtott vizsgélatokra.

2. Ha az dllatgydgydszati készitmény toxikus vélasz hidnydban vagy a toxicitds kivaltdsahoz sziikséges adagnal
kisebb adag mellett is farmakoldgiai hatdsokat vélt ki, ezt figyelembe kell venni az allatgydgydszati készitmény
felhasznalé tekintetében vett drtalmatlansdganak értékelésekor.

3. Az drtalmatlansdgi dokumentdciot mindig a laboratériumi éllatokon végzett farmakoldgiai kisérletek
részleteinek és a célallaton folytatott klinikai vizsgalatok sordn tett relevins megfigyelések ismertetésének kell
megelGznie.

II.3A2.1. Farmakodindmia

Informaciét kell benydjtani a hatéanyag(ok) hatdsmechanizmusdra vonatkozoan, az elsddleges és méasodlagos
farmakodindmids hatdsokra vonatkozé informdcidkkal egyiitt az dllatokkal kapcsolatos vizsgdlatok kapcsdn
bekovetkezett barmely kdros hatds megértésének elGsegitése érdekében. A terdpids hatdssal Osszefiiggd
farmakodindmids tulajdonsdgokrol a dokumentdcié 4A. részében kell részletesen beszamolni.
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II.3A2.2. Farmakokinetika

Adatokat kell biztositani arrél, hogy mi torténik a hatéanyaggal és metabolitjaival a laboratériumi allatokban,
ideértve a felszivodast, az eloszldst, a metabolizmust és a kivalasztdst (ADME) is. Az adatoknak a farmakoldgiai
és toxikoldgiai vizsgdlatokban megallapitott dozis-hatds Osszefiiggésekhez kell kapcsolédniuk, hogy meg
lehessen hatdrozni a megfelel§ mértékd terhelést.

I.3A3. Toxikoldgia

1. A toxikoldgiai dokumentaci6 tekintetében az Ugynokség altal kozzétett, a vizsgalatokkal kapcsolatos 4ltaldnos
megkozelitésre és az egyes vizsgalatokra vonatkozé irinymutatast kell kovetni. Altaldnossigban a toxicitasi
vizsgalatokat a hatdanyag(ok)on, nem pedig az osszedllitott terméken kell elvégezni, ettdl kifejezetten eltérd
rendelkezés hidnyéban.

2. Az dllatokon végzend§ vizsgdlatokat régéta alkalmazott laboratériumi allatokon kell lefolytatni, amelyek
tekintetében (lehetéleg) rendelkezésre dllnak korabbi adatok.

3. Egyszeri dozisu toxicitds
Az egyszeri dozis toxicitdsdra vonatkozo vizsgalatot a kovetkez8k el6rejelzésére lehet haszndlni:
a) a céldllatfajok heveny tiladagoldsdnak lehetséges hatdsai;
b) az embereken torténd véletlen alkalmazds lehetséges hatdsai;
¢) az ismételt dozist vizsgdlatokhoz hasznalhat6 adagok.

Az egyszeri dézis toxicitdsdra vonatkozd vizsgalatok arra irdnyulnak, hogy feltdrjdk az anyag heveny toxikus
hatdsait, valamint e hatdsok fellépéséig és enyhiiléséig eltelt id6t.

Az elvégzend§ vizsgdlatokat a felhaszndléi biztonsdggal kapcsolatos tdjékoztatdsra tekintettel kell kivédlasztani,
példdul ha az dllatgydgydszati készitmény felhasznildja belégzéssel vagy béron dt feltehetGen jelentSs
mértékben ki lesz téve az anyag hatdsdnak, ezeket a terhelési médokat is vizsgélni kell.

4. Ismételt dozist toxicitds

Az ismételt dozist toxicitdsi vizsgdlatok arra irdnyulnak, hogy felfedjék a vizsgélt hatéanyag vagy a vizsgalt
hatéanyagok kombindci6janak ismételt alkalmazdsdval okozott élettani és/vagy koros elvéltozdsokat, és
meghatarozzdk, hogy e véltozasok miként figgnek 0ssze az adagolassal.

Altaldban elegendé egy kisérletidllat-fajon elvégezni az ismételt dozis toxicitdsra vonatkozé vizsgdlatot. Ez a
vizsgalat a célallaton végzett vizsgdlattal is helyettesithet6. A gydgyszer alkalmazdsinak gyakorisdgdt és
modjat, valamint a vizsgdlat idGtartamat a klinikai felhaszndlds javasolt koriilményeit és/vagy a felhaszndloi
terhelést figyelembe véve kell megvalasztani. A kérelmezének meg kell indokolnia a vizsgalatok targykorét és
idStartamadt, valamint a kivalasztott adagokat.

5. Céléllat-tolerancia

A TL.4A4. részben (Célallat-tolerancia) foglalt kovetelményeknek megfelelGen a célallatfajokon — a rendszerint a
végleges formuldcioju készitménnyel — végzett vizsgdlatok sordn megfigyelt intolerancia jeleirdl osszefoglalot
kell benydjtani. Az emlitett vizsgalatokat, az intolerancidt kivalté adagokat, valamint az érintett fajokat és
fajtékat azonositani kell. A nem vdrt élettani valtozdsokat is részletesen le kell irni. Az e vizsgilatokrol sz616
teljes jelentéseket a dokumentacié 4. részében kell szerepeltetni.

6. Reprodukcios toxicitas, ideértve a fejlédési toxicitast is
A reprodukciéra gyakorolt hatdsok vizsgalata

A tenyészéllatokban valé alkalmazdsra szdnt termékek tekintetében a reprodukciés szempontbdl vett
drtalmatlansdgra vonatkoz6 vizsgélatokat kell végezni a VICH GL43 szerint. A felhaszndléra gyakorolt hatds
értékeléséhez nem elvért a laboratériumi allatokon végzett reprodukcids toxicitdsvizsgélatok elvégzése.

7. A fejl6dési toxicitds vizsgdlata

A célallatfajokban kivdltott hatdsok értékeléséhez nincs sziikség fejlédési toxicitdsi vizsgdlatokra a kizdrdlag
nem tenyészdllatokban valé alkalmazdsra szant termékek tekintetében. Az egyéb termékek tekintetében a
fejlédési toxicitdst legaldbb egy fajban vizsgdlni kell, amely lehet a céléllatfaj is. Ha a vizsgdlatot a célfajokon
végzik, egy Osszefoglalot kell benydjtani, és a vizsgdlatrl sz6lo teljes jelentést bele kell foglalni a
dokumentacié 4. részébe.
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A felhasznalé biztonsdganak értékelése tekintetében a megdllapitott iranymutatdsokon (ideértve a VICH GL32-t
és az OECD vizsgalatait) alapuld szabvdnyos vizsgdlatokkal 6sszhangban 4llé szabvanyos fejl6dési toxicitdsi
vizsgalatokat kell végezni minden olyan esetben, amikor a felhasznalé jelent6s terhelése varhato.

8. Genotoxicitds

A genotoxikus hatds vizsgalatinak célja, hogy felmérje azokat a véltozdsokat, amelyeket egy anyag a sejtek
genetikai anyagdban okozhat. Az dllatgyogydszati készitményben elsd alkalommal torténd felhaszndldsra szdnt
minden anyagot meg kell vizsgalni genotoxikus tulajdonsdgai tekintetében.

A hatbéanyag(ok)on szabvanyos genotoxicitdsi vizsgalatsorozatot kell végezni a megéllapitott irdnymutatdsokon
(ideértve a VICH GL23-at és az OECD vizsgdlatait) alapul6 szabvdnyos vizsgdlatokkal.

9. Karcinogenitds

Az arra vonatkozd dontés sordn, hogy sziikség van-e karcinogenitdsi vizsgdlatra, figyelembe kell venni a
genotoxicitdsi vizsgalatokat, a struktiira—aktivitds kapcsolatokat és az ismételt dozisu toxicitasi vizsgalatok
sordn tett azon megdllapitdsokat, amelyek a hiper-/neoplasztikus elvaltozdsok eshetségét igazoljdk.

A toxicitds mechanizmusa tekintetében barmely ismert fajspecificitast figyelembe kell venni, a vizsgalt fajok, a
célallatfajok és az emberek metabolizmusa kozotti barmely eltéréssel egyiitt.

A karcinogenitdsi vizsgalatot a megdllapitott irdinymutatdsokon (ideértve a VICH GL28-at és az OECD
vizsgalatait) alapul6 szabvanyos vizsgalatok szerint kell elvégezni.

10. Kivételek

Ha egy allatgybgydszati készitményt helyi alkalmazasra szannak, a céldllatfajon el kell végezni a szisztémads
felszivoddsra vonatkozé vizsgdlatokat. Amennyiben bizonyitdst nyer, hogy a szisztémds felszivodds
elhanyagolhatd, az ismételt dozisi toxicitdsi vizsgdlatokat, a reprodukcids és fejlédési toxicitasi vizsgdlatokat
és a karcinogenitdsi vizsgdlatokat el lehet hagyni, kivéve, ha:

a) a tervezett alkalmazdsi korilmények kozott feltételezhets, hogy az allatgydgydszati készitményt az éllat
lenyeli, vagy

b) a tervezett alkalmazdsi koriilmények kozott az allatgydgydszati készitmény felhaszndl6janak terhelése
vérhaté.

I1.3A4. Tovabbi elGirdsok

I.3A.4.1. Egyedi vizsgilatok

Az anyagok meghatdrozott csoportjai tekintetében, vagy ha az llatokon ismételt dzisti vizsgdlatokban észlelt
hatdsok példdul immuntoxikoldgiai, neurotoxikoldgiai hatdsokat vagy az endokrin rendszer rendellenességét
jelzik, tovabbi vizsgalatot kell végezni, példdul szenzibilizécids vizsgdlatokat vagy késleltetett neurotoxikoldgiai
vizsgalatokat. A termék jellegétd] fiiggGen kiegészitd vizsgalatok elvégzésére lehet sziikség a toxikus hatds vagy
az irritdcids potencidl mogottes mechanizmusanak felmérésére.

A b6r és a szem esetleges expozicidjaval jard termékek tekintetében gondoskodni kell irriticiés és
szenzibilizdcios vizsgdlatokrol. Ezeket a vizsgdlatokat a végleges formuldciéju készitményen kell végezni.

Az ilyen vizsgilatok tervezésekor és eredményeik értékelésekor a legtijabb tudomdnyos ismereteket és a
megallapitott irinymutatést figyelembe kell venni.

I.3A.4.2. Embereken végzett megfigyelések

Téjékoztatast kell adni arrdl, hogy az dllatgydgydszati készitmény farmakoldgiailag aktiv anyagait hasznaljak-e
gybgyszerként a humdn gydgydszatban. Ha igen, Ossze kell foglalni az emberen megfigyelt hatdsokat (a
mellékhatdsokat is beleértve) és ezek okait, olyan mélységben, amennyire az éllatgydgyaszati készitmény
drtalmatlansdgdnak értékelése szempontjabdl fontosak lehetnek, adott esetben a szakirodalomban szerepld
eredményekre is kitérve; ha magukat az édllatgy6gyaszati készitményben felhasznalt osszetevket a human
gybgydszatban gydgyszerként nem, vagy mar nem alkalmazzdk, akkor ennek okait is meg kell adni, ha azok
nyilvdnosak.
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I.3A.4.3. A rezisztencia kialakuldsa és az embereket illetGen fenndll$, kapcsol6dé kockdzatok

Az e pontban leirt adatkovetelmények az antibakteridlis anyagokhoz kapcsolédnak, és nem feltétleniil
alkalmazandok teljeskortien az antimikrobidlis szerek egyéb tipusaira (nevezetesen az antivirdlis szerekre, a
gombadl§ szerekre és a protozoaellenes szerekre), jollehet elvben e kovetelményeket adott esetben be kell
tartani.

E készitmények tekintetében szitkség van az dllatgyogydszati készitmény haszndlatdval Gsszefiiggd, az emberi
egészség szempontjdb6l relevans, rezisztens baktériumok és a rezisztencia determindnsai esetleges
megjelenésével kapcsolatos adatokra. Ebbdl a szempontbdl kiilondsen az fontos, hogy a rezisztencia milyen
mechanizmusok szerint alakul ki és szelektdlodik. A kérelmezdnek sziikség esetén olyan intézkedésekre kell
javaslatot tennie, amelyek korldtozzdk az dllatgydgydszati készitmény tervezett felhaszndldsabol eredd
rezisztencia kialakuldsat.

A termék célallatfajokban torténd klinikai felhaszndldsa tekintetében relevdns, rezisztencidval kapcsolatos
adatokat illetden a I1.4A2. résszel dsszhangban kell eljarni. Adott esetben kereszthivatkozdsokat kell tenni a
I.4A2. részben szerepl$ adatokra.

1. Az élelmiszer-termel§ allatok tekintetében a kockdzatértékelésnek ki kell térnie a kovetkez8kre:

a) az emberi betegséggel Osszefiiggésbe hozhaté azon rezisztens baktériumoknak vagy a rezisztencia azon
determindnsainak (zoondzisbaktériumok és/vagy kommenzélis baktériumok) azonositdsa, amelyek az
antimikrobidlis allatgydgydszati készitmények célallatfajokban torténd hasznélatdval szelektalédnak
(veszélyazonositds);

b) az azonositott veszély(ek) céldllatfajokbdl torténd kijutdsinak valdszindsége a vizsgdlt dllatgydgydszati
készitmény alkalmazasdnak eredményeként;

¢) annak valdszindsége, hogy az emberek ezt kovetGen élelmiszer titjan vagy kozvetlen érintkezéssel ki vannak
téve az azonositott veszély(ek)nek, valamint az emberi egészséget éré kovetkezmények (kdros egészségiigyi
hatdsok). Utmutatds elérhet a VICH GL27-ben és az uniés irinymutatdsokban.

2. A kedvtelésbdl tartott allatok tekintetében az embereket vagy a kozegészséget éré kockdzatok mérlegelésekor a
kovetkezdkre kell kitérni:

a) az emberi betegséggel Osszefiiggésbe hozhatd azon rezisztens baktériumoknak vagy a rezisztencia azon
determindnsainak azonositdsa, amelyek az antimikrobidlis dllatgydgydszati készitmények céldllatfajokban
torténd hasznalatdval szelektdlodnak;

b) a célallatfajokban meglévd zoondzisbaktériumokkal ésjvagy kommenzélis baktériumokkal valé terhelés
becslése a vizsgdlt dllatgydgydszati készitmény alkalmazési feltételei alapjan;

¢) az antimikrobidlis rezisztencidval val6 tovabbi emberi terhelés figyelembevétele, és a terhelésbdl eredd,
emberi egészségre hat6 kovetkezmények.

3. A kornyezeti rezisztencidval is foglalkozni kell.

IL.3A5.  Felhaszndl6i biztonsdg

Ennek a szakasznak tartalmaznia kell a I1.3A-11.3A4. részben megéllapitott hatdsok értékelését, és ezeket a
termékkel valé emberi terhelés tipusdhoz és mértékéhez kell viszonyitania, annak érdekében, hogy megfelels
felhaszndloi figyelmeztetéseket és mas kockazatkezelési intézkedéseket lehessen kialakitani.

A felhaszndl6i biztonsdg kapcsdn az allatgydgydszati készitmények bizottsdganak (CVMP) irdnymutatdsaival
osszhangban kell eljarni.

I1.3A6. Kornyezeti kockdzatértékelés

1. Kornyezeti kockdzatértékelést kell végezni azon esetlegesen kdros hatdsok értékelése érdekében, amelyeket az
allatgyogyaszati készitmény haszndlata okozhat a kornyezetben, tovdbbd az ilyen hatdsokbdl eredd
kockédzatok azonositdsa érdekében. Az értékelés sordn meg kell hatdrozni azokat az Gvintézkedéseket is,
amelyek az emlitett kockdzatok mérsékléséhez sziikségesek lehetnek.

2. Az értékelés két szakaszbol dll. Az értékelés elsS szakaszat minden esetben el kell végezni. Az értékelés részletes
adatait az Ugynokség altal kozzétett irdnymutatdssal dsszhangban kell benytjtani. Ebben fel kell tiintetni a
termék okozta esetleges kornyezetterhelést, tovdbbd a barmely ilyen terheléshez kapcsolod6 kockazat szintjét,
figyelembe véve kiilonosen a kovetkezdket:

a) a céldllatfajok és az alkalmazds javasolt mddja;

b) az alkalmazds médszere és kiilonosen annak valdszintisége, hogy a termék kozvetleniil a kornyezeti
rendszerekbe keriil;
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¢) a készitménynek, hatéanyagdnak vagy bomlastermékeinek a kezelt dllatok altal a kornyezetbe torténd
kivalasztdsa; az igy kivlasztott anyagok perzisztencidja;

d) afel nem haszndlt dllatgy6gydszati készitmények vagy mds hulladéktermékek drtalmatlanitdsa.

3. A misodik szakaszban tovébbi kiilon vizsgalatot kell elvégezni az Ugynokség altal kdzzétett irinymutatdssal
osszhangban arrdl, hogy mi torténik a termékkel, és milyen hatdst gyakorol bizonyos okoszisztémakra. A
termék dltal okozott potencidlis kornyezetterhelés mértékét, valamint az érintett anyag(ok) — beazonositott
kockdzat esetében ideértve a metabolitokat is — fizikai/kémiai, farmakoldgiai és/vagy toxikoldgiai
tulajdonsagaira vonatkozéan rendelkezésre all6 azon informdciokat, amelyeket az e rendelet ltal el6irt egyéb
vizsgalatok és kisérletek sordn szereztek, figyelembe kell venni.

4. Az élelmiszer-termeld fajoknak szdnt készitmények tekintetében a perzisztens, bioakkumulativ és mérgezs
(PBT) vagy nagyon perzisztens és nagyon bioakkumulativ anyagokat (vPvB) a 1907/2006/EK eurbpai
parlamenti és tandcsi rendelet () (REACH-rendelet) XIII. mellékletében foglalt kritériumok szerint kell
osztalyozni, és az Ugynokség éltal kozzétett, az allatgydgydszati készitményekben taldlhaté anyagok PBT- és
vPvB-értékelésérdl sz016 iranymutatds szerint kell értékelni.

I1.3B. Maradékanyag-vizsgdlatok
1. E pont alkalmazdsaban a 470/2009/EK tandcsi rendelet fogalommeghatdrozasait kell alkalmazni.
2. A maradékanyagoknak a kezelt dllatokbdl vett ehetd szovetekbdl vagy tojdsbdl, tejbdl és mézbél (adott esetben

viaszbdl) valé kiiiriilésével kapcsolatos vizsgélat célja annak meghatdrozasa, hogy a maradékanyagok milyen
feltételek mellett és milyen mértékben maradnak vissza a kezelt dllatokbdl késziilt élelmiszerekben. Ezen
tilmenden e vizsgalatok lehet6vé teszik az élelmezés-egészségiigyi varakozasi id6k meghatarozdsit.

3. Az élelmiszer-termel8 dllatokon torténd alkalmazdsra szdnt dllatgy6gydszati készitmények maradékanyag-
dokumentacidjanak az aldbbiakat kell ismertetnie:

a) az allatgydgyaszati készitmény vagy metabolitjainak maradékanyagai milyen mértékben és mennyi ideig

maradnak vissza a kezelt allatok ehetd szoveteiben vagy az azokbdl nyert tejben, tojasban és/vagy mézben

(adott esetben viaszban);

b) lehetséges olyan redlis élelmezés-egészségiigyi virakozdsi id6 megdllapitdsa, amelyet az alkalmazott
gazddlkoddsi koriilmények kozott be lehet tartani, a kezelt allatokbdl késziilt élelmiszer fogyasztojat érg
barmilyen kockdzat elkeriilése érdekében;

¢) a maradékanyag-kiiiriilési vizsgdlat sordn alkalmazott analitikai médszer(ek) kell6en validalt(ak), igy kell§
mértékd bizonyossagot jelent(enek) arra vonatkozdan, hogy a maradékanyagokra vonatkozdan benydijtott
adatok alkalmasak arra, hogy azok alapjan élelmezés-egészségiigyi varakozdsi id6t lehessen megallapitani.

II.3B1. A termék azonositdsa

A vizsgélat sordn haszndlt allatgydgydszati készitmény(ek)et azonositani kell, tobbek kozott az aldbbi
adatokkal:

a) Osszetétel;
b) a fizikai és kémiai (hat6érték- és tisztasdg-) vizsgdlat eredményei az adott tétel(ek) tekintetében;

) agydartasi tétel azonositdsa.

I1.3B2. A maradékanyagok kiiiriilése (metabolizmus és a maradékanyagok kinetikdja)
1. E vizsgdlatok, amelyek az dllatgyogydszati készitmény utols6 alkalmazdsa utdn a maradékanyagok céléllatbol

val6 kitiriilésének gyorsasagat mérik, azt téizik ki célul, hogy lehet§vé tegyék annak az élelmezés-egészségiigyi
varakozdsi id6nek a meghatdrozdsdt, amely garantélja, hogy a fogyaszt6 szdmdra esetlegesen veszélyt jelentd
maradékanyag ne legyen jelen a kezelt dllatokbdl elgéllitott élelmiszerekben.

(®) Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 1907/2006/EK rendelete (2006. december 18.) a vegyi anyagok regisztrdlasarol, értékelésérdl,
engedélyezésérdl és korldtozdsarol (REACH), az Eurdpai Vegyianyag-iigynokség 1étrehozdsardl, az 1999/45[EK irdnyelv médositdsdrol,
valamint a 793/93/EGK tandcsi rendelet, az 1488/94[EK bizottsagi rendelet, a 76/769/EGK tandcsi irdnyelv, a 91/155/EGK,
a 93/67/EGK, a 93/105/EK és a 2000/21/EK bizottsagi irdnyelv hatalyon kiviil helyezésérdl (HL L 396., 2006.12.30., 1. 0.).
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2. Be kell szamolni az allatgydgydszati készitmény osszetevdi tekintetében a megfelel célallatfajban meglévé MRL
aktudlis helyzetérdl.

3. A jelenlevé maradékanyag szintjét kell§ szamu id6pontban kell meghatdrozni azt kovetGen, hogy a vizsgalt
allatok megkaptdk az dllatgyogydszati készitmény utolsé adagjit. Az emlGsokre és madarakra vonatkozd
vizsgdlatokat a VICH GL48-nak és a vonatkozd irdnymutatdsoknak megfelelGen kell elvégezni. A mézben
jelenlevd maradékanyagok vizsgélatdt a VICH GL56-nak, a vizi allatfajokra vonatkozd kitiriilési vizsgdlatokat a
VICH GL57-nek megfelel8en kell elvégezni.

4. Az értékelés alapjan kell megadni a javasolt élelmezés-egészségiigyi varakozdsi id§ indokait.

I1.3B3. A maradékanyagok analizisére szolgdlé médszerek

A maradékanyag-kiiirilési vizsgalato(ka)t, az analitikai mddszer(eke)t és annakfazok validdldsit a VICH
GL49-nek megfelelGen kell elvégezni.

Az analitikai modszer figyelembe veszi a tudomdnyos és technikai ismereteknek a kérelem benydjtdsa
idépontjdban meglévé szintjét.

11.4. 4. RESZ: Hatékonysdgi dokumentdcié (preklinikai és klinikai vizsgdlatok)

IL4A. Preklinikai vizsgilatok
A preklinikai vizsgdlatok célja a termék célallatfajok szempontjdbdl vett drtalmatlansigdnak és
hatékonysdganak vizsgdlata, és ahhoz sziikségesek, hogy megillapitsik a termék farmakoldgiai aktivitdsat,

farmakokinetikai tulajdonsdgait, adagoldsat, dézisintervallumat, a rezisztencidt (ha van) és a termék célallat
altali tolerdlhatésdgat.

IL4A1. Farmakoldgia

[I.4A.1.1. Farmakodindmia

1. Az dllatgybgyaszati készitményben 1évS hatbanyag(ok) farmakodindmids hatdsait jellemezni kell.
2. A hatds kifejtésének modjat és a farmakoldgiai hatdsokat, amelyeken a javasolt alkalmazds alapul a

gyakorlatban, megfelelsen le kell irni, ideértve a méasodlagos hatésokat is (ha vannak). Altaliban a f6bb
testfunkcidkra gyakorolt hatdsokat kell vizsgdlni. Az eredményeket mennyiségi mutatok felhasznaldsaval kell
kifejezni (pl. d6zis-hatds gorbék ésfvagy idg-hatds gorbék hasznélataval), és — lehet8ség szerint — egy masik, jol
ismert hatdsti anyag hatdsaval osszehasonlitva (ha a hatéanyagnak nagyobb hatdst tulajdonitanak a jol ismert
hatdst anyagéndl, e kiilonbséget ki kell mutatni, és bizonyitani kell, hogy ez statisztikailag szignifikdns).

3. Minden olyan hatdst, amely a termék tovabbi jellemzgibdl (mint példdul az alkalmazdsi m6dbol vagy a
formuldciébol) kovetkezik és befolydsolja a hatdanyag farmakoldgiai aktivitdsat, meg kell vizsgélni.

4. A vizsgdlati eljdrdsokat, ha azok nem szabvdnyos eljdrdsok, olyan részletességgel kell leirni, hogy
megismételhetdek legyenek, és meg lehessen allapitani, hogy validdltik-e Gket. A vizsgélati eredményeket
vildgosan kell megfogalmazni, és statisztikailag szignifikdns voltukat fel kell tiintetni.

5. Alapos ellenérvek hidnyaban az anyag dltal kivaltott reakciok barmely olyan mennyiségi valtozdsat is meg kell
vizsgalni, amely az anyag ismételt alkalmazdsat kovetGen Iépett fel.

I1.4A.1.2. Farmakokinetika

1. A hatdéanyag alapvet§ farmakokinetikai adataira az allatgydgydszati készitmény céldllatfajok szempontjdbdl
vett drtalmatlansdgdnak és hatékonysdgdnak értékelésével Gsszefiiggésben van sziikség, killonosen, ha ez j
anyagot vagy formuldciot érint.

2. A célallatfajokon végzett farmakokinetikai vizsgalatok célkitiizéseit négy {6 teriiletre lehet osztani:
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a) aformuldciéban lévg hatéanyag alapvetd farmakokinetikai jellemzdinek (nevezetesen: felszivodds, eloszlas,
metabolizmus és kivalasztas) leirdsa;

b) ezen alapvet§ farmakokinetikai jellemzSk felhaszndldsa az adagoldsi rend, a plazma- és szoveti
koncentrdcié id6beli alakuldsa, valamint a farmakoldgiai, terdpids vagy toxikus hatdsok osszefiiggéseinek
vizsgélatdhoz;

¢) adott esetben a farmakokinetikai paraméterek kiilonboz6 célallatfajok kozotti 6sszehasonlitdsa és a fajok
kozotti azon lehetséges eltérések feltardsa, amelyek hatdssal vannak arra, hogy az éllatgy6gydszati
készitmény drtalmatlan-e és hatékony-e a célallatfajok tekintetében;

d) adott esetben a bioldgiai hasznosulds Osszevetése az drtalmatlansdgi és hatékonysdgi informdcidk
kiilonboz6  termékek, gydgyszerformdk, hatdser8sségek vagy alkalmazdsi modok  kozotti
osszekapcsoldsdnak tdmogatdsdra, vagy a gyartdsban vagy Osszetételben bekovetkezett valtozasok
hatdsdnak Gsszevetése.

3. A célallatfajon a farmakokinetikai vizsgalatok rendszerint a farmakodindmids vizsgilatok kiegészitéséhez
szitkségesek annak érdekében, hogy segitsék a biztonsdgos és hatékony adagoldsi rend kialakitdsdt (az
alkalmazds moédja, helye, adagolds, dézisintervallum, az alkalmazdsok szdma stb.). A populdcidk egyes
véltozdinak megfelel§ adagoldsi rend megallapitdsa érdekében tovabbi farmakokinetikai vizsgdlatokra lehet
sziikség.

4. Ha farmakokinetikai vizsgdlatokat nydjtottak be a dokumentdcié 3. részében, tgy ezekre a vizsgdlatokra
kereszthivatkozast lehet tenni. A fix kombindciok tekintetében ldsd a IV. szakaszt.

IL4A2. A rezisztencia kialakuldsa és az dllatokat illetGen fenndll6, kapcsol6d6 kockdzatok
1. A megfeleld allatgy6gydszati készitmények (pl. antimikrobidlis szerek és a parazitaellenes szerek) tekintetében

meg kell adni a célallatfajban valé alkalmazast érintd javallattal Gsszefuggésben az aktudlis rezisztencidra (ha
van ilyen), valamint a klinikailag relevans rezisztencia esetleges el6forduldsira vonatkozé informéciét. Ahol
lehetséges, be kell mutatni a rezisztenciamechanizmus(ok)ra, a rezisztencia molekuldris genetikai alapjira és a
rezisztencia determindnsainak dtviteli ardnydra vonatkozé informdciot. Adott esetben kozolni kell a tarsrezisz-
tencidra és a keresztrezisztencidra vonatkoz6 informdciét. A kérelmezének olyan intézkedésekre kell javaslatot
tennie, amelyek korldtozzak az dllatgydgydszati készitmény tervezett felhaszndldsa tekintetében klinikailag
relevins rezisztencia kialakuldsat a szervezetekben.

2. Az embereket illetGen fenndllé kockdzatok szempontjdbdl relevans rezisztencidval kapcsolatban a I1.3A4. rész
(3) pontjaval 6sszhangban kell eljarni. Adott esetben kereszthivatkozast kell tenni a I.3A4. rész (3) pontjaban
szerepld adatokra.

IL.4A3. Az adag meghatirozasa és megerdsitése

Meg kell adni a megfelel§ adatokat a javasolt adag, a dézisintervallum, a kezelés id6tartama és az tijboli kezelést

megel6z6 id6tartam indokoldsdra.

Gyakorlati kiprobalds keretében végzett vizsgalatok esetében a relevdns informdciét — indokolt eltérés
hidnydban — a IL.4B. részben vazoltak szerint kell megadni.

11.4A4. Célallat-tolerancia

A célallatfajokon meg kell vizsgalni az éllatgydgydszati készitmény helyi és szisztémds tolerdlhatésdgat. A
célallatfajok biztonsdgdra irdnyul vizsgdlatok célja, hogy leirjdk az intolerancidra utalé jeleket és
meghatdrozzdk a biztonsdgi rdhagyds megfelel6 mértékét az alkalmazds ajanlott moédjanak/mddjainak
haszndlata mellett. Ezt az adag emelésével és/vagy a kezelés idGtartamdnak novelésével lehet elérni. A
vizsgalatrdl készilt jelentés(ek)nek tartalmaznia(tartalmazniuk) kell az osszes vart farmakoldgiai hatds és az
osszes mellékhatds részletes lefrasat is. A céldllatfajok biztonsdgara iranyuld vizsgélatokat az allatgydgydszati
készitmények regisztrdldsa technikai feltételeinek harmonizdcidjit célzé nemzetkozi egyiittmiikodés (VICH)
keretében kidolgozott nemzetkdzi irdnymutatdsok és az Ugynokség 4ltal kdzzétett irdnymutatdsok megfelels
figyelembevétele mellett kell végezni.. Egyéb preklinikai vizsgdlatok, koztik a 3. részben el8irt vizsgalatok,
valamint a klinikai vizsgdlatok a kozzétett szakirodalombdl szdrmazé relevans informdcidkkal egyiitt szintén
informdci6val szolgdlhatnak a céléllatfajok biztonsdgat illetGen. Itt fel kell tiintetni a céldllatfajokon végzett
fejlédési toxicitdsi vizsgdlatokat, és egy Osszefoglalot kell késziteni a dokumentacié 3. részében.
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11.4B. Klinikai vizsgdlat(ok)
11.4B1. Altaldnos elvek

1. A klinikai vizsgdlatok megtervezése, lefolytatdsa és a veliik kapcsolatos jelentéstétel sordn kellGen figyelembe
kell venni a VICH helyes klinikai gyakorlatra vonatkozé nemzetkézi irdnymutatdsait és az Ugynokség éltal
kozzétett vonatkozd irdnymutatdst. Az Union kiviil végzett klinikai vizsgalatokbdl szdrmazé adatok csak
akkor vehetdk figyelembe egy forgalombahozatali engedély irdnti kérelem értékelésénél, ha az adatok kellGen
reprezentativak az unids helyzetet illetGen.

2. A kisérleti adatokat, példaul a feltdrd/kisérleti vizsgdlatokat vagy a nem kisérleti megkozelitések eredményeit
indokolt eltérés hidnydban meg kell erdsiteni klinikai vizsgélatokkal.

3. A klinikai vizsgalatok célja az allatgydgydszati készitmény célallatfajok szempontjabol vett drtalmatlansaganak
vagy hatékonysdgdnak gyakorlati kiprobaldsa szokdsos llattartasi kortilmények kozott vagy a helyes dllatorvosi
gyakorlat részeként. E vizsgalatok bemutatjak azt a hatast, amelyet az allatgydgydszati készitmény az ajanlott
adagoldsi rendnek a céldllatfajban vald, javasolt méd(okjon torténd alkalmazdsa utdn gyakorol. A vizsgdlat
megtervezésének célja a javallatok aldtdmasztdsa, valamint a faj, a kor, a fajta és az ivar, tovibbd az
dllatgyogydszati készitmény haszndlati utasitdsa szerinti ellenjavallatok és a készitmény lehetséges
mellékhatdsainak figyelembevétele.

4, Valamennyi allatgyogydszati klinikai vizsgdlatot a részletes vizsgélati jegyzSkonyvvel osszhangban kell
elvégezni.
5. Az unids éllatgydgyaszati klinikai vizsgdlatokban haszndlni tervezett formuldcidk tekintetében a »kizardlag

allatgyogydszati klinikai vizsgdlatban torténé felhaszndldsra« szavakat felttinden és letorolhetetleniil fel kell
tintetni a cimkén.

6. A klinikai vizsgdlatokat — indokolt esetek kivételével — kontrolldllatok alkalmazdsival kell végrehajtani
(ellendrzott klinikai vizsgdlatok). Az 1ij termék hatékonysdgardl kapott eredményeket ossze kell hasonlitani az
azon célallatfajok vizsgalataval kapott eredményekkel, amelyek egy, az Unidban ugyanazon céldllatfajokon
ugyanazon alkalmazdsi javallatok tekintetében engedélyezett, bizonyitottan elfogadhatd szintl hatékonysdgot
nyujt6 allatgyogyaszati készitményt kaptak, vagy amelyek placebdt kaptak, vagy nem részesiiltek kezelésben.
Minden kapott eredményt, akdr pozitiv, akdr negativ, jelenteni kell.

7. A vizsgdlati jegyz6konyv kialakitdsdhoz, a klinikai vizsgdlatok elemzéséhez és értékeléséhez — eltérés
indokoltsaganak hidnydban — elismert statisztikai elveket kell alkalmazni az Ugynokség dltal kozzétett
megfelel§ irdinymutatdssal osszhangban.

11.4B2. Dokumenticié

I.4B2.1. A preklinikai vizsgédlatok eredményei
Ha lehetséges, a kovetkezd vizsgdlatok eredményeire vonatkoz6 adatokat meg kell adni:

a) a farmakoldgiai aktivitdst bizonyité vizsgilatok, beleértve a terdpids hatdsért felel6s farmakodindmids
hatdsmechanizmust bizonyité vizsgalatokat és a f{6bb farmakokinetikai profilt bizonyité vizsgalatokat;

b) arezisztencidra irdnyuld tesztek és vizsgalatok, amennyiben alkalmazandé;
c) a céldllatfajok biztonsdgat bizonyitd vizsgalatok;

d) az adag (ideértve a dézisintervallumot, a kezelés idGtartamat és az Gjboli kezelést megel6z4 idGtartamot)
meghatdrozdsdra és megerdsitésére irdnyuld vizsgélatok.

Ha a vizsgalatok sordn nem vart eredmények fordulnak el6, azokat részleteiben ki kell fejteni. Ezen adatok
elhagydsat indokolni kell. A preklinikai vizsgélatok jelentései esetében az aldbbi részleteket kell megadni:

a) Osszefoglalé;
b) vizsgalati jegyz8konyv;

¢) a célkitlizések, a terv és a lefolytatds részletes leirdsa, a haszndlt mddszerek, késziilékek és anyagok
ismertetésével, részletesen megadva a kovetkezd adatokat: faj, kor, sily, ivar, szdm, az dllatok fajtdja vagy
fajtavéltozata, az allatok azonositdsa, az alkalmazott adag, az alkalmazds mddja és iitemezése;
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d) az eredmények statisztikai elemzése, amennyiben alkalmazandé;
e) a kapott eredmények objektiv kifejtése, amely az dllatgydgydszati készitmény célallatfajok szempontjabdl
vett hatékonysdgdrdl és drtalmatlansdgdrdl levont kovetkeztetésekhez vezet.
.4B2.2. A Klinikai vizsgdlatok eredménye

A kisérletet végz8k mindegyike koteles megadni az Osszes adatot, az egyedi kezelések esetében egyéni
adatlapon, a csoportos kezelések esetében pedig csoportos adatlapon.

A forgalombahozatali engedély jogosultjanak meg kell tennie minden szitkséges intézkedést, hogy biztositsa az
adatok megaddsihoz alapul szolgdlé eredeti dokumentumok meg6rzését az dllatgydgydszati készitmény
engedélyének lejaratat kovetGen legaldbb ot évig.

A klinikai megfigyeléseket minden egyes klinikai vizsgdlat tekintetében 6ssze kell foglalni, és a vizsgalatokrdl és
eredményeikrdl attekintést kell adni, amelynek elsGsorban a kovetkezdket kell tartalmaznia:

a) a kontrolldllatok és az egyedileg vagy csoportosan kezelt vizsgélt dllatok szdma, faj, fajta vagy fajtavaltozat,
életkor és ivar szerinti bontdsban;

b) a vizsgdlatokbol idé el6tt kivont dllatok szdma a megfeleld indokldssal;
¢) akontrollallatok esetében meg kell adni, hogy azok:

i. semmilyen kezelést nem kaptak,

ii. placebot kaptak, vagy

iii. egy mdsik, az Uniban az ugyanazon céldllatfajokon ugyanazon alkalmazdsi javallatok tekintetében
engedélyezett, bizonyitottan elfogadhatd szinten hatékony dllatgyogyaszati készitményt kaptak, vagy

iv. avizsgdlat targyat képezd ugyanazon hatdanyagot mds formuldcidban vagy mds médon kaptak;
d) a megfigyelt mellékhatdsok fellépésének gyakorisdga;
e) adott esetben az dllatok teljesitményére gyakorolt hatdsrol tett megfigyelések;

f) az azokkal a vizsgdlt allatokkal kapcsolatos részletek, amelyek koruk, tartdsi vagy takarmanyozdsi
korilményeik, illetve rendeltetésiik miatt fokozott kockdzatnak vannak kitéve, vagy amelyek élettani vagy
koros allapota kiilonos figyelmet érdemel;

g) az eredmények statisztikai értékelése.

A vizsgélatvezetének dltaldnos kovetkeztetéseket kell levonnia az dllatgydgydszati készitmény hatékonysagardl
és a céldllatfajok szempontjdbdl vett drtalmatlansdgardl a javasolt koriilmények kozotti alkalmazds mellett,
kiilonos tekintettel a javallatokkal és ellenjavallatokkal kapcsolatos valamennyi informéciora, az adagolasra, a
kezelés atlagos idStartamdra és adott esetben a mds allatgydgydszati készitményekkel vagy takarmany-
adalékanyagokkal vald, megfigyelt kolcsonhatdsokra, tgymint a kezelés alatt szitkséges egyedi
6vintézkedésekre, valamint az esetlegesen észlelt tiladagolds klinikai jeleire.

IIl. SZAKASZ

A BIOLOGIAI ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEKRE VONATKOZ O KOVETELMENYEK

Az egyes fert6z8 allatbetegségek ellenSrzésére és felszdmoldsdra vonatkozd uni6s jogszabdlyokban megdllapitott kilonos
kovetelmények sérelme nélkiil a bioldgiai dllatgydgydszati készitményekre a kovetkez8 kovetelményeket kell alkalmazni,
kivéve, ha a termékeket a IV. és V. szakaszban és a vonatkozé irdnymutatisokban meghatdrozott fajokon vagy
meghatdrozott javallatokra valé felhaszndldsra szdnjak.
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Illa. SZAKASZ

A NEM IMMUNOLOGIAI BIOLOGIAI ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEKRE VONATKOZ O KOVETELMENYEK

A kovetkezd kovetelmények a 4. cikk (6) bekezdésében meghatdrozott bioldgiai dllatgydgydszati készitményekre
alkalmazandok, kivéve a 4. cikk (5) bekezdésében meghatdrozott termékeket, vagy ha a IV. szakasz eltérGen rendelkezik.

Az e szakaszban meghatdrozott kovetelményeknek valé megfelelés tekintetében engedélyezett a rugalmassig, de az e
melléklet kovetelményeitdl vald barmely eltérést tudomdnyosan indokolni kell, és annak a bioldgiai készitmény konkrét
tulajdonsdgain kell alapulnia. A konkrét anyagok tekintetében az e szakaszban felsorolt kovetelményeken feliil szitkség
lehet az drtalmatlansdggal kapcsolatos adatokra, a termék jellegétél fuggGen.

Illa.1. 1. RESZ: A dokumentdcio Gsszefoglaldsa

Ldsd az . szakaszt.
IMla.2. 2. RESZ: Miné'ségre vonatkozé dokumentdcio (fizikai-kémiai, bioldgiai vagy mikrobioldgiai adatok)
Ma.2A.  Termékleiris
la.2A1. MinGségi és mennyiségi osszetétel

1. A bioldgiai dllatgydgydszati készitmény mennyiségi és minGségi Osszetételét meg kell adni. Ez a szakasz a
kovetkezdk tekintetében tartalmaz informaciét:

a) a hatdanyag(ok);

b) a segédanyagok GsszetevGje/Osszetevsi, barmilyen is azok jellege és a felhasznalt mennyisége, ideértve az
adjuvdnsokat, a tartdsitészereket, a stabilizdtorokat, a sfiritGanyagokat, az emulgedloszereket, a
szinezékeket, az izesitGanyagokat, az aromaanyagokat, a markereket stb. is;

c) az Osszetétel, azaz a gydgyszerforma valamennyi OsszetevGjének felsoroldsa, valamint mennyiségiik
egységekben kifejezve (ideértve a raméréseket is, ha vannak), az OsszetevSk rendeltetése és a mingségi
szabvanyukra vald hivatkozds (példaul gytjteményes monografia, gyartdi specifikdciok);

d) akisér rekonstitiicios olddszer(ek);

e) a gybgyszerformdhoz, valamint adott esetben a felolddshoz alkalmazott oldészerekhez és eszkozokhoz
hasznélt tartdlynak és annak zdrjanak a tipusa. Ha az eszkozt a bioldgiai dllatgydgyaszati készitménytdl
kiilon kiszerelésben adjdk, be kell nydjtani az eszkdzre vonatkozd lényeges informdciokat.

2. Az dllatgydgydszati készitményekben taldlhaté Gsszes hatbanyag és segédanyag mennyiségi Gsszetételeként
meg kell adni minden egyes hatéanyag és segédanyag adott gydgyszerforma szerinti tomegét, illetve bioldgiai
aktivitdsdt egységekben, az egy adagoldsi egységre, egy tomeg- vagy térfogategységre jutd egységszdm
meghatdrozdsaval.

3. Ha lehetséges, az egységekben kifejezett biolGgiai aktivitdst a tomegegységre vagy térfogategységre kell
vonatkoztatni. Ha a bioldgiai aktivitds tekintetében nemzetkozi egységet hatdroztak meg, — indokolt esetek
kivételével — ezt kell haszndlni. Ha nem dllapitottak meg nemzetkozi egységet, a bioldgiai aktivitds egységeit
tgy kell kifejezni, hogy az anyag aktivitisa — adott esetben az Eurdpai Gydgyszerkonyv egységeinek
alkalmazdsa révén — egyértelmden azonosithaté legyen.

4. A bioldgiai allatgyogydszati készitmények OsszetevSinek leirdsakor haszndlandé »szokdsos terminoldgia« a 8.
cikk egyéb rendelkezéseinek alkalmazdsatdl fiiggetleniil:

a) az Eur6pai Gyogyszerkonyvben — vagy ennek hidnydban valamelyik tagillam nemzeti gyogyszerkonyvében
— szerepl§ anyagok esetében az érintett monogréfia f6cime, amely minden ilyen anyag tekintetében
kotelezd, az érintett gydgyszerkonyvre vald hivatkozassal;
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b) egyéb anyagok tekintetében a WHO dltal javasolt nemzetkozi szabadnév, amely mellett fel lehet tiintetni
mds szabadnevet is, vagy ezek hidnydban a pontos tudomdnyos megnevezés; azon anyagoknél, amelyek
nem rendelkeznek nemzetkozi szabadnévvel vagy pontos tudomanyos megnevezéssel, azt adjik meg, hogy
hogyan és mibdl allitottak el§ Sket, megfelel§ esetben egyéb fontos adatokkal kiegészitve;

c) aszinezékek tekintetében meg kell adni a 2009/35/EK irdnyelv dltal a szinezékekhez rendelt »E«-szdmot.

Ma.2A2.  Termékfejlesztés
Magyarazatot kell fizni tobbek kozott, de nem kizardlag a kovetkez6khoz:

a) az Osszetétel megvalasztdsa és az Osszetev6k megvdlasztdsa, killonos tekintettel a rendeltetésikre és a
megfelel§ koncentracidkra;

b) a tartositdszerek osszetételhez valé hozzdaddsat indokolni kell;

c) a kozvetlen csomagolds és a késztermék tdrolasdhoz és alkalmazdsdhoz haszndlt tartdlynak és annak
zdrérendszerének az alkalmassdga. A késztermék és az elsddleges csomagolds kozotti kolesonhatdsra
irdnyul6 vizsgalatot kell benydjtani, ha felmeril az ilyen kolcsonhatds lehet8sége, kiilonos ha injekcids

készitményekrdl van sz6;

d) a mikrobioldgiai tulajdonsiagok (mikrobioldgiai tisztasdg és antimikrobidlis aktivitds) és a haszndlati
utasitds;

e) az esetleges tovabbi csomagolds, kiils6 csomagolds, ha relevéns;

f) ajavasolt alkalmazdsi méddal, az adagoldssal és a célallatfajokkal osszefiiggésben javasolt csomagméretek;
g) ardmérés(ek) a formuldcidban a lejaratkori minimum hat6érték garantédldsa érdekében, indokoldssal;

h) ahatbanyag és a késztermék gydrtdsi folyamatanak megvélasztdsa;

i) a klinikai vizsgalatban hasznalt tételek el6allitisira alkalmazott gydrtdsi folyamat(ok) és a forgalomba-
hozatali engedély irdnti kérelemben leirt folyamat kozotti killonbségeket ki kell fejteni;

j) haakésztermékhez adagolé eszkozt is adnak, az adag(ok) pontossagat igazolni kell;

k) ha ajanlott kapcsolodé vizsgalatot (pl. diagnosztikai vizsgélatot) végezni a késztermékkel, meg kell adni a
vizsgdlattal kapcsolatos relevans informdcidkat.

1) E magyardzatot tudomanyos termékfejlesztési adatokkal kell aldtdmasztani.
[a.2A3.  Jellemzés
Illa.2A3.1. Szerkezeti és egyéb jellemzGk megvildgitisa

1. A megfelel§ specifikdcio megallapitdsdhoz szitkség van a biotechnolégiai vagy biol6giai anyag megfeleld
technikdkkal torténd jellemzésére (amelynek sordn kitérnek a fizikai-kémiai tulajdonsigok, a bioldgiai
aktivitds, az immunkémiai tulajdonsdgok, a tisztasdg és szennyezettség meghatdrozdsdra). A kizdrdlag
szakirodalmi adatokra valé hivatkozds nem elfogadhat6, azon indokolt esetek kivételével, amikor a
modositidsokhoz haszndlt hasonlé molekuldkra vonatkozé kordbbi ismeretek alapjan nem meriilnek fel
biztonsdgi aggalyok. A megfeleld jellemzést a fejlesztési szakaszban kell elvégezni, ahol sziikséges, a folyamat
jelent6s médosuldsat kovetGen.

2. Minden, az elsGdleges, mdsodlagos vagy magasabb rendii struktirdra vonatkoz6 relevans informdciot meg kell
adni, ideértve a hatéanyag poszttranszlacios (pl. glikoformak) vagy egyéb mddositésait.

3. Adatokat kell kozolni a bioldgiai aktivitdsrol (nevezetesen a termék azon konkrét képességérsl vagy
kapacitdsardl, hogy egy meghatdrozott bioldgiai hatdst kivaltson). A bioldgiai aktivitdst dltaldban megfeleld,
megbizhat6 és mindsitett médszerrel kell meghatdrozni vagy értékelni. E vizsgdlat hidnydt indokolni kell.
Elismert tény, hogy a jellemzési adatok terjedelme novekszik a fejlesztés sordn.
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4. A jellemzéshez haszndlt modszerek megvalasztasa mellett sz6lo érveket be kell mutatni, és e moddszerek
alkalmassagat meg kell indokolni.

Illa.2A3.2. Szennyezddések

1. A folyamattal kapcsolatos szennyezSdésekre (példdul gazdasejtfehérjék, gazdasejt DNS, kozegmaradvany,
kolonndkbdl kioldodé anyagok) és a készitményekkel kapcsolatos szennyez8désekre (példaul prekurzorok,
hasitott formak, bomldstermékek, aggregatumok) ki kell térni. A szennyez8désekkel kapcsolatos mennyiségi
informaciét meg kell adni, ideértve a legmagasabb adagra vonatkozé maximdlis mennyiséget. Bizonyos
eljardssal kapcsolatos szennyezSdések esetében (pl. habzdsgdtlo szerek), a klirensz becslése indokolt lehet.

2. Amennyiben bizonyos szennyez6dések tekintetében csak mennyiségi adatokat szolgaltatnak, ezt indokolni kell.
la.2B. A gydrtdsi modszer leirdsa
1. A gyartasi médszernek a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez a 8. cikk értelmében mellékelt leirasat

2 7

tgy kell megfogalmazni, hogy megfeleld attekintést adjon az elvégzett mveletek jellegérdl.

2. Minden egyes gyartd, beleértve az alvdllalkozdkat is, nevét, cimét és felelGsségét, valamint a gydrtdsban,
vizsgélatban és tételfelszabaditdsban érintett valamennyi javasolt létesitményt vagy el@allitasi helyszint fel kell
tiintetni.

3. A gyértasi folyamat leirdsa legaldbb a kovetkezdket tartalmazza:

a) agydrtds kilonboz6 1épései, ideértve a hatbanyag gyartdsat és a tisztitdsi lépések leirdsdt;

b) meg kell adni az egymadst kovetS minden egyes lépés folyamatdbrajat, hogy meg lehessen itélni a gydrtdsi
eljaras megismételhetGségét és a késztermékre tett esetleges kdros hatdsok, mint pl. a mikrobioldgiai
szennyezés kockdzatat;

c) folyamatos gydrtds esetében a késztermék minden egyes tételének homogenitdsa és dllandé minéségének
biztositdsa érdekében hozott 6vintézkedések részletei. Meg kell adni a tételek meghatdrozdsdra és a javasolt
kereskedelmi tételek méretére (méreteire) vonatkozé informdciot;

d) valamennyi anyag felsoroldsa a megfelel6 szakaszokban, ahol azokat felhaszndltdk, ideértve azokat az
anyagokat is, amelyeket a gydrtds sordn nem lehet visszanyerni;

€) a vegyités részletei, valamennyi felhaszndlt anyag mennyiségi adataival, ideértve egy reprezentativ gydrtdsi
tételre vonatkoz6 példat;

f) a gydrtaskozi ellendrzések listdja, ideértve a gydrtds azon szakaszdt is, amelyben az ellendrzést lefolytatjak,
valamint az elfogaddsi kritériumok;

g) steril készitmények esetében — ha a gy6gyszerkonyvekben nem szerepld sterilizdldsi feltételeket alkalmaznak
— a sterilizdlds mddszerét és/vagy a haszndlt aszeptikus eljardsokat részletesen ismertetni kell.

4. A gyirtési folyamat sordn alkalmazott kritikus 1épésekre vagy elemzési mintdkra vonatkozé validdldsi
vizsgdlatok leirdsat, dokumentaldsdt és eredményeit meg kell adni (példdul a sterilizdlasi eljards, az aszeptikus
feldolgozds vagy a toltés validalasa), és a gyartasi folyamat egészének validdlasat be kell mutatni a leirt médszer
alkalmazdsdval elGéllitott hirom egymast kovetd tétel eredményeinek kozlésével.
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Ma.2C. A kiinduldsi anyagok el@illitdsa és ellendrzése

1. E pont alkalmazdsdban a »kiinduldsi anyag«: a bioldgiai dllatgydgydszati készitmény elallitdsa sordn hasznalt
Osszes Osszetevl, a hatbéanyagokat is ideértve. A hatbéanyag el@allitdsara hasznalt taptalajokat egyetlen
kiinduldsi anyagnak kell tekinteni.

2. A mindségi és mennyiségi sszetételt ismertetni kell, ha a hatdsagok tigy vélik, hogy ez az informaécié relevans a
késztermék minGsége és az esetlegesen felmeriil§ kockdzatok tekintetében.
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3. Ha e tdptalajok elkészitéséhez dllati eredeti anyagokat hasznalnak, fel kell tuntetni az éllatfajokat és a
felhaszndlt szovetet, emellett a megfelel6 monografidknak, koztikk az Eurdpai Gydgyszerkonyv dltalnos
monografidinak és dltalinos fejezeteinek valé megfelelést igazolni kell.

4. A kérelmezdnek dokumentdciét kell benydjtania annak bizonyitdsa érdekében, hogy a kiinduldsi anyagok,
tobbek kozott az alaptenyészetek, a sejtbankok, a szérumtételek és a szivacsos agyvelGbantalom (TSE) atvitele
tekintetében relevdns dllatfajoktdl szdrmazé egyéb anyagok, valamint az dllatgyogydszati készitmény gydrtdsa
megfelelnek az dllati szivacsos agyvel6bdntalom kérokozéinak emberi felhasznaldsra szdnt és dllatgydgydszati
készitmények Gtjan torténd atviteli kockdzatanak minimalisra csokkentésérdl sz016 iranymutatdsnak, valamint
az Eur6pai Gydgyszerkonyv megfelel§ monografidjaban foglalt kovetelményeknek.

5. A gylgyszerek és az egészségiigyi elldtds minGségével foglalkozd eurdpai igazgatdsig (EDQM) dltal kiadott
megfelelGségi tantsitvanyok — az Eurdpai Gydgyszerkonyv vonatkozd monografidjara valé hivatkozdssal —
felhasznalhatok a megfelelés bizonyitdsara.

6. A dokumentacidnak tartalmaznia kell a specifikdcidkat, a kiinduldsi anyagok valamennyi tétele mingségének
ellendrzése érdekében elvégzend§ vizsgdlatokkal kapcsolatos informdcidkat és az sszes felhaszndlt Gsszetevd
tételének eredményeit; a dokumentdciot a kovetkezd rendelkezésekkel 6sszhangban kell benytjtani.

7. A meghatdrozott specifikdciénak valé megfelelés bizonyitdsa érdekében a kiinduldsi anyagokra vonatkozdan
analitikai bizonyitvanyokat kell benytjtani.

8. A szinezékeknek minden esetben meg kell felelniiik a 2009/35/EK irdnyelv kovetelményeinek.

9. Az antibiotikumok gydrtds sordn torténd alkalmazdsdnak, illetve a tart6sitoszerek hasznalatdnak meg kell
felelnie az Eurdpai Gydgyszerkonyvnek.

10. Az Ujszer(i segédanyagok — egy dllatgy6gyaszati készitményben az Uni6ban els6 alkalommal vagy dj
alkalmazdsi méddal hasznélt segédanyag(ok) — tekintetében meg kell adni a gyartdsi adatokat, a jellemzést és
az ellendérzéseket, a bizonyitd drtalmatlansdgi — klinikai és nem klinikai — adatokra torténd kereszthivatkozdssal
egyiitt. A szinezékek tekintetében a I1.2C2. rész (3) és (4) pontjdban emlitett megfelelgségi nyilatkozatok
elegendének tekinthetSk.

la.2C1.  Gydgyszerkényvekben szerepld kiinduldsi anyagok

1. Az Eurdpai Gyodgyszerkonyv monografidi alkalmazandok az abban szerepl osszes kiinduldsi anyagra,
megfelelGen indokolt esetek kivételével.

2. A tobbi anyaggal kapcsolatban a tagallamok el8irhatjdk, hogy a sajdt teriiletiikon gydrtott termékek esetében az
egyes nemzeti gyogyszerkonyveket kell betartani.

3. Az analitikai médszer leirdsét az adott gyogyszerkonyvre torténd részletes hivatkozds is helyettesitheti.
4. A kiinduldsi anyagok minden egyes tételén elvégzett rutinvizsgdlatoknak meg kell egyezniiik a forgalomba-

hozatali engedély irdnti kérelemben feltiintetett vizsgdlatokkal. Ha a gydgyszerkonyvben nem szerepld
vizsgélatokat hasznalnak, bizonyitani kell, hogy a kiinduldsi anyagok megfelelnek a gydgyszerkonyv minGségi
kovetelményeinek.

5. Ha az Eurdpai Gydgyszerkonyv monogréfidiban vagy a tagllami gyogyszerkonyvekben szerepld specifikdcid
vagy mds rendelkezés esetleg nem elegendd az anyag minGségének biztositdsdhoz, az illetékes hatdsigok a
forgalombahozatali engedély jogosultjatdl részletesebb specifikicidkat is kérhetnek. Az dllitdlagos
elégtelenséget jelenteni kell a kérdéses gydgyszerkonyvért felel6s hatdsagoknak.

lla.2C2.  Gydgyszerkonyvekben nem szerepld kiinduldsi anyagok
Illa.2C2.1. Bioldgiai eredetii kiinduldsi anyagok

1. Ha az dllatgyogyaszati készitmény gyartdsa sordn haszndlt anyagok forrdsai mikroorganizmusok, novényi vagy
allati eredetii szovetek, dllati vagy emberi eredeti sejtek vagy bioldgiai folyadékok (ideértve a vért is), vagy
biotechnoldgiai sejtkészitmények, a kiinduldsi anyagok eredetét (foldrajzi régidjat is) és torténetét le kell irni és
dokumentdlni kell. Az eldéllitdishoz hasznélt allatok eredetét, dltalinos egészségi és immunoldgiai dllapotdt
meg kell adni, tovdbbd pontosan meghatdrozott forrasbél szarmazé kiinduldsi anyagokat kell hasznélni.
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2. Az idegen dgensektdl (baktériumok, mycoplasma, gombdk és virusok) valé mentességet az Eurdpai
Gyogyszerkonyv szerint kell igazolni az alaptenyészetek, koztik a sejtbankok, a szérumtételek, és ha
lehetséges, azon forrdsok tekintetében, amelybdl szdrmaznak.

3. A gydrtasi folyamatok bdrmely szakaszdban felhaszndlt, bioldgiai eredetdi anyagokrdl informdciét kell
szolgaltatni. Az informdcik magukban foglaljak a gydrtdsi stratégidt, a tisztitdsi/inaktivdldsi folyamatok
leirdsat, ezek validldsdt, a késztermék minGségének, drtalmatlansdgdnak és a készitmény tételei
dlland6sdgdnak biztositdsdra szolgdlé osszes gyartaskozi ellendrzési eljdrdst, valamint részletes adatokat az
anyag minden egyes tételén végzett szennyezettségi vizsgalatokrdl. Barmely kiilonleges 6vintézkedést, amelyre
a kiinduldsi anyag tdroldsa alatt sziikség lehet, és — ha szitkséges — a tdroldsi eltarthat6sdgi id6t is meg kell adni.

4. Allati vagy emberi eredetii kiinduldsi anyagok alkalmazdsa esetén le kell irni az idegen eredetti agensektdl val6
mentesség biztositdsa céljabol alkalmazott intézkedéseket. Ha idegen dgens jelenlétét észlelték, vagy ennek
gyantija merill fel, a megfelel§ anyagot el kell tdvolitani, vagy oly médon feldolgozni, amely validalt kezeléssel
csokkenti a jelenlét kockdzatdt. Ha a kezelést kovetSen is észlelik a jelenlétet, vagy annak gyandja meriil fel, a
megfelel§ anyagot csak akkor szabad haszndlni, ha a termék tovabbi feldolgozdsa biztositja a kérokozd
eltavolitdsat és/vagy inaktivaldsat; az idegen dgensek eltdvolitasat és/vagy inaktivaldsat bizonyitani kell.

5. Sejtbankok hasznélatakor igazolni kell, hogy a sejtek tulajdonsdgai valtozatlanok maradtak az atoltdsoknak a
gyartdshoz vélasztott legnagyobb gyakorisdgi szintje mellett is.

6. Genetikailag modositott kiinduldsi anyagok esetében olyan részletes informacidkat is meg kell adni, mint a
kiindulé sejtek vagy torzsek leirdsa, az expresszios vektor felépitése (neve, eredete, a replikon funkcidja,
promoter, enhancer és egyéb szabdlyozé elemek) a ténylegesen beillesztett DNS- vagy RNS-szekvencia
ellendrzése, a sejtekbe juttatott plazmidvektorok oligonukleotid szekvencidja, a kotranszfekcidhoz hasznalt
plazmidok, a hozzdadott vagy torolt gének, a végleges szerkezet bioldgiai jellemzdi, az expresszalt gének, a
masolatok szdma és a genetikai stabilitas.

7. Géntechnoldgidval maédositott szervezetet (GMO) tartalmazé vagy abbdl all6 dllatgyodgydszati készitmények
esetében a kérelem mingségre vonatkozé részéhez csatolni kell a 2001/18/EK irdnyelvvel dsszhangban el6irt
dokumentumokat.

8. Szitkség esetén mintakat kell szolgaltatni a bioldgiai kiinduldsi anyagokbdl vagy a vizsgélatok sordn felhasznalt

reagensekbdl, hogy az illetékes hatdsdgok elvégezhessék az ellendrzd vizsgélatokat.

[lla.2C2.2. Nem bioldgiai eredetii kiinduldsi anyagok

1. A lefrdst monogréfia formdjaban kell elkésziteni a kovetkez8 pontokba szedve:

a) a kiinduldsi anyag neve, a Illa.2A1. szakasz (4) pontja kovetelményeinek megfelelGen, kiegészitve a
kereskedelmi vagy tudomdnyos szinonimakkal;

b) akiinduldsi anyag leirdsa, az Eurépai Gyogyszerkonyvben hasznalt leirdsokhoz hasonlé formaban;
¢) akiinduldsi anyag funkcidja;
d) az azonositds mddszerei;

e) barmely kiilonleges 6vintézkedés, amelyre a kiinduldsi anyag téroldsa alatt sziikség lehet, és —ha szitkséges —
a taroldsi eltarthat6sdgi id6t is meg kell adni.

lla.2D.  Gydrtaskozi ellendrzé vizsgilatok
1. A dokumentdciénak tartalmaznia kell a gydrtds kozbensS szakaszdban a gydrtdsi folyamat és a késztermék

dllandé mingségének biztositdsa érdekében elvégzett gydrtiskozi ellen6rzé vizsgdlatokkal kapcsolatos
adatokat is. Minden egyes ellenérzé vizsgalatra és analitikai mddszerre specifikdciot kell megéllapitani. Az
ellendrzd vizsgalatok validaldsdt, indokolt esetek kivételével, biztositani kell.



L 180/38 Az Eurépai Unié Hivatalos Lapja 2021.5.21.

2. A hatbanyag tételére[tételeire vonatkozd specifikcioban meg kell hatdrozni az elfogadhatésagi kritériumokat,
a hatbanyag minGségének elégséges ellendrzésére hivatott vizsgdlatokkal egyiitt. Indokolt esetek kivételével
bele kell foglalni a bioldgiai aktivitds vizsgdlatdt is. A szennyezettség tekintetében a biztonsdgi megfontolasok
figyelembevételével fels§ hatdrértéket kell megdllapitani. A hatdanyag tekintetében meg kell hatdrozni a
mikrobioldgiai mindséget. Az idegen dgensektd] (baktériumok, mycoplasma, gomba és virus) valé6 mentességet
az Eurdpai Gydgyszerkonyv szerint kell igazolni.

3. A 2010/63/EU irdnyelvvel és a kisérleti és mds tudomdnyos célra hasznalt gerinces allatok védelmérdl sz616
eurépai egyezménnyel Osszhangban a vizsgdlatokat tigy kell elvégezni, hogy minél kevesebb dllat
felhaszndldsat igényeljék, és hogy a legkevesebb fdjdalmat, szenvedést, félelmet vagy maradandé egészségka-
rosoddst okozzdk. Ha rendelkezésre 4ll, alternativ in vitro vizsglatot kell végezni, ha ezzel helyettesithets vagy
csokkenthet6 az dllatok alkalmazdsa vagy mérsékelhetd a szenvedésiik.

la.2E. A készterméken végzett ellenGrzé vizsgilatok

la.2E1. A késztermékre vonatkozé specifikicié

A késztermék analiziséhez haszndlt technikdk leirdsat valamennyi vizsgalat tekintetében a mingség értékelését
lehet6vé tevd, kell§ részletességgel kell meghatdrozni.

Ha olyan vizsgélati eljardsokat és hatdrértéket alkalmaznak, amelyek nem szerepelnek az Eurépai Gydgyszer-
konyvben, vagy ennek hidnydban valamelyik tagdllam gydgyszerkonyvében, de egyéb megfelel6 monografidk
rendelkezésre dllnak, akkor bizonyitani kell, hogy a késztermék megfelelne az adott gydgyszerkonyvben az
adott gyogyszerformdra meghatdrozott kovetelményeknek, ha az emlitett monografidknak megfelelGen
vizsgalndk. A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemben fel kell sorolni azokat a vizsgalatokat, amelyeket
a késztermék minden tételének reprezentativ mintdjdn elvégeznek. Adott esetben a végleges csomagon és nem
az abbdl késziilt tételen vagy tételeken végzett vizsgdlatok gyakorisagdt kell megadni. Meg kell indokolni azon
vizsgalatok gyakorisgat is, amelyekre nem rutinszerfien keriil sor. A felszabaditisra vonatkozé
elfogadhatdsdgi kritériumokat fel kell tintetni és meg kell indokolni. A készterméken végzett ellenérzg
vizsgalatok validdldsat biztositani kell.

A szennyezettség tekintetében a biztonsdgi megfontoldsok figyelembevételével fels§ hatdrértéket kell
megéllapitani.

Mla.2E2. A felszabaditdsi vizsgilatok médszereinek leirdsa és validaldsa

1. Altaldnos jellemzék

Az dltaldnos jellemzdkre vonatkozo vizsgalatok adott esetben a késztermék megjelenésével kapcsolatosak, és
fizikai vagy kémiai vizsgélatokbdl, igymint pH, ozmolalitds stb. vizsgdlatabdl dllnak. A kérelmezének minden
egyes esetben minden ilyen jellemz8re meg kell adnia a specifikdciot, valamint a megfelel§ konfidencia-
szinteket.

2. Azonositds és hatdérték-vizsgalat

Szitkség esetén a hatdanyag azonositdsa céljabdl fajlagos vizsgalatot kell végezni. Adott esetben az azonositdsi
vizsgalat kombindlhaté a hatéérték-vizsgalattal.

Annak igazoldsdra, hogy minden egyes tétel tartalmazza az drtalmatlansdg és hatékonysdg garantaldsahoz
szitkséges hatoértéket, aktivitdsi vizsgdlatot, a hatéanyag szdmszer(sitésére irdnyuld vizsgilatot, vagy a
relevans bioldgiai tulajdonsighoz kapcsol6dé funkcidt (bioldgiai aktivitds/funkciondlis hatds) mennyiségileg
méré vizsgélatot kell végezni.

Bioldgiai teszt kotelezd minden olyan esetben, amikor a fizikai-kémiai mddszerek nem adnak megfelel§
informdci6t a termék mindéségérdl. Az ilyen tesztnek — ha lehetséges — referenciaanyagokat és olyan statisztikai
analizist kell tartalmaznia, amely lehet§vé teszi a konfidenciaszintek kiszdmoldsit. Ha ezeket a vizsgalatokat a
készterméken nem lehet elvégezni, akkor a gydrtdsi folyamat minél késGbbi kozbensd szakaszdban lehet
lefolytatni Gket.

Ha a késztermék gydrtdsa sordn bomlds torténik, az egyes bomldstermékek és az Osszes bomldstermék
tekintetében fel kell tiintetni a kozvetleniil a gydrtdst kovets elfogadhat6, maximalis hatdrértékeket.
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3. A segédanyagok OsszetevSinek azonositdsa és mintaclemzése

Amennyiben szitkséges, a segédanyago(ka)t legalabb azonositdsi vizsgdlatnak kell aldvetni. Az als6 és felsé
hatdrérték vizsgdlata a tartésitdszerek esetében kotelezS. A fels6 hatdrérték vizsgdlata minden mds olyan
segédanyag-Osszetevs esetében kotelezd, amely mellékhatds kivaltdsdra alkalmas. Adott esetben, az indokolt
esetek kivételével, a késztermékben ellendrizni kell az adjuvans és 6sszetevSinek mennyiségét és jellegét.

4. Sterilitdsi és tisztasagi vizsgdlatok

Az idegen dgensektd] (baktériumok, mycoplasma, gomba és bakteridlis endotoxin) valé mentességet az Eurdpai
Gyodgyszerkonyv szerint kell igazolni. Az egyéb anyagokkal val6 szennyezettség hidnydnak bizonyitdsdra
megfelel§ vizsgdlatokat kell végezni a bioldgiai dllatgyogydszati készitmény jellegétdl, valamint a gydrtds
modszerétdl és koriilményeitdl fuggben. Ha az egyes tételeken kevesebb vizsgdlatot végeznek rutinszeriien,
mint amennyit a vonatkozd Eurdpai Gyodgyszerkonyv el6ir, akkor az elvégzett vizsgalatok dont6 fontossdgtiak
a monografidnak valé megfeleléshez. Bizonyitékot kell szolgéltatni arra vonatkozdan, hogy a bioldgiai
allatgyogyaszati készitmény megfelelne a kovetelményeknek, ha teljes egészében a monografianak megfelelGen
vizsgdlnak.

5. Maradék nedvességtartalom

A liofilizalt termékek vagy tablettdk minden tételén meg kell vizsgdlni a maradék nedvességtartalmat.

6. Toltési mennyiség

A helyes toltési mennyiség igazoldsara megfeleld vizsgalatokat kell végezni.

Illa.2E3.  Referenciaszabvinyok vagy -anyagok

Meg kell adni a referenciaanyag létrehozdsdhoz haszndlt gyartdsi folyamatra vonatkozé informdciét. Ha a
termékfejlesztés sordn egy adott vizsgdlat tekintetében egynél tobb referenciaszabvanyt vettek alapul,
mindsitési historikus adatokat kel benyujtani, amelyek bemutatjdk, hogy miként tartottdk fenn a kilonbozd
szabvanyok kozotti kapcsolatot.

Az Eurdpai Gydgyszerkonyvétsl eltérg referenciakészitmények és szabvdnyok alkalmazdsa esetén azokat
azonositani kell, és részletesen le kell irni.

Ila.2F. A tételek dllandosdga

lla.2F1.  Hatéanyag

A minden egyes tétel esetében megegyezd termékmindség biztositasira és a specifikdcidknak valé megfelelés
bizonyitdsdra meg kell adni a reprezentativ tételekre vonatkoz6 adatokat.

a.2F2.  Késztermék

A minden egyes tétel esetében megegyezd termékmin@ség biztositdsdra és a specifikdcioknak valé megfelelés
bizonyitdsdra a rutinszer(i gyartds tekintetében reprezentativ, harom egymadst kovetd tételre vonatkozé teljes
vizsgélati jegyz6konyvet kell benytjtani.

la.2G.  Stabilitdsvizsgilatok

1. A stabilitdsvizsgdlatok a hatéanyag és a késztermék stabilitdsra vonatkoznak, adott esetben az olddszer(eke)t is
ideértve. Ha az aktiv hat6anyago(ka)t taroljak, a tdrolds tervezett koriilményeit és tartamat a stabilitdsi adatok
alapjan meg kell hatdrozni; ezen adatok maguknak a hatéanyagoknak a vizsgdlata révén vagy a késztermék
barmely megfelel§ vizsgdlataval kinyerhetdk.

2. Leirdst kell adni azokrél a vizsgédlatokrdl, amelyek aldtdmasztjdk a kérelmez6 dltal javasolt eltarthat6sdgi id6t,
ajanlott tdrolasi korillményeket és az eltarthatosagi idGtartam végére érvényes specifikdciokat. Ezeknek a
vizsgalatoknak mindig valés ideji vizsgdlatoknak kell lenniiik; a leirt termelési folyamat szerint el&llitott
legalabb hdrom reprezentativ tételen kell azokat végrehajtani, valamint a végsd tartdlyokban tdrolt
termékeken; ezek kozé a vizsgdlatok kozé tartoznak a rendszeres id6kozonként, a késztermék tekintetében az

eltarthat6sdgi id6 jelzett lejartdig végzett bioldgiai és fizikai-kémiai stabilitdsvizsgalatok.
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3. A kovetkeztetéseknek tartalmazniuk kell az elemzések eredményét, és meg kell indokolniuk az ajanlott taroldsi
koriilmények mellett javasolt eltarthat6sdgi id6t. A stabilitdsvizsgdlat sordn kapott eredményeket figyelembe
kell venni a megfelel6 formuldci6 és a felszabaditdsi specifikdciok meghatirozdsihoz, a termék jelzett
eltarthatdsdgi idének valé megfelelésének biztositdsa érdekében.

4. Takarmdnnyal beadott termékeknél is meg kell adni sziikség szerint a termék eltarthatdsagi idejére vonatkozd
informdci6kat a javasolt utasitdsok szerint torténd bekeverés killonbo6z4 fazisaihoz rendelve.

5. Ha a készterméket az alkalmazds el6tt fel kell oldani, vagy a készterméket ivévizzel kell beadni, az ilyen
feloldott termék javasolt eltarthatdsdgi idejét is meg kell adni. A feloldott termék javasolt eltarthatdsigi idejét
adatokkal kell aldtdmasztani.

6. Tobbadagos tartdlyokndl adott esetben ismertetni kell a stabilitdsi adatokat a termék eltarthatdsdgi idejének
igazoldsdra az adagok megkezdését vagy a termék felnyitdsat kovetGen, tovabbd a mar hasznilatban 1évé
termékre érvényes specifikdciot is meg kell hatdrozni.

7. Ha a késztermékben bomldstermékek keletkezhetnek, a kérelmezének ezeket be kell jelentenie, és fel kell
tintetnie az alkalmazott azonositdsi modszereket és vizsgélati eljdrdsokat.

8. A tobb hatéanyagot tartalmazé termékek esetében kapott stabilitasi adatok kellSen indokolt esetben
haszndlhat6k az egy vagy t6bb ugyanazon osszetevdt tartalmazo szdrmazékos termékeknél.

9. Bérmely tartésitorendszer hatékonysdgat bizonyitani kell. Az ugyanazon gyart6tol szirmazo, hasonlé biologiai
allatgyogyaszati készitményekben 1év§ tartdsitdszerekre vonatkozé informécié elegendd lehet.

[Ma.2H.  Egyéb informdciok

A dokumentécioba a bioldgiai allatgydgyaszati készitmény minGségére vonatkozd, a Illa.2-1lla.2G. részben
nem tdrgyalt informdciok is felvehetk.

Illa.3. 3. RESZ: Az drtalmatlansdgra vonatkozé dokumentdcié (drtalmatlansdgi és maradékanyag-vizsgdlatok)
1. Minden vizsgdlati jelentésnek tartalmaznia kell a kovetkezdket:

a) avizsgélati terv (jegyzGkonyv) masolata;

b) adott esetben a helyes laboratériumi gyakorlat betartdsara vonatkozé nyilatkozat;
¢) az alkalmazott modszerek, késziilékek és anyagok leirasa;

d) avizsgélati rendszer leirdsa és indokldsa;

e) a kapott eredmények leirdsa, amelynek elegendd adatot kell tartalmaznia ahhoz, hogy az eredményeket a
szerz§ dltali értelmezéstdl fiiggetleniil kritikusan lehessen értékelni;

f) adott esetben az eredmények statisztikai elemzése;

g) az eredmények kifejtése, amelyben az észlelt és nem észlelt hatdsok szintjét, valamint barmely szokatlan
eredményt megjegyzés kisér;

h) alaboratérium neve;

i) avizsgdlatvezet§ neve;

j)  aldirds és datum;

k) avizsgélat végzésének helye és a vizsgdlat idStartama;

) aroviditések és kodok kifejtése, fuiggetleniil attdl, hogy ezek nemzetkozileg elfogadottak-e vagy sem;

m) a matematikai és statisztikai eljardsok leirdsa.
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2. A kozzétett szakirodalom is elfogadhatd, ha kell§ mennyiségti adatot tartalmaz, és kellGen részletes ahhoz,
hogy lehet6vé tegye a fiiggetlen értékelést. A kisérleti modszereket olyan részletességgel kell leirni, hogy
megismételhetSek legyenek, és a vizsgdlonak validalnia kell Sket. Az olyan vizsgalatok osszefoglaldi, amelyek
tekintetében nem dll rendelkezésre részletes jelentés, nem fogadhatok el érvényes dokumentacidként. Bizonyos
biztonsagi kovetelmények tekintetében hivatkozni lehet az EPMAR-ra, ha az anyagot kordbban értékelték az
MRL megdllapitdsa céljabol. Az EPMAR-ra torténd hivatkozds esetén nem kell benytjtani az MRL-értékelés
részeként mér értékelt vizsgdlatokat; csak az MRL-értékelés tekintetében nem elérhet8 1j vizsgélatokat kell
kozolni. Ha a terhelési médok (példdul a felhaszndl6 tekintetében) nem egyeznek meg az (EU) 2018/78
rendeletnek megfelelGen alkalmazott méddal, 4ij vizsgalatokra lehet szitkség.

a.3A.  Artalmatlansigi vizsgdlatok

1. Az artalmatlansdgra vonatkoz6 dokumentdcié a kovetkezdk értékelésére alkalmas:

a) az allatgyogydszati készitmény esetleges mérgez8 hatdsa és barmely veszélyes vagy nemkivinatos hatds,
amely a célallatfajban az alkalmazds javasolt koriilményei mellett el6fordulhat;

b) azok az esetleges kockdzatok, amelyeknek az allatgydgydszati készitménnyel kapcsolatba keriil§ emberek
vannak kitéve, példdul amikor a készitményt az dllaton alkalmazzdk;

¢) az dllatgyogydszati készitmény haszndlatdbol eredd esetleges kornyezeti kockdzatok.

2. Egyes esetekben sziikséges lehet az anyavegyiilet metabolitjainak vizsgdlata is, amennyiben esetiikben olyan
maradékanyagokrol van sz6, amelyek aggodalomra adhatnak okot.

3. Egy allatgyogydszati készitményben elsé alkalommal vagy j alkalmazdsi mdédon haszndlt segédanyagot
hat6anyagként kell kezelni.

4. A IMa.3A. részben felsorolt valamennyi szakaszra ki kell térni. A termék jellegétdl fuggBen egyes szakaszok
nem feltétleniil relevansak, és egyes vizsgélatok indokolt esetben elhagyhatok.

Ma.3A1. A termék és hatéanyaginak/hat6anyagainak pontos meghatirozisa:
a) nemzetkozi szabadnév (INN);
b) az Elméleti és Alkalmazott Kémia Nemzetkozi Unidja (IUPAC) altal adott név;
c) CAS- (Vegyianyag Nyilvantartdsi Szolgélat nyilvantartdsi) szdm;
d) terdpids, farmakoldgiai és kémiai besorolds;
e) szinonimak és roviditések;
f) szerkezeti képlet;
g) molekuldris képlet;
h) molekulatomeg;
i) aszennyezettség mértéke;
j)  aszennyezGdések minéségi és mennyiségi Gsszetétele;
k) fizikai tulajdonsdgok leirdsa;

) vizben és szerves olddszerekben valé oldhatésig grammyliterben kifejezve, a hémérséklet feltiintetése
mellett;

m) fénytorés, optikai forgatoképesség stb.;

n) atermék formuldcidja.
lla.3A2. Farmakoldgia

1. A farmakologiai vizsgélatok alapvet§ fontossdgtiak azoknak a mechanizmusoknak a tisztdzdsaban, amelyek
révén az éllatgydgydszati készitmények terdpids hatdsukat kifejtik, ezért ki kell térni a céldllatfajokon és adott
esetben a nem céldllatfajokon végzett farmakoldgiai vizsgalatokra. Adott esetben kereszthivatkozdsok tehetSk
a dokumentdci6 4. részében benyujtott vizsgalatokra.
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2. A farmakoldgiai vizsgalatok a toxikoldgiai jelenségek megértésében is segitségiinkre lehetnek. Ha az
dllatgyogyaszati készitmény toxikus vélasz hidnydban vagy a toxicitds kivéltdsahoz szitkséges adagndl kisebb
adag mellett is farmakoldgiai hatdsokat vélt ki, ezt figyelembe kell venni az dllatgydgyaszati készitmény
artalmatlansdgdnak értékelésekor.

3. Az dartalmatlansdgi dokumentdciét mindig a laboratériumi dllatokon végzett farmakologiai kisérletek
részleteinek és a célallaton folytatott klinikai vizsgdlatok sordn tett relevins megfigyelések ismertetésének kell
megelSznie.

[lla.3A2.1. Farmakodindmia

Informdciot kell benytjtani a hatanyag(ok) hatdsmechanizmusdra vonatkozdan, az elsédleges és méasodlagos
farmakodindmids hatdsokra vonatkozé informdacidkkal egyiitt az 4llatokkal kapcsolatos vizsgalatok kapcsdn
bekovetkezett barmely kdros hatds megértésének elGsegitése érdekében. A terdpids hatdssal Osszefiiggd
farmakodindmids tulajdonsdgokrol a dokumentdci6 4A. részében kell részletesen beszdmolni.

lla.3A2.2. Farmakokinetika

Adatokat kell biztositani arrdl, hogy mi torténik a hatéanyaggal és metabolitjaival a laborat6riumi allatokban,
ideértve a felszivodast, az eloszlast, a metabolizmust és a kivalasztast (ADME) is. Az adatoknak a farmakoldgiai
és toxikoldgiai vizsgdlatokban megdllapitott dézis-hatds osszefiiggésekhez kell kapcsolédniuk, hogy meg
lehessen hatdrozni a megfelel6 mértékd terhelést.

Illa.3A3. Toxikologia

1. A toxikoldgiai dokumentaci6 tekintetében az Ugynokség altal kozzétett, a vizsgalatokkal kapcsolatos 4ltaldnos
megkozelitésre és az egyes vizsgdlatokra vonatkozo irdnymutatdst kell kovetni. Ez az irdinymutatds tartalmazza
a felhaszndléi biztonsdg megéllapitdsdhoz, valamint a céldllatokban és a kornyezetben jelentkez6 karos hatdsok
értékeléséhez szitkséges toxikoldgiai adatokat.

2. A toxicitdsi vizsgdlatokat a hatéanyag(ok)on, nem pedig az osszedllitott terméken kell elvégezni, ettdl
kifejezetten eltér rendelkezés hidnyaban.

3. Az dllatokon végzend§ vizsgdlatokat régéta alkalmazott laboratériumi allatokon kell lefolytatni, amelyek
tekintetében (lehetdleg) rendelkezésre dllnak kordbbi adatok.

IMla.3A3.1. Egyszeri dézist toxicitds
Az egyszeri dozis toxicitdsdra vonatkozo vizsgalatot a kovetkez8k elGrejelzésére lehet haszndlni:
a) a célallatfajok heveny tiiladagoldsdnak lehetséges hatdsai;
b) az embereken torténd véletlen alkalmazds lehetséges hatdsai;
c) azismételt dozist vizsgdlatokhoz haszndlhat6 adagok.

Az egyszeri adagoldsti toxicitdsi vizsgdlatok arra irdnyulnak, hogy feltdrjék az anyag heveny toxikus hatésait,
valamint az e hatdsok fellépéséig és enyhiiléséig eltelt idét.

Az elvégzend§ vizsgdlatokat a felhaszndl6i biztonsdggal kapesolatos tdjékoztatdsra tekintettel kell kivédlasztani,
példaul ha az dllatgydgydszati készitmény felhasznildja belégzéssel vagy béron dt feltehetGen jelentSs
mértékben ki lesz téve az anyag hatdsdnak, ezeket a terhelési médokat is vizsgdlni kell.

lla.3A3.2. Ismételt dozisa toxicitds

Az ismételt dozist toxicitdsi vizsgdlatok arra irdnyulnak, hogy felfedjék a vizsgdlt hatéanyag vagy a vizsgdlt
hatéanyagok kombindci6janak ismételt alkalmazdsdval okozott élettani és/vagy koros elvéltozdsokat, és
meghatarozzdk, hogy e véltozdsok miként fuggnek dssze az adagolassal.

Altaldban elegend6 egy kisérletidllat-fajon elvégezni az ismételt dézisti toxicitdsra vonatkozé vizsgdlatot. Ez a
vizsgdlat a céldllaton végzett vizsgdlattal is helyettesithets. A gydgyszer alkalmazdsinak gyakorisdgdt és
modjat, valamint a vizsgdlat id6tartamadt a klinikai felhaszndlds javasolt koriilményeit és/vagy a felhasznaloi
terhelést figyelembe véve kell megvalasztani. A kérelmezének meg kell indokolnia a vizsgdlatok targykorét és
id6tartamat, valamint a kivélasztott adagokat.
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lla.3A3.3. Céléllat-tolerancia

A Tla.4A4. részben (a céldllatfajok biztonsiga) foglalt kovetelményeknek megfelelen a célillatfajokon — a
rendszerint a végleges formuldci6ji készitménnyel — végzett vizsgalatok sordn megfigyelt intolerancia jeleirdl
osszefoglalot kell benytjtani. Az emlitett vizsgdlatokat, az intolerancidt kivalté adagokat, valamint az érintett
fajokat és fajtdkat azonositani kell. A nem virt élettani valtozdsokat is részletesen le kell irni. Az e
vizsgalatokrdl szol6 teljes jelentéseket a dokumentdci6 4. részében kell szerepeltetni.

Illa.3A3.4. Reprodukcids toxicitds, ideértve a fejlédési toxicitdst is

1. A reprodukciéra gyakorolt hatdsok vizsgalata

A tenyészallatokban valé alkalmazdsra szant termékek tekintetében a reprodukciés szempontbdl vett
artalmatlansdgra vonatkozé vizsgalatokat kell végezni a VICH GL43 szerint. A felhaszndléra gyakorolt hatds
értékeléséhez nem elvért a laborat6riumi allatokon végzett reprodukcids toxicitdsvizsgélatok elvégzése.

2. A fejlédési toxicitds vizsgélata

A célallatfajokban kivaltott hatdsok értékeléséhez nincs sziikség fejlGdési toxicitdsi vizsgalatokra a kizardlag
nem tenyészdllatokban valé alkalmazdsra szdnt termékek tekintetében. Az egyéb termékek tekintetében a
fejlédési toxicitdst legaldbb egy fajban vizsgdlni kell, amely lehet a céldllatfaj is.

A felhaszndlé biztonsdgdnak értékelése tekintetében a megéllapitott irdinymutatdsokon (ideértve a VICH GL32-t
és az OECD vizsgdlatait) alapul6 szabvanyos vizsgdlatokkal 6sszhangban dll6 szabvanyos fejlédési toxicitasi
vizsgélatokat kell végezni minden olyan esetben, amikor a felhasznalé jelentds terhelése varhato.

[lla.3A3.5. Genotoxicitas

A genotoxikus hatds vizsgélatinak célja, hogy — az indokolt esetek kivételével — felmérje azokat a véltozdsokat,
amelyeket egy anyag a sejtek genetikai anyagdban okozhat. Az dllatgyogydszati készitményben elsé alkalommal
torténd felhaszndldsra szdnt minden anyagot meg kell vizsgalni genotoxikus tulajdonsagai tekintetében.

A hatéanyag(ok)on szokdsosan szabvinyos genotoxicitdsi vizsgdlatsorozatot kell végezni a megéllapitott
irdnymutatasokon (ideértve a VICH GL23-at és az OECD vizsgélatait) alapul6 szabvanyos vizsgalatokkal.

IMla.3A3.6. Karcinogenitds

Az arra vonatkozd dontés sordn, hogy sziikség van-e karcinogenitdsi vizsgdlatra, figyelembe kell venni a
genotoxicitdsi vizsgalatokat, a struktiira—aktivitds kapcsolatokat és az ismételt dézist toxicitdsi vizsgalatok
soran tett azon megallapitdsokat, amelyek a hiper-/neoplasztikus elvéltozasok eshet8ségét igazoljak.

A toxicitds mechanizmusa tekintetében barmely ismert fajspecificitast figyelembe kell venni, a vizsgalt fajok, a
célallatfajok és az emberek metabolizmusa kozotti barmely eltéréssel egyiitt.

A karcinogenitdsi vizsgalatot a megdllapitott irdnymutatdsokon (ideértve a VICH GL28-at és az OECD
vizsgdlatait) alapul6 szabvdnyos vizsgdlatok szerint kell elvégezni.

la.3A3.7. Kivételek

Ha egy dllatgyogydszati készitményt helyi alkalmazdsra szdnnak, a céldllatfajon el kell végezni a szisztémds
felszivodasra vonatkozd vizsgélatokat. Amennyiben bizonyitdst nyer, hogy a szisztémds felszivodas
elhanyagolhatd, az ismételt dozisti toxicitdsi vizsgdlatokat, a fejl6dési toxicitdsi vizsgdlatokat és a
karcinogenitdsi vizsgdlatokat el lehet hagyni, kivéve, ha:

a) a tervezett alkalmazdsi korilmények kozott feltételezhetS, hogy az allatgydgydszati készitményt az éllat
lenyeli, vagy

b) a tervezett alkalmazdsi koriilmények kozott az dllatgydgydszati készitmény felhaszndldjanak terhelése
vérhat6.
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[lla.3A4. Tovabbi elGirdsok

Illa.3A4.1. Egyedi vizsgilatok

Az anyagok meghatdrozott csoportjai tekintetében vagy ha az dllatokon ismételt d6zisa vizsgalatokban észlelt
hatdsok példdul immunogenitdsi, immuntoxikoldgiai, neurotoxikoldgiai hatdsokat vagy az endokrin rendszer
rendellenességét jelzik, tovabbi vizsgélatot kell végezni, példdul szenzibilizdci6s vizsgdlatokat vagy késleltetett

neurotoxikoldgiai vizsgalatokat. A termék jellegétdl fiigg8en kiegészit§ vizsgalatok elvégzésére lehet szitkség a
toxikus hatds vagy az irritdcios potencidl mogottes mechanizmusdnak felmérésére.

A b6r és a szem esetleges expozicidjaval jard termékek tekintetében gondoskodni kell irriticiés és
szenzibilizdcios vizsgalatokrol. Ezeket a vizsgdlatokat rendszerint a végleges formuldcidji készitményen kell
végezni.

Az ilyen vizsgilatok tervezésekor és eredményeik értékelésekor a mindenkori tudoményos ismeretek szintjét és
a megallapitott irdnymutatdst figyelembe kell venni.

llla.3A4.2. Embereken végzett megfigyelések

Tdjékoztatast kell adni arrdl, hogy az dllatgydgydszati készitmény farmakoldgiailag aktiv anyagait haszndljdk-e
gyogyszerként a humdn gydgydszatban; ha igen, Ossze kell foglalni az emberen megfigyelt hatdsokrél (a
mellékhatdsokat is beleértve) és ezek okairdl kozzétett szakirodalmat, olyan mélységben, amennyire az
allatgyogyaszati készitmény artalmatlansdganak értékelése szempontjab6l fontosak lehetnek, ha magukat az
allatgyogydszati készitményben felhasznalt osszetevket a humdn gy6gydszatban gydgyszerként nem, vagy
mar nem alkalmazzak biztonsagi okokbdl, akkor ezeket az okokat is meg kell adni, ha nyilvanosak.

Illa.3A4.3. A rezisztencia kialakuldsa és az embereket illetGen fenndll$, kapcsol6dé kockdzatok

Az e pontban leirt adatkovetelmények az antibakteridlis anyagokat érintik, és nem feltétleniil alkalmazanddk az
antimikrobialis szerek egyéb tipusaira (nevezetesen az antivirdlis szerckre, a gombaol§ szerekre és a
protozoaellenes szerekre); az antimikrobidlis szerektd] eltér§ anyagok tekintetében, amelyek esetében az
antimikrobialis rezisztencia kellSen megalapozott, ugyanezeket a kovetelményeket lehet alkalmazni adott
esetben.

Szitkség van az allatgydgydszati készitmény hasznélatdval Osszefiiggs, az emberi egészség szempontjdbol
relevdns, rezisztens baktériumok vagy a rezisztencia determindnsai esetleges megjelenésével kapcsolatos
adatokra. Ebbdl a szempontbdl kiilonosen az fontos, hogy a rezisztencia milyen mechanizmusok szerint
alakul ki és szelektdlodik. Sziikség esetén olyan intézkedésekre kell javaslatot tenni, amelyek korldtozzdk az
allatgyogyaszati készitmény tervezett felhaszndldsabol ered§ rezisztencia kialakuldsat.

A termék célallatfajokban torténd klinikai felhasznaldsa tekintetében relevans, rezisztencidval kapcsolatos
adatokat illetGen a Illa.4A2. résszel 6sszhangban kell eljarni. Adott esetben kereszthivatkozdsokat kell tenni a
[lla.4A2. részben szerepl$ adatokra.

2 7

1. Az élelmiszer-termel§ dllatok tekintetében a kockdzatértékelésnek ki kell térnie a kovetkezdkre:

a) az emberi betegséggel Osszefiiggésbe hozhatd azon rezisztens baktériumoknak vagy a rezisztencia azon
determinansainak (zoondzisbaktériumok és/vagy kommenzélis baktériumok) azonositdsa, amelyek az
antimikrobidlis allatgydgydszati készitmények célallatfajokban torténd hasznélatdval szelektalédnak
(veszélyazonositds);

b) az azonositott veszély(ek) céldllatfajokbdl torténd kijutdsinak valdszintsége a vizsgalt allatgydgydszati
készitmény alkalmazasanak eredményeként;

) annak valdszintsége, hogy az emberek élelmiszer atjan vagy kozvetlen érintkezéssel ki vannak téve az
azonositott veszélynek, valamint az emberi egészséget éré kovetkezmények (kdros egészségiigyi hatdsok).
Utmutatds elérhet6 a VICH GL27-ben és az uni6s irdnymutatdsokban.

2. A kedvtelésbdl tartott allatok tekintetében az embereket vagy a kozegészséget éré kockdzatok mérlegelésekor a
kovetkezSkre kell kitérni:

a) az emberi betegséggel Osszefiiggésbe hozhaté azon rezisztens baktériumoknak vagy a rezisztencia azon
determindnsainak azonositdsa, amelyek az antimikrobidlis dllatgydgydszati készitmények céldllatfajokban
torténd haszndlataval szelektdlodnak;

b) a célallatfajokban meglévé zoondzisbaktériumokkal ésjvagy kommenzélis baktériumokkal valé terhelés
becslése a vizsgdlt dllatgydgydszati készitmény alkalmazési feltételei alapjan;
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¢) az antimikrobialis rezisztencidval val6 tovabbi emberi terhelés figyelembevétele, és a terhelésbdl eredd, az
emberi egészséggel kapcsolatos kovetkezmények.

3. A kornyezeti rezisztencidval is foglalkozni kell.

Illa.3A5.  Felhaszndl6i biztonsdg

A felhasznal6i biztonsdgra vonatkozé szakasznak tartalmaznia kell a Illa.3A-Illa.3A4. részben megéllapitott
hatdsok értékelését, és ezeket a termékkel valé emberi terhelés tipusdhoz és mértékéhez kell viszonyitania,
annak érdekében, hogy megfelel§ felhaszndldi figyelmeztetéseket és mds kockdzatkezelési intézkedéseket
lehessen kialakitani.

A felhaszndléi biztonsdggal a CVMP-irdnymutatdsoknak megfelelGen kell eljarni.
lla.3A6. Kornyezeti kockdzatértékelés

Illa.3A6.1. Géntechnolégidval médositott szervezeteket nem tartalmazé vagy nem azokbdl ill6 dllatgyégydszati
készitmények kornyezeti kockdzatainak értékelése

1. Kornyezeti kockazatértékelést kell végezni azon esetlegesen kdros hatasok értékelése érdekében, amelyeket az
dllatgyogydszati készitmény haszndlata okozhat a kornyezetben, tovdbbd az ilyen hatdsokbdl eredd
kockdzatok azonositdsa érdekében. Az értékelés sordn meg kell hatdrozni azokat az Gvintézkedéseket is,
amelyek az emlitett kockdzatok mérsékléséhez sziikségesek lehetnek.

2. Az értékelés két szakaszbol dll. Az értékelés elsS szakaszat minden esetben el kell végezni. Az értékelés részletes
adatait az Ugynokség altal kozzétett irdnymutatdssal dsszhangban kell benytjtani. Ebben fel kell tiintetni a
termék okozta esetleges kornyezetterhelést, tovabbd a barmely ilyen terheléshez kapcsolodé kockdzat szintjét,
figyelembe véve kiilonosen a kovetkezsket:

a) a célillatfajok és az alkalmazds javasolt mddja;

b) az alkalmazds moddszere és kiilonosen annak valdszintisége, hogy a termék kozvetleniil a kornyezeti
rendszerekbe keriil;

¢) a készitménynek, hatéanyagdnak vagy bomldstermékeinek a kezelt dllatok altal a kornyezetbe torténd
kivélasztdsa; az igy kivélasztott anyagok perzisztencidja;

d) a fel nem hasznalt allatgyogydszati készitmények vagy mds hulladéktermékek drtalmatlanitasa.

3. A misodik szakaszban tovébbi kiilon vizsgalatot kell elvégezni az Ugynokség altal kdzzétett irdnymutatdssal
osszhangban arrdl, hogy mi torténik a termékkel, és milyen hatdst gyakorol bizonyos okoszisztémdkra. A
termék dltal okozott potencidlis kornyezetterhelés mértékét, valamint az érintett anyag(ok) — beazonositott
kockdzat esetében ideértve a metabolitokat is — fizikai/kémiai, farmakoldgiai és/vagy toxikoldgiai
tulajdonsagaira vonatkozéan rendelkezésre all6 azon informdciokat, amelyeket az e rendelet dltal el6irt egyéb
vizsgalatok és kisérletek sordn szereztek, figyelembe kell venni.

Az élelmiszer-termel6 fajoknak szant termékek tekintetében a perzisztens, bioakkumulativ és mérgezd (PBT)
vagy nagyon perzisztens és nagyon bioakkumulativ anyagokat (vPvB) a REACH-rendelet XIII. mellékletében
foglalt kritériumok szerint kell osztdlyozni, és az Ugynokség altal kozzétett, az allatgydgyéaszati
készitményekben taldlhat6 anyagok PBT- és vPvB-értékelésérdl sz6l6 irinymutatds szerint kell értékelni.

Illa.3A6.2. Géntechnolégidval mddositott szervezeteket tartalmazé vagy azokbél &ll6 dllatgydgydszati
készitmények kornyezeti kockdzatainak értékelése

1. Géntechnolégidval médositott szervezeteket tartalmazé vagy azokbdl all6 dllatgydgydszati készitmények
esetében a kérelem mellett a 2001/18/EK irdnyelv 2. cikkében és C. részében el8irt dokumentumokat is be kell
nyujtani.

2. Az emberi egészséget és a kornyezetet érd potencidlis kdros hatdsokat, amelyek a GMO-rdl més szervezetek felé

torténd génatvitel vagy génmddosulds kovetkeztében allnak elS, pontosan, esetrdl esetre értékelni kell. Az ilyen
kornyezeti kockdzatértékelés célja, hogy azonositsa és értékelje a GMO emberi egészségre és kornyezetre
(ideértve a novényeket és az dllatokat is) gyakorolt potencidlis kozvetett és kozvetlen, azonnali vagy késleltetett
kéros hatdsait, és azt a 2001/18/EK irdnyelv II. mellékletében foglalt elvekkel 6sszhangban kell lefolytatni.
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Ila.3B. Maradékanyag-vizsgdlatok

1. E pont alkalmazdsdban a 470/2009/EK tandcsi rendelet fogalommeghatérozdsait kell alkalmazni.
2. A maradékanyagoknak a kezelt dllatokbdl vett ehetd szovetekb6l vagy tojdsbdl, tejbdl és mézbél (adott esetben

viaszbdl) vald kiiiriilésével kapcsolatos vizsgélat célja annak meghatdrozasa, hogy a maradékanyagok milyen
feltételek mellett és milyen mértékben maradnak vissza a kezelt dllatokbdl késziilt élelmiszerekben. Ezen
tilmenden e vizsgalatok lehet6vé teszik az élelmezés-egészségiigyi varakozasi id6k meghatarozdsat.

3. Az élelmiszer-termel$ dllatokon torténd alkalmazdsra szant dllatgydgydszati készitmények maradékanyag-

s sz

a) az allatgydgydszati készitmény vagy metabolitjainak maradékanyagai milyen mértékben és mennyi ideig
maradnak vissza a kezelt dllatok ehetd szoveteiben vagy az azokbdl nyert tejben, tojasban és/vagy mézben
(adott esetben viaszban);

b) lehetséges olyan redlis élelmezés-egészségiigyi vdrakozdsi id6 megallapitdsa, amelyet az alkalmazott
gazdalkoddsi koriilmények kozott be lehet tartani, a kezelt allatokbdl késziilt élelmiszer fogyasztéjat éré
barmilyen kockazat elkeriilése érdekében;

¢) a maradékanyag-kitiriilési vizsgélat sordn alkalmazott analitikai méodszer(ek) kell6en validalt(ak), igy kell§

mértéki bizonyossdgot jelent(enek) arra vonatkozdan, hogy a maradékanyagokra vonatkozéan benyjtott
adatok alkalmasak arra, hogy azok alapjan élelmezés-egészségiigyi varakozdsi id6t lehessen megéllapitani.

[lla.3B1. A termék azonositdsa

A vizsgélat sordn haszndlt allatgydgydszati készitmény(ek)et azonositani kell, tobbek kozott az alabbi
adatokkal:

a) Osszetétel;
b) a fizikai és kémiai (hatoérték- és tisztasdg-) vizsgdlat eredményei az adott tétel(ek) tekintetében;

) agyartasi tétel azonositdsa.
lla.3B2. A maradékanyagok kiiiriilése

1. E vizsgdlatok, amelyek az dllatgydgydszati készitmény utols6 alkalmazdsa utdn a maradékanyagok céléllatbdl
val6 kitiriilésének gyorsasagat mérik, azt téizik ki célul, hogy lehetévé tegyék annak az élelmezés-egészségiigyi
véarakozdsi id6nek a meghatdrozdsat, amely garantdlja, hogy a fogyasztd szdmadra esetlegesen veszélyt jelents
maradékanyag ne legyen jelen a kezelt dllatokbdl elallitott élelmiszerekben.

2. Be kell szdmolni az allatgydgyaszati készitmény megfelel6 céldllatfajban meglévd oOsszetevéi tekintetében a
maradékanyag-hatarértékek aktudlis helyzetérdl.

3. A jelenlevé maradékanyag szintjét kell§ szdma id6pontban kell meghatdrozni azt kovetGen, hogy a vizsgalt
allatok megkaptdk az éllatgy6gyaszati készitmény utolsé adagjit. Az eml8sokre és madarakra vonatkozd
vizsgdlatokat a VICH GL48-nak és a vonatkozd irdnymutatdsoknak megfelelGen kell elvégezni. A mézben
jelenlevé maradékanyagok vizsgalatdt a VICH GL56-nak, a vizi dllatfajokra vonatkozo kiiiriilési vizsgdlatokat a
VICH GL57-nek megfelelGen kell elvégezni.

4, Az értékelés alapjan kell megadni a javasolt élelmezés-egészségiigyi varakozdsi id6 indokait.
lla.3B3. A maradékanyagok analizisére szolgdlé médszerek

1. A maradékanyag-kiiiriilési vizsgalato(ka)t, az analitikai mddszer(eke)t és annakfazok validdldsit a VICH
GL49-nek megfelelGen kell elvégezni.

2. A javasolt analitikai médszer alkalmassdgdt a tudomdnyos és technikai ismereteknek a kérelem benytjtdsa
id8pontjdban meglévd szintjét figyelembe véve kell értékelni.
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Illa.4. 4. RESZ: Hatékonysdgi dokumenticid (preklinikai és klinikai vizsgdlatok)

la.4A.  Preklinikai vizsgilatok
A preklinikai vizsgdlatok célja a termék célallatfajok szempontjdbdl vett drtalmatlansigdnak és
hatékonysdgdnak vizsgdlata, és ahhoz szitkségesek, hogy megéllapitsdk a termék farmakoldgiai aktivitdsat,

farmakokinetikai tulajdonsdgait, adagoldsat, dézisintervallumét, a rezisztencidt (ha van) és a termék célllat
altali tolerdlhatésdgat.

lla.4A1. Farmakoldgia

[lla.4A1.1. Farmakodindmia

1. Az dllatgy6gyaszati készitményben 1évg hatbanyag(ok) farmakodindmids hatdsait jellemezni kell.
2. A hatds kifejtésének modjat és a farmakoldgiai hatdsokat, amelyeken a javasolt alkalmazds alapul a

gyakorlatban, megfeleléen le kell frni, ideértve a masodlagos hatdsokat is (ha vannak). Altaliban a fébb
testfunkciokra gyakorolt hatdsokat kell vizsgdlni. Az eredményeket mennyiségi mutatok felhaszndldsaval kell
kifejezni (pl. dbzis-hatds gorbék, idg-hatds gorbék stb. haszndlatdval), és — lehetGség szerint — egy mdsik, jol
ismert hatdsd anyag aktivitdsival osszehasonlitva. Ha egy hatéanyagnak nagyobb hatdst tulajdonitanak, e
killonbséget ki kell mutatni, és bizonyitani kell, hogy ez statisztikailag szignifikdns.

3. Minden olyan hatdst, amely a termék tovabbi jellemz6ibgl (mint példdul az alkalmazdsi modbdl vagy a
formulaciobol) kovetkezik és befolydsolja a hatéanyag farmakoldgiai aktivitdsat, meg kell vizsgélni.

4, A vizsgdlati eljdrdsokat, ha azok nem szabvdnyos eljdrdsok, olyan részletességgel kell leirni, hogy
megismételhet8ek legyenek, és meg lehessen dllapitani, hogy validaltdk-e Gket. A vizsgdlati eredményeket
vildgosan kell megfogalmazni, és statisztikailag szignifikdns voltukat fel kell tiintetni.

5. Alapos ellenérvek hidnyaban az anyag dltal kivéltott reakciok barmely olyan mennyiségi valtozdsat is meg kell
vizsgalni, amely az anyag ismételt alkalmazdsat kovetGen Iépett fel.

lla.4A1.2. Farmakokinetika

1. A hatbanyag alapvet§ farmakokinetikai adataira az dllatgyogydszati készitmény céléllatfaj szempontjabol vett
drtalmatlansdgdnak és hatékonysdgdnak értékelésével Osszefiiggésben van szitkség, kilonosen, ha ez dj
anyagot vagy formuldcidt érint.

2. A célallatfajokon végzett farmakokinetikai vizsgalatok célkittizéseit négy {6 teriiletre lehet osztani:

a) aformuldciéban 1évg hatdanyag alapvetd farmakokinetikai jellemz6inek (nevezetesen: felszivodds, eloszlds,
metabolizmus és kivalasztds) leirdsa;

b) az adagoldsi rend, a plazma- és szoveti koncentrécié idébeli alakuldsa, valamint a farmakoldgiai, terdpids
vagy toxikus hatdsok osszefiiggéseinek vizsgdlata;

c) adott esetben a farmakokinetikai paraméterek kiilonbozd céldllatfajok kozotti dsszehasonlitdsa és a fajok
kozotti azon lehetséges eltérések feltardsa, amelyek hatdssal vannak arra, hogy az éllatgy6gyaszati
készitmény drtalmatlan-e és hatékony-e a céléllatfajok tekintetében;

d) adott esetben a bioldgiai hasznosulds Osszevetése az drtalmatlansdgi és hatékonysdgi informdcidk
kiilonboz6  termékek, gydgyszerformdk, hatdser8sségek vagy alkalmazdsi modok  kozotti
osszekapcsoldsdnak tdmogatdsdra, vagy a gydartdsban vagy oOsszetételben bekovetkezett valtozdsok
hatdsanak Osszevetése, ideértve a kisérleti és végleges formuldciokat is.

3. A célallatfajon a farmakokinetikai vizsgdlatok rendszerint a farmakodindmids vizsgilatok kiegészitéséhez
szitkségesek annak érdekében, hogy segitsék a biztonsdgos és hatékony adagoldsi rend kialakitdsdt (az
alkalmazds moédja, helye, adagolds, dézisintervallum, az alkalmazdsok szdma stb.). A populdcidk egyes
véltozdinak megfelel§ adagoldsi rend megallapitdsa érdekében tovabbi farmakokinetikai vizsgdlatokra lehet
sziikség.
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4. Ha farmakokinetikai vizsgélatokat nyujtottak be a dokumentdcid 3. részében, tgy ezekre a vizsgdlatokra
kereszthivatkozést lehet tenni.

5. A fix kombindcidk tekintetében ldsd a IV. szakaszt.
la.4A2. A rezisztencia kialakuldsa és az éllatokat illetGen fenndlld, kapcsol6dé kockidzatok

1. A megfelel§ bioldgiai dllatgyogydszati készitmények (pl. antimikrobidlis és parazitaellenes hatdst szerek)
tekintetében meg kell adni a célallatfajban val6 alkalmazast érintd javallattal oOsszefuggésben az aktudlis
rezisztencidra (ha van ilyen) valamint a klinikailag relevdns rezisztencia esetleges el6forduldsdra vonatkozd
informdaciét. Ahol lehetséges, be kell mutatni a rezisztenciamechanizmus(ok)ra, a rezisztencia molekularis
genetikai alapjdra és a rezisztencia determindnsainak 4tviteli ardnydra vonatkozé informadciét. Adott esetben
kozolni kell a tarsrezisztencidra és a keresztrezisztencidra vonatkozé informdaciét. A kérelmezdének olyan
intézkedésekre kell javaslatot tennie, amelyek korldtozzak az dllatgyogydszati készitmény tervezett
felhasznaldsa tekintetében klinikailag relevans rezisztencia kialakuldsat a szervezetekben.

2. Az embereket illetGen fenndllé kockdzatok szempontjabol relevans rezisztencidra a dokumentacio 3. része tér
ki. Adott esetben kereszthivatkozdst kell tenni a dokumentécié 3. részében szerepld adatokra.

la.4A3. Az adag meghatdrozisa és megerdsitése

1. Meg kell adni a megfelel§ adatokat a javasolt adag, a dozisintervallum, a kezelés idGtartama és az tjboli kezelést
megel6z6 id6tartam indokoldsdra.

2. Gyakorlati kiprobalds keretében torténd vizsgélatok esetében a relevans informdciot a klinikai vizsgélatoknal
vézoltak szerint kell megadni.

[lla.4A4. Céléllat-tolerancia

1. A célallatfajokon meg kell vizsgalni az éllatgydgydszati készitmény helyi és szisztémds tolerdlhatosdgat. A
célallatfajok biztonsdgdra irdnyul vizsgdlatok célja, hogy leirjdk az intolerancidra utalé jeleket és
meghatdrozzdk a biztonsdgi rdhagyds megfelel6 mértékét az alkalmazds ajanlott moédjinak/moédjainak
hasznalata mellett. Ezt az adag emelésével és/vagy a kezelés idStartamanak novelésével lehet elérni.

2. A vizsgdlatrol késziilt jelentés(ek)nek tartalmaznia(tartalmazniuk) kell az osszes vért farmakoldgiai hatds és az
osszes mellékhatds részletes leirasit is. A célallatfajok biztonsigaval kapcsolatos vizsgdlatokat a VICH
irdinymutatdsaival és az Ugynokség altal kozzétett megfelel§ irdnymutatdssal dsszhangban kell lefolytatni.
Egyéb preklinikai vizsgdlatok és klinikai vizsgédlatok, a szakirodalombdl szarmazé relevans informaciéval
egylitt szintén szolgdlhatnak informdcioval a céldllatfajok biztonsagat illetSen.

Ila.4B. Klinikai vizsgdlatok

a.4Bl.  Altalinos elvek

1. A klinikai vizsgalatok megtervezése, lefolytatdsa és a velitk kapcsolatos jelentéstétel sordn figyelembe kell venni
a VICH irdnymutatdsait és az Ugynokség altal kozzétett megfelel§ irdnymutatdst. Az Unidn kiviil végzett

klinikai vizsgdlatokbdl szdrmazé adatok csak akkor vehetSk figyelembe egy forgalombahozatali engedély
irdnti kérelem értékelésénél, ha az adatok kellGen reprezentativak az unids helyzetet illetGen.

2. A kisérleti adatokat, példdul a feltard/kisérleti vizsgalatokat, vagy a nem kisérleti megkozelitések eredményeit —
az ettdl vald eltérés indokoltsdgdnak hidnydban — meg kell erdsiteni rendes gyakorlati koriilmények kozott
kapott adatokkal.

3. A Kklinikai vizsgdlatok célja egy dllatgydgydszati készitmény célallatfajok  szempontjdbdl  vett

artalmatlansdgdnak vagy hatékonysdgdnak gyakorlati kiprébaldsa a szokdsos dllattartdsi koriilmények kozott
vagy a helyes allatorvosi gyakorlat részeként. E vizsgalatok bemutatjak azt a hatast, amelyet az dllatgydgyaszati
készitmény az ajanlott adagoldsi rendnek a céldllatfajban val6, javasolt méd(ok)on torténd alkalmazdsa utdn
gyakorol. A vizsgalat megtervezésekor ugy kell eljarni, hogy az aldtdmassza a javallatokat, és hogy figyelembe
vegye a faj, kor, fajta és ivar, tovdbbd az dllatgyGgydszati készitmény haszndlati utasitdsa szerinti
ellenjavallatokat és a készitmény lehetséges mellékhatdsait.

4. Valamennyi allatgydgydszati klinikai vizsgdlatot a részletes vizsgdlati jegyzSkonyvvel Osszhangban kell
elvégezni. Az unids allatgydgydszati klinikai vizsgalatokban haszndlni tervezett formuldcidk tekintetében a

»kizdrolag allatgyogyaszati klinikai vizsgalatban torténd felhasznaldsra« szavakat feltdinGen és letorolhetetleniil
fel kell tiintetni a cimkén.
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5. A klinikai vizsgdlatokat — indokolt esetek kivételével — kontrolldllatok alkalmazdsdval kell végrehajtani
(ellenSrzott klinikai vizsgdlatok). Az 1ij termék hatékonysdgardl kapott eredményeket ossze kell hasonlitani az
azon célallatfajok vizsgdlataval kapott eredményekkel, amelyek egy, az Unidban ugyanazon célallatfajokon
ugyanazon alkalmazdsi javallatok tekintetében engedélyezett, bizonyitottan elfogadhatd szintd hatékonysdgot
nyujt6 dllatgyogydszati készitményt kaptak, vagy amelyek placebodt kaptak, vagy nem részesiiltek kezelésben.
Minden kapott eredményt, akdr pozitiv, akdr negativ, jelenteni kell.

6. A vizsgdlati jegyz6konyv kialakitdsdhoz, a klinikai vizsgdlatok elemzéséhez és értékeléséhez — eltérés
indokoltsaganak hidnydban — elismert statisztikai elveket kell alkalmazni az Ugynokség dltal kozzétett
megfelel§ irdinymutatdssal osszhangban.

[lla.4B2. Dokumentdcidé

A hatékonysdgra vonatkozé dokumentaciénak tartalmaznia kell az llatgy6gydszati készitményekre vonatkozd
osszes — akdr kedvezd, akdr kedvez6tlen — preklinikai és klinikai dokumentdciot a termék elény-kockdzat
viszonyanak objektiv, 4ltaldnos értékelése érdekében.

[lla.4B2.1. A preklinikai vizsgélatok eredményei
Ha lehetséges, a kovetkezd vizsgdlatok eredményeire vonatkoz6 adatokat meg kell adni:
a) afarmakoldgiai aktivitdst bizonyité vizsgalatok;
b) a terdpids hatdsért felel§s farmakodindmias hatdsmechanizmust bizonyité vizsgélatok;
c) afébb farmakokinetikai profilt bizonyit6 vizsgalatok;
d) a célallatfajok biztonsagat bizonyité vizsgalatok;

e) az adag (ideértve a dozisintervallumot, a kezelés idGtartamdt és az 1ijboli kezelést megel6z6 idStartamot)
meghatdrozdsdra és megerdsitésére irdnyuld vizsgalatok;

f) rezisztenciavizsgalatok, adott esetben.

Ha a vizsgilatok sordn nem vért eredmények fordulnak el8, azokat részletesen ki kell fejteni. Ezenkiviil
valamennyi preklinikai vizsgalati jelentés esetében az aldbbi adatokat kell megadni.

a) Osszefoglald;
b) vizsgélati jegyz8konyv;

¢) a célkittizések, a terv és a lefolytatds részletes leirdsa, a haszndlt moédszerek, késziilékek és anyagok
ismertetésével, részletesen megadva a kovetkezd adatokat: faj, kor, suly, ivar, szdm, az dllatok fajtdja vagy
fajtavaltozata, az dllatok azonositdsa, az alkalmazott adag, az alkalmazds médja és iitemezése;

d) az eredmények statisztikai elemzése;

e) a kapott eredmények objektiv kifejtése, amely az édllatgydgyaszati készitmény céléllatfajok szempontjdbol
vett hatékonysdgdrdl és drtalmatlansdgdrdl levont kovetkeztetésekhez vezet.

Ezen adatok elhagydsat indokolni kell.

Illa.4B2.2. A klinikai vizsgilatok eredménye

A kisérletet végz6k mindegyike koteles megadni az Osszes adatot, az egyedi kezelések esetében egyéni
adatlapon, a csoportos kezelések esetében pedig csoportos adatlapon.

A forgalombahozatali engedély jogosultjdnak meg kell tennie minden szitkséges intézkedést, hogy biztositsa az
adatok megaddsdhoz alapul szolgdlé eredeti dokumentumok meg6rzését az éllatgydgydszati készitmény
engedélyének lejératdt kovetGen legaldbb ot évig.

A klinikai megfigyeléseket minden egyes klinikai vizsgélat tekintetében 6ssze kell foglalni, és a vizsgalatokrdl és
eredményeikrd] dttekintést kell adni, amelynek elsGsorban a kovetkezdket kell tartalmaznia:

a) a kontrolléllatok és az egyedileg vagy csoportosan kezelt vizsglt dllatok szdma, faj, fajta vagy fajtavaltozat,
életkor és ivar szerinti bontdsban;

b) a vizsgalatokbdl id§ elétt kivont allatok szdma a megfelelS indokldssal;



L 180/50 Az Eurépai Unié Hivatalos Lapja 2021.5.21.

¢) akontrollallatok esetében meg kell adni, hogy azok:
i. semmilyen kezelést nem kaptak;
ii. placebot kaptak;

iii. egy madsik, az Unidban az ugyanazon céldllatfajokon ugyanazon alkalmazasi javallatok tekintetében
engedélyezett, bizonyitottan elfogadhaté szinten hatékony dllatgydgydszati készitményt kaptak; vagy

iv. avizsgdlat targyat képezS ugyanazon hatéanyagot mds formuldcioban vagy mas médon kapték;
d) a megfigyelt mellékhatdsok fellépésének gyakorisdga;
e) adott esetben az dllatok teljesitményére gyakorolt hatdsrol tett megfigyelések;

f) az azokkal a vizsgdlt dllatokkal kapcsolatos részletek, amelyek koruk, tartdsi vagy takarmdnyozdsi
koriilményeik, illetve rendeltetésiik miatt fokozott kockdzatnak vannak kitéve, vagy amelyek élettani vagy
kéros dllapota kiilonos figyelmet érdemel;

g) az eredmények statisztikai értékelése.

A vizsgélatvezetének dltalinos kovetkeztetéseket kell levonnia az dllatgydgydaszati készitmény hatékonysagarol
és a céldllatfajok szempontjdbdl vett drtalmatlansdgardl a javasolt koriilmények kozotti alkalmazds mellett,
kiilonos tekintettel a javallatokkal és ellenjavallatokkal kapcsolatos barmely hasznos informdciéra, az
adagoldsra, a kezelés dtlagos idStartamdra és adott esetben a mds dllatgydgydszati készitményekkel vagy
takarmdny-adalékanyagokkal vald, megfigyelt kolcsonhatdsaira éppligy, mint a kezelés alatt sziikséges
6vintézkedésekre, valamint az esetlegesen észlelt tiladagolds klinikai jeleire.

[Ib. SZAKASZ

AZ IMMUNOLOGIAI ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEKRE VONATKOZO KOVETELMENYEK

A kovetkezd kovetelmények a 4. cikk (5) bekezdésében meghatdrozott immunoldgiai édllatgydgydszati
készitményekre alkalmazandok, kivéve, ha a IV. szakasz eltérGen rendelkezik.

IIIb.1. 1. RESZ: A dokumentdcid sszefoglaldsa

Lasd az I. szakaszt.
IIIb.2. 2. RESZ: Ming'ségre vonatkozé dokumentdcid (fizikai-kémiai, bioldgiai és mikrobioldgiai adatok)
b.2.A.  Termékleirds
lIb.2A1. Mindségi és mennyiségi Gsszetétel

1. A mindségi Osszetétel az immunoldgiai dllatgydgydszati készitmény valamennyi Gsszetevdje esetében az
aldbbiak megnevezése vagy leirasa:

a) ahatbanyag(ok);
b) az adjuvansok dsszetevdi;

¢) az egyéb segédanyagok Osszetevje[OsszetevSi, barmilyen is azok jellege és a felhaszndlt mennyisége,
ideértve a tartdsitoszereket, a stabilizdtorokat, a szinezékeket, az izesitGanyagokat, az aromaanyagokat, a
markereket stb. is;

d) akiséré rekonstitiicios oldoszerek.

2. Ezeket az (1) pontban feltiintetett adatokat ki kell egésziteni a készitmény kozvetlen csomagoléanyagdra és —
szitkség esetén — kiils§ csomagoldsdra vonatkoz6 relevans adatokkal, valamint — adott esetben — a csomagolds
lezarasi médjaval és az azon eszkozokre vonatkozd adatokkal, amelyeket az immunoldgiai dllatgydgyaszati
készitmény alkalmazdsdra vagy beaddsdra hasznalnak, és amelyek a gydgyszerrel egyiitt keriilnek kiszerelésre.
Ha az eszkozt az immunoldgiai allatgydgydszati készitménytdl kiilon kiszerelésben adjdk, akkor a termék
értékeléséhez szitkség esetén be kell nytjtani az eszkézre vonatkozd, 1ényeges informdciokat.

3. Az immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények osszetevSinek leirdsakor haszndlandé »szokdsos terminoldgia«
a 8. cikk egyéb rendelkezéseinek alkalmazdsatdl fiiggetlenil:
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IIb.2A2.

a) az Eur6pai Gyogyszerkonyvben — vagy ennek hidnydban valamelyik tagallam nemzeti gyogyszerkonyvében
— szerepl§ anyagok esetében az érintett monogréfia f6cime, amely minden ilyen anyag tekintetében
kotelezd, az érintett gydgyszerkonyvre valé hivatkozassal;

b) egyéb anyagok tekintetében a WHO dltal javasolt nemzetkozi szabadnév, amely mellett fel lehet tiintetni
mds szabadnevet is, vagy ezek hidnydban a pontos tudomdnyos megnevezés; azon anyagokndl, amelyek
nem rendelkeznek nemzetkozi szabadnévvel vagy pontos tudomanyos megnevezéssel, azt adjik meg, hogy
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hogyan és mibdl allitottak el§ Sket, megfelel§ esetben egyéb fontos adatokkal kiegészitve;

c) aszinezékek tekintetében meg kell adni a 2009/35/EK irdnyelv dltal a szinezékekhez rendelt »E«-szdmot.

Az immunoldgiai édllatgydgydszati készitményekben taldlhaté hatéanyagok »mennyiségi Osszetételeként« —
lehet8ség szerint — meg kell adni az organizmusok szdmdt, a specifikus fehérjetartalmat, a tomeget, a
nemzetkozi egységek (IU) szdmdt vagy a bioldgiai aktivitdst egységekben kifejezve, vagy az adagoldsi egységre
vagy a térfogatra vonatkoztatva, az adjuvdns és segédanyagok Osszetevsi tekintetében pedig ezek
mindegyikének tomegét vagy térfogatdt, megfelelGen figyelembe véve a I1b.2B. részben el8irt adatokat.

Ha a bioldgiai aktivitds tekintetében nemzetkozi egységet hatdroztak meg, ezt kell hasznalni.

A bioldgiai aktivitds azon egységeit, amelyek vonatkozdsdban nincsenek kozzétett adatok, tigy kell kifejezni,
hogy az Osszetev$ anyagok aktivitdsirdl sz6lé informdaci6 egyértelmii legyen, példdul a titrdldssal vagy a
késztermék hatdértékének vizsgalatival meghatdrozott mennyiség megaddsaval.

Az osszetételt minimdlis mennyiségben és adott esetben maximdlis mennyiségben kell kifejezni.

Termékfejlesztés

Magyarazatot kell fizni tobbek kozott, de nem kizdrdlag a kovetkezékhoz:

a) az Osszetétel megvalasztisa és az Osszetevék megvalasztdsa, kiilonos tekintettel a rendeltetésiikre és a
megfelel§ koncentracidkra;

b) a tartositoszerek Osszetételhez vald hozzdaddsat indokolni kell;

¢) a kozvetlen csomagolds és a késztermék tdroldsdhoz és alkalmazdsihoz haszndlt tartdlynak és annak
zdrérendszerének az alkalmassdga. A késztermék és az elsGdleges csomagolds kozotti kolesonhatdsra
irdnyul6 vizsgélatot kell benydjtani, ha felmeriil az ilyen kolcsonhatds lehetGsége, kiilonos ha injekcids
készitményekrdl van sz6;

d) az esetleges tovabbi csomagolds, kiils6 csomagolds, ha relevéns;
e) ajavasolt alkalmazdsi mdddal, az adagoldssal és a céldllatfajokkal 6sszefiiggésben javasolt csomagméretek;

f) a rdmérés(ek) a formuldcidban a lejaratkori minimum hatéérték/antigéntartalom garantdldsa érdekében,
indokoldssal;

g) ahatbanyag és a késztermék gyartdsi folyamatdnak megvalasztdsa;
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h) a klinikai vizsgdlatban hasznélt tételek elGéllitdsdra alkalmazott gydrtdsi folyamat(ok) és a forgalomba-
hozatali engedély irdnti kérelemben leirt folyamat kozotti killonbségeket ki kell fejteni;

i) ha ajanlott kapcsolodé vizsgélatot (pl. diagnosztikai vizsgdlatot) végezni a késztermékkel, meg kell adni a
vizsgilattal kapcsolatos relevans informdcidkat.

E magyardzatot tudomdnyos termékfejlesztési adatokkal kell aldtdmasztani.
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Ib.2B. A gydrtasi modszer leirdsa

1. A gyartasi médszernek a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez a 8. cikk értelmében mellékelt lefrdsat
tgy kell megfogalmazni, hogy megfelel§ attekintést adjon az elvégzett miiveletek jellegérdl, ideértve a gyartasi
folyamat f6bb szakaszainak azonositdsat.

2. A gyartasi folyamat leirdsa legalabb a kovetkezGket tartalmazza:

a) a gyartds kilonféle szakaszai (beleértve az antigén elGéllitdsat és a tisztitdsi eljardsokat is) folyamatdbraval
egyiitt, hogy meg lehessen itélni a gyartasi eljards megismételhet8ségét és a késztermékre tett esetleges
kdros hatdsok, mint pl. a mikrobioldgiai szennyezés kockdzatat;

b) folyamatos gydrtds esetében a késztermék minden egyes tételének homogenitdsa és dllandé mingségének
biztositasa érdekében hozott dvintézkedések részletei. Meg kell adni a tételek meghatdrozasara és a javasolt
kereskedelmi tételek méretére (méreteire) vonatkozo informdciot;

¢) valamennyi anyag felsoroldsa a megfelel6 szakaszokban, ahol azokat felhaszndltdk, ideértve azokat az
anyagokat is, amelyeket a gydrtds sordn nem lehet visszanyerni;

d) a vegyités részletei, valamennyi felhaszndlt anyag mennyiségi adataival, ideértve egy reprezentativ gydrtdsi
tételre vonatkoz6 példat;

e) agyartdskozi ellendrzések listdja, ideértve a gydrtds azon szakaszat is, amelyben az ellenSrzést lefolytatjdk;

f) steril készitmények esetében — ha a gydgyszerkonyvekben nem szerepld sterilizaldsi feltételeket alkalmaznak
— a sterilizdlas modszerét és[vagy a hasznalt aszeptikus eljarasokat részletesen ismertetni kell.

3. A gyértasi folyamatban alkalmazott ellen6rzés valamennyi moédszerének validdldsat be kell mutatni,
dokumentdlni kell, és meg kell adni az eredményeket, amennyiben az ettSl valé eltérés nem indokolt. A
gydrtasi folyamat f6bb 1épéseinek validaldsat igazolni kell, és a teljes gydrtdsi folyamat validdldsdt a bemutatott
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modszer alkalmazasdval el@allitott harom egymadst kovetd tétel eredményeinek kozlésével kell igazolni.

b.2C. A kiinduldsi anyagok elGillitdsa és ellenGrzése
1. E rész alkalmazdsiban a »kiinduldsi anyag« az immunoldgiai dllatgydgydszati készitmény eldéllitdsa sordn

haszndlt 8sszes Osszetevd.

2. A kereskedelmi forgalomban kaphat6, mdrkanévvel megjelolt, felhasznédldsra kész adjuvdns rendszerek,
valamint a tobb Osszetev6bél dll6, a hatdanyag eldllitdsdhoz haszndlt tdptalajokat egyetlen kiinduldsi
anyagnak kell tekinteni. Mindazonaltal a min@ségi és mennyiségi Osszetételt ismertetni kell, ha a hatdsigok
gy vélik, hogy ez az informécié relevins a késztermék mindsége és az esetlegesen felmeriil§ kockdzatok
tekintetében.

3. Ha e tdptalajok vagy adjuvans rendszerek elkészitéséhez dllati eredet(i anyagokat hasznélnak, fel kell tintetni az
allatfajokat és a felhasznalt szovetet, emellett a megfelel6 monografidknak, koztik az Eurdpai Gydgyszerkonyv
dltaldnos monografidinak és dltaldnos fejezeteinek valé megfelelést igazolni kell.

4. A kérelmezdnek dokumentdciot kell benytjtania annak bizonyitdsa érdekében, hogy a kiinduldsi anyagok,
tobbek kozott az alaptenyészetek, a sejtbankok, a szérumtételek és a szivacsos agyvel6bantalom (TSE) dtvitele
tekintetében relevans dllatfajoktdl szdrmazo egyéb anyagok, valamint az dllatgydgydszati készitmény gyartdsa
megfelelnek az dllati szivacsos agyvel6bantalom kérokozéinak emberi felhaszndldsra szant és dllatgyogyaszati
készitmények Gtjan torténd atviteli kockdzatdnak minimalisra csokkentésérdl sz616 irdnymutatdsnak, valamint
az Eurdpai Gyogyszerkonyv megfelel6 monografidjadban foglalt kovetelményeknek. A gydgyszerek és az
egészségiigyi ellitds mindségével foglalkozé eurdpai igazgatosig (EDQM) dltal kiadott megfelelgségi
tandsitvanyok — az Eurdpai Gybgyszerkonyv vonatkozé monografidjira val6 hivatkozassal — felhasznalhatdk a
megfelelés bizonyitdsara.

5. A dokumentdcionak tartalmaznia kell a specifikdcidkat, a kiinduldsi anyagok valamennyi tétele mingségének
ellendrzése érdekében elvégzend§ vizsgdlatokkal kapcsolatos informdcidkat és a tétel eredményeit az Gsszes
felhasznalt Gsszetevd tekintetében; a dokumentdciot e fejezet kovetelményeivel osszhangban kell benytjtani.
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6. A meghatarozott specifikdcionak valé megfelelés bizonyitdsa érdekében a kiinduldsi anyagokra vonatkozdan
analitikai bizonyitvanyokat kell benytjtani.

7. A szinezékeknek minden esetben meg kell felelniitk a 2009/35/EK irdnyelv kovetelményeinek.
8. Az antibiotikumok el6éllitds sordn torténd haszndlatdnak és a tartésitoszerek késztermék oOsszetevsi kozé

torténd felvételének indokoltnak kell lennie és 6sszhangban kell dllnia az Eurdpai Gydgyszerkonyvvel.

9. Az Ujszer( segédanyagok — azaz az Unidban egy éllatgydgydszati készitményben elsg alkalommal vagy {j
alkalmazdsi méddal haszndlt segédanyag(ok) — tekintetében meg kell adni a gyartdsi adatokat, a jellemzést és
az ellendrzéseket, a bizonyitd drtalmatlansdgi — klinikai és nem klinikai — adatokra torténd kereszthivatkozdssal
egylitt. A szinezékek tekintetében a IL.2C2. rész (3) és (4) pontjdban emlitett megfelel6ségi nyilatkozatok
elegenddnek tekinthetSk.

Ib.2C1. Gydgyszerkényvekben szerepld kiinduldsi anyagok

1. Az Eurdpai Gydgyszerkonyv monografidi alkalmazandok az abban szerepl§ osszes kiinduldsi anyagra, a
megfelelGen indokolt esetek kivételével.

2. A tobbi anyaggal kapcsolatban a tagallamok elirhatjdk, hogy a sajat teriiletiikon gyartott termékek esetében az
egyes nemzeti gyogyszerkonyveket kell betartani.

3. Az analitikai médszer leirdsat az adott gydgyszerkonyvre torténd részletes hivatkozds is helyettesitheti.
4. A kiinduldsi anyagok minden egyes tételén elvégzett rutinvizsgdlatoknak meg kell egyezniiik a forgalomba-

hozatali engedély irdnti kérelemben feltiintetett vizsgdlatokkal. Ha a gydgyszerkonyvben nem szerepld
vizsgalatokat haszndlnak, bizonyitani kell, hogy a kiinduldsi anyagok megfelelnek a gydgyszerkonyv minGségi
kovetelményeinek.

5. Azokban az esetekben, amikor az Eurdpai Gydgyszerkonyv monogréfidiban vagy a tagdllami gydgyszer-
konyvekben szerepl§ specifikdcié vagy mds rendelkezés esetleg nem elegend az anyag minGségének
biztositdsahoz, az illetékes hatdsagok a forgalombahozatali engedély jogosultjatdl részletesebb specifikacidkat
is kérhetnek. Az dllit6lagos elégtelenséget jelenteni kell a kérdéses gyogyszerkonyvért felelSs hatsagoknak.

b.2C2.  Gyodgyszerkonyvekben nem szerepl§ kiinduldsi anyagok

I11b.2C2.1. Bioldgiai eredetii kiinduldsi anyagok

1. A leirast monografia forméjaban kell elkésziteni.
2. A vakcinagyartasnak lehetéség szerint oltdcsirarendszeren és létrehozott sejtbankokon kell alapulnia. A

szérumokbdl all6 immunoldgiai allatgydgydszati készitmények eldallitasdhoz meg kell adni a termel dllatok
eredetét, valamint altaldnos egészségi és immunoldgiai dllapotdt, tovdbbd pontosan meghatarozott forrdsbol
szarmaz6 kiinduldsi anyagokat kell hasznalni.

3. A kiinduldsi anyagok eredetét — ideértve a foldrajzi régiot is — és torténetét le kell irni és dokumentdlni kell.

4. Genetikailag médositott kiinduldsi anyagok esetében olyan részletes informéciokat is meg kell adni, mint a
kiindul6 sejtek vagy torzsek leirdsa, az expresszids vektor felépitése (neve, eredete, a replikon funkcidja,
promoter, enhancer és egyéb szabilyozé elemek) a ténylegesen beillesztett DNS- vagy RNS-szekvencia
ellendrzése, a sejtekbe juttatott plazmidvektorok oligonukleotid szekvencidja, a kotranszfekciohoz hasznalt
plazmidok, a hozzdadott vagy torolt gének, a végleges szerkezet bioldgiai jellemzdi, az expresszdlt gének, a
masolatok szdma és a genetikai stabilitas.

5. Géntechnoldgidval mddositott szervezetet (GMO) tartalmazé vagy abbdl 4llé dllatgydgydszati készitmények
esetében a kérelem min@ségre vonatkozo részéhez csatolni kell a 2001/18/EK irdnyelvvel 6sszhangban el6irt
dokumentumokat.
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6. A kiindulasi alaptenyészetet, ideértve a sejtbankokat és antiszérum készitésére hasznalt nyers szérumot is,
azonossagvizsgélatnak kell aldvetni, és az idegen dgensek hidnydt az Eur6pai Gyogyszerkonyvvel 6sszhangban
igazolni kell.

7. A gydrtasi folyamatok bdrmely szakaszdban felhaszndlt, bioldgiai eredetdi anyagokrdl informacidt kell
szolgéltatni. Ez az informdcié magdban foglalja a kovetkezdket:

a) részletes adatok az anyagok eredetérdl;

b) részletes adatok a feldolgozdsrdl, a tisztitdsr6l és az inaktivéldsrdl, e folyamatok validdlisinak és a
gyartaskozi ellendrzések adataival;

¢) részletes adatok az anyag minden egyes tételén végzett szennyezettségi vizsgalatokrol.

8. Ha idegen dgens jelenlétét észlelték, vagy ennek gyantja meriil fel, a megfelel§ anyagot el kell tavolitani, vagy
oly médon feldolgozni, amely validélt kezeléssel csokkenti a jelenlét kockdzatdt. Ha a kezelést kovetSen is
észlelik a jelenlétet, vagy annak gyantja meril fel, a megfelel§ anyagot csak akkor szabad haszndlni, ha a
termék tovabbi feldolgozdsa biztositja a kérokozd eltdvolitdsit és/vagy inaktivaldsit; az idegen 4dgensek
eltavolitdsat és/vagy inaktivaldsat bizonyitani kell.

9. Sejtbankok haszndlatakor igazolni kell, hogy a sejtek tulajdonsagai véltozatlanok maradtak az dtoltdsoknak a
gyartdshoz vélasztott legnagyobb gyakorisdgi szintje mellett is.

10. El6 attenudlt vakcinakndl igazolni kell a csira attenudldsi tulajdonsigainak stabilitisit. Ez jellemzGen a
virulencia céléllatfajokban valé visszatérésének hidnyaval érhetd el, hacsaknem a specidlis jellemzd az
attenudldshoz kapcsolddik (pl. genetikai marker, termikus stabilitds).

11. Szitkség esetén mintdkat kell szolgaltatni a bioldgiai kiinduldsi anyagokbdl vagy a vizsgdlatok sordn felhasznalt
reagensekbdl, hogy az illetékes hatdsdgok elvégezhessék az ellendrzé vizsgélatokat.

111b.2C2.2. Nem bioldgiai eredetii kiinduldsi anyagok
A leirast monografia forméjaban kell elkésziteni a kovetkez8 pontokba szedve:

a) akiinduldsi anyag neve, a IIb.2A1. rész (3) pontja kovetelményeinek megfelelGen, kiegészitve a kereskedelmi
vagy tudomdnyos szinonimdakkal;

b) akiinduldsi anyag leirdsa, az Eur6pai Gyogyszerkonyvben hasznalt leirdsokhoz hasonlé formaban;
¢) akiinduldsi anyag funkcidja;
d) az azonositds mddszerei;

e) bdrmely kiilonleges 6vintézkedés, amelyre a kiinduldsi anyag téroldsa alatt sziikség lehet, és —ha szitkséges —
a taroldsi eltarthat6sdgi id6t is meg kell adni.

b.2D.  Gydrtaskozi ellendrzd vizsgilatok

1. A dokumentéciénak tartalmaznia kell a gyartds kozbensd szakaszdban a gyartdsi folyamat és a késztermék
dlland6 mingségének biztositdsa érdekében elvégzett ellendrzd vizsgalatokkal kapcsolatos adatokat is. Minden
egyes ellen6rzé vizsgalatra és analitikai modszerre specifikdciét kell megallapitani. Az indokolt esetek
kivételével biztositani kell a gyartdsi folyamat szempontjabdl kritikusnak tekintett paraméterekre vonatkozd
ellendrzd vizsgalat validalasat.

2. Inaktivélt vagy detoxikalt vakcindkndl az inaktivélds, illetve detoxikdlds megtorténtét minden gydrtdsi menet
alatt ellendrizni kell, kozvetleniil az inaktivélds vagy detoxikdlds utdn, valamint adott esetben a semlegesités
utdn, de a gydrtds kovetkezs lépése el6tt.

3. A 2010/63/EU irdnyelv rendelkezéseivel és a kisérleti és mds tudomanyos célra hasznalt gerinces dllatok
védelmérdl szo6l6 eurdpai egyezménnyel dsszhangban a vizsgalatokat tigy kell elvégezni, hogy minél kevesebb
dllat felhasznaldsat igényeljék, és hogy a legkevesebb fdjdalmat, szenvedést, félelmet vagy maradandé
egészségkdrosoddst okozzdk. Ha rendelkezésre dll, alternativ in vitro vizsgélatot kell végezni, ha ezzel
helyettesithetd vagy csokkenthetd az dllatok alkalmazasa vagy mérsékelhetd a szenvedésiik.



2021.5.21. Az Eurépai Unié Hivatalos Lapja L 180/55

Ib.2E. A készterméken végzett ellendrzd vizsgilatok
1. A késztermék analiziséhez haszndlt technikdk lefrdsat valamennyi vizsgalat tekintetében a mingség értékelését

lehet6vé tevd, kell§ részletességgel kell meghatdrozni.

2. Ha olyan vizsgilati eljdrdsokat és hatdrértéket alkalmaznak, amelyek nem szerepelnek az Eurépai
Gydgyszerkonyv monografidiban, vagy ennek hidnydban valamelyik tagdllam gy6gyszerkonyvében, de egyéb
megfelel6 monografidk rendelkezésre dllnak, akkor bizonyitani kell, hogy a késztermék megfelelne az adott
gyogyszerkonyvben az adott gydgyszerformdra meghatirozott kovetelményeknek, ha az emlitett
monogréfidknak megfeleléen vizsgilndk. A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemben fel kell sorolni
azokat a vizsgdlatokat, amelyeket a késztermék minden tételének reprezentativ mintdjan elvégeznek. Adott
esetben a végleges omlesztett vakcindn és nem az abbdl késziilt tételen vagy tételeken végzett vizsgdlatok
gyakorisdgat kell megadni. Fel kell tiintetni és indokolni kell a felszabaditdsi hatrértékeket. A készterméken
végzett ellendrz§ vizsgélatok validaldsat biztositani kell.

3. Informdci6kat kell benydjtani a referenciaanyag létrehozdsdra és helyettesitésére vonatkozoan is. Ha egynél
tobb referenciaszabvanyt vettek alapul, mindsitési historikus adatokat kel benytjtani, amelyek bemutatjdk
hogy miként tartottak fenn a kiilonb6z§ szabvanyok kozotti kapcsolatot.

4. Az Eurépai Gydgyszerkonyv kémiai és bioldgiai referenciaanyagait kell haszndlni, amennyiben azok
rendelkezésre allnak. Mds referenciakészitmények és szabvanyok alkalmazdsa esetén azokat azonositani kell, és
részletesen le kell {rni.

5. A 2010/63/EU irdnyelv rendelkezéseivel és a kisérleti és mds tudomdnyos célra haszndlt gerinces éllatok
védelmérdl sz6l6 eurdpai egyezménnyel 6sszhangban a vizsgalatokat tigy kell elvégezni, hogy minél kevesebb
dllat felhaszndldsdt igényeljék, és hogy a legkevesebb fdjdalmat, szenvedést, félelmet vagy maradandé
egészségkdrosodast okozzdk. Ha rendelkezésre all, alternativ in vitro vizsgalatot kell végezni, ha ezzel
helyettesithetd vagy csokkenthetd az dllatok alkalmazdsa vagy mérsékelhetd a szenvedésiik.

6. A késztermék éltalanos jellemzd6i

Az éltaldnos jellemzdkre vonatkozd vizsgalatok adott esetben a megjelenéssel kapcsolatosak, és fizikai vagy
kémiai vizsgalatokbdl, tgymint vezetSképesség, pH, viszkozitds stb. vizsgdlatdbdl allnak. A kérelmezének
minden ilyen jellemzdre meg kell adnia a specifikdciot, valamint a megfelel§ elfogadasi hatarértékeket.

7. A hatbanyag(ok) azonositdsa

Szitkség esetén azonositds céljabol fajlagos vizsgalatot kell végezni. Adott esetben az azonositdsi vizsgélat
kombinélhat6 a tételek titerének vagy hatéértékének a vizsgalatdval.

8. A tételek titere vagy hatoértéke

A hatbéanyag mennyiségének meghatdrozdsit minden egyes tételen el kell végezni annak bizonyitdsa céljabdl,
hogy az egyes tételek — drtalmatlansdguk és hatékonysdguk érdekében — a megfelel§ hatoértéket vagy titert
tartalmazzdk.

9. Adjuvansok azonositdsa és mintaelemzése
Az indokolt esetek kivételével a késztermékben ellendrizni kell az adjuvans és osszetevSinek mennyiségét és
jellegét.

10. A segédanyagok 6sszetevSinek azonositdsa és mintaelemzése
Amennyiben sziikséges, a segédanyago(ka)t legaldbb azonositdsi vizsgalatnak kell aldvetni.

Az also és fels6 hatdrérték vizsgélata a tartdsitdszerek esetében kotelezd. A felsG hatdrérték vizsgalata minden
mds olyan segédanyag-osszetevs esetében kotelezd, amely mellékhatds kivéltdsdra alkalmas.

11. Sterilitasi és tisztasagi vizsgalatok

Az idegen dgensektSl (baktériumok, mycoplasma, gomba és bakteridlis endotoxin, adott esetben) vald
mentességet az Eurbpai GyGgyszerkonyv szerint kell igazolni a parenterdlisan alkalmazott termékek
tekintetében. A nem folyékony, nem parenterdlisan alkalmazott termékek tekintetében megfelelgen indokolt
esetben a sterilitdsi vizsgélat helyett elfogadhaté egy maximalis bioterhelési hatdrértéknek valé megfelelés.
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Az idegen dgensekkel vagy egyéb anyagokkal vald szennyezettség hidnydnak bizonyitdsira megfeleld
vizsgdlatokat kell végezni az immunoldgiai dllatgy6gydszati készitmény jellegétSl, valamint a gydrtds
modszerétdl és koriilményeitdl fuggben. Az idegen dgensek hidnydnak bizonyitdsira az Eurdpa Gydgyszer-
konyvben leirt kockdzatalapti megkozelitést kell alkalmazni.

12. Maradék nedvességtartalom

A liofilizalt termékek minden tételén meg kell vizsgalni a maradék nedvességtartalmat.

13. Toltési mennyiség

A helyes toltési mennyiség igazoldsdra megfeleld vizsgdlatokat kell végezni.

I1Ib.2F. A tételek dllandosiga

A minden egyes tétel esetében megegyezd termékmindség biztositasira és a specifikdcidknak valé megfelelés
bizonyitdsdra a gydrtds sordn és a készterméken elvégzett valamennyi vizsgdlat eredményeit tartalmazo, a
rutinszerti gyartds tekintetében reprezentativ hdrom egymadst kovetd tételre vonatkozd teljes vizsgdlati
jegyzdkonyvet kell benyijtani. A tobb hatéanyagot tartalmazé termékek esetében kapott dllandésdgi adatok
hasznélhatok az egy vagy tobb ugyanazon Osszetevét tartalmazé szarmazékos termékeknél.

b.2G.  Stabilitisvizsgilatok

1. A stabilitdsvizsgdlatok a hatéanyag és a késztermék stabilitdsra vonatkoznak, adott esetben az olddszer(eke)t is
ideértve.
2. Leirast kell adni azokrdl a vizsgdlatokrdl, amelyeket a hatéanyag és a késztermék tekintetében javasolt

eltarthat6sdgi id6, ajdnlott tdroldsi koriilmények és az eltarthat6sdgi idStartam végére érvényes specifikdciok
aldtdmasztdsa érdekében folytattak le. Ezeknek a vizsgalatoknak mindig valés idejd vizsgélatoknak kell lennitik.

Ha a gydrtési folyamat kiilonb6z8 szakaszaiban létrejott koztiterméket taroljak, a tdrolds tervezett feltételeit és
idtartamat megfelelGen indokolni kell a rendelkezésre dll6 stabilitasi adatokkal.
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3. A késztermékre vonatkozo stabilitdsvizsgalatokat a leirt termelési folyamat szerint elGallitott legaldbb harom
reprezentativ tételen kell végrehajtani, valamint a végs§ tartdlyokban tdrolt termékeken; ezek kozé a
vizsgalatok kozé tartoznak a rendszeres id6kozonként, a késztermék tekintetében az eltarthatdsagi id§ jelzett
lejértat kovetS hirom hénapig végzett biolbgiai és fizikai-kémiai stabilitdsvizsgalatok.

4. A kovetkeztetéseknek tartalmazniuk kell az elemzések eredményét, és meg kell indokolniuk az ajanlott taroldsi
koriilmények mellett javasolt eltarthatdsdgi id6t. A stabilitdsvizsgdlat sordn kapott eredményeket figyelembe
kell venni a megfelel§ formuldcié és felszabaditdsi specifikiciok meghatdrozdsdhoz, a termék jelzett
eltarthatdsdgi iddnek valé megfelelésének biztositdsa érdekében.

5. Takarmdnnyal beadott termékeknél is meg kell adni sziikség szerint a termék eltarthatdsagi idejére vonatkozo
informdcidkat a javasolt utasitdsok szerint torténd bekeverés kiilonbozé fazisaihoz rendelve.

6. Ha a készterméket az alkalmazas el6tt fel kell oldani, vagy a készterméket ivovizzel kell beadni, az ilyen
feloldott termék javasolt eltarthatosdgi idejét is meg kell adni. A feloldott termék javasolt eltarthat6sagi idejét
adatokkal kell aldtdmasztani.

7. A tobb hatéanyagot tartalmazé termékek esetében kapott stabilitdsi adatok kellSen indokolt esetben
hasznalhat6k az egy vagy t6bb ugyanazon Osszetevdt tartalmazé szdrmazékos termékeknél.

8. Tobbadagos tartdlyokndl adott esetben ismertetni kell a stabilitdsi adatokat a termék eltarthatdsdgi idejének
igazoldsdra az adagok megkezdését vagy a termék felnyitdst kovetSen, tovdbbd a mdar haszndlatban 1évé
termékre érvényes eltarthatdsdgi specifikdciot is meg kell hatdrozni.

9. Barmely tartésitérendszer hatékonysdgat bizonyitani kell.

10. Az ugyanazon gydrt6tdl szdrmazd, hasonlé immunoldgiai dllatgydgydszati készitményekben 1évé tartdsits-
szerekre vonatkozé informdcié elegendd lehet.
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11. Ha az aktiv hatanyagokat taroljdk, a tdrolds tervezett korillményeit és tartamat a stabilitdsi adatok alapjan meg
kell hatdrozni. Ezen adatok maguknak a hatéanyagoknak a vizsgdlata révén vagy a késztermék barmely
megfeleld vizsgdlatdval kinyerhetdk.

b.2H.  Egyéb informdcidk

A dokumentdciéba az immunoldgiai dllatgyogydszati készitmény minéségére vonatkozd, e szakaszban nem
targyalt informdciok is felvehet6k.

1Ib.3. 3. RESZ: Az drtalmatlansigra vonatkoz6 dokumentici6 (irtalmatlansagi és maradékanyag-vizsgalatok)
b.3A.  Altalénos kivetelmények

1. Az artalmatlansdgra vonatkoz6 dokumentdcié a kovetkezdk értékelésére alkalmas:

a) az immunoldgiai dllatgyogydszati készitmények drtalmatlansiga a céléllatfajokon torténd alkalmazds
esetén, és barmely nemkivdnatos hatds, amely a javasolt felhaszndldsi feltételek mellett eléllhat; e
nemkivanatos hatdsokat a termék potencialis el6nyeihez viszonyitva értékelik;

b) az allatgydgydszati készitmény maradékanyagai vagy a kezelt dllatokbdl szdrmazé élelmiszerben taldlhato
anyagok altal az emberre gyakorolt, potencidlisan kéros hatasok;

) azok az esetleges kockdzatok, amelyeknek az dllatgydgydszati készitménnyel kapcsolatba keriil6 emberek
vannak kitéve, példaul amikor a készitményt az dllaton alkalmazzak;

d) az éllatgydgyaszati készitmény haszndlatabol eredd esetleges kornyezeti kockazatok.

2. A preklinikai vizsgdlatokat a helyes laboratériumi gyakorlatra (GLP) irdnyadd kovetelményekkel osszhangban
kell elvégezni.

Nem GLP vizsgdlatok elfogadhatok nem célallatfajokra irdnyuld vizsgdlatokndl, tovdbbd a vakcinatorzsek
immunoldgiai, bioldgiai és genetikai tulajdonsigait megfelelSen ellen6rzott korilmények kozott értékels
vizsgdlatokként. Egyéb eltéréseket indokolni kell.

3. Minden artalmatlansagi vizsgalatot teljes mértékben figyelembe vett, részletes vizsgalati jegyzGkonyv szerint
kell végrehajtani, amelyet irdsban, a vizsgdlat megkezdése el6tt kell rogziteni. A kisérleti llatok jollétét
allatorvosnak kell feliigyelni, és azt a vizsgélati jegyzGkonyv oOsszedllitdsakor és a vizsgdlatok sordn a
legnagyobb mértékben figyelembe kell venni.

4. El6re megallapitott, rendszerezett irdsbeli eljardsokra van szitkség az drtalmatlansigi vizsgalatok
megszervezéséhez, lebonyolitdsihoz, a kapcsolodd adatgyiijtéshez, a vizsgdlatok dokumenticidjdhoz és
ellendrzéséhez.

5. A Kklinikai vizsgdlatot (gyakorlati kiprobdldst) a helyes klinikai gyakorlat (GCP) megéllapitott elveinek

megfelelGen kell végezni. Az eltéréseket indokolni kell.

6. Az drtalmatlansdgi vizsgdlatok osszhangban kell dllianak az Eurdpai Gydgyszerkonyv vonatkozd
kovetelményeivel. Az eltéréseket indokolni kell.

7. Az drtalmatlansdgi vizsgdlatokat a céldllatfajokon kell elvégezni. A haszndland6 adag a termék felhaszndldsra
ajanlott mennyisége, az drtalmatlansdg vizsgdldsa céljabol hasznalt tételt pedig a kérelem 2. részében leirt
gyartasi folyamatnak megfelel@en elGallitott tételbdl vagy tételekbdl kell venni.

8. A B.1., B.2. és B.3. szakaszban leirt laboratériumi vizsgdlatok tekintetében az allatgydgydszati készitmény
adagjanak tartalmaznia kell a maximalis titert, antigéntartalmat vagy hatéértéket. Az antigén-koncentracid
szitkség esetén modosithato az elSirt adag elérése érdekében.

9. Az immunoldgiai dllatgyogydszati készitmények drtalmatlansdgdt azon célallatfajok minden kategéridjan,
amelyekben felhasznaldsra javasoljak, tovdbbd minden ajénlott alkalmazdsi médon és mddszerrel és az
alkalmazds javasolt iitemezését haszndlva kell igazolni. Az alkalmazdsi mdéd és modszer tekintetében
tudomdnyosan indokolt esetben haszndlhat6 a legrosszabb eset forgatékonyve.



L 180/58 Az Eurépai Unié Hivatalos Lapja 2021.5.21.

10. El szervezeteket tartalmazé immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények vonatkozdsiban a B.6. pont
kiilonleges kovetelményeket fogalmaz meg.

11. A forgalombahozatali engedély irdnti kérelmet kiséré adatokat és dokumentumokat a preklinikai vizsgalatok és
klinikai vizsgalatok IIIb.4B. rész (4) pontjdban és IlIb.4C. rész (3) pontjaban leirt kovetelményeivel 6sszhangban
kell benyujtani..

Ib.3B.  Preklinikai vizsgdlatok

1. Egy adag alkalmazdsanak drtalmatlansaga

Az immunoldgiai allatgydgyaszati készitményt az ajanlott adagban és minden ajanlott alkalmazdsi médon és
modszerrel alkalmazni kell a rendeltetése szerinti minden egyes allatfajon és relevins kategéridn (pl. a
legfiatalabb, koruknél fogva mar gyogykezelhet§ dllatok, vemhes allatok, adott esetben).

Az éllatokat meg kell figyelni, és naponta meg kell vizsgdlni, hogy mutatkoznak-e szisztémds és helyi reakcidk
jelei, amig tovébbi reakciok mdr nem varhatok, de a beaddst kovetd legaldbb 14 napig. Adott esetben e
vizsgdlatoknak az injektdldsi hely részletes, post mortem, makroszképos és mikroszképos vizsgélatdt is
tartalmazniuk kell. Az egyéb objektiv kritériumokat, dgymint a végbélben mért hémérsékletet vagy a
teljesitményméréseket is fel kell jegyezni.

Ez a vizsgélat a (3) pontban el8irt ismételt dozist vizsgalat részét is képezheti, illetve mell6zhets akkor, ha a (2)
pontban el6irt tiladagoldsos vizsgélat eredményei nem tdrtak fel jelentds szisztémads vagy helyi reakci6kat. Ha a
vizsgélatot mell§zik, a tdladagoldsos vizsgdlatban észlelt szisztémds vagy helyi reakciokat veszik alapul a
termék drtalmatlansagdnak a készitmény jellemzGinek osszefoglal6jaban torténd leirdsdhoz.

2. Egyszeri tdladagolds drtalmatlansiga
Csak az él6 immunoldgiai dllatgy6gydszati készitmények esetében kell tiladagoldsos vizsgalatot végezni.

Egy szokdsosan tiz adagbdl 4ll6 immunoldgiai dllatgydgydszati készitmény egyszeri tiladagoldsdt a célallatfaj
legérzékenyebb kategéridjaba tartozé allatokon minden egyes ajanlott médon és mddszerrel alkalmazni kell,
kivéve, ha indokolt a t6bb hasonlé alkalmazasi méd koziil a legérzékenyebb kivélasztdsa. Injekciéval beadott
immunoldgiai dllatgy6gyaszati készitmények esetében az alkalmazasi adagokat, méd(oka)t és mddszer(eke)t az
egy injektdldsi helyen beadhat6 maximalis gyogyszermennyiség figyelembevételével kell megvélasztani.

Az dllatokat a gydgyszer alkalmazdsdt kovetSen legaldbb 14 napig megfigyelés alatt kell tartani, valamint
naponta vizsgdlni kell, hogy mutatkoznak-e szisztémds és helyi reakciok jelei. Az egyéb kritériumokat,
tgymint a végbélben mért hémérsékletet vagy a teljesitményméréseket is fel kell jegyezni.

Adott esetben e vizsgdlatoknak az injektdldsi hely részletes, post mortem, makroszképos és mikroszkbpos
vizsgdlatt is tartalmazniuk kell, ha ezt nem végezték el az (1) pont értelmében.

3. Egy adag ismételt alkalmazdsdnak drtalmatlansiga

Az olyan immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények esetében, amelyeket az alkalmazdsi alapprogram
részeként egynél tobbszor kell alkalmazni, egy adag ismételt alkalmazasara vonatkozd vizsgdlatot kell végezni
az ilyen alkalmazds ltal kivéltott barmely lehetséges kdros hatds feltdrasa érdekében.

A vizsgilatot a célallatfaj legérzékenyebb kategéridin (mint példdul bizonyos fajtdk, korcsoportok) kell
elvégezni, minden egyes ajnlott alkalmazdsi méd és médszer hasznélatdval.

Az alkalmazdsok szdma nem lehet kevesebb, mint az ajdnlott maximdlis szdm; a vakcindk tekintetében ennek
soran figyelembe kell venni az els6dleges vakcindzds és az els§ ismételt vakcindzds sordn torténd alkalmazasok
szamat.

Az alkalmazdsok kozotti intervallum lehet a készitmény jellemzének osszefoglal6jaban feltiintetettnél
rovidebb. A vilasztott idStartamot a javasolt felhasznaldsi feltételekre tekintettel indokolni kell.

Az dllatokat a legutolsé alkalmazdst kovetGen legaldbb 14 napon keresztil megfigyelés alatt kell tartani,
valamint naponta vizsgdlni kell, hogy mutatkoznak-e szisztémds és helyi reakciok jelei. Az egyéb objektiv
kritériumokat, Ggymint a végbélben mért hémérsékletet vagy a teljesitményméréseket is fel kell jegyezni.
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4. A reprodukcids teljesitmény vizsgélata

A reprodukcids teljesitmény vizsgdlatit mérlegelni kell, ha egy immunolégiai dllatgydgydszati készitményt
vembhes dllatokban vagy tojdmadarakban tervezik felhasznalni vagy az hasznalhaté ilyen dllatokban, és ha az
adatok azt sugalljak, hogy az a kiinduldsi anyag, amelybdl a termék szdrmazik, potencidlis kockdzati tényezd
lehet.

A himek és a vembhes, illetve nem vemhes ndstények reprodukcids teljesitményét az ajanlott adagnak a
legérzékenyebb alkalmazasi médon és modszerrel torténd hasznalataval kell vizsgélni.

A vemhes dllatokban valé felhaszndlds céljdra ajanlott immunolégiai dllatgydgydszati készitmények
tekintetében a reprodukcids teljesitmény vizsgalatakor a teljes vemhességi idGszakra vagy a konkrét
vemhességi idGszakra vetitve kell kitérni az alkalmazds drtalmatlansdgdra a termék tervezett felhasznaldsdt
figyelembe véve.

A megfigyelési id6szakot ki kell terjeszteni az ellésre, hogy kivizsgaljak az utédokra gyakorolt esetleges kéros
hatdsokat, ideértve a teratogén és a vetélést indukalé hatdsokat is.

Ezek a vizsgalatok az 1., a 2. és a 3. pontban ismertetett drtalmatlansgi vizsgdlatok vagy a IlIb.3C szakaszban
el6irt gyakorlati kiprobalds részét képezhetik.

5. Az immunoldgiai funkcidk vizsgdlata

Ha az immunoldgiai allatgyogydszati készitmény kedvezdtlenil hathat a vakcindzott édllat vagy utddai
immunvdlaszara, az immunoldgiai funkcié megfeleld vizsgdlatat el kell végezni.

6. Az €18 vakcinakra vonatkoz6 kiilonleges kovetelmények
1. A vakcinatorzs terjedése

A vakcinatorzsnek a vakcindzott célallatokrdl a nem vakcindzott céléllatokra valé atterjedését az atterjedést
legnagyobb valészintséggel lehet6vé tévd, javasolt alkalmazdsi moddal kell megvizsgalni. Ezenkiviil sziikséges
lehet az olyan, nem célallatfajokra val6 atterjedés vizsgdlata is, amelyek az él§ vakcinatorzsre nagyon
fogékonyak lehetnek. Meg kell adni a szokdsos felhasznaldsi feltételek mellett valdszintleg bekovetkezd,
allatrol dllatra torténd atoltds szamanak értékelését és a lehetséges kovetkezményeket.

2. A vakcinatdrzs szordddsa a vakcinazott 4llatban

A organizmusok jelenlétét kimutatd vizsgalatokat az allatok tirilékén, vizeletén, tején, tojdsain, orr-, szdj- és
egyéb valadékain kell elvégezni, amint célravezetS. Ezenkivill a vakcinatorzs testen beliili széréddsanak
vizsgalataira is szitkség lehet, killonos tekintettel azokra a szervekre, amelyek esetében a feltételek kedvezGek a
vakcinatorzs szaporoddsdhoz. A 2003/99/EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelv szerinti zoon6zisok elleni,
élelmiszer-termel§ allatokon alkalmazandé é16 vakcindk esetében e vizsgélatoknak kiilonosen figyelembe kell
venniitk az organizmusnak az injektaldsi helyen val6 perzisztencidjat.

3. A virulencia novekedése

A virulencia novekedését vagy visszatérését az oltdcsiraval kell vizsgdlni. Ha az olt6csira nem éll rendelkezésre
elégséges mennyiségben, akkor a gydrtdshoz haszndlt legalacsonyabb datoltdsi szdmi anyagot kell
megvizsgdlni. Ha az dtoltdsok tekintetében mds lehetGséget alkalmaznak, azt indokolni kell. Az elsé
vakcindzdst azon az ajdnlott alkalmazasi modon és modszerrel kell végezni, amely a virulencia visszatérését
jelzd virulencianovekedést leginkdbb el@segiti. A célallatfajokon legaldbb 6t dllatcsoporton sorozatos dtoltdst
kell végezni, kivéve, ha tobb dtoltds elvégzése indokolt, vagy ha az organizmus hamarabb eltiinik a vizsgalt

allatokbdl. Ha az organizmus nem szaporodik megfelelGen, a lehet§ legtobb atoltdst kell elvégezni a célallat
fajokban.

4. A vakcinatorzs bioldgiai tulajdonsagai

A vakcinatorzs belsé bioldgiai tulajdonsdgainak a lehetS legpontosabb meghatdrozdsa érdekében (pl.
neurotropizmus) tovabbi vizsgalatokra lehet sziikség.

A géntechnoldgidval médositott €16 szervezete(ke)t tartalmazé vakcindk esetében, ha az idegen génbdl all6
terméket szerkezeti fehérjeként épitik be a torzsbe, a torzs tropizmusa vagy a virulencidja megvaltozdsinak
kockézatat kezelni kell, és sziikség esetén kiilon vizsgdlatokat kell lefolytatni.
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5. A torzsek rekombindcidja vagy genom-atrendezddése

A vad torzsekkel vagy egyéb torzsekkel végbemend rekombindcié vagy genom-dtrendezGdés lehetdségét is
értékelni kell, tovabbd ismertetni kell az ilyen események kovetkezményeit.

7. Felhaszndléi biztonsag

Ennek a szakasznak tartalmaznia kell a I1Ib.3A-1lIb.3B. részben megéllapitott hatdsok ismertetését, és ezeket a
hatdsokat a termékkel valé emberi terhelés tipusdhoz és mértékéhez kell viszonyitania, annak érdekében, hogy
megfelel§ felhaszndldi figyelmeztetéseket és mas kockdzatkezelési intézkedéseket lehessen kialakitani.

A felhaszndl6i biztonsdg kapcsan az Ugynokség altal kozzétett megfelels irdnymutatdsnak megfelelGen kell
eljarni.

8. Kolcsonhatdsok

Ha a készitmény jellemz8inek Osszefoglaldjdban mds dllatgydgydszati készitményeknek vald megfelelGségi
nyilatkozat szerepel, akkor meg kell vizsgalni, hogy a kett kombinacidja drtalmatlan-e. Le kell irni a barmely
mds éllatgyogydszati készitménnyel meglévd, ismert kolcsonhatdst.

b.3C.  Klinikai vizsgilatok

A preklinikai vizsgdlatok eredményeit — indokolt esetek kivételével — klinikai vizsgdlatok adataival kell
aldtdmasztani, a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemben leirt gydrtdsi folyamat tekintetében
reprezentativ tételek felhaszndldsdval. Mind az drtalmatlansdg, mind pedig a hatékonysdg vizsgilhat6
ugyanazon klinikai vizsgalatok sordn.

Ib.3D.  Kornyezeti kockdzatértékelés

1. Kornyezeti kockazatértékelést kell végezni azon esetlegesen kdros hatasok értékelése érdekében, amelyeket az
dllatgyogydszati készitmény haszndlata okozhat a kornyezetben, tovdbbd az ilyen hatdsokbdl eredd
kockdzatok azonositdsa érdekében. Az értékelés sordn meg kell hatdrozni azokat az Gvintézkedéseket is,
amelyek az emlitett kockdzatok mérsékléséhez szitkségesek lehetnek.

2. Az értékelés két szakaszbol dll. Az értékelés elsS szakaszat minden esetben el kell végezni. Az értékelés részletes
adatait az Ugynokség dltal kozzétett irdnymutatdssal dsszhangban kell benydjtani. Ebben fel kell tiintetni a
termék okozta esetleges kornyezetterhelést, tovabbd a barmely ilyen terheléshez kapcsolodd kockdzat szintjét,
figyelembe véve kiilonosen a kovetkezdket:

a) a célallatfajok és az alkalmazds javasolt modja;

b) a készitmény alkalmazdsinak mddja és mddszere, kiilondsen annak valdszintsége, hogy a készitmény
kozvetleniil a kornyezeti rendszerbe keriil;

) akészitménynek és hatéanyagainak a kezelt dllatok altal a kornyezetbe torténd lehetséges kivalasztdsa vagy
kitiritése és ezek perzisztencidja a kivélasztott anyagokban;

d) a fel nem hasznalt termékek vagy hulladékok drtalmatlanitdsa.

3. Az esetlegesen zoonézisokat el6idéz8, €16 vakcinatorzsek esetében értékelni kell az emberekre jelentett
kockazatot.
4. Ha az elsé szakasz vizsgdlatai a kornyezetterhelés relevans potencidlis kockdzatat jelzik, a kérelmezének el kell

végeznie a masodik szakasz vizsgélatait, és értékelnie kell az(oka)t az esetleges kockdzato(ka)t, amelye(ke)t az
allatgyogydszati készitmény a kornyezetre jelenthet. Szitkség esetén a termék (talaj, viz, leveg@, vizrendszerek,
nem célszervezetek stb.) hatdsdval kapcsolatos tovabbi vizsgdlatokat is kell végezni.

5. A DNS-vakcindk esetében kiilon biztonsdgi aggélyt jelent a DNS ivarszovetekbe torténd migracidjanak
potencidlis kockdzata, illetve a vakcindlt him- és ndsténydllatok csiravonalsejtjeibe torténd potencidlis DNS-
transzfer, igy az utédba torténd lehetséges dtvitel. A kérelmezdének értékelnie kell és tdrgyalnia kell az ilyen
immunoldgiai dllatgydgydszati készitmények emberi egészségre és kornyezetre (a novényeket és az dllatokat is
ideértve) gyakorolt potencidlis kockdzatat (kockdzatait). Ha potencidlis kockdzato(ka)t azonositanak, a vakcina
hatdsdt vizsgdlni kell a kedvtelésbdl tartott allatokban vagy az élelmiszer-termel§ dllatokban vald
hasznalatuktdl fiiggGen, hogy informadciét szolgdltassanak e kérdésben.
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I11b.3E. Géntechnoldgidval mdédositott szervezeteket tartalmazé vagy azokbol allé allatgydgydszati
készitmények esetében sziikséges értékelés

1. Géntechnolégidval modositott szervezeteket (GMO) tartalmazé vagy azokbdl dllo allatgydgydszati
készitmények esetében a kérelemhez a 2001/18/EK irdnyelv 2. cikke és C. része, valamint a GMO-kkal
foglalkoz6 kiilon irdnymutatds értelmében elGirt dokumentumokat is csatolni kell.

2. Az emberi egészséget és a kornyezetet érd esetleges kdros hatdsokat, amelyek a GMO-krol mds szervezetek felé
torténd génatvitel, vagy génmddosulds kovetkeztében dllnak elS, pontosan, esetrdl esetre értékelni kell. Az ilyen
kornyezeti kockdzatértékelés célja, hogy azonositsa és értékelje a GMO emberi egészségre és kornyezetre
(ideértve a novényeket és az dllatokat is) gyakorolt esetleges kozvetett és kozvetlen, azonnali vagy késleltetett
kéros hatasait, és azt a 2001/18/EK irdnyelv II. mellékletében foglalt elvekkel 6sszhangban kell lefolytatni.

IIb.3F. A preklinikai vizsgilatokba felveendé maradékanyag-vizsgilatok

1. Immunoldgiai llatgydgydszati készitmények esetében rendszerint nincs szitkség maradékanyagok vizsgélatdra.
2. Ha az élelmiszer-termel§ éllatokon alkalmazni tervezett immunoldgiai allatgydgydszati készitmények

elgdllitdsahoz antibiotikumokat, adjuvansokat, tartositdszereket és mds segédanyagokat haszndlnak és/vagy a
végleges formuldcié ilyeneket tartalmaz, szdmolni kell a kezelt allatokb6l szarmazé élelmiszerben taldlhat6
maradékanyagoknak valé fogyasztdi kitettség lehetGségével, valamint figyelembe kell venni az MRL-
jogszabdlyoknak valé megfelelést. Foglalkozni kell az e maradékanyagok késztermékben val6 esetleges
eléfordulasabdl eredd fogyasztdi biztonsdgi vonatkozasokkal.

3. El6 vakcindk jol ismert zoonotikus betegségek ellen valé haszndlata esetén a széréddsra vonatkozd
vizsgédlatokon feliil szitkséges lehet az injekcié beaddsdnak helyén nyomokban maradé vakcinaorganizmusok
meghatdrozdsa. Sziikség esetén az ilyen maradékanyagok hatdsait meg kell vizsgalni.

4. Javaslatot kell tenni az élelmezés-egészségligyi vdrakozdsi iddre, és annak megfelel§ségét az elvégzett
maradékanyag-vizsgélatokra alapozva kell megallapitani.

1Ib.4. 4. RESZ: Hatékonysdgi dokumenticid (preklinikai és klinikai vizsgdlatok)
b.4A.  Altalinos kovetelmények

1. A kovetkez dltaldnos kovetelményeket kell betartani:

a) a hatékonysdgi vizsgdlatok oOsszhangban kell alljanak az Eurdpai Gydgyszerkonyv altaldnos
kovetelményeivel; az eltéréseket indokolni kell;

b) azokat az els6dleges paramétereket, amelyeken a hatékonysdg meghatarozasa alapul, a vizsgélatot végzének
a vizsgalat megtervezésekor meg kell adnia, és azokon nem lehet valtoztatni a vizsgélat lezdrultdt kovetSen;

c) atervezett statisztikai elemzéseket részletesen be kell mutatni a vizsgalati jegyz8konyvekben;
d) az antigének vagy a vakcinatorzs megvalasztdsat jarvanyiigyi adatokkal kell igazolni;
e) a laboratériumi koriilmények kozott végzett hatékonysdgi vizsgdlatok olyan ellenSrzott vizsgélatok,
amelyek kezeletlen kontrollllatokra is kiterjednek, kivéve, ha ez dllatj6léti okok miatt nem indokolt, a
hatékonysag pedig masként is bizonyithato.
2. Altaldban a preklinikai vizsgdlatokat gyakorlati kiprébalassal kell aldtimasztani.

Ha a preklinikai vizsgdlatok teljes egészében aldtdmasztjdk a készitmény jellemzdinek osszefoglaléjaban
szerepl§ dllitdsokat, gyakorlati kiprobélds keretében torténd vizsgalatra nincs sziikség.

A preklinikai vizsgdlatok eredményeit — indokolt esetek kivételével — a klinikai vizsgdlatok adataival kell
aldtdmasztani, a forgalombahozatali engedély iranti kérelemben leirt gyartdsi folyamat tekintetében
reprezentativ tételek felhaszndldsival. Mind az drtalmatlansdg, mind pedig a hatékonysdg vizsgdlhat6
ugyanazon klinikai vizsgdlatok sordn.
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3. Minden vizsgalatot kell§ részletességgel kell bemutatni, hogy az illetékes hatdsagok megfelelGen értékelhessék.
A vizsgalatban alkalmazott technikdk érvényességét bizonyitani kell.

4. Minden eredményt jelenteni kell, akdr kedvezd, akdr nem:

a) Az immunoldgiai dllatgyégydszati készitmények hatékonysdgat azon céldllatfaj minden kategéridjan,
amelyekben felhaszndldsra javasoljak, tovabbd minden javasolt alkalmazdsi médon és mddszerrel és az
alkalmazds javasolt iitemezését haszndlva kell igazolni. A védettség kialakuldsat és idGtartamdt — az
egyébként indokolt esetek kivételével — kisérleti eredményekkel kell aldtdmasztani.

b) Adott esetben megfelelGen értékelni kell a passzivan szerzett és anyai eredet( antitestek szerepét a vakcina
hatékonysdgaban, ha a vakcindt olyan kord allatoknak adjdk be, amikor még jelen van az anydtdl szerzett
immunitds.

¢) A multivalens és kombindlt immunoldgiai allatgy6gydszati készitmények minden osszetevSjének
hatékonysdgdt igazolni kell. Ha a terméket kombindciéban vagy valamely madsik dllatgy6gydszati
készitménnyel torténd egyidejii alkalmazasra ajanljdk, megfelel$ vizsgdlatokkal igazolni kell, hogy a kett§
kombindciéja hatékony. Le kell irni barmely mds dllatgyogydszati készitménnyel meglévs, ismert
kolcsonhatast.

d) Ha a termék a kérelmez§ éltal ajanlott vakcindzasi program részét képezi, az immunoldgiai llatgyogydszati
készitmény elsGdleges vagy emlékeztetS hatdsat, illetve a program egészének hatékonysdgdra gyakorolt
hatdsit igazolni kell.

e) Az alkalmazand6 adag a terméknek az a mennyisége, amelyet haszndlatra ajanlanak, a hatékonysig
vizsgdlatira felhaszndland6 tételt pedig a kérelem 2. részében leirt gydrtdsi folyamatnak megfelelGen
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elgallitott tételbdl vagy tételekbdl kell venni.

f) Az dllatokon diagnosztikai céllal alkalmazott immunolégiai éllatgydgydszati készitmények esetében a
kérelmezdnek jeleznie kell, hogy a termékre adott reakcidkat hogyan kell értelmezni.

g) A vakcindzott és fertGzott dllatok kozotti megkiillonboztetés lehetvé tételére szdnt vakcindk
(markervakcindk) esetében, amennyiben a hatékonysdgra vonatkozé dllitds in vitro diagnosztikai
vizsgélatokra tdmaszkodik, elegend§ adatokat kell benytjtani a diagnosztikai vizsgdlatokra vonatkozdan,
hogy lehet6vé véljon a markertulajdonsdgokkal kapcsolatos dllitdsok megfeleld értékelése.

lIb.4B.  Preklinikai vizsgilatok

1. Elméletileg a hatékonysdgot ellendrzott laboratériumi koriilmények kozott kell bemutatni, feliilfertGzéssel,
miutdn az immunoldgiai dllatgyogydszati készitményt az ajanlott felhasznaldsi feltételek mellett alkalmaztik a
céléllaton. Amennyire lehet, a feliilfert6zés korilményeinek a természetes fert6zés koriilményeit kell
tikkroznitk. A felulfert6zési torzsre és annak relevancidjira vonatkoz6 adatokat meg kell adni.

2. Az €16 vakcindk tekintetében a hatékonysdgi vizsgdlathoz haszndlt termékeket a minimumtitert vagy
-hat6értéket tartalmazo tételbdl vagy tételekbdl kell venni. Egyéb termékek esetében — egyéb indok hidnyaban
— olyan tételekbdl szdrmazé termékeket kell hasznalni, amelyek tartalmazzdk az érvényességi id6 lejartakor
vart minimdlis hatdserdsséget vagy hatoértéket.

3. Ha lehet, meg kell hatdrozni és dokumentdlni kell azokat az immunmechanizmusokat (sejtes/humorilis, helyi/
altalanos, immunglobulin-osztilyok), amelyek a céldllatokban az immunoldgiai éllatgydgyaszati
készitménynek az ajanlott médon torténd alkalmazdsa utdn keletkeztek.

4. Minden preklinikai vizsgélatnal meg kell adni a kovetkezSket:
a) Osszefoglald;

b) adott esetben a preklinikai vizsgalatokat érintd helyes laboratériumi gyakorlat betartdsdra vonatkozé
nyilatkozat;

) avizsgdlatokat végz4 szerv neve;
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d) részletes kisérleti jegyz8konyv a felhasznalt modszerek, készilékek és anyagok leirdsaval, részletesen
megadva a kovetkezd adatokat: az dllatok faja vagy fajtdja, az dllatok kategéridja, beszerzési helyiik,
azonositdsuk és szdmuk, tartdsi és takarmanyozdsi korilményeik (tobbek kozott annak megallapitasa,
hogy azok meghatarozott kérokozoktél ésfvagy meghatdrozott ellenanyagoktdl mentesek-e, takarmdnyuk
milyen mennyiségben tartalmaz adalékanyagokat, és azok milyen jellegliek), az adagok, az alkalmazds
modjai, titemezése és idGpontjai, az alkalmazott statisztikai modszerek leirdsa és indokolasa;

e) kontrolldllatok esetében annak megdllapitdsa, hogy kaptak-e placebdt, vagy semmilyen kezelésben nem
részesiiltek;

f) a kezelt dllatok tekintetében adott esetben annak megallapitdsa, hogy a vizsgalt terméket kaptdk-e vagy
mds, az Unidban engedélyezett készitményeket;

g) az Osszes kapott egyedi vagy dltalinos megfigyelés és eredmény (dtlagokkal és szordssal), akdr kedvezd,
akar nem. Az adatokat kell§ részletességgel kell ismertetni ahhoz, hogy az eredményeket a szerzg sajit
értelmezésétd] fiiggetlenil, kritikusan lehessen értékelni. Az egyedi adatokat tdbldzatos forméban kell
bemutatni. Magyardzat- és illusztricidképpen az eredményekhez feljegyzések, fotomikrogrammok stb.
mdsolatait lehet csatolni;

h) a megfigyelt mellékhatdsok jellege, gyakorisdga, idGtartama;

i) avizsgdlatbdl idg elétt kivont llatok szdma a megfeleld indoklassal;

j)  az eredmények statisztikai elemzése, ha a vizsgélati program ezt megkoveteli, és az adatok szérdsnégyzete;

k) tdrsul6 betegségek el6forduldsa és lefolydsa;

) minden (a vizsgalt terméktdl eltérd) édllatgydgyaszati készitmény adatai, amelyeket a vizsgdlat sordn
alkalmazni kellett;

m) bérmely egyéb megfigyelés és a jegyz6konyvtdl vald eltérés, és annak lehetséges hatdsai az eredményre;

n) a kapott eredmények objektiv kifejtése, amely a készitmény dartalmatlansdgdra és hatékonysdgara
vonatkozé kovetkeztetésekhez vezet.

b.4C.  Klinikai vizsgilatok

1. A preklinikai vizsgdlatok eredményeit — az indokolt esetek kivételével — a gyakorlati kiprobaldsbdl szdirmazd
adatokkal kell aldtdmasztani, a forgalombahozatali engedély irdnti kérelemben leirt gydrtdsi folyamat
tekintetében reprezentativ tételek felhasznaldsdval. Mind az drtalmatlansdg, mind pedig a hatékonysig
vizsgdlhat6 egyazon gyakorlati kiprobalds soran.

2. Ha a preklinikai vizsgdlatok nem igazoljak kell6képpen a hatékonysdgot, a gyakorlati kiprébéldsok
onmagukban torténd elvégzése is elfogadhaté.

3. A gyakorlati kiprébéldsok sordn kapott eredmények adatainak kell6en részleteseknek kell lenniiik ahhoz, hogy
lehet6ség legyen az adatok objektiv megitélésére. Tartalmazniuk kell a kovetkezsket:

a) 0Osszefoglald;

b) adott esetben a helyes klinikai gyakorlat betartdsara vonatkoz6 nyilatkozat;

) avizsgalatot végzd neve, cime, beosztdsa és képesitése;

d) az alkalmazds helye, ideje, az allat(ok) tulajdonosdnak nevéhez és ciméhez kapcsolhat6 azonossagi kod;

e) avizsgélati jegyz6konyv részletei, a hasznalt modszerek, késziilékek és anyagok ismertetésével, részletesen
megadva a kovetkez$ adatokat: az alkalmazds moddja és médszere, itemezése, az adagok, az dllatok
kategéridi, a megfigyelés idGtartama, a szeroldgiai vélasz és mds olyan vizsgdlatok, amelyeket az
alkalmazdst koveten végeztek az llatokon;

f) kontrolldllatok esetében annak megallapitisa, hogy kaptak-e placebdt, versenytdrs terméket, vagy
semmilyen kezelésben nem részesiiltek;

g) a kezelt és kontrolldllatok azonositdsa (sziikség szerint csoportosan vagy egyedileg), fajuk, fajtdjuk vagy
fajtavéltozatuk, életkoruk, stlyuk, ivaruk és élettani dllapotuk megadaséval;
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h) a tenyésztési és takarmdnyozasi mddszer rovid leirdsa és a takarmanyban taldlhat6 adalékanyagok jellege,
mennyisége;

i) amegfigyelések részletes adatai, teljesitménymutatok és eredmények (dtlagok és szords); az egyedi adatokat
is fel kell tiintetni, ha a vizsgdlatokat és méréseket egyedileg végezték;

j)  az eredmények statisztikai elemzése, ha a vizsgédlati program ezt megkoveteli, és az adatok szordsnégyzete;

k) a vizsgdlatok sordn tett Osszes megfigyelés és eredmény, legyenek azok kedvezSek vagy sem, a
megfigyelések teljes leirdsdval és a termék értékeléséhez sziikséges aktivitdsvizsgdlatok objektiv
eredményeivel; meg kell hatdrozni a hasznalt technikdkat, és meg kell magyardzni az eredményekben
megfigyelhetd eltérések jelentGségét;

1) az dllatok teljesitményére gyakorolt hatdsok;

m) a vizsgélatokbdl id§ el6tt kivont dllatok szdma a megfelel§ indoklassal;

n) a megfigyelt mellékhatdsok jellege, gyakorisdga, idGtartama;

o) tdrsul betegségek eléforduldsa és lefolyasa;

p) avizsgélat sordn alkalmazott (a vizsgdlttdl eltérd) dllatgydgydszati készitmények részletes adatai, amelyeket
akar a vizsgalt készitménnyel egyidejtileg, akdr azt megel6z8en, akdr a megfigyelési id6 alatt alkalmaztak az

dllaton; a megfigyelt kolcsonhatdsok részletezése;

q) barmely egyéb megfigyelés és a vizsgélati jegyz6konyvtl vald eltérés, és annak lehetséges hatdsai az
eredményre;

r) a kapott eredmények objektiv kifejtése, amely a készitmény drtalmatlansigira és hatékonysdgdra
vonatkozé kovetkeztetésekhez vezet.

IV. SZAKASZ
AZ EGYEDI FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY IRANTI KERELMEKKEL KAPCSOLATOS KOVETELMENYEK
IV.1. A generikus dllatgy6gydszati készitményekre vonatkozo6 kovetelmények

IV.1.1. A 18. cikken (generikus dllatgydgyaszati készitmények) alapuld kérelmekbe bele kell foglalni az e melléklet II.
szakasza 1. és 2. részében emlitett adatokat. Ha a 18. cikk (7) bekezdése értelmében sziikség van rd, kdrnyezeti
kockézatértékelést is csatolni kell. Emellett a dokumentdciénak tartalmaznia kell azt igazolé adatokat, hogy a
szitménynek; ezenfelill a referenciakészitménnyel valé bioldgiai egyenértékiiséget igazolé adatokat, vagy arra
vonatkozé indokolast, hogy e vizsgdlatokat miért nem végezték el, hivatkozva a megallapitott irinymutatdsra.
Minden azonnali hatéanyagleaddst, bevételre szdnt gydgyszerforma egy és ugyanazon gydgyszerformdnak
tekintendd.

A biologiai (és az immunoldgiai) édllatgyogydszati készitmények tekintetében a szabvdnyos generikus

megkozelités fGszabalyként nem tekinthetd megfelel6nek, és hibrid megkozelitést kell kovetni (ldsd a IV.2.
részt).

Iv.1.2. A generikus dllatgydgydszati készitmények tekintetében az drtalmatlansagra és a hatékonysigra vonatkozd
biralé szakértéi jelentésekben kiilonosen az alabbi elemekre kell 6sszpontositani:
a) abioldgiai egyenértékiiségre vald hivatkozds indokai;

b) mind a hatéanyag(ok), mind a kész gydgyszer tételeiben jelenlévs szennyez8désekrdl (és adott esetben a
tarolds soran keletkez$ bomlastermékekrdl) adott osszefoglald, e szennyezSdések értékelésével egyiitt;

) a biologiai egyenértékiiségi vizsgalatok értékelése és minden olyan informécid, amely aldtimaszthatja a
bioldgiai egyenértékiiségre vonatkozo dllitdst az Ugynokség dltal kozzétett vonatkozd irdinymutatds szerint;

d) minden tovabbi adat, amely igazolja egy engedélyezett hatdanyag kiillonbozs soi, észterei vagy szarmazékai
drtalmatlansdga és hatékonysagi tulajdonsdgainak az egyenértékiiségét;
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e) a felhaszndléi biztonsagi kockazatértékelés feliilvizsgalata, a generikus allatgydgydszati készitmények és az
allatgyogydszati referenciakészitmények kozotti kiilonbségekre (példdul a segédanyag-Gsszetételre)
Osszpontosit;

f) akornyezeti kockazatértékelés feliilvizsgélata, adott esetben.

IV.1.3. Antimikrobidlis anyagot tartalmazé generikus dllatgydgydszati készitmény alkalmazdsakor meg kell adni a
szakirodalmi adatokbdl ismert rezisztenciaszinttel kapcsolatos informdcidkat.

IV.1.4. Parazitaellenes anyagot tartalmazd generikus dllatgydgydszati készitmény esetében meg kell adni a
szakirodalmi adatokbdl ismert rezisztenciaszinttel kapcsolatos informdciokat.

IV.1.5. Az izomba, a bér ald torténd vagy transzdermalis alkalmazdsra szant generikus dllatgy6gyaszati készitmények
esetében a kovetkezd tovabbi adatokat kell benydjtani:

a) az alkalmazds helyérél a maradékanyagok egyenértékii vagy eltérd kiiirillésének igazoldsdra irdnyuld
bizonyitékok, ami megfelel§ maradékanyag-kitiriilési vizsgdlatokkal timaszthat6 ald;

b) az alkalmazds helyén a céldllat-tolerancia igazoldsdra irdnyulé bizonyitékok, ami megfelels célallat-
toleranciai vizsgdlatokkal timaszthaté ald.

v.2. A hibrid dllatgy6gydszati készitményekre irinyul6 kérelmek

Iv.2.1. A 19. cikken (hibrid allatgy6gydszati készitmények) alapul6 kérelmek olyan allatgydgydszati készitményekre
vonatkoznak, amelyek hasonléak egy dllatgydgydszati referenciakészitményhez, de nem felelnek meg a
generikus dllatgydgydszati készitmények fogalommeghatdrozdsdban foglalt feltételeknek.

Iv.2.2. Az ilyen kérelmek esetében a kovetkezd informdcidkat kell megadni:
a) az e melléklet II. vagy adott esetben IIL. szakasza 1. és 2. részében emlitett valamennyi adat;

b) a dokumenticié6 3. és 4. része tekintetében a hibrid kérelmek tdmaszkodhatnak részben egy mar
engedélyezett allatgyogyaszati referenciakészitmény megfelel§ drtalmatlansagi, maradékanyag-, preklinikai
és klinikai vizsgdlataira és részben Uj adatokra. Az j adatok kozé tartozik a felhaszndldi biztonsagi
kockdzatértékelés és a kornyezeti kockdzatértékelés a 18. cikk (7) bekezdésének megfelelGen, adott esetben.
Ezenfeliil az érintett termékek (példaul antimikrobidlis és parazitaellenes szerek) tekintetében adott esetben
a rezisztencia kialakuldsdnak kockdzatdval is foglalkozni kell.

Iv.2.3. Bioldgiai (t6bbek kozott immunoldgiai) dllatgydgydszati készitmények esetében dtfogd dsszehasonlithat6sagi
feliilvizsgélatot kell végezni, a mindségre, az drtalmatlansdgra és a hatékonysdgra kiterjedGen.

Iv.2.4. Egy masik engedélyezett allatgy6gydszati készitménnyel kapcsolatos adatokra valé hivatkozas esetén indokolni
kell ezen adatoknak az Gj termék tekintetében valé hasznélatét és relevancidjat.

IV.2.5. Az drtalmatlansdg és a hatékonysdg aldtdmasztasdhoz sziikséges 4j adatok terjedelme az 4ij egyedi termék
sajatos jellemzGitd] fiigg, valamint attdl, hogy mennyiben kilonbozik az dllatgydgydszati referenciaké-
szitménytdl; e terjedelmet esetrdl esetre kell meghatdrozni. Az Gj termékre vonatkozdan 1j preklinikai és
klinikai adatokat kell minden olyan szempont tekintetében elGterjeszteni, amelyet az dllatgydgyaszati referenci-
akészitmény nem tdmaszt ald megfelelGen.

IV.2.6. Ha 1j vizsgdlatokat végeznek egy harmadik orszdgban engedélyezett dllatgyogydszati referenciakészitmény
tételein, a kérelmezdének igazolnia kell, hogy az dllatgy6gydszati referenciakészitményt az Uniéban megdllapi-
tottakkal egyenértékii kovetelményekkel Osszhangban engedélyezték, és hogy a két készitmény olyan
nagymértékben hasonlit egymdshoz, hogy a preklinikai, illetve klinikai vizsgdlatok sordn helyettesithetik
egymast.
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Iv.3. A t6bb hatéanyagot tartalmazo dllatgyogydszati készitményekre irdnyul6 kérelmek

IvV.3.1. Az olyan egyedi hatéanyagokbdl ll6 fix kombindcidkra irdnyuld kérelmet, amelyek mdr targyat képezték egy
adott dllatgyogydszati készitmény EGT-ben torténs forgalombahozatali engedélyezésének, a 20. cikkel
osszhangban kell el6terjeszteni.

A legaldbb egy olyan 4j hatdanyagot tartalmazé fix kombindcidkat, amelyet egy adott dllatgydgyaszati
készitmény EGT-ben torténd forgalomba hozatala tekintetében még nem engedélyeztek, a 8. cikkel
osszhangban kell el6terjeszteni.

Iv.3.2. A 20. cikk szerint benytjtott kérelmek tekintetében az 1., 2., 3., és 4. részt magdban foglalé teljes
dokumentdcidt 4t kell adni.

IV.3.3. A hatbéanyagok kombindcijdra vonatkozé érvényes terdpids elveken alapuld, megalapozott olyan tudomdnyos
indokoldst kell benytjtani, klinikai adatokkal egyiitt, amely igazolja valamennyi hatéanyag sziikségességét és
hozzdjaruldsat a kezelés id6pontjaban.

IV.3.4. Altaldnossdgban a fix kombinaciok vonatkozdsiban minden 4rtalmatlansagi és hatékonysdgi adatot kozolni
kell, és a kizdrdlag az egyedi hatéanyagokra vonatkozé artalmatlansagi és biztonsagi adatokra nincs sziikség,
kivéve, ha pontositani kell egyedi farmakoldgiai tulajdonsdgaikat.

IV.3.5. Ha egy egyedi, ismert hatéanyagra vonatkozdan a kérelmezének rendelkezésére dllnak kell§ részletezettségti
artalmatlansagi és hatékonysagi adatok, ezeket az adatokat meg lehet adni, hogy ezéltal elkeriilhetd legyen a fix
kombindcidra vonatozé egyes vizsgalatok elvégzése, vagy hogy relevans informdciokkal szolgédljanak. Ebben az
esetben a hatéanyagok kozotti lehetséges kolcsonhatdst is vizsgdlni kell.

IV.3.6. A felhasznaléi biztonsdg értékelését, a kornyezeti kockdzatértékelést, a maradékanyag-kitiriilési vizsgdlatot és a
klinikai vizsgalatokat le kell folytatni a fix kombindcidkon.

IV.3.7. A végleges formuldcién céléllatbiztonsagi vizsgélatot kell végezni, kivéve, ha ennek elhagydsa indokolt.
V.4, Hozziférési felhatalmazis birtokdban benydjtott kérelmek
V4.1 A 21. cikk alapjén benytjtott kérelmek olyan termékekre vonatkoznak, amelyek 6sszetétele, gy6gyszerformdja

és gyartasi folyamata (ideértve a nyersanyagokat és a kiinduldsi anyagokat, a folyamat paramétereit és a gyartasi
helyeket) megegyezik a mar engedélyezett dllatgydgydszati készitményével.

v.4.2. Az ilyen kérelmek dokumentdcidinak csak az I melléklet 1A. és 1B. részében leirt adatokat (1-6.4. pont) kell
tartalmazniuk, feltéve, hogy az eredeti allatgydgydszati készitmény forgalombahozatali engedélyének
jogosultja frdsban felhatalmazdsdt adta arra, hogy a kérelmezd az emlitett termék dokumentacidja 1C., 2., 3.
és 4. részének tartalmdra hivatkozzon. Ebben az esetben nem kell a mindségre, az drtalmatlansagra és a
hatékonysdgra vonatkozé birdl szakértdi jelentéseket benydjtani. A kérelmezének a kérelemhez csatolnia kell
az irasbeli felhatalmazds bizonyitékat.

IV.5. Szakirodalmi adatokon alapul6 kérelmek

IV.5.1. Azon éllatgyogyaszati készitményekre, amelyek hatéanyagat (hatbanyagait) az allategészségiigyben dltaldnosan
alkalmazzak a 22. cikkben emlitettek szerint, és amelyek hatdsa elismert, és amelyek elfogadhatd
artalmatlansdgi szinttel rendelkeznek, az aldbbi kiilonos szabalyok vonatkoznak.

IV.5.2. Az 1., 2., 3., és 4. részt magdban foglal6 teljes dokumentéciot 4t kell adni. A kérelmezdének be kell nytjtania az
1. és 2. részt az e mellékletben leirtak szerint. A 3. és 4. rész tekintetében részletes tudomanyos szakirodalmi
adatokat, tovabbd a szakirodalmi referencidk és az allatgyogydszati készitmény kozotti megfeleld kapcsolatot
igazol6 informdciét be kell nyijtani az drtalmatlansigra és a hatékonysdgra irdnyuldan. A szakirodalmi
adatokat esetlegesen ki kell egésziteni termékspecifikus dokumentaciéval, példaul a felhaszndlok biztonsagara
vonatkozé és kornyezeti kockdzatértékeléssel, vagy a maradékanyagok vizsgélatdra vonatkozo adatokkal, hogy
igazoljék a javasolt élelmezés-egészségiigyi varakozasi id6t.

IV.5.3. A 1V.5.3.1-1V.5.3.12. részben meghatdrozott kiilonos szabdlyokat alkalmazni kell a jol megalapozott
allatgyogydszati alkalmazds igazoldsara.
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IV.5.3.1. Az dllatgybgyaszati készitmények Osszetevéi jol megalapozott dllatgydgydszati alkalmazdsanak megallapitdsa
érdekében a kovetkezd tényezdket kell figyelembe venni:

a) mennyi ideig haszndltdk a hatdanyagot rendszeresen a céldllatfajban a javasolt alkalmazasi modnak és
adagoldsi rendnek megfelelGen;

b) a hatdanyag(ok) haszndlatainak mennyiségi aspektusai, figyelembe véve, hogy a hatéanyago(ka)t milyen
mértékben haszndltdk a gyakorlatban, ideértve a haszndlat foldrajzi kiterjedését is;

¢) milyen mértékii tudomdnyos érdeklédés kisérte a hatéanyag(ok) felhaszndldsit (visszhangja a megjelent
tudomdanyos szakirodalomban);

d) atudomadnyos értékelések koherencidja.

IV.5.3.2.  Kilénboz8 hatéanyagok jol megalapozott alkalmazdsinak megéllapitdsdhoz kiillonb6z8 hosszisdga
id@szakokra lehet szitkség. Mindenesetre a gyodgyszerek Osszetevdinél a jol megalapozott éllatgydgyaszati
alkalmazds megallapitasahoz szitkséges idGszak nem lehet tiz évnél kevesebb, az anyagnak az Unidban
allatgydgydszati készitményként valé els§ szisztematikus és dokumentalt felhaszndldsat6l szamitva.

IV.5.3.3. Az allatgydgydszati alkalmazds nem kizdrdlag az engedélyezett dllatgydgydszati készitménykénti felhasznaldst
jelenti. A jol megalapozott dllatgydgydszati alkalmazds a célallatfajon konkrét terdpids céllal torténd
alkalmazdsra utal.

IV.5.3.4.  Ha jol megalapozott alkalmazdsi anyagot teljesen 1j terdpids javallatra terveznek haszndlni, nem lehet
kizdrolag a jol megalapozott dllatgyogydszati alkalmazdsra hivatkozni. Az 1j terdpids javallatra vonatkozd
tovabbi adatokat, a megfelel§ drtalmatlansdgi és maradékanyag-vizsgalatokkal, preklinikai és klinikai adatokkal
egyiitt meg kell adni, és ilyen esetben nem lehet a 21. cikk alapjdn benydjtani a kérelmet.

IV.5.3.5. A kérelmezd dltal benyuijtott, kozzétett dokumentaciot szabadon elérhetévé kell tenni a nyilvanossdg szdmara,
és azt szakmailag megbizhat6 forrdsnak kell kozzétennie, lehetGség szerint lektorédlva.

IV.5.3.6. A dokumentdciénak elegendd adatot kell tartalmaznia a fiiggetlen értékelés lehet6vé tételéhez.

IV.5.3.7. A dokumentdciénak — az ajanlott javallat tekintetében a céldllatfajokon torténd javasolt alkalmazasi mod és
adagoldasi rend mellett — ki kell terjednie a termék drtalmatlansdgi és/vagy hatékonysagi értékelésének minden
vonatkozdsara. Tartalmaznia kell a vonatkozé szakirodalmi dttekintést vagy hivatkoznia kell a szakirodalomra,
figyelembe véve a forgalomba hozatalt megel8z6 és az azt kovetd vizsgdlatokat is, valamint az epidemioldgiai
vizsgalatok, kiilonosen az Osszehasonlité epidemioldgiai vizsgdlatok tapasztalatair6l kiadott tudomdnyos
szakirodalmat.

IV.5.3.8.  Kozolni kell minden dokumentdci6t, legyen az kedvezd vagy sem. A jol megalapozott allatgydgydszati
alkalmazasra vonatkoz6 rendelkezések tekintetében kilonésen azt szitkséges tisztdzni, hogy nemcsak a
vizsgalatokra és kisérletekre vonatkozé adatok, hanem mads bizonyitdsi forrdsokra (forgalomba hozatalt kovets
vizsgélatok, epidemioldgiai vizsgdlatok stb.) torténé szakirodalmi hivatkozds is szolgdltathat érvényes
bizonyitékot valamely termék drtalmatlansdgdrél és hatékonysdgdrél, ha a kérelmezd kielégitGen
megmagyardzza és indokolja ezen informéciéforrdsok felhasznaldsat.

IV.5.3.9. A nyilvdnos értékelési jelentések vagy az informdcidhoz val6 szabad hozzaférést biztosité osszefoglalok nem
tekinthetk tgy, hogy elégséges informaciot szolgdltatnak, az Ugyndkség 4ltal a maradékanyag-hatdrértékek
megéllapitdsira vonatkozdé kérelem értékelését kovetGen kozzétett értékelési jelentést leszdmitva, amely
megfelelGen felhasznalhat6 szakirodalomként, kiilondsen drtalmatlansagi vizsgalatokhoz.

1V.5.3.10. Kiilonos figyelmet kell szentelni minden hidnyzé informéciénak, és indokolni kell, hogy miért timaszthaté ald
az drtalmatlansdg ésfvagy a hatékonysdg kimutatdsdnak elfogadhat6 szintje, mikozben bizonyos informéciok
hidnyoznak.

IV.5.3.11. Az artalmatlansdgra és a hatékonysagra vonatkozé birdlé szakértdi jelentésekben magyarazatot kell adni az
olyan benyujtott adatok relevancidjdra, amelyek nem a forgalomba hozni szdndékozott termékre, hanem egy
masik termékre vonatkoznak. Meg kell itélni azt, hogy a szakirodalomban tanulmanyozott termék a meglévé
killonbségek ellenére kielégithetSen vagy tudomanyosan osszekapcsolhaté-e azzal a termékkel, amely
tekintetében forgalombahozatali kérelmet nyujtottak be.

IV.5.3.12. Az ugyanazon osszetevSket tartalmazo egyéb termékekkel kapcsolatos, forgalomba hozatal utdni tapasztalatok
killénosen fontosak, és a kérelmezSknek kiilon hangstilyt kell fektetniiik e kérdésre.
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IvV.6. Korlitozott piacokra vonatkozé kérelmek

IV.6.1. Korlatozott piacra kiadhaté a forgalombahozatali engedély atfogé drtalmatlansagi és/vagy hatékonysdgi adatok
hidnydban, a 23. cikkben el8irtaknak megfelelGen, ha a kérelmez6 bizonyitja, hogy a terméket egy korldtozott
piacon kivanjak felhaszndlni, és hogy az 4j termék hozzaférhetGségébdl szdrmazé el6ny nagyobb, mint az e
mellékletben el6irt bizonyos drtalmatlansagi vagy hatékonysdgi adatok elhagydsdbdl ereds kockdzat.

1V.6.2. Az ilyen kérelmek tekintetében a kérelmezdének be kell nytjtania az 1. és 2. részt az e mellékletben leirtak
szerint.
IV.6.3. Ami a 3. és 4. részt illeti, az e mellékletben el6irt bizonyos drtalmatlansdgi és hatékonysagi adatok elhagyhatok.

Az elhagyhat6 4rtalmatlansdgi és hatékonysdgi adatok terjedelme tekintetében az Ugynokség altal kozzétett
vonatkoz6 irdnymutatdst kell figyelembe venni.

v.7. Rendkiviili koriillmények esetén benyiijtott kérelmek
IV.7.1. Rendkiviili kozegészségiigyi vagy dllategészségiigyi koriilmények esetén a 25. cikk értelmében forgalomba-

hozatali engedély adhaté egy dllatgydgyaszati készitmény szdmdra, bizonyos kiilonos feltételekre,
kotelezettségekre és/vagy korldtozdsokra is figyelemmel.

IV.7.2. Az ilyen kérelmek tekintetében a kérelmezdnek be kell nytjtania az e melléklet szerint leirt 1. részt, azon
indokoldssal egyiitt, hogy az érintett dllatgy6gydszati készitmény azonnali piaci hozzéférhetGségének elénye
miért nagyobb, mint az abban rejl§ kockdzat, hogy bizonyos mindségi, drtalmatlansdgi vagy hatékonysagi
dokumentaciét nem adtak dt.

Iv.7.3. A 2., 3. és 4. rész tekintetében az e mellékletben el6irt bizonyos min@ségi, drtalmatlansdgi vagy hatékonysagi
adatok elhagyhatok, ha a kérelmezd indokolja, hogy ezeket az adatokat a benyujtds idején nem lehetett dtadni.
Az osszes ilyen kérelem vonatkozdsiban az alapvet§ kovetelmények azonositdsdhoz az Ugynokség ltal
kozzétett vonatkozd irdnymutatdst kell figyelembe venni.

IV.7.4. Engedélyezést kovetd vizsgalatok elGirhatdk a forgalombahozatali engedély feltételeinek részeként, és azokat az
e mellékletben a min@ségi, drtalmatlansdgi és hatékonysagi vizsgdlatok tekintetében leirt dltaldnos elvek,
valamint a vizsgalatban tdrgyalandé kérdéstdl fiigg8en alkalmazand6, megfelel§ irdinymutatdsok szerint kell
megtervezni, lefolytatni, elemezni és bemutatni.

V. SZAKASZ

A KULONLEGES ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEKRE VONATKOZO FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY IRANTI
KERELMEKKEL KAPCSOLATOS KOVETELMENYEK

E szakasz az egyes allatgydgydszati készitményekre vonatkozé azon kiilonos kovetelményeket dllapitja meg, amelyek az
azokban meglévé hatéanyagok jellegéhez kapcsolodnak.

V.1. Ujfajta gyogydszati teriiletet képvisel allatgyégyaszati készitmények
V.1.1. Altalinos kovetelmények

V.1.1.1. A hatéanyagtdl és a hatds kifejtésének modjatdl fuggéen az djfajta gydgydszati teriiletet képvisel§
allatgyogydszati készitmények az alabbi harom kategéria barmelyikébe tartozhatnak:

a) nem bioldgiai allatgy6gydszati készitmények;
b) nem immunoldgiai bioldgiai dllatgydgyaszati készitmények;

¢) immunoldgiai allatgydgyaszati készitmények.

V.1.1.2. A 4. cikk 43. pontjadban meghatdrozott tjfajta gyogyaszati teriiletet képvisel6 allatgyogydszati készitményekkel
kapcsolatos forgalombahozatali engedély irdnti kérelmek tekintetében fGszabalyként az e melléklet II. vagy III.
szakaszdban bemutatott formatumot vagy adatkovetelményeket kell betartani, az djfajta gydgydszati teriilet
kategoridjatol fiiggben. A 1I. vagy IIl. szakaszban és az Ugynokség altal kozzétett barmely vonatkozo
irdnymutatasban leirt kovetelményeknek megfeleléen szokdsosan teljes, 1., 2., 3. és 4. részt tartalmazd
dokumentaciét be kell nydjtani. Indokolt esetben el lehet térni e melléklet kovetelményeitSl. Adott esetben, és
figyelembe véve az djfajta gyogyaszati teriiletet képvisel§ termékek sajitossdgait, tovabbi kovetelmények
lehetnek fontosak a termékek adott tipusai tekintetében.
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V.1.1.3. Az Ujfajta gyogydszati teriiletet képvisel§ allatgyogydszati készitmények gyartdsi folyamatainak meg kel
felelniiik a helyes gyartasi gyakorlatnak (GMP), szitkség esetén az e termékek sajitos jellegéhez igazitva. Az
tjfajta gyGgydszati teriletet képvisel6 dllatgydgydszati készitmények tekintetében egyedi irdinymutatdsokat kell
kidolgozni, hogy kellGen visszatitkrozzék a gyartasi folyamatuk sajatos jellegét.

V.1.1.4. Az ujfajta gyogydszati teriletet képvisel§ készitmények sajitos jellege szerint a termék felhasznédldsihoz
potencidlisan sajitos kockdzatok tdrsulhatnak. Ezeket a kockazatokat egy kockdzatiprofil-alkotdsra vonatkozd
modszertan segitségével azonositjak, amely meghatdrozza az egyedi termékben rejl§ kockdzatokat és az e
kockdzatokhoz hozzdjirulé kockdzati tényezdket. Ezzel osszefiiggésben a kockdzat mindazon potencidlis
kedvezétlen hatds, amely az ujfajta gydgydszati tertiletet képviseld készitmény haszndlatdnak tulajdonithaté, és
amely aggodalomra ad okot a célpopuldcié ésfvagy a felhaszndld, a fogyaszté ésfvagy a kornyezet
szempontjab6l. A kockazatelemzés a fejlesztés teljes folyamatdra kiterjedhet. A figyelembe vehet8 kockdzati
tényezdk kozé tartoznak a kovetkezdk: a kiinduldsi anyag eredete (sejtek stb.), a hatds kifejtésének médja az
allatban (proliferdci6, immunvélasz kivaltdsa, permanencia a testben stb.), a sejtmanipuldcié szintje (példdul
gyartdsi folyamat), a hatéanyag kombindldsa bioaktiv molekuldkkal vagy szerkezeti anyagokkal, az in vivo
alkalmazott virusok vagy mikroorganizmusok szaporodéképességének mértéke, a nukleinsav-szekvencidk
vagy gének genomba torténd integracidjanak mértéke, a hosszi tavii funkcionalitds, az onkogenitas kockdzata,
a nem célzott hatdsok és az alkalmazds vagy felhaszndlds modszere.

V.1.1.5. Az azonositott kockdzatokra és kockdzati tényezSkre vonatkozd informdci6 értékelése alapjan a konkrét
termékhez tdrsithatd minden egyes kockdzat tekintetében egyedi profilt kell alkotni, amely felhasznalhat6
annak meghatdrozdsdhoz és indokoldsdhoz, hogy az dtadott adatdllomdny miként garantilja a szitkséges
mindségi, drtalmatlansdgi és hatékonysdgi biztositékokat, és mennyiben megfelel§ a forgalombahozatali
engedély irdnti kérelem aldtdmasztdsdra, kiilonose az djfajta gydgydszati teriiletet képvisel§ készitmények azon
aspektusai tekintetében, amelyeket jelenleg még nem ismeriink.

V.1.1.6. A termék engedélyezése idején meglévd adathidny vagy bizonytalansdgok kezelése érdekében esetrél esetre meg
lehet fontolni engedélyezés utdni intézkedések vagy vizsgdlatok végrehajtdsit. A mellékhatdsok korai vagy
késleltetett jeleinek kimutatdsa, az ilyen mellékhatdsok klinikai kovetkezményeinek megel6zése, az idSbeli
kezelés garantdldsa és az Ujfajta gyGgydszati teriiletet képvisel§ dllatgyogydszati készitmények hosszd tavi
artalmatlansdgdrdl és hatékonysdgdrél sz616 informdcié megszerzése érdekében egy kockazatkezelési tervben
kell részletezni az ilyen nyomon kévetéshez elSiranyzott intézkedéseket.

V.1.1.7. Az ujfajta gydgydszati teriiletet képvisel§ készitmények, killonosen az éllatgydgydszat kialakuloban 1évé
teriiletének tekintettek esetében ajdnlott a forgalombahozatali engedély dokumentdcidjanak benyujtdsa el6tt
kell§ id6ben tandcsot kérni az Ugynokségtsl, hogy a terméket be lehessen sorolni, meg lehessen hatérozni a
dokumentacié megfelel§ struktardjit, és hogy meg lehessen szerezni a relevans informaciét azon kiegészit§
adatallomdnyrol, amelyre sziikség lehet a mindéség, az drtalmatlansdg és a hatékonysdg alatdmasztdsdhoz.

V.1.2. Mindségi kévetelmények
V.1.2.1.  F6szabdlyként be kell nydjtani az Osszetételnek, a gydrtdsi modszernek, a termelés megfelelGségének, a

kiinduldsi anyagok ellenérzésének, a gyartdsi folyamat sordn végzett ellenGrzéseknek, a késztermék
vizsgalatinak, tobbek kozott az aktivitdsi vizsgdlat elvégzésének vagy a hatdanyag szdmszertsitésének,
valamint a stabilitdsi adatoknak a lefrdsat.

V.1.2.2. A bioldgiai eredetdi és bioldgiai termékként vagy immunoldgiai termékként besorolt, djfajta gydgydszati
teriiletet képvisel§ allatgydgydszati készitmények gydrtdsdra és vizsgdlatira vonatkozé adatkovetelmények
fészabdlyként megfelelnek a bioldgiai vagy immunoldgiai gydgydszati készitményekre vonatkozé (e melléklet
II. szakaszdban leirt) kovetelményeknek, ideértve a vonatkozd hatbérték-vizsgalat szitkségességét. Egyes
esetekben tovabbi kovetelmények alkalmazdsdra lehet sziikség, példdul sejtek és vektorgén-készitmények
tekintetében.

V.1.23. A kémiai szintézissel elGallitott djfajta gyogydszati teriiletet képvisel§ dllatgyogydszati készitmények
tekintetében a nem bioldgiai dllatgydgyaszati készitményekre vonatkozé (e melléklet II. szakaszdban leirt)
adatkovetelményeket kell dltaldnosan alkalmazni. Egyes esetekben tovabbi kovetelmények alkalmazdsdra lehet
szitkség, példdul egy relevans hat6érték-vizsgalatra.
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V.1.3. Biztonsdgi kovetelmények

V.1.3.1. A termék jellegétSl és rendeltetésétsl fuggSen a célallatfaj, a felhaszndld, a fogyasztd vagy a kornyezet
szempontjdbol vett drtalmatlansdg értékeléséhez tovabbi adatok is relevansak lehetnek, amint azt a
kockdzatelemzés az egyes esetekben meghatdrozza.

V.1.3.2. A 2001/18/EK irdnyelv kovetelményeit figyelembe kell venni, ha maga a kezelt dllat géntechnoldgidval
modositott szervezetté valhat. Ha a 2001/18/EK irdnyelvet alkalmazni kell a géntechnoldgidval moédositott
szervezetet tartalmazé késztermékre, az irdnyelv tovdbbra is a legjobb technikai Gtmutatd, amely jelenleg
rendelkezésre dll a sziikséges adatok felsoroldsa tekintetében. Kiilonosen fontos kérdés a DNS csirasejtekbe
torténd integracidjanak (igy az utédokba vald dtvitelnek) az ardnya vagy a genetikailag mddositott sejtek
utédokba torténs potencidlis adtvitele. Meg kell jegyezni, hogy ez a probléma nem teljesen azonos a
kedvtelésbdl tartott édllatok és az élelmiszer-termel§ dllatok (géntechnoldgidval modositott szervezeteket
tartalmazé termékek emberi fogyasztdsa) vonatkozdsaban.

V.1.3.3. A genomba torténé integriciéra vagy a genom szerkesztésére szdnt anyagok tekintetében megfelel§
vizsgdlatokat kell végezni a nem célzott médositisok vagy az inszerciés mutagenezis kockdzatinak
értékelésére.

V.1.4. Hatékonysigi kovetelmények

V.1.41. A hatékonysdgi adatokkal kapcsolatos kovetelmények elsGsorban a céldllatfajban torténd felhasznaldsi

javallattol fiuggnek. Az djfajta gydgydszati teriiletet képvisel§ készitmények kategoridjatdl és a célallatfajon
torténd tervezett alkalmazdsat6l figgSen a I vagy a Il szakaszban megfogalmazott hatékonysagi
kovetelmények lehetnek alkalmazandék az djfajta gyodgydszati teriiletet képvisel6 dllatgydgydszati
készitményekre.

V.1.42. A tervezett javallatot megfelel§ adatoknak kell aldtdmasztani a céldllatfajok tekintetében.

V.1.5. Az djfajta gydgydszati teriiletet képvisel§ készitmények konkrét tipusaira vonatkozé kiilonos
adatkovetelmények

V.1.5.1.  Alapelvek

V.1.5.1.1. Az tjfajta gyogydszati teriiletet képvisel§ készitmények sajatossdgait figyelembe véve, helyénvalok lehetnek a
mindség, az drtalmatlansdg és a hatékonysdg értékelésére irinyadd szabvinyos kovetelményeket kiegészits
kiilonos kovetelmények.

V.1.5.1.2. A kovetkezd szakaszok bemutatjak az Gjfajta gy6gydszati teriiletet képvisel§ készitmények konkrét tipusai
tekintetében figyelembe veendd kiilonos kovetelményeket. Ezek az wjfajta gydgydszati teriiletet képviseld
készitmények konkrét tipusai tekintetében megallapitott kiilonds kovetelmények azon kovetelmények nem
kimeritd listdjat jelentik, amelyeket az érintett konkrét termékhez kell igazitani esetrdl esetre, kockdzatelemzés
alapjan.

V.1.5.13. Minden eseteben és kilonosen az allatgydgydszat terén kialakuloban lévének mindsitett Gjfajta terdpidk
tekintetében a kérelmezének figyelembe kell vennie az dllatgyogydszati ismeretek aktudlis helyzetét és az
Ugynokség és a Bizottsdg altal kozzétett tudomanyos irdnymutatast, e melléklet I. szakaszaval 6sszhangban.

V.1.5.2.  Génterdpids dllatgydgydszati készitmények

V.1.5.2.1. A génterdpids készitmények olyan biolGgiai dllatgydgydszati készitmények, amelyek olyan hatéanyagot
tartalmaznak, amely részben vagy teljes egészében egy adott génszekvencia szabdlyozdsa, kijavitdsa,
helyettesitése, hozzdaddsa vagy torlése céljabol dllatokban haszndlt vagy éllatokba bevitt rekombindns
nukleinsavakbol dll. Terdpids, megel6z6 vagy diagnosztikai hatdsuk kozvetleniil a bennik taldlhaté
rekombindns nukleinsav-szekvencidhoz vagy a szekvencia altal kifejezett genetikai informdaciét tartalmazé
készitményhez kotddik.

V.1.5.2.2. A IL és a III. szakaszban meghatdrozott adatkovetelményeken feliil a kovetkezd kovetelményeket kell
alkalmazni:

a) tdjékoztatdst kell adni a hatbanyag gydrtdsihoz felhasznalt valamennyi kiinduldsi anyagrol, ideértve a sejtek
genetikai modositdsdhoz sziikséges készitményeket, és adott esetben a genetikailag médositott sejtek ezt
kovet6 kultiirdjardl és taroldsdrdl, szamitdsba véve a tisztitdsi 1épések esetleges elmaraddsdt;

b) mikroorganizmust vagy virust tartalmazé készitmények esetében tdjékoztatdst kell adni a genetikai
modositdsrdl, a szekvenciaanalizisrSl, a virulencia csokkentésérdl, egyes szovetek és sejttipusok
tropizmusarol, a mikroorganizmus vagy virus sejtciklus-dependencidjardl, a patogenitasrdl és a sziil6i torzs
tulajdonsdgairdl;
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c) az eljardssal és a készitményekkel kapcsolatos szennyezddéseket a dokumentacié megfeleld részében le kell
irni, kiillonosen a szaporodoképes virus szennyezSdését, ha a vektor szaporodésra képtelenre van tervezve;

d) a plazmidok esetében a készitmény eltarthatosdgi ideje alatt meg kell szdmldlni a plazmidok kiilonféle
formait;

e) a genetikailag médositott sejtek esetében meg kell vizsgdlni a sejtek genetikai médositds el6tti és utdni,
valamint barmilyen késGbbi fagyasztdsiftiroldsi eljdrds el6tti és utdni tulajdonsdgait is. A genetikailag
modositott sejtek esetében a génterdpids gydgyszerekre vonatkozd kiillonos kovetelményeken tal a
sejtterdpids  gydgyszerekre és a modositottszovet-alapi  készitményekre vonatkozé mindségi
kovetelmények is alkalmazandok;

f) figyelembe kell venni a nem célzott inszercidkat (amelyek példdul daganatokat/rdkot, anyagcsere-zavarokat
idéznek eld), és az inszerciés mutagenezist és a genotoxicitdst (genetikai elemek inszercidja és a DNS-
modositd fehérjék expresszidja a genotoxikus mellékhatdsok kozvetitdiként) a célallatfajokban;

g) a csirasejtvonal-transzmissziora vonatkozé vizsgélatokat az indokolt esetek kivételével el kell végezni.

V.1.5.3.  Regenerativ gyégydszati, modositottszovet-alapii és sejtterdpids dllatgyégydszati készitmények

V.1.5.3.1. A regenerativ gyogyszerek készitmények és terdpidk széles korét olelik fel, dltaldnos céljuk pedig a funkcidk
helyredllitisa. E gydgyszerek kozé tartoznak a sejtalapi terdpidk, amelyek magukban foglalnak
moédositottszovet-alapt készitményeket.

V.1.5.3.2. A sejtterdpids dllatgyogydszati készitmények olyan biolbgiai dllatgy6gyaszati készitmények, amelyek jellegiiket
vagy funkcidjukat érints, jelent6s modositd eljarasnak aldvetett sejtekbdl vagy szovetekbdl édllnak, vagy
ilyeneket tartalmaznak, amelynek kovetkeztében moédosultak a tervezett klinikai felhasznédlds szempontjdbol
relevans bioldgiai sajatossdgaik, fiziol6giai funkcidik vagy szerkezeti tulajdonsagaik, vagy olyan sejtekbdl vagy
szovetekbdl dllnak vagy olyan sejteket és szoveteket tartalmaznak, amelyeket a recipiensben nem ugyanazokra
az alapvetd funkcid(k)ra val6 felhaszndldsra szdnnak, mint a donorban. Tulajdonsdgaikbdl adéddan sejtjeik
vagy szoveteik farmakoldgiai, immunolédgiai vagy metabolikus hatdsa révén egy adott betegség kezelésére,
megel6zésére vagy diagnosztizldsira alkalmasaknak mindsiilnek, vagy allatokban ilyen céllal hasznaljdk,
illetve allatoknak ilyen céllal adjak Gket, vagy egy szovet regenerdldsa, helyredllitisa vagy helyettesitése céljabol.

V.1.5.33. A IL és a I szakaszban meghatdrozott adatkovetelményeken feliill a kovetkezd kovetelményeket kell
alkalmazni:

a) Osszefoglald tdjékoztatast kell adni a kiinduldsi anyagként haszndlt dllati szovet és sejtek beszerzésérdl és
vizsgélatardl. Ha kiinduldsi anyagként nem egészséges sejteket vagy szoveteket hasznalnak, hasznalatukat
indokolni kell;

b) az dllati szovetek és sejtek dltal bevezetett potencidlis variabilitdst a gydrtdsi eljards validdlasdnak, a
hatéanyag és a késztermék jellemzésének, a prébak kialakitdsdnak, a specifikiciok és a stabilitds
meghatdrozdsinak részeként veszik;

c) a sejtek genetikai modositdsa tekintetében a génterdpids készitményekre meghatdrozott technikai
kovetelményeket kell alkalmazni;

d) relevans informacidkat kell megadni a sejtpopuldcié vagy a sejtkeverék jellemzésérél, tigymint azonositds,
tisztasdg (pl. idegen dgensek és sejtszennyezGdések), életképesség, potencidl, kromoszémavizsgilat,
tumorgenézis és alkalmassdg a tervezett gydgydszati alkalmazdsra. Bizonyitani kell a sejtek genetikai
stabilitdsat;

e) a hatéanyaggal (kozvetlenil, vagy bomlds, illetve anyagcsere révén) valészintleg kolcsonhatdsba 1ép6
barmely sszetevd hatdsat és kolcsonhatdsat ki kell vizsgélni;

f) ha a haromdimenzids szerkezet a tervezett funkcid része, a sejtalapt készitmények jellemzése részeként
meg kell adni a differencidléddsi dllapotot, a sejtek szerkezeti és funkciondlis felépitését és adott esetben a
generalt extracelluldris métrixot.
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V.1.5.4.  Kifejezetten fagterdpia céljira kifejlesztett dllatgyégydszati készitmények

V.1.5.4.1. A bakteriofdgok olyan virusok, amelyek szaporoddsdhoz sziikség van baktérium gazdaszervezetre, és amelyek
kifejezetten meghatdrozott baktériumtorzseken élgskodnek. A fagterdpia példaul az antibiotikumok alternati-
vdjaként haszndlhat6. A bakteriofdgok éltaldban egyszdli vagy kétszdli DNS-t vagy RNS-t tartalmazd
genombdl allnak, és fehérjeburok veszi Gket korill. A tervezett kezelési célok sokfélesége és a bakteriofagok
specificitdsa miatt a betegséget okoz6 baktériumtorzzsel szemben a megfelel§ bakteriofdg torzset esetrdl esetre
kell majd kivélasztani, a betegség egyedi megjelenésével Osszefiiggésben.

V.1.5.4.2. A késztermékben felhaszndlandé bakteriofdgok mindsége és mennyisége szokdsosan véltozd. A bakteriofigok
ki kell igazitani. Ennek alapjdn létre kell hozni és fenn kell tartani a bakteriofdg torzsek egy alaptenyészetét
(hasonldan a tobb torzsre kiterjed megkozelitéshez).

V.1.5.4.3. A bakteriofdgokat, valamint a gydrtashoz szitkséges baktérium gazdaszervezeteket/f§ sejtbankokat lehetGség
szerint oltcsirarendszer alapjan kell elGéllitani. Meg kell erdsiteni, hogy a felhasznélt bakteriofdg litikus.

V.1.5.4.4. A rezisztens gén(ek) és a virulens tényez8ket kodold gének hidnyat minden oltdcsirdn ki kell mutatni.

V.1.5.4.5. A javallat egy vagy tobb konkrét fert6zés vagy fert6z6 betegség profilaktikus és metafilaktikus és/vagy terdpids
kezelése. A kezelés hatékonysdga a figok litikus aktivitdsdhoz kapcsolddik, amely baktericid hatdst ruhdz
azokra az érintett baktériumtorzs szempontjabol specifikus bakteriofdgokra.

V.1.5.4.6. A genetikailag mddositott fagok tekintetében a genetikai méodositast be kell mutatni.
V.1.5.5.  Nanotechnoldgidk dltal kibocsitott dllatgydgydszati készitmények

V.1.5.5.1. A nanotechnoldgiat elsédlegesen olyan technoldgidnak tekintik, amelynek célja kémiailag szintetizdlt anyagok
hordozéinak el@illitdsa, de bioldgiai anyagok hordozéi is lehetnek. A nanorészecskék alkalmazdsa az alacsony
oldhatésagu vagy toxikus vegyiiletek bejuttatdsanak szabalyozasara szolgalhat.

V.1.5.5.2. A »nanotechnoldgia« a nanoanyagoknak az alak és a méret nanotartomdnyban (kériilbeliil 100 nm-ig) valé
szabalyozdsaval torténd kialakitdsanak, jellemzésének és elgallitdsanak felel meg.

V.1.5.5.3. A nanorészecskék« azok a részecskék, amelyek két vagy tobb dimenzidja a nanotartomdnyban van.

V.1.5.5.4. Az allatgyogyaszat terilletén a gydgyszer bejuttatdsira szolgdlé nanorészecskék »nanotechnoldgidk altal
kibocsatott készitményként« relevansak: a nanorészecskéket anyagokkal konjugdljak, hogy megvaltoztassik a
farmakokinetikai és/vagy farmakodindmids tulajdonsagokat. Az mRNS gydgyszereket inkdbb nanorészecskés
hordozérendszerekbe kapszuldzzdk.

V.1.5.5.5. AL és alll. szakaszban meghatdrozott mingségi adatkovetelményeken feliil a kovetkezd kovetelményeket kell
alkalmazni:

a) arészecskék méreteloszlasat meg kell hatdrozni;

b) megfeleld in vitro vizsgalatot kell alkalmazni funkcidjuk és lehetséges adagoldsi kapacitdsuk tekintetében (ha
gyobgyszerezésre haszndljdk Gket).

V.1.5.5.6. Ami a biztonsagot illeti, a nanorészecskék gydgyszerhordozéként valé haszndlatival megjelens veszélyek
tilmutathatnak a klasszikus hordozématrixokban hasznalt gy6gyszerek jelentette hagyomdnyos veszélyeken.
Ezért a biztonsdg tekintetében a kovetkez8 szempontokat kell figyelembe venni:

a) A gy6gyszerhordozoként haszndlt nanorészecskék befolydsolhatjdk a gydgyszer toxicitdst. A hatdanyag
toxicitdsa kulcsfontossdgii a készitmény szempontjabdl, de a gydgyszerhordozdként hasznélt
nanorészecske toxicitdsit is figyelembe kell venni, mivel a nanorészecskék sajatos kockdzatokat idézhetnek
elé (agglomerdtumok, citotoxicitds), szennyez8déséket tovdbbithatnak adszorpcidval, toxikus anyagokat
termelhetnek bomlds vagy oldhatéva tétel révén, illetve dtjuthatnak fizioldgiai gdtakon (hematoencefalikus
gat, magzati-placentdris gét, sejt- és nukledris membran stb.). Ebben az 6sszeftiggésben:
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V.1.5.6.

V.1.5.6.1.

V.1.5.6.2.

V.1.5.6.3.

V.1.5.6.4.

i. a fiziologiai gatak atlépése esetén vizsgdlni kell a gyogyszerhordozdként haszndlt nanorészecskék
megfelel szerv(ek)re gyakorolt hatdsdt;

ii. vizsgdlni kell az agglomerdtumok hatdsdt a killonb6z8 célszervekben, killonosen 6sszpontositva az
embdlia kisebb vérerekben val6 kialakuldsdnak kockdzatdra;

iii. a gydgyszerhordozdként haszndlt nanorészecskékkel kapcsolatos —biztonsdgi  problémak
osszefiigghetnek kumulativ hatdssal, bomlési profillal vagy a testben valé perzisztencidval, és negativ
hatast idézhetnek el a célszervek funkcidiban;

iv. a biztonsagi problémdkat adott esetben sejtszinten is érzékelni lehet. A sejtek nem mindig képesek a
sejtmembranon dtengedett nanorészecskék kivédlasztdsdra, ami citotoxicitdshoz vezethet, kiilonosen
oxidativ stressz kivaltdsival. Az elvégzendd toxikologiai vizsgdlatoknak képesnek kell lenniik e
citotoxicitds és a kapcsolédé szempontok, példdul a toxikus szabadgyokok keletkezésének és a
bioperzisztencidnak az értékelésére.

b) A gyoégyszerhordozdként hasznalt nanorészecskékben foglalt hatéanyagok toxikoldgiai profilja eltérhet,
mivel kiilonbozéképpen juthatnak be az egyes belsé szervekbe (kiillonboz8 oldhatdsdg a bioldgiai
matrixokban), vagy mivel vératlanul 4tléphetnek egyes bioldgiai gatakat a testen belill, példdul az agyi gdtat.

) A hatbéanyagok mellékhatdsai stilyosbodhatnak, ha nanorészecskék hordozzak dket.

d) A nanogydgydszat tekintetében mdr azonositottak olyan immunbiztonsdgi problémakat, mint példdul az
immuntoxicitds (az immunsejtek kozvetlen kdrosodasa), az immunstimuldci6, az immunszupresszio és az
immunmoduldcié (példaul a komplement aktivacid, a gyulladds, a velesziiletett vagy a szerzett immunitds
aktivéldsa).

e) Figyelembe kell venni, hogy a nanorészecskék kivalthatnak gyulladdsos vagy allergids reakcidkat. A
vérdramba valé behatoldsra és a gyulladdsos reakcidk kivaltdsira valo képesség disszeminalt
intravaszkuldris koaguldciét vagy fibrinolizist idézhet elS, amelyek tovabbi kovetkezményként példaul
trombézist okozhatnak. A nanorészecskék hemokompatibilitésat tehat ellendrizni kell.

RNS antiszensz terdpids és RNS interferenciaterdpids készitmények

Az antiszensz terdpids és interferenciaterdpids készitmények létrejohetnek szintézissel vagy rekombindns
technikdval.

Az antiszensz RNS olyan egyszalt RNS, amely kiegésziti a fehérjét kodold hirvivé RNS-t, amellyel hibridizal,
ezdltal blokkolja fehérjévé alakuldsdt.

Az RNS interferencia olyan bioldgiai folyamat, amelyben az RNS-molekuldk a célzott mRNS molekuldk
semlegesitésével gatoljak a génkifejezGdést vagy a transzlaciot.

A I és a Il szakaszban meghatdrozott adatkovetelményeken felil a kovetkezd kovetelményeket kell
alkalmazni:

a) meg kell dllapitani az RNS-szegmensek térfogatonkénti minimalis szdmdt a késztermék ellenérzd
vizsgdlatinak részeként, tovabbd meg kell erdsiteni, hogy az RNS-szegmensek a helyes szekvencidnak
felelnek meg;

b) bizonyos, az e melléklet II. szakaszdnak hatdlya ald tartoz antiszensz terdpids készitmények esetében a
hatéértékre vonatkozd bioldgiai tesztre lehet sziikség a felszabaditdsi vizsgalathoz;

¢) a stabilitdsvizsgdlat olyan vizsgdlatot foglal magdban, amely figyelemmel kiséri az RNS-szegmensek idGvel
torténd bomlasanak ardnyat;

d) az RNS antiszensz terdpids termékek esetében ki kell térni a célzott és nem célzott kotések miatt kialakuld
lehetséges kdros hatdsokra, tovabbd a lehetséges nem antiszensz kdros hatdsokra is, amelyek példdul a
felhalmozdddsnak, a gyulladast elgidézs reakcidknak és az aptamerkotésnek tudhatok be;

) az RNSi terdpids termékek esetében ki kell térni a (pozitiv RNSi szdlnak tulajdonithaté) nem célzott
interferencia lehetséges kdros hatdsaira, tovabbd a vér-agy gdton valé dtjutds lehetéségére is, amely
kozponti idegrendszeri zavarokat okozhat;

f) a génterdpidra haszndlni tervezett RNS antiszensz terdpids és RNS interferenciaterdpids készitmények
tekintetében figyelembe kell venni a génterdpids dllatgydgydszati készitményekre vonatkozé
kovetelményeket.
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V.2. Vakcinaantigén-torzsadatok

Meghatérozott immunoldgiai allatgydgyaszati készitmények tekintetében és a IlIb. szakasz 2. részétdl eltérve
bevezetésre keriil a vakcinaantigén-torzsadatok fogalma.

V.2.1. Alapelvek

V.2.1.1.  E melléklet alkalmazdsiban a vakcinaantigén-torzsadatok: a vakcina forgalombahozatali engedélye irdnti
kérelemhez mellékelt dokumentdcié azon 6ndll6 része, amely minden relevins informdcidt tartalmaz az
allatgyogydszati készitmény részét képezd minden egyes hatéanyag minéségérdl. Az 6nélld rész az ugyanazon
kérelmez§ vagy forgalombahozatali engedély jogosultja dltal bemutatott egy vagy tobb monovalens és/vagy
kombindlt vakcina esetében ugyanaz lehet.

V.2.1.2. A vakcinaantigén-torzsadatok alkalmazdsa opciondlis. A kombinalt vakcindk esetében a vakcinaantigén-
torzsadatokba felveend§ vakcina antigén(eke)t meg kell hatdrozni, és minden egyes antigén tekintetében kiilon
vakcinaantigén-torzsadatot kell létrehozni.

V.2.1.3. A vakcinaantigén-torzsadatokat az Ugynokség 4ltal kozzétett megfelel irinymutatds szerint kell benydjtani és
jovahagyni.
V.2.2. Tartalom

A vakcinaantigén-torzsadatok dokumentdciéja az V.2.2.1-V.2.3.3. részben szerepls, az 1. rész (A
dokumentacié Osszefoglaldsa) és a 2. rész (MinGségre vonatkozé dokumenticid) megfelel§ szakaszaibél
kivonatolt informdcidt tartalmazza, az e melléklet IlIb. szakaszdban foglaltak szerint:

V.2.2.1. A dokumenticié 6sszefoglaldsa (1. rész)

Meg kell adni a gydrtd nevét és cimét, valamint a hatéanyag gydrtdsa és ellendrzése kiilonboz8 szakaszaiban
érintett telephely(ek)et, és csatolni kell a megfeleld gyartasi engedélyek mésolatt.

V.2.2.2. Az 6sszetevSk mennyiségi és minGségi adatai (2.A. rész)

Meg kell adni a hatbanyag teljes és pontos nevét (példaul virus- vagy baktériumtorzs, antigén), a készterméknél
emlitettek szerint. A hatéanyagra vonatkozo termékfejlesztési informdaciét kozolni kell.

V.2.2.3. A gyartdsi modszer lefrdsa (2.B. rész)

A hatéanyag gydrtasi modszerét le kell irni, kitérve a gydrtds f6bb szakaszainak validaldsara és adott esetben a
javasolt koztes tdrolds indokoldsdra. Az inaktivalt vakcindk esetében meg kell adni a hatéanyag inaktivaldsdra
és tobbek kozott az inaktivéldsi folyamat validdldsdra vonatkozé adatokat.

V.2.2.4.  Akiinduldsi anyagok el@allitdsa és ellenSrzése (2.C. rész)

V.2.2.4.1. A IlIb.2C. szakaszban bemutatott, a hatéanyag tekintetében relevans szabvanyos kovetelményeket alkalmazni
kell.
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V.2.2.4.2. A hatéanyagra (példdul virus-/baktériumtorzs), a szubsztrat(ok)ra (sejtek, tdpoldat), és a hatbanyag eléllitdsa
sordn haszndlt minden (gyogyszerkonyvi, nem gyodgyszerkonyvi, bioldgiai vagy nem bioldgiai) nyersanyagra
vonatkoz6 informdci6 meg kell adni.

V.2.2.4.3. A dokumenticiénak tartalmaznia kell a specifikdciokat, a végrehajtott folyamatokkal, valamint a kiinduldsi
anyagok valamennyi tétele mindségének ellendrzése érdekében elvégzendd vizsgdlatokkal kapcsolatos
informdcidkat és a tétel eredményeit az osszes felhaszndlt Gsszetevd tekintetében.

V.2.2.4.4. A TSE és az idegen dgensek vonatkozdsdban kockdzatértékelést kell végezni adott esetben. Meg kell jegyezni,
hogy a vakcinaantigén-torzsadatokra hivatkozé késztermék tekintetében fenntartott céléllatfajokat figyelembe
kell venni a TSE-re vagy az idegen dgensekre vonatkozd kockazatértékelésben. A felhaszndldsi figyelmez-
tetéseket vagy korldtozasokat be lehet vezetni a vakcinaantigén-torzsadatok szintjén a bemutatott informdcié
fuggvényében; e figyelmeztetések és korldtozasok enyhithetdk a kockdzatelemzés sordn a késztermék szintjén.

V.2.2.4.5. Ha a hatéanyagot rekombindns technikéval dllitjdk eld, az ennek megfelel, a géntechnoldgidval mddositott
virusra vagy baktériumra vonatkoz6 relevans adatot fel kell tiintetni.
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V.2.2.5.  Gyartaskozi ellen6rzé vizsgdlatok (2.D. rész)

A IlIb.2D. szakaszban leirt szabvanyos kovetelményeket alkalmazni kell a hatéanyag gyartdsa sordn lefolytatott
gyartdskozi ellen6rzd vizsgdlatokra, ideértve a kulcsfontossdgi ellendrzé vizsgélatok validaldsdt, és adott

2

esetben barmely javasolt (vegyitést megel6z6) koztes taroldst.

V.2.2.6. A tételek allanddsaga (2.F. rész)
A IlIb.2F. szakaszban bemutatott szabvanyos kovetelményeket alkalmazni kell az antigén el6illitdsaban
meglévé dllanddsdg igazoldsdra.

V.2.2.7.  Stabilitds (2.G. rész)

A TIIb.2G. szakaszban leirt, az antigént stabilitdsanak igazoldsira és adott esetben barmely koztes tdroldsra
vonatkozd szabvanyos kovetelményeket alkalmazni kell.

V.2.3. Ertékelés és tandsitds
V.2.3.1.  Uj, még nem torzskonyvezett vakcinaantigén(eke)t tartalmazé vakcindk esetében, a kérelmez6 a forgalomba-

hozatali engedélyre vonatkozé teljes dokumentdciét benydjtia az Ugynokséghez, amely dokumentdci6
tartalmaz minden egyes olyan vakcinaantigénnek megfelel6 vakcinaantigén-torzsadatokat, amelynek
tekintetében vakcinaantigén-torzsadatokat kivannak alkalmazni. Minden egyes vakcinaantigén-torzsadat
kapcsén az Ugynokség tudomdnyos és miszaki értékelést folytat le. Pozitiv elbirdlds esetén minden egyes
vakcinaantigén-torzsadat megfelel6ségi bizonyitvanyt kap az unids jogszabalyoknak valé megfelelésérdl,
amelyhez értékelési jelentést csatolnak. A kiadott bizonyitvany az Unid teljes teriiletén érvényes.

V.2.3.2. Az V.2.3.1. rész alkalmazandé minden olyan vakcindra is, amely vakcinaantigének Gj kombindci6jabdl 4ll,
tekintet nélkiil arra, hogy e vakcinaantigének koziil egyet vagy tobbet engedélyeztek-e mar az Unid teriiletén.

V.2.3.3. Az Uniéban engedélyezett vakcina tekintetében a vakcinaantigén-torzsadatok tartalmi moédositdsat az
Ugynokség tudoményos és miiszaki értékelés ald vonja. Pozitiv elbirdlds esetén a vakcinaantigén-torzsadatokra
az Ugynokség megfelel§ségi bizonyitvanyt ad ki az unids jogszabdlyoknak valé megfelelésérsl. A kiadott
bizonyitvany az Unio teljes teriiletén érvényes.

V.3. Tobb torzsre kiterjed§ dokumenticiok
V.3.1. Egyes immunoldgiai dllatgyogydszati készitmények tekintetében és a IlIb. szakasz 2. részének rendelkezéseit6l

eltérve bevezetésre keriil a tobb torzsre kiterjedd dokumentdcié fogalma.

V.3.2. A t6bb torzsre kiterjed dokumentacié olyan egyetlen dokumentacid, amely tartalmazza a 1ényeges adatokat a
torzsek/torzskombindcidk kiilonféle opcidinak egyedi és alapos tudomdnyos értékelésével kapcsolatban, amely
értékelés az antigén-tulajdonsdgaik tekintetében valtoz6 virusokkal vagy baktériumokkal szembeni inaktivalt
vakcindk engedélyezésének alapjdt képezi, ahol a vakcinaformuldciok Osszetételének gyors vagy gyakori
modositdsara van sziikség a jarvanyligyi helyzetre tekintettel a gyakorlati hatékonysdg garantaldsa érdekében.
Azon jarvanyiigyi helyzetnek megfelelGen, amelyben a vakcinat haszndlni kivanjdk, tobb torzs kivalaszthat6 a
dokumentacidban szereplSk koziil a késztermék elkészitéséhez.

V.3.3. Az egyes tobb torzsre kiterjed6 dokumentdciok csak egy virusfajra, baktériumnemzetségre vagy vektorra
alkalmazanddk adott betegség vonatkozdsiban; a tobb torzsre vonatkozdé dokumentdcié keretében nem
hagyhatdk jovad a kilonbozé csalddokhoz, nemzetségekhez, fajokhoz tartozé virusokbdl vagy kiilonbozs
csalddokhoz vagy nemzetségekhez tartozé baktériumokbdl ll6 keverékek.

V.3.4. A tobb torzsre kiterjedd dokumentaciébdl allé forgalombahozatali engedély irdnti kérelem tekintetében, ha
nincs engedélyezett, tobb torzsbdl allo vakcina az adott virus/baktérium/betegség ellen, a tobb torzsre
kiterjed§ dokumentdciét magaban foglalé megkozelitésre vald jogosultsdgot az Ugynokség a kérelem
benyujtésa el6tt megerdsiti.

V.3.5. A t6bb torzsre kiterjed§ dokumentaciokat az Ugynokség altal kozzétett megfelel§ irdinymutatds szerint kell
benytjtani.
V4. Vakcinaplatform-technolégia

V.4.1. Alapelvek
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V.4.1.1. A vakcinaplatform-technolégia olyan technoldgidk Osszessége, amelyek kozos vondsa, hogy egy »gerince
hordozdanyagot vagy vektort haszndlnak, amelyet a platformbdl szdrmazé minden egyes vakcina tekintetében
mds antigénnel vagy antigénkészlette] modositanak. Idetartoznak, de nem kizarélag a fehérjealapt platformok
(virushoz hasonld részecskék), DNS-vakcinaplatformok, mRNS-alapt platformok, replikonok (6nmésold
RNS-ek), tovabba a virus- és baktériumvektor-alapti vakcindk.

V.4.1.2. A vakcinaplatform-technoldgia alapjin gydrtott immunoldgiai éllatgygydszati készitmények forgalomba-
hozatali engedélye irdnti kérelemre csokkentett adatkovetelmények vonatkoznak. Teljes dokumentdciéra a
gyart6 konkrét platformtechnoldgidjaval, konkrét célallatfaj tekintetében késziilt elsé készitmény esetében van
szitkség. A platformtechnolégidn alapulé elsé (teljes) dokumentdci6 benyujtasakor a kérelmezd parhuzamosan
benyujthat platformtechnoldgia-torzsadatokat, amelyek magukban foglaljdk a platformra vonatkozé
valamennyi olyan adatot, amely esetében észszer(i tudomdnyos bizonyossdggal éllithatd, hogy véltozatlan
marad, fiiggetlenil a platformhoz adott, lényeges antigén(ek)tSl/gén(ek)t6l. A platformtechnolégia-
torzsadatokba foglaland6 adatok jellege a platform tipusatdl fiigg.

V.4.1.3. A platformtechnoldgia torzsadatok tantsitdsit kovetGen a bizonyitvany haszndlhaté az ugyanazon a
platformon alapul6 és ugyanazon céléllatfajokon val6 alkalmazdsra szdnt forgalombahozatali engedély irdnti
késébbi kérelmeket érint6 relevans adatkovetelmények teljesitésére.

V.4.2. Ertékelés és tandisitas

V.42.1. A platformtechnolégia-torzsadatokat az Ugynokség dltal kozzétett relevéns irdnymutatds szerint kell
benytjtani. Minden egyes platformtechnoldgia-torzsadat kapcsin az Ugynokség tudomanyos és miszaki
értékelést végez. Pozitiv elbirdlds esetén a platformtechnoldgia-térzsadat megfelel6ségi bizonyitvanyt kap az
unids jogszabdlyoknak valé megfelelésrdl, amelyhez értékelési jelentést csatolnak. A kiadott bizonyitvany az
Uni6 teljes teriiletén érvényes.

V.4.2.2. Az Unidban engedélyezett vakcina tekintetében a platformtechnoldgia-torzsadatok tartalmi moédositdst az
Ugynokség tudomdnyos és miiszaki értékelés ald vonja.

V.4.2.3.  Pozitiv elbirdlds esetén a platformtechnoldgia-torzsadatokra az Ugynokség megfelel§ségi bizonyitvanyt ad ki az
unids jogszabalyoknak valé megfelelésrél.

V.5. Engedélyezett homeopdtids dllatgy6gydszati készitmények
V.5.1. Mindgség (2. rész)

A 112. szakasz 2. RESZENEK rendelkezéseit az aldbbi modositasokkal kell alkalmazni a 85. cikk (2)
bekezdésében emlitett homeopatids allatgydgydszati készitmények engedélyeire vonatkozé dokumentéciora.

V.5.2. Terminoldgia

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez mellékelt dokumentdcioban ismertetett homeopatids
torzsoldatok tudomdnyos nevének osszhangban kell lennie az Eurdpai Gydgyszerkonyvben, illetve ennek
hidnydban az egyik tagillam hivatalos gydgyszerkonyvében megadott tudoméanyos névvel. Adott esetben az
egyes tagallamokban haszndlt hagyomdnyos neve(ke)t is meg kell adni.

V.5.3. A kiindulasi anyagok ellendrzése

A forgalombahozatali engedély irdnti kérelemhez mellékelt, a kiinduldsi anyagokra, azaz az osszes felhaszndlt
anyagra — a nyersanyagokat, koztitermékeket és az engedélyezett homeopatids allatgydgydszati késztermékben
alkalmazandé végsé higitdsokat is ideértve — vonatkoz6 adatokat és dokumentumokat tovabbi, a torzsoldatra
vonatkozé adatokkal kell kiegésziteni.

Az dltalanos minGségi kovetelményeket alkalmazni kell minden kiinduldsi anyagra és nyersanyagra, valamint a
gyartasi folyamat kozbensd 1épéseire, egészen a homeopdtids késztermékben alkalmazandé végsé higitdsig.
Toxikus Osszetevék jelenléte esetén ezeket lehetGség szerint a végsd higitisban kell ellendrizni. Ha ez a
nagyaranyu higitds kovetkeztében nem lehetséges, a toxikus osszetevSt rendes esetben kordbbi szakaszban kell
ellendrizni. Teljeskortien le kell irni a gyartdsi folyamat minden 1épését, a kiinduldsi anyagoktol egészen a
késztermékben alkalmazandé végsé higitdsokig.
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Higitasok esetén az emlitett higitdsi 1épéseket az Eurdpai Gydgyszerkonyv relevins monogréfidjaban, vagy
ennek hidnydban valamely tagdllam hivatalos gyogyszerkonyvében megallapitott homeopdtids gydrtdsi
modszerekkel osszhangban kell végezni.

V.5.4. Ellendrzd vizsgilatok a kész gydgyszeren

A homeopatids allatgyogydszati készitményekre az dltalinos minGségi kovetelmények alkalmazandék. A
kérelmezének minden kivételt megfelel6en indokolnia kell.

Minden toxikoldgiailag relevdns Osszetev$ azonositdsat és mintaelemzését el kell végezni. Ha az azonositdst
és/vagy mintaelemzést indokoltan nem lehetséges minden toxikoldgiailag relevins osszetevénél elvégezni,
példdul a kész gyogyszerben alkalmazott higitdsuk miatt, akkor a mingséget a gyértdsi és higitdsi folyamat
teljeskord validéldsaval kell bizonyitani.

V.5.5. Stabilitasvizsgdlatok

A kész gyogyszer stabilitdsit bizonyitani kell. A homeopdtids torzsoldatok vizsgalataval nyert stabilitdsi adatok
dltaldban dtvihet6k a bel6lik nyert higitdsokra/potencidldsokra is. Ha a hatbanyag azonositdsa vagy
mintaelemzése a higitds mértéke miatt nem lehetséges, figyelembe vehetSk a gydgyszerforma stabilitdsi adatai is.

V.5.6. Biztonsdgi dokumenticid (3. rész)

A 3. részt az alabbi pontositassal kell alkalmazni az e rendelet 4. cikkének 10. pontjaban emlitett homeopatids
allatgyogydszati készitményekre, a farmakol6giai hatéanyagokrél és az dllati eredeti élelmiszerekben
el6fordulé maximdlis maradékanyag-hatdrértékek szerinti osztilyozdsukrél szélé 37/2010/EU bizottsagi
rendelet (') rendelkezéseinek sérelme nélkiil.

Az informdcidk hidnyat minden esetben indokolni kell, példaul igazolni kell, hogy miért tdmaszthaté ald az
artalmatlansdg elfogadhat6 mértéke annak ellenére, hogy néhdny vizsgélat hidnyzik.”

() A Bizottsdg 37/2010/EU rendelete (2009. december 22.) a farmakoldgiai hatéanyagokrdl és az dllati eredetd élelmiszerekben
el6fordulé maximadlis maradékanyag-hatarértékek szerinti osztdlyozasukrdl (HL L 15.,2010.1.20., 1. o.).
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A BIZOTTSAG (EU) 2021/806 FELHATALMAZASON ALAPULO RENDELETE
(2021. marcius 10.)
az 528/2012/EU eurdpai parlamenti és tandcsi rendelet I. mellékletének a propdn, butin vagy ezek
keverékének égetésével eldillitott szén-dioxid hatéanyagként valé felvétele céljabdl torténd
modositdsirdl
(EGT-vonatkozisii szoveg)
AZ EUROPAI BIZOTTSAG,

tekintettel az Eurdpai Unié mtikodésérdl szol6 szerzGdésre,

tekintettel a biocid termékek forgalmazasardl és felhaszndlasarol sz6l6, 2012. majus 22-i 528/2012/EU eurdpai parlamenti
és tandcsi rendeletre (') és killonosen annak 28. cikke (1) bekezdésére,

mivel:

(1)

Az 1062/2014/EU felhatalmazdson alapuld bizottsigi rendelet (*) megallapitja azon létezd hatdanyagok jegyzékét,
amelyeket a biocid termékekben val6 felhaszndldsuk jovdhagydsdnak lehetésége szempontjdbdl értékelni kell. E
jegyzékben a propan, butdn vagy ezek keverékének égetésével elgdllitott szén-dioxid is szerepel.

Sor keriilt a propdn, butdn vagy ezek keverékének égetésével eldllitott szén-dioxidnak az 528/2012/EU rendelet V.
mellékletében meghatdrozott 19. terméktipusba (,Riaszto- és csalogatdszerek”) tartozé biocid termékekben vald
felhasznalds tekintetében torténd értékelésére.

Az tigyben Franciaorszagot jelolték ki referens tagdllamnak, amely orszdg értékel§ illetékes hatésiga 2019.
szeptember 18-dn benytjtotta értékelS jelentését és kovetkeztetéseit az Eurépai Vegyianyag-iigynokséghez (a
tovdbbiakban: Ugynokség).

Az 1062/2014[EU felhatalmazdson alapul6 rendelet 7. cikkének (2) bekezdése értelmében a biocid termékekkel
foglalkoz6 bizottsdg 2020. jinius 16-4n elfogadta az Ugynokség véleményét (°), amelynek sordn figyelembe vette az
értékeld illetékes hat6sdg kovetkeztetéseit.

Az emlitett vélemény szerint a 19. terméktipusba tartozé biocid termékek, amelyekben propdn, butdn vagy ezek
keverékének égetésével elillitott szén-dioxid keriil felhaszndldsra, vérhatéan megfelelnek az 528/2012/EU
rendelet 19. cikke (1) bekezdésének b) pontjdban meghatérozott kovetelményeknek. Az Ugynokség véleményében
foglalt megallapitds szerint a széban forgd hatéanyag esetében nem meriilnek fel aggalyok, és az felvehetd az
528/2012/EU rendelet I. mellékletébe.

Tekintettel az Ugynokség véleményére, a propan, butdn vagy ezek keverékének égetésével eldallitott szén-dioxidot
indokolt felvenni az 528/2012/EU rendelet I. mellékletébe. Mivel a propén, butdn vagy ezek keverékének égetésével
el6allitott szén-dioxidot a 98/8/EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelv () 11. cikkének (1) bekezdésében
meghatdrozott kovetelményeknek megfeleld, hatbanyaggal kapcsolatos dokumentéci6 alapjan értékelték, a propan,
butdn vagy ezek keverékének égetésével el@allitott szén-dioxidot fel kell venni az 528/2012/EU rendelet I
mellékletének 6. kategéridjdba: ,Azok az anyagok, amelyek tekintetében egy tagillam e rendelet 7. cikkének (3)
bekezdésével osszhangban megillapitotta egy hatéanyagra vonatkozé dokumentdcié érvényességét vagy ilyen
dokumentdciét fogadott el a 98/8/EK irdnyelv 11. cikkének (1) bekezdésével osszhangban”.

Az 528/2012[EU rendelet 89. cikkének (3) bekezdése dtmeneti intézkedéseket ir el§ az olyan esetekre, amikor az
emlitett rendelet szerint jovahagydsra keriil valamely, a létez8 hatéanyagok szisztematikus vizsgdlatira vonatkozd
munkaprogramban szerepld 1étez6 hatdanyag. A 19. terméktipusba tartozd, propdn, butdn vagy ezek keverékének

HLL167.,2012.6.27., 1. 0.

A Bizottsdg 1062/2014/EU felhatalmazason alapul6 rendelete (2014. augusztus 4.) a biocid termékekben taldlhaté valamennyi létez6
hatéanyag szisztematikus vizsgalatdra irdnyuld, az 528/2012/EU eurdpai parlamenti és tandcsi rendeletben emlitett munkaprogramrol
(HLL 294.,2014.10.10., 1. 0).

A biocid termékekkel foglalkozé bizottsdg véleménye a propédn, butin vagy ezek keverékének égetésével el@illitott szén-dioxid
hatéanyag jévdhagydsa irdnti kérelemrdl, terméktipus: 19., ECHA/BPC[249/2020, elfogadva 2020. jinius 16-4n.

Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 98/8[EK irdnyelve (1998. februar 16.) a biocid termékek forgalomba hozataldrél (HL L 123,
1998.4.24., 1. 0.).
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égetésével elGallitott szén-dioxid vonatkozdsaban az emlitett rendelet 89. cikke (3) bekezdésének alkalmazdsdban a
jovahagyds idGpontjat 2022. jalius 1-jében indokolt meghatdrozni annak érdekében, hogy elegendd id6 élljon
rendelkezésre az engedélykérelmeknek az emlitett rendelet 89. cikke (3) bekezdésének masodik albekezdése szerinti
benyujtdsdra,

ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk

Az 528/2012/EU rendelet I. melléklete e rendelet mellékletének megfeleléen modosul.

2. cikk

Az 528/2012/EU rendelet 89. cikke (3) bekezdésének alkalmazdsdban a propdn, butdn vagy ezek keverékének égetésével
elgallitott szén-dioxid 19. terméktipusban torténd jévahagydsanak idépontja 2022. julius 1.

3. cikk

Ez a rendelet az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban valé kihirdetését kovetd huszadik napon 1ép hatalyba.

Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetlenil alkalmazandé valamennyi tagéllamban.

Kelt Briisszelben, 2021. mdrcius 10-én.

a Bizottsdg részérdl
az elnok
Ursula VON DER LEYEN
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Az Eurdpai Unié Hivatalos Lapja

2021.5.21.

MELLEKLET

A hatéanyagoknak az 528/2012/EU rendelet I. mellékletében foglalt, a rendelet 25. cikkének a) pontja szerinti jegyzékében
a 6. kategoria a kovetkez bejegyzéssel egésziil ki:

EK-szdm

Név/csoportképlet

Korlatozds

Megjegyzés

,204-696-9

Propdn, butdn vagy ezek
keverékének égetésével
eléallitott szén-dioxid (¥)

CAS-szam: 124-38-9

(*) A propan, butdn vagy ezek keverékének égetésével eldllitott szén-dioxid jovdhagydsdnak id6pontja a 19. terméktipus esetében a 89.
cikk (3) bekezdésének alkalmazdsaban 2022. julius 1.
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A BIZOTTSAG (EU) 2021/807 FELHATALMAZASON ALAPULO RENDELETE
(2021. marcius 10.)

az 528/2012/EU eurépai parlamenti és tandcsi rendelet I. mellékletének a kalium-szorbit

hatéanyagként valé felvétele céljabdl torténd modositasarol

(EGT-vonatkozdsd szoveg)

AZ EUROPAI BIZOTTSAG,

tekintettel az Eurdpai Unié mtikodésérdl szo16 szerzGdésre,

tekintettel a biocid termékek forgalmazdsdrdl és felhasznaldsdrol sz616, 2012. méjus 22-i 528/2012/EU eurdpai parlamenti
és tandcsi rendeletre (') és kiilonosen annak 28. cikke (1) bekezdésére,

mivel:

(1)

A kalium-(E,E)-hexa-2,4-dienodtot (kélium-szorbdt) az 528/2012/EU rendelet 89. cikkének (1) bekezdésében
emlitett és az 1062/2014/EU felhatalmazdson alapul6 bizottsagi rendeletnek () megfelelGen elvégzett, az Gsszes
1étez6 hatbanyag szisztematikus vizsgélatdra irdnyulé munkaprogramban szerepld létez$ hatdanyagként értékelték.

Az 1062/2014/EU felhatalmazdson alapul6 rendelet 7. cikkének (2) bekezdése értelmében a biocid termékekkel
foglalkozé Dbizottsdg 2014. december 4-én elfogadta az Eurépai Vegyianyag-igynokség (a tovdbbiakban:
Ugynokség) véleményét (*), amelynek sorédn figyelembe vette az értékeld illetékes hatosag kovetkeztetéseit. Mivel az
illetékes hatdsdg értékelése 2010. oktbber 20-dn lezdrult, az 528/2012/EU rendelet 90. cikke (2) bekezdésének
megfelelGen a Bizottsdg a 98/8/EK eurdpai parlamenti és tandcsi irdnyelvnek (‘) megfelel6en megvizsgilta a kdlium-
szorbdt jovahagydsdra irdnyul6 kérelmet, és az tigynokség véleményében megillapitotta, hogy a 8. terméktipusba
tartoz6, kélium-szorbétot tartalmazé biocid termékek védrhatéan megfelelnek a 98/8/EK irdnyelv 5. cikkében
meghatdrozott kovetelményeknek.

A kélium-szorbét 1étez8 hatéanyag 8. terméktipusba tartozé biocid termékekben torténd felhaszndldsdt ezért az
(EU) 2015/1729 bizottsagi végrehajtdsi rendelet (°) jévahagyta.

A kélium-szorbdt tovdbbra is szerepel a 6. terméktipusba tartozo biocid termékekben valé felhaszndldsa tekintetében
valamennyi létez6 hatdanyag szisztematikus vizsgélatdra irdinyul6 munkaprogramban.

2014. december 4-i véleményében az Ugynokség azt is megéllapitotta, hogy a kélium-szorbit megfelel az
528/2012/EU rendelet I. mellékletébe torténd felvétel kritériumainak.

Az Ugynokség véleményére figyelemmel a kalium-szorbétot helyénvalé felvenni az 528/2012/EU rendelet 1.
mellékletébe. Mivel a kdlium-szorbdt értékelése egy olyan hatéanyagra vonatkozdé dokumentdci6 alapjdn tortént,
amely megfelel a 98/8/EK irdnyelv 11. cikkének (1) bekezdésében meghatdrozott kovetelményeknek, a kdlium-
szorbatot fel kell venni az 528/2012/EU rendelet 1. mellékletének 6. kategoridjdba.

Az 528/2012[EU rendelet 89. cikkének (3) bekezdése dtmeneti intézkedéseket ir el az olyan esetekre, amikor az
emlitett rendelet szerint jovahagydsra kertil valamely, a 1étezd hatéanyagok szisztematikus vizsgdlatira vonatkoz6
munkaprogramban szerepl$ 1étez8 hatéanyag. A 6. terméktipusba tartozé kalium-szorbat vonatkozdsiban az
emlitett rendelet 89. cikke (3) bekezdésének alkalmazdsiban a j6évahagyds idSpontjat 2023. februdr 1-jében
indokolt meghatdrozni annak érdekében, hogy elegendd id6 lljon rendelkezésre az engedélykérelmeknek az
emlitett rendelet 89. cikke (3) bekezdésének mdsodik albekezdése szerinti benytjtdsara,

HLL167.,2012.6.27., 1. 0.

A Bizottsdg 1062/2014/EU felhatalmazason alapul6 rendelete (2014. augusztus 4.) a biocid termékekben taldlhaté valamennyi létez6
hatbanyag szisztematikus vizsgélatdra irdnyuld, az 528/2012/EU eurdpai parlamenti és tandcsi rendeletben emlitett munkaprogramrol
(HLL 294.,2014.10.10., 1. 0.).

A biocid termékekkel foglalkozd bizottsdg véleménye a kilium-szorbdt hatdanyag jovdhagydsa irdnti kérelemrdl, terméktipus: 8.,
ECHA[BPC[37/2014, elfogadds id6pontja: 2014. december 4.

Az Eurépai Parlament és a Tandcs 98/8/EK irdnyelve (1998. februdr 16.) a biocid termékek forgalomba hozataldrél (HL L 123.,
1998.4.24., 1. 0).

A Bizottsdg (EU) 2015/1729 végrehajtdsi rendelete (2015. szeptember 28.) a kalium-szorbdt 1étez6 hatdanyag 8. terméktipusba
tartoz6 biocid termékekben torténd felhaszndldsdnak jovdhagydsardl (HL L 252., 2015.9.29., 24. 0.).
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ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk

Az 528/2012/EU rendelet I. melléklete e rendelet mellékletének megfelelGen médosul.

2. cikk

Az 528/2012[EU rendelet 89. cikke (3) bekezdésének alkalmazdsiban a kdlium-szorbat 6. terméktipusban torténd
jovahagydsanak id6pontja 2023. februdr 1.

3. cikk

Ez a rendelet az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban valé kihirdetését kovets huszadik napon 1ép hatdlyba.

Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetleniil alkalmazandé valamennyi tagdllamban.

Kelt Briisszelben, 2021. mércius 10-én.

a Bizottsdg részérdl
az elnok
Ursula VON DER LEYEN
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MELLEKLET

A hatéanyagoknak az 528/2012/EU rendelet I. mellékletében foglalt, a rendelet 25. cikkének a) pontja szerinti jegyzékében
a 6. kategoria a kovetkez bejegyzéssel egésziil ki:

EK-szdm Név/csoportképlet Korlitozis Megjegyzés
,246-376-1 Kélium-(E,E)- A hatbéanyag minimalis CAS-szdm: 24634-61-5
hexa-2,4-dieonit tisztasdgi foka (**): 990 g/kg
(kalium-szorbat) (*)

(*) A 89. cikk (3) bekezdésének alkalmazasdban a kdlium-szorbat 6. terméktipusban torténd jovahagydsanak id6pontja 2023. februdr 1.

(**) Az ebben az oszlopban jelzett tisztasdg az értékelt hatéanyag minimalis tisztasdgi fokdnak felel meg. A forgalomba hozott termékben
1év6 hatéanyag ezzel megegyezd, de ettd] eltér§ tisztasigh is lehet, ha az értékelt hatbanyaggal technikailag bizonyitottan
egyenértékd.”
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A BIZOTTSAG (EU) 2021/808 VEGREHAJTASI RENDELETE
(2021. marcius 22.)

yays

az élelmiszer-termeld éllatokon alkalmazott gyégyszerhatéanyagok maradékanyagaira vonatkozé
analitikai modszerek elvégzésérGl és az eredmények értelmezésérdl, valamint az alkalmazandé
mintavételi modszerekrél és a 2002/657[EK és 98/179/EK hatirozatok hatilyon kiviil helyezésérél

(EGT-vonatkozdsd szoveg)

AZ EUROPAI BIZOTTSAG,
tekintettel az Eurdpai Uni6 miikodésérdl szol6 szerz6désre,

tekintettel az élelmiszer- és takarmdnyjog, valamint az dllategészségiigyi és allatjoléti szabalyok, a novényegészségligyi
szabalyok, és a novényvéds szerekre vonatkozd szabalyok alkalmazdsinak biztositdsa céljdbdl végzett hatdsdgi
ellenérzésekrsl és mds hatdsdgi tevékenységekrdl, tovabbd a 999/2001/EK, a 396/2005/EK, az 1069/2009/[EK, az
1107/2009/EK, az 1151/2012/EU, a 652/2014/EU, az (EU) 2016/429 és az (EU) 2016/2031 eurdpai parlamenti és
tandcsi rendelet, az 1/2005/EK és az 1099/2009/EK tandcsi rendelet, valamint a 98/58[EK, az 1999/74/EK, a 2007/43[EK,
a 2008/119/EK és a 2008/120/EK tanicsi irdnyelv moédositdsarol, és a 854/2004/EK és a 882/2004/EK eurdpai parlamenti
és tandcsi rendelet, a 89/608/EGK, a 89/662/EGK, a 90/425/EGK, a 91/496/EGK, a 96/23[EK, a 96/93/EK és a 97/78/EK
tandcsi irdnyelv és a 92/438/EGK tandcsi hatdrozat hatdlyon kiviil helyezésérdl sz616, 2017. mércius 15-i (EU) 2017/625
eur6pai parlamenti és tandcsi rendeletre (a hatosdgi ellenérzésekrdl sz6l6 rendelet) () és kiilonosen annak 34. cikke (6)
bekezdésére,

mivel:

(1) Az (EU) 2017/625 rendelet szabdlyokat allapit meg a tagdllamok illetékes hat6sdgai dltal végzett azon hatdsagi
ellenérzések és mds hatdsdgi tevékenységek végrehajtdsira vonatkozdan, amelyek azt hivatottak igazolni, hogy
betartjak-e az unids jogszabélyokat, tobbek kozott az élelmiszer-biztonsag teriiletén az eldéllitds, a feldolgozds és a
forgalmazas valamennyi szakaszdban. A rendelet kiilonos szabélyokat ir el§ azon anyagok hatésdgi ellendrzésére
vonatkozoan, amelyek felhaszndldsa kovetkeztében maradékanyagok fordulhatnak el§ az élelmiszerekben és a
takarmdanyokban, és dltalinos kovetelményeket hatdroz meg a hatdsagi ellenérzések és mas hatdsagi tevékenységek
keretén beliili mintavétel, laboratériumi elemzések és vizsgdlatok esetében alkalmazandé mdédszerekhez.

(2) A Bizottsdg 2002/657[EK hatdrozata () kovetelményeket hatdroz meg az él6 dllatokban és dllati termékekben 1évé
egyes anyagokra és azok maradvdnyaira vonatkozé analitikai moédszerek elvégzéséhez és az elemzések
eredményeinek értelmezéséhez, a Bizottsdg 98/179/EK hatdrozata (*) pedig megallapitja az €I allatokban és llati
termékekben 1év§ egyes anyagoknak és azok maradvdnyainak ellendrzésére szolgald hat6sigi mintavételezésre
vonatkozé részletes szabalyokat. Mindkét hatdrozatot az (EU) 2017/625 rendelettel hatilyon kivill helyezett
96/23[EK tandcsi irdnyelv () alapjan fogadtdk el. Tekintettel az Gj tudomdnyos fejleményekre, e szabdlyokat
aktualizdlni kell és be kell azokat épiteni az (EU) 2017/625 rendelettel meghatdrozott hatdsigi ellenérzések keretébe.

(3) A 2002/657[EK hatdrozat 1. cikkének (2) bekezdésével Gsszhangban a hatdrozat nem vonatkozik azokra az
anyagokra, amelyeket illetGen mds kozosségi jogszabalyok részletesebb szabalyokat tartalmaznak. Ezek az anyagok
az élelmiszerekben el6fordulé mikotoxinok, az élelmiszerekben eléfordul6 dioxinok és dioxin jellegti poliklérozott
bifenilek (PCB-k), valamint az élelmiszerekben el6fordulé 6lom, kadmium, higany és benzo(a)pirén. Az
élelmiszerekben el6fordulé mikotoxinoknak teljesiteniitk kell az élelmiszerek mikotoxintartalménak hatésagi
ellen6rzéséhez haszndlandé mintavételi és elemzési médszerek megallapitdsardl szol6 401/2006/EK bizottsdgi
rendeletben () meghatdrozott kovetelményeket. A dioxinok ¢és dioxin jellegli PCB-k esetében az egyes
élelmiszerekben el6fordulé dioxinok, dioxin jellegti PCB-k és nem dioxin jellegli PCB-k koncentrdciéjanak
ellenérzésére szolgalé mintavételi és vizsgdlati modszerek megdllapitdsarél szol6 (EU) 2017/644 bizottsagi
rendelet () alkalmazand6. Az élelmiszerekben el6fordulé 6lom, kadmium, higany és benzo(a)pirén hatdsdgi

() HLL95.2017.4.7. 1. 0.

() A Bizottsdg 2002/657/EK hatdrozata (2002. augusztus 14.) a 96/23/EK tandcsi irdnyelvnek az analitikai modszerek elvégzése és az
eredmények értelmezése tekintetében torténd végrehajtasarél (HL L 221., 2002.8.17., 8. 0.).

() A Bizottsdg 98/179/EK hatdrozata (1998. februdr 23.) egyes €l§ dllatokban és allati termékekben 1évé anyagok és azok
maradvanyainak ellendrzésére szolgdl6 hat6sdgi mintavételes vizsgdlatra vonatkozé részletes szabdlyok megéllapitdsar6l (HL L 65.,
1998.3.5, 31. 0.).

() A Tandcs 96/23/EK irdnyelve (1996. dprilis 29.) az egyes €16 dllatokban és allati termékekben 1év6 anyagok és azok maradvanyainak
ellendrzésére szolgald intézkedésekrdl, valamint a 85/358/EGK és 86/469/EGK irdnyelvek, tovibba a 89/187/EGK és 91/664/EGK
hatérozatok hatélyon kiviil helyezésérél (HL L 125.,1996.5.23., 10. 0.).

() A Bizottsdg 401/2006/EK rendelete (2006. februdr 23.) az élelmiszerek mikotoxintartalmdnak hatésdgi ellen6rzéséhez hasznéland6
mintavételi és elemzési mddszerek megallapitdsirél (HL L 070., 2006.3.9., 12. 0.).

() A Bizottsdg (EU) 2017/644 rendelete (2017. dprilis 5.) az egyes élelmiszerekben el6fordulé dioxinok, dioxin jellegti PCB-k és nem

rendelet hatdlyon kiviil helyezésérdl (HL L 92.,2017.4.6., 9. 0.).
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ellenérzése céljdbol végzett mintavételre és elemzésre vonatkozd rendelkezéseket a 333/2007/EK bizottsagi
rendelet () dllapitja meg.

(4) Az egyértelmiiség és a jogbiztonsdg érdekében helyénvalé a gydgyszerhatdanyagok mintavételére és elemzésére
vonatkoz6 rendelkezéseket egyetlen jogi aktusban osszevonni, akdrcsak az élelmiszerekben el6fordulé mikotoxinok,
dioxinok, dioxin jellegti PCB-k, 6lom, kadmium, higany és benzo(a)pirén esetében.

(5) A 98/179[EK és 2002657 [EK hatdrozatokat ezért hatdlyon kiviil kell helyezni, és helyiikbe e rendelet 1ép.

(6) Az Eurbpai Parlament és a Tandcs 1831/2003/EK rendeletével () osszhangban a kokcidiosztatikumok és
hisztomonosztatikumok takarmany-adalékanyagként haszndlhatok, ezért a takarmdnyokban el6forduld
mennyiségiik elemzésére a takarmdanyok hatdsigi ellenGrzése soran alkalmazott mintavételi és vizsgalati modszerek
megallapitdsarél sz616 152/2009/EK bizottsagi rendelet (°) alkalmazando. E rendelet alkalmazandé azonban a nem-
megfelelt mintdk forrdsainak vizsgdlatai sordn végzett nyomonkovetési intézkedések részeként elemzett
takarmdnyokra az allatgydgyaszati készitményekben vagy takarmany-adalékanyagként torténd felhaszndldsra
engedélyezett gydgyszerhatéanyagok, illetve a tiltott vagy nem engedélyezett gydgyszerhatéanyagok hasznilatdra
vagy maradékanyagaira vonatkoz6 uniés szabédlyoknak valé feltételezett vagy megallapitott meg nem felelés
eseteiben.

(7) A gyogyszerhatéanyagok maradékanyagaira vonatkozé hatésdgi ellendrzések és mas hatdsagi tevékenységek
folyamatossdgdnak biztositdsa és annak elkeriilése érdekében, hogy egyszerre legyen szitkség az osszes mddszer
Ujravalidaldsdra, az e rendelet hatdlybalépése el6tt validalt modszerek korldtozott ideig hasznalatban maradhatnak,
a 2002/657[EK hatdrozat I. mellékletének 2. és 3. pontjaban foglalt kvetelmények betartdsdval. Helyénvalé tehdt a
tagdllamok szdmdra elegendd id6t biztositani az e rendeletben megéllapitott kovetelmények Osszes analitikai
mddszerre val6 alkalmazdsdhoz.

(8) Az e rendeletben el6irt intézkedések Gsszhangban vannak a Novények, Allatok, Elelmiszerek és Takarmdanyok
Alland6 Bizottsaganak véleményével,

ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk
Targy és hatily

E rendelet szabdlyokat dllapit meg az élelmiszer-termeld €16 dllatokban, azok testrészeiben és testnedveiben, iiriilékében,
szoveteiben, allati eredetdi termékeiben, allati melléktermékeiben, takarmdnydban és vizében elSfordulé gydgyszerha-
téanyagok maradékanyagaival kapcsolatos mintavételhez és laboratériumi elemzésekhez hasznélt elemzési médszereket
illet8en. Szabalyokat llapit meg tovabba a laboratériumi elemzések analitikai eredményeinek értelmezéséhez.

E rendelet a gydgyszerhatéanyagok maradékanyagainak el6forduldsaval kapcsolatos kovetelményeknek valé megfelelés
vizsgélatat célz6 hatdsdgi ellenérzésekre alkalmazandd.

() A Bizottsdg 333/2007/EK rendelete (2007. marcius 28.) az élelmiszerekben el6fordulé nyomelemek és élelmiszer-feldolgozds sordn
keletkez$ szennyez$ anyagok mennyiségének ellendrzése céljabol végzett mintavétel és vizsgdlat modszereinek megallapitdsardl
(HLL 088.,2007.3.29., 29. 0.).

() Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 1831/2003/EK rendelete (2003. szeptember 22.) a takarmdnyozdsi célra felhaszndlt
adalékanyagokrol (HL L 268., 2003.10.18., 29. 0.).

() A Bizottsdg 152/2009/EK rendelete (2009. janudr 27.) a takarmanyok hatdsagi ellendrzése sordn alkalmazott mintavételi és vizsgalati
modszerek megdllapitdsardl (HL L 54., 2009.2.26., 1. 0.).
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2. cikk

Fogalommeghatdrozasok

E rendelet alkalmazdsiban az (EU) 2019/2090 felhatalmazdson alapulé bizottsdgi rendelet () 2. cikkében, az
(EU) 2019/1871 bizottsagi rendeletben ('), a 470/2009/EK eurdpai és parlamenti és tandcsi rendelet ('3) 2. cikkében és
a 315/93/EGK tandcsi rendeletben (”°) szerepl6 fogalommeghatdrozasok érvényesek.

Ezenkiviil a kovetkezd fogalommeghatdrozdsokat is alkalmazni kell:

1. ,abszolit visszanyerés™ egy analitra vonatkozdan az analitikai folyamat utols6 szakaszdnak hozama az analit eredeti
minta szerinti mennyiségével osztva és szazalékban kifejezve;

2. ,pontossdg”™ egy vizsgélati eredmény és az elfogadott valodi referenciaérték kozotti egyezés kozelisége, a valddisdg és
precizitds becslésével meghatdrozva (*4);

3. alfa (o) hiba™ annak val6szintisége, hogy a vizsgalt minta valéjdban megfelelt, annak ellenére, hogy nem megfeleld
mérési eredmény sziiletett;

4. ,analit”: valamely rendszer elemzendd komponense;

5. ,engedélyezett anyag”: a 2001/82[EK eurdpai parlamenti és tandcsi iranyelvvel () osszhangban az élelmiszer-termel
allatokon valé alkalmazdsra engedélyezett gydgyszerhatbanyag;

6. ,béta (P) hiba”: annak val6szintsége, hogy a vizsgalt minta valdjdban nem megfelel8, annak ellenére, hogy megfelel§
mérési eredmény sziiletett;

7. torzitds™ a vizsgdlati eredmény becsiilt értéke és egy elfogadott referenciaérték killonbozete;

8. ,kalibrdlé standard”: visszavezethet6 mérési referencia, amely egy referenciabdzishoz kotott médon jeleniti meg a
kérdéses anyag mennyiségének értékét;

9. ,hiteles anyagminta (CRM)”: egy érvényes eljdrasokat alkalmazé felhatalmazott szerv éltal kiadott dokumentacidval
kisért és bizonytalansdgokkal és nyomonkovethetdséggel tarsuld egy vagy tobb meghatdrozott tulajdonsagot mutatd
referenciaanyag (*%);

10. ,parhuzamos kromatografia”: technika, amelynek sordn egy vagy t6bb ismert vegyiilet mellett egy ismeretlen anyagot
visznek fel a kromatografids hordozéra azt feltételezve, hogy az ismert és ismeretlen anyagok egymdshoz viszonyitott
viselkedése segiti majd az ismeretlen anyag azonositasat;

11. ,kollaborativ vizsgélat™ azonos minta/mintdk azonos moédszerrel valé elemzése a mddszer teljesitményjellemzdinek
megdllapitdsa céljdbdl kilonbozd laboratériumokban, ahol a vizsgdlat alapjan kiszdmithaté az adott mddszer
véletlenszeri mérési hibdja és laboratériumi torzitasa;

(1) A Bizottsdg (EU) 2019/2090 felhatalmazdson alapulé rendelete (2019. jinius 19.) az (EU) 2017625 eurdpai parlamenti és tandcsi
rendeletnek az dllatgydgydszati készitményekben vagy takarmany-adalékanyagként torténd felhaszndldsra engedélyezett gydgyszerha-
toanyagok, illetve a tiltott vagy nem engedélyezett gyogyszerhatdanyagok hasznilatdra vagy maradékanyagaira vonatkozé unids
szabalyoknak valo feltételezett vagy megéllapitott meg nem felelés esetei tekintetében torténd kiegészitésér6l (HL L 317., 2019.12.9.,
28.0.).

(") A Bizottsig (EU) 2019/1871 rendelete (2019. november 7.) az dllati eredetli élelmiszerekben el6fordulé nem engedélyezett
farmakoldgiai hatéanyagokra vonatkozé intézkedési referenciapontokrdl és a 2005/34/EK hatdrozat hatdlyon kiviil helyezésérdl
(HLL 289.,2019.11.8., 41. 0.).

(") Az Eurdpai Parlament és a Tancs 470/2009/EK rendelete (2009. méjus 6.) az allati eredetti élelmiszerekben el6fordul6 farmakoldgiai
hatéanyagok maradékanyag-hatdrértékeinek meghatdrozdsira irdnyuld kozosségi eljdrasokrdl, a 2377/90/EGK tandcsi rendelet
hatélyon kiviil helyezésérdl, és a 2001/82/EK eurdpai parlamenti és tanacsi irdnyelv, valamint a 726/2004/EK eurdpai parlamenti és
tandcsi rendelet mddositdsarél (HL L 152., 2009.6.16., 11. 0.).

() A Tandcs 315/93/EGK rendelete (1993. februar 8.) az élelmiszerekben el6fordulé szennyezd anyagok ellendrzésére vonatkozd
kozosségi eljarasok megéllapitdsardl (HL L 037.,1993.2.13,, 1. 0.).

() 1SO 3534-1: 2006 Statisztika — Széjegyzék és jelolések — 1. rész: Altalanos statisztikai és valészintiségi fogalmak (1. fejezet).

(") Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 2001/82/EK irdnyelve (2001. november 6.) az dllatgydgydszati készitmények kozosségi kodexérsl
(HLL 311, 2001.11.28., 1. o).

(") JCGM 200:2008, Nemzetkozi metroldgiai szdtar — Alapvetd és dltaldnos fogalmak és kapcsolddé kifejezések (VIM), harmadik kiadds
2008: https:/[www.iso.org/sites/JCGM/VIM-JCGM200.htm (5. fejezet Mérési szabvanyok (etalonok)).
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12. ,megerdsitd modszer™ teljes vagy kiegészitd informéciot szolgaltatd mddszer ahhoz, hogy elvégezhet§ legyen az
anyag egyértelmii azonositdsa és — sziikség esetén — szdmszertsitése az alabbi modok egyike szerint:

a) az engedélyezett anyagok maradékanyag-hatdrértékén vagy maximalis szintjén;

b) intézkedési referenciapontok (RPA) azon tiltott vagy nem engedélyezett anyagoknal, amelyekhez intézkedési
referenciapont van megallapitva;

) az észszerlien elérhet§ legalacsonyabb koncentricié szinten azon tiltott vagy nem engedélyezett anyagokndl,
amelyekhez nincs intézkedési referenciapont megallapitva;

13. kiterjesztési tényezd (k)" a kivant konfidenciaszintet kifejez6 és a kiterjesztett mérési bizonytalansaghoz tarsul6 szdm;

14. ,megerdsitési dontési hatdrérték (CCa)”: az a hatarérték, amelynél és amely felett a hibavalészintiséggel allapithaté meg
egy minta nem-megfelelt jellege, és az 1 — a érték az engedélyezett hatdrérték tallépésének szdzalékos statisztikai
bizonyossagat jelenti;

15. ,a szlirés kimutatdsi képessége (CCP)”: az a legkisebb analittartalom, amely egy mintdbdl P hibavaldszintiséggel
kimutathaté vagy szamszerdsithet6:

a) tiltott vagy nem engedélyezett gydgyszerhatéanyagoknal a CCP az a legkisebb koncentracid, ahol egy médszer 1 —
B statisztikai bizonyossdggal képes kimutatni vagy szdmszer(Gsiteni a tiltott vagy nem engedélyezett anyagok
maradékanyagait tartalmazé mintékat;

b) engedélyezett anyagokndl a CCP az a koncentrdcid, ahol egy mddszer 1 — B statisztikai bizonyossdggal képes
kimutatni az engedélyezett hatdrérték alatti koncentrdciokat;

16. ,megerdsitett mintaanyag™ a kimutatandé vagy szamszertisitendd analit ismert mennyiségével feldasitott minta;

17. korvizsgilat™ ugyanazon minta/mintdk vizsgilatainak el6re meghatdrozott feltételek szerinti megszervezése,
elvégzése és kiértékelése két vagy tobb laboratérium daltal a vizsgélati teljesitmény kiértékelése céljabdl, akér
kollaborativ vizsgélatként, akdr jartassdgi vizsgdlatként;

18. ,belsd standard (IS)”: a mintdbdl hidnyz6, de az azonositandé vagy szdmszer(isitendS analit fizikai-kémiai
tulajdonsagaihoz a lehetd legjobban hasonlité fizikai-kémiai tulajdonsdgokkal rendelkezd anyag;

19. ,kérdéses szint”: egy anyag vagy analit azon szignifikins koncentrdciéja a mintdban, amely meghatdrozza a
jogszabalyoknak valé megfelelést az aldbbiakat illetGen:

a) maradékanyag-hatdrérték vagy az engedélyezett anyagok maximalis szintje a 124/2009/EK bizottsagi
rendelettel ('7) és a 37/2010/EU bizottsagi rendelettel (**) 6sszhangban;

b) intézkedési referenciapontok azon tiltott vagy nem engedélyezett anyagokndl, amelyekhez intézkedési
referenciapont van megallapitva az (EU) 2019/1871 rendeletnek megfelelGen;

¢) az analitikailag elérhetd legalacsonyabb koncentraci6 azon tiltott vagy nem engedélyezett anyagokndl, amelyekhez
nincs intézkedési referenciapont megallapitva;

20. ,legalacsonyabb kalibrélt szint (LCL)": az a legalacsonyabb koncentracid, amelyre a mérési rendszert kalibraltak;
21. ,matrix”: az anyag, amelybdl mintdt vesznek;

22. ,matrixhatds”: az analitikai valasz killonboz8sége egy oldészerben feloldott standard és egy matrix-illesztett standard
kozott, vagy bels6 standarddal torténd korrekcid nélkiil vagy belsd standarddal torténd korrekcidval;

() A Bizottsdg 124/2009/EK rendelete (2009. februdr 10.) a nem céltakarmanyokban elkeriilhetetlen dtvitel kovetkeztében jelen 1évé
kokcidiosztatikumoknak ~ vagy hisztomonosztatikumoknak az  élelmiszerekben megengedhet legnagyobb  szintjeinek
meghatdrozdsar6l (HL L 040., 2009.2.11., 7. 0.).

(") A Bizottsig 37/2010/EU rendelete (2009. december 22.) a farmakoldgiai hatéanyagokrdl és az éllati eredetli élelmiszerekben
el6fordulé maximalis maradékanyag-hatdrértékek szerinti osztalyozasukrol (HL L 015., 2010.1.20., 1. 0.).

>
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23. ,matrix-illesztett standard”: analitot nem tartalmazé vakmatrix, amelyhez a minta feldolgozasat kovetSen adjak hozza
killonb6z6 koncentraciokban az analitot;

24. ,matrix-erGsitett standard”: analitot nem tartalmazé vakmadtrix, amelyet az olddszeres extrakcié és a minta
feldolgozasa el6tt killonbozs koncentracidkban disitanak az analittal;

25. ,mérendd mennyiség”: a mérés targyat képezd adott mennyiség;

26. ,mérési bizonytalansdg™ a mérés eredményéhez tdrsitott nem negativ paraméter, amely a felhaszndlt informdciok
alapjan jellemzi a mérend§ mennyiséghez észszertien hozzarendelhetd értékek szor6dasit;

27. ,teljesitménykritériumok™ egy teljesitményjellemzdre vonatkozé kovetelmények, amelyek alapjan megitélhets, hogy
az analitikai médszer alkalmas-e a tervezett felhasznaldsra és megbizhat6 eredményeket produkal-e;

28. ,precizitds” a megszabott feltételek mellett kapott fiiggetlen vizsgdlati eredmények kozotti egyezés kozelisége a
vizsgélati eredmények szordsaként vagy relativ szorasaként kifejezve;

29. ,kvalitativ médszer”: olyan analitikai mddszer, amely egy anyagot vagy anyagcsoportot annak kémiai, bioldgiai vagy
fizikai tulajdonsdgai alapjan mutat ki vagy azonosit;

30. ,kvantitativ médszer”: olyan analitikai mddszer, amely meghatdrozza egy anyag mennyiségét vagy tomegszazalékdt,
hogy azutdn azt megfelel§ mértékegységek szamértékeként lehessen kifejezni;

31. ,visszanyerés”: egy analit visszanyeréssel korrigdlt mennyisége a madtrixmintdban taldlhaté erdsitett analit
mennyiségével osztva, szdzalékban kifejezve;

32. ,visszanyerési korrekci6™ a bels§ standardok haszndlata, a madtrix kalibrdlé gorbe haszndlata és a visszanyerési
korrekciés tényezd hasznélata, illetve ezek kombindcidja;

33. ,referenciaanyag” olyan egy vagy tobb tulajdonsdgdt tekintve kellden homogén és stabil anyag, amelyrdl
megdllapitottdk, hogy alkalmas egy mérési folyamatban vagy névleges tulajdonsdgok vizsgélatdhoz valé tervezett
felhaszndldsdra (**);

34. ,relativ mdtrixhatds™: az analitikai valasz kiilonboz8sége egy olddszerben feloldott standard és egy matrix-illesztett
standard kozott, korrekcié mellett haszndlt bels6 standard esetén;

35. ,ismételhet8ség™: precizitds olyan koriilmények kozott, ahol a fiiggetlen vizsgdlati eredményeket ugyanazzal a
modszerrel, azonos vizsgdlati tételeken, azonos laboratériumban, azonos vizsglé személy, ugyanazokkal a
berendezésekkel, kis idSintervallumi eltéréssel kapja;

36. ,reprodukédlhatdsdg”™: precizitds olyan koriilmények kozott, ahol a vizsgélati eredményeket ugyanazzal a mddszerrel,
azonos vizsgdlati tételeken, kilonbozd laboratériumokban, kilonbozs  vizsgdlé személyek, kilonbozd
berendezésekkel kapjdk (*);

37. ,zavart(irés”: egy analitikai modszer érzékenysége azon kisérleti koriilmények véltozdsaira, amelyek mellett a modszer
az el6irds szerint vagy meghatdrozott aprobb médositasokkal elvégezhet6;

38. ,sziirési modszer”: az a modszer, amelyet a kérdéses szinten egy anyag vagy anyagcsoport sziiréséhez alkalmaznak;

39. ,sziirési célkoncentrdcié (STC)”: a CC alatti vagy azzal egyenl6 koncentracio, amelynél a sziirési mérés a potencialisan
nem-megfelelt ,sztirési pozitiv” kategéridba sorolja a mintdt és megerdsitd vizsgalatot indit el;

40. ,szelektivitds”: egy mddszer azon képessége, hogy kiilonbséget tud tenni az éppen mért analit és mds anyagok kozott;

41. ,egylaboros vizsgélat” vagy ,hizon beliili validdlds™ olyan analitikai vizsgdlat, amelybe egyetlen laborat6rium van
bevonva, ahol egyetlen médszert alkalmazva elemzik ugyanazon vagy kiilonb6z6 vizsgdlati anyagokat kilonbozd
koriilmények és indokoltan nagy idGintervallumok mellett;

() Codex Alimentarius Bizottsig, ENSZ Elelmezési és MezSgazdasgi Szervezet/Egészségiigyi Viligszervezet, Analitikai terminoldgia
irdnymutatdsok (CAC/GL 72-2009). ’

(*) ISO 5725-1:1994 Mérési modszerek és eredmények pontossaga (valddisdg és precizitds) — 1. rész: Altaldnos elvek és meghatdrozdsok
(3. fejezet).
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42. ,standard addicié”: olyan eljrds, amelynél a minta egyik részét valtoztatds nélkiil elemzik, mig a tobbi vizsgalati
részhez az elemzést megel6z8en ismert mennyiség( standard analitet adnak;

43, standard analit”: ismert és hitelesitett tartalmu és tisztasdgd analit, amelyet referenciaként hasznélnak az elemzésben;
44. ,anyag”: dlland6 osszetételii anyag, amelyet az azt alkot6 sszetevSk és bizonyos fizikai tulajdonsdgok jellemeznek;
45. ,vizsgdlati rész”: a mintabdl kivett azon anyagmennyiség, amelyen a vizsgdlatot vagy megfigyelést végzik;

46. ,valddisdg”™: a vizsgélati eredmények nagy sorozatdbdl nyert dtlagérték és egy elfogadott referenciaérték kozotti egyezés
kozelisége;

47. ,mértékegységek”: az ISO 80000 (*') és a 80/181/EGK tandcsi irdnyelv (*?) szerinti mértékegységek;

48. ,validdlas™ vizsgdlattal valo megerGsitése és tényleges bizonyitdsa annak, hogy valamilyen konkrét, tervezett
felhasznalds meghatarozott kovetelményei teljesiilnek (**), egylaboros vizsgalat vagy kollaborativ vizsgalat Gtjan;

49. laboratériumon belilli reprodukélhatosdg” vagy ,kozbensS precizitds/hdzon beliili reprodukalhatésdg” mérési
precizitds egy konkrét laboratérium laboratériumon beliili koriilményei kozott.

3. cikk

Analitikai médszerek

A tagéllamok gondoskodnak arrdl, hogy az (EU) 2017/625 rendelet 34. cikkével dsszhangban vett mintdk elemzése az
aldbbi kovetelményeknek megfelel§ médszerek alkalmazasaval torténjen:

(1) vizsgélati utasitidsokban dokumentéltak, lehetSség szerint az ISO 78-2:1999 Kémia — A szabvanyok elrendezése — 2.
rész: Kémiai elemzési mddszerek (*) mellékletei szerint;

(2) megfelelnek az analitikai modszerekhez az e rendelet I. mellékletének 1. fejezetében megallapitott teljesitménykrité-
riumoknak és egyéb kovetelményeknek;

(3) validdlasukat az e rendelet I. mellékletének 2. és 4. fejezetében megallapitott kovetelményekkel 6sszhangban végezték;

(4) lehet6vé teszik az (EU) 2019/1871 rendeletben megallapitott intézkedési referenciapontok érvényesitését, a tiltott és
nem engedélyezett anyagok jelenlétének azonositdsit, a 315/93/EGK rendelet és a 124/2009/EK rendelet alapjin
rogzitett legmagasabb szintek (ML-ek) érvényesitését, valamint az 1831/2003/EK és 470/2009/EK rendeletek alapjin
rogzitett maximdlis maradékanyag-hatdrértékek (MRL-ek) érvényesitését.

4. cikk

MindségellenGrzés

A tagdllamok biztositjdk az (EU) 2017/625 rendelet szerint végzett elemzések eredményeinek mindségét, kilonosen a
vizsgdlatok vagy kalibrdlsi eredmények figyelemmel kisérése ttjan, az ISO[IEC 17025:2017: Vizsgdl6- és kalibralélabora-
toriumok felkésziiltségének éltalanos kovetelményeivel, tovabbd a rutinelemzések alatti mingség-ellen6rzés e rendelet L
mellékletének 3. fejezetében megallapitott kovetelményeivel 6sszhangban.

(2 1SO 80000-1:2009 Mennyiségek és mértékegységek — 1. rész: Altalinos (bevezetés).

(*) A Tandcs 80/181/EGK irdnyelve (1979. december 20.) a mértékegységekre vonatkozé tagédllami jogszabdlyok kozelitésérdl és
a 71/354/EGK irdnyelv hatalyon kiviil helyezésérsl (HL L 39.,1980.2.15., 40. o.).

(**) ISOJIEC 17025:2017: Vizsgdlo- és kalibrél6laborat6riumok felkésziiltségének dltalinos kovetelményei. (3. fejezet).

(*) ISO 78-2:1999 Kémia — A szabvanyok elrendezése — 2. rész: Kémiai elemzési mddszerek (Mellékletek).
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5. cikk
Az eredmények értelmezése

(1)  Egy elemzés eredménye akkor tekintendd nem megfelelének, ha egyenl$ vagy nagyobb mint a megerdsitési dontési
hatarérték (CCa).

(2)  Azokndl az engedélyezett anyagoknal, amelyekhez nincs megéllapitva MRL vagy ML, a megerdsitési dontési
hatdrértéket (CCa) az a koncentracio jelenti, amelynél és amely felett 1 — a statisztikai bizonyossaggal donthetd el, hogy
megtortént-e az engedélyezett hatdrérték tallépése.

(3) A nem engedélyezett vagy tiltott anyagokndl, illetve azokndl az engedélyezett anyagokndl, amelyekhez nincs
megallapitva MRL vagy ML egy adott faj vagy termék esetében, a megerGsitési dontési hatdrértéket (CCa) az a
legalacsonyabb koncentracié jelenti, amelynél 1 — a statisztikai bizonyossdggal donthet el az adott analit jelenléte.

(4) A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl az a hiba legfeljebb 1 % lehet. Minden egyéb anyag
esetében az a hiba legfeljebb 5 % lehet.

6. cikk

Mintavételi moédszerek

A tagéllamok gondoskodnak arrél, hogy a mintdk vétele, kezelése és cimkézése az e rendelet II. mellékletében megallapitott
részletes mintavételi médszerek szerint torténjen.

7. cikk

Hatdlyon kiviil helyezés és dtmeneti intézkedések

A 2002/657[EK és 98/179[EK hatdrozatok e rendelet hatdlybalépésének napjatél hatdlyukat vesztik.
Az e rendelet hatdlybalépése el6tt validalt modszerekre azonban 2026. jinius 10-ig tovadbbra is a 2002/6 57 [EK hatdrozat I.
mellékletének 2. és 3. pontjdban meghatdrozott kovetelmények alkalmazandok.

8. cikk

Hatilybalépés

Ez a rendelet az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban valé kihirdetését kovets huszadik napon 1ép hatdlyba.

Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetlentil alkalmazandé valamennyi tagallamban.

Kelt Briisszelben, 2021. mdrcius 22-én.

a Bizottsdg részérdl
az elnék
Ursula VON DER LEYEN
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I. MELLEKLET

1. FEJEZET:
TELJESITMENYKRITERIUMOK ES EGYEB KOVETELMENYEK ANALITIKAI MODSZEREKHEZ
1.1. A sziirési médszerek kovetelményei

1.1.1. A megfeleld sziirési mddszerek kategoridi

A kvalitativ, félkvantitativ vagy kvantitativ modszerek jelentik a megfeleld sztirési modszereket.

1.1.2. A bioldgiai, biokémiai vagy fizikai-kémiai sztirési modszerek kovetelményei

Tiltott vagy nem engedélyezett anyagok esetében a CCP értékének az észszertien elérhetd legalacsonyabbnak kell
lennie, illetve mindenképpen alacsonyabbnak kell lennie az olyan anyagok intézkedési referenciapontjinal (RPA),
amelyekhez RPA keriil megéllapitdsra az (EU) 2019/1871 rendelet értelmében.

Az engedélyezett gydgyszerhatéanyagok esetében a CCP értékének alacsonyabbnak kell lennie mint az MRL vagy
ML értékének.

Sztirési célokra csak azok az analitikai mddszerek haszndlhatok, amelyeknél dokumentélt és visszakereshets
moédon bizonyithat6, hogy megtortént a validaldsuk és a hamis megfelelt rdtdjuk legfeliebb 5 % (B hiba). A
gyanithatéan nem-megfelelt eredmények esetén az adott eredményt megerdsité médszerrel kell megerdsiteni.

A sziiréshez és megerdsitéshez egyarant haszndlt kvantitativ sz{irési moédszereknek az 1.2.2.1. és 1.2.2.2. alatt
leirtakkal azonos kovetelményeket kell teljesiteniiik a pontossdg, tartomdny és precizitds terén.

1.2. A meger6sité médszerek kovetelményei

1.2.1. A megerdsitd modszerek dltaldnos kivetelményei

Tiltott vagy nem engedélyezett anyagok esetében a CCa értékének az észszertien elérhetd legalacsonyabbnak kell
lennie. Tiltott vagy nem engedélyezett anyagok esetében, amelyekhez RPA kerill megillapitisra az
(EU) 2019/1871 rendelet értelmében, a CCa értéke nem lehet nagyobb az intézkedési referenciapontnal.

Engedélyezett anyagok esetében a CCa értékénk az MRL vagy ML értékénél nagyobbnak, de ahhoz a lehetd§
legkdzelebbinek kell lennie.

Megerdsitési célokra csak azok az analitikai médszerek haszndlhat6k, amelyeknél dokumentdlt és visszakereshetd
moédon bizonyithatd, hogy megtortént a validdlasuk és a hamis nem-megfelelt ratdjuk (a hiba) legfeljebb 1 % a
tiltott vagy nem engedélyezett anyagok esetében, illetve legfeljebb 5 % az engedélyezett anyagok esetében.

A megerdsité mddszereknek az analit kémiai szerkezetére vonatkozdan informaciokkal kell szolgélniuk. Ebb6l
kovetkezSen a csupdn kromatogréfids elemzésen alapulé — tomegspektrometrids kimutatds alkalmazdsa nélkiili —
megerdsit modszerek 6nmagukban nem alkalmasak arra, hogy a tiltott vagy nem engedélyezett gydgyszerha-
téanyagok megerdsit6 modszerei legyenek. Amennyiben a tomegspektrometra nem alkalmas az engedélyezett
anyagokhoz, egyéb modszerek, példdul HPLC-DAD és -FLD vagy ezek kombindcidja alkalmazhatok.

Amennyiben a megerdsit6 modszer szerint sziikséges, tgy egy megfelel6 bels6 standardot kell hozzdadni a
vizsgalati részhez az extrakcios eljards kezdetén. Rendelkezésre dlldstdl fiiggSen vagy az analit stabil, izotéppal
megjelolt — tomegspektrometrids kimutatdsra kiilonosen alkalmas — formdi, vagy az analittel szoros szerkezeti
rokonsagot mutatd vegyiiletek alkalmazandék erre a célra. Amikor nem hasznalhaté megfelel§ belsG standard,
akkor az analit azonositdsat lehetSleg parhuzamos kromatografiaval (') kell megerdsiteni. Ilyen esetben csak egy
cstcsnak kell jelentkeznie, a megnovekedett csicsmagassag (teriilet) a hozzdadott analit mennyiségének feleljen
meg. Ha ez nem megvaldsithat6, akkor matrix-illesztett vagy matrix-erdsitett standardok haszndlandék.

(") A parhuzamos kromatografia olyan eljdrds, amelyben a kromatografids lépés(ek) el6tt a minta extraktumot két részre osztjdk. Az egyik
részt a szokdsos médon kromatografdljdk. A mdsik részt 6sszekeverik a mérend6 standard analittel. Ezt a keveréket azutdn szintén
kromatografaljdk. A hozzdadott standard analit mennyiségének és az extraktumban 1év6 analit becsiilt mennyiségének egymdshoz
hasonlénak kell lennie. A parhuzamos kromatogrifia rendeltetése az, hogy kromatografids modszerek alkalmazdsa esetén javitsa az
analit azonositdsdt, kiilonosen ha nem haszndlhaté megfeleld belsé standard.
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1.2.2. A megerdsitd mddszerek dltaldnos teljesitménykritériumai

1.2.2.1. Valddisdg visszanyerés titjdn

Valamely hiteles anyagminta ismételt elemzései esetén a kisérleti Giton meghatdrozott, visszanyeréssel korrigalt
kozepes tomegszazaléknak a hitelesitett értéktdl vald eltérésének meg kell felelnie meg az 1. tdbldzat szerinti
minimélis val6disdg-tartomdnyoknak.

1. tdbldzat

A kvantitativ médszerek minimadlis valédisiga

Tomegszazalék Tartomany
< 1 pglkg —50 % és +20 % kozott
> 1 pgfkg és 10 pg/kg kozott -30 % és +20 % kozott
> 10 pg/kg —-20 % és +20 % kozott

Ha nem 4&ll rendelkezésre hiteles anyagminta, a mérések valddisiga egyéb modokon is értékelhets, példaul
korvizsgalatokbdl szdrmazd hozzérendelt értékdi anyagok alkalmazdsdval vagy ismert analitmennyiség(ek)
vakmadtrixhoz valé hozzdaddsain keresztiil.

1.2.2.2. Precizitds

Egy referencia- vagy megerdsitett anyag — laboratériumon beliili reprodukdlhatésagi korilmények kozotti —
ismételt elemzésének relativ szérdsa (CV) nem haladhatja meg a Horwitz-egyenlettel kalkuldlt szintet. Az egyenlet:

CV = 2(1 - 0,51log O

ahol C a 10 hatvanyaként (kitevGjeként) kifejezett tomegszazalék (pl. 1 mg/g = 107%). 120 pg/kg alatti tomegszaza-
lékoknal a Horwitz-egyenlet alkalmazdsa elfogadhatatlanul magas értékeket ad. A megengedett maximalis relativ
sz6rds ezért nem lehet nagyobb a 2. tdbldzatban ldthaté értékeknél.

2. tdbldzat

Elfogadhaté relativ szérds

Tomegszizalék Reprodukilhatésigi CV (%)
>1000 pg/kg 16 (a Horwitz-egyenlet alapjan)
> 120 pglkg és 1 000 pglkg kozote 22 (a Horwitz-egyenlet alapjdn)
10-120 pg/kg 25*
<10 pg/kg 30 *

* * A bemutatott CV (%) irdnymutatas és az észszerten elérhetd legalacsonyabb legyen.

Az ismételhetdségi koriilmények kozott elvégzett elemzéseknél az ismételhetSségi koriilmények kozotti relativ
szoras legfeljebb a 2. tdblazatban lathat6 értékek kétharmada lehet.

1.2.3. A kromatogrdfids elvdlasztds kovetelményei

Folyadék- (LC) vagy gdzkromatogrifia (GC) esetén a vizsgdlat tdrgyat képezd analit(ok) elfogadhaté minimum
retencids ideje kétszerese az oszlop holt térfogatdhoz tartozd retencids idének. Az extraktumban 1évd analit
retencios ideje * 0,1 perc tliréshatdr mellett feleljen meg a kalibrdlé standard, a madtrix-illesztett standard vagy a
matrix-erdsitett standard retencids idejének. Gyors kromatografia esetén, ahol a retencios id6 2 percnél kisebb, a
retencids id6 legfeljebb 5 %-os eltérése elfogadhatd. Bels§ standard haszndlatakor az analit kromatogréfids
retencios idejének a belsé standard retencids idejéhez viszonyitott ardnya (azaz az analit relativ retenci6s ideje)
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feleljen meg a kalibrdl6 standard, a matrix-illesztett standard vagy a maétrix-erdsitett standard retenci6s idejének,
gazkromatografia esetén 0,5 % és folyadékkromatografia esetén 1 % maximalis eltérés mellett, az e rendelet
hatalybalépése 6ta validalt modszerekre vonatkozdan.

1.2.4. A tomegspektrometria specifikus teljesitménykritériumai

1.2.4.1. Tomegspektrometrids kimutatds

A tomegspektrometrids kimutatdst az aldbbi lehet&ségek valamelyikével kell végezni:

—_

. teljes letapogatdsu (FS) tomegspektrumok rogzitése;
2. szelektalt ion monitoring (SIM);
3. szekvencidlis tomegspektrometria (MS") technikdk, mint példdul a kivélasztott reakcié monitoring (SRM);

4. a tomegspektrometria (MS) vagy szekvencidlis tomegspektrometria (MS") technikdk kombindldsa megfelels
ionizaldsi médokkal.

Egyardnt megfelel§ a kisfelbontdst tomegspektrometria (LRMS, egységnyi tomegfelbontds) és a nagyfelbontdsi
tomegspektrometria (HRMS), példaul kettSs fokuszaldsii szektorok, Time of Flight (TOF) és Orbitrap miiszerek.

Nagyfelbontdsi tomegspektrometria (HRMS) esetén egy analit azonositdsinak megerdsitésekor az Osszes
diagnosztikai ion tomegeltérésének 5 ppm (vagy m/z < 200 esetén 1 mDa) alatt kell lennie. Ez alapjdn a célnak
megfelel6 tényleges felbontdst kell valasztani, és a felbontdsnak a teljes tomegtartomdnyra vonatkozdan
jellemzGen 10 %-os volgynél 10 000 vagy félértékszélességnél (FWHM) 20 000 felett kell lennie.

Amikor a tomegspektrometrids meghatdrozds teljes letapogatdsi (LRMS és HRMS) spektrumok rogzitésével
torténik, akkor csak a kalibrdlé standard, madtrix-illesztett standard vagy mdtrix-erdsitett standard referencia-
spektrumdban 10 % feletti relativ intenzitdssal el6fordulé diagnosztikai ionok megfelelGek. A diagnosztikai ionok
kozé tartoznak a molekulaionok (ha a baziscstcs legaldbb 10 %-os relativ intenzitdsa mellett fordulnak eld) és a
jellemz6 fragmens- vagy termékionok.

Prekurzorion kivélasztds: Amikor a tomegspektrometrids meghatdrozdst a prekurzorion kivalasztdsa utdn
fragmentdldssal végzik, akkor a prekurzorion kivédlasztds egységnyi vagy nagyobb tomegfelbontds mellett
torténik. A kivélasztott prekurzoriont a molekulaion, a molekulaion jellemzd adduktjai, a jellemzd termékionok
vagy azok egyik izotopionja jelentik. Amennyiben a prekurzor kivalasztds tomegablaka egy Dalton feletti méretd
(pl. Data Independent Acquisition esetén), gy a technika teljes letapogatdsti megerdsitd elemzésnek tekintendd.

Fragmens- és termékionok: A kivélasztott fragmens- vagy termékionok a mért analit/termék diagnosztikai
fragmensét jelentik. A nem szelektiv dtmenetek (pl. tropilium kationok vagy vizvesztés) lehetGség szerint
elhagyandok. A diagnosztikai ionok abundancidjat az integralt extrahdlt ionkromatogramok csticsteriiletébdl
vagy magassdgdbol kell meghatdrozni. Ez vonatkozik arra az esetre is, amikor azonositdshoz haszndlnak teljes
letapogatdsti méréseket. A jel/zaj viszony minden diagnosztikai ion esetében legaldbb hirom az egyben (3:1)

legyen.

Relativ intenzitdsok: A diagnosztikai ionok relativ intenzitdsainak (ionardny) kifejezése a legnagyobb ardnyban
eléfordulé ion vagy dtmenet intenzitdsdnak szdzalékaként torténik. Az ionardnyt a spektrumok 6sszehasonlitdsa
vagy az extrahdlt ion tomegnyomok jeleinek integrdldsa utjdn kell meghatdrozni. A megerdsitendd analit
ionardny feleljen meg a matrix-illesztett standardok, a matrix-erdsitett standardok vagy a standard oldatok
ionardnydnak Osszehasonlithaté koncentrdciék mellett, azonos korilmények kozott mérve, 40 % relativ
eltérésen beliil.

Valamennyi tomegspektrometrids elemzéshez legaldbb egy ionardnyt kell meghatdrozni. Ezek lehet8ség szerint az
egyetlen pdsztdzassal elért ionok, de az ionok szdrmazhatnak ugyanazon injektdlds kiilonb6z8 pdsztdzasaibdl is
(teljes pasztazds és fragmentdci6s pdsztazds).
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1.2.4.2. Azonositds

Azonositasi pontrendszer segitségével kell kivélasztani a megfeleld adatgydijtési modot és értékelési kritériumokat.
Az azonositds megerGsitéséhez legaldbb 4 azonositdsi pont sziikséges egy mdtrix azon anyagaindl, amelyekhez
MRL van megillapitva (engedélyezett felhaszndlds). A nem engedélyezett vagy tiltott anyagok esetében 5
azonositasi pontra van szitkség. A kromatografids elvalasztasbdl egy pont szarmazhat. A 3. tdbldzatban lathato,
hogy az egyes technikdk mennyi azonositdsi pontszdmot kaphatnak. A megerdsitéshez sziikséges azonositdsi
pontszamok 6sszegéhez mds technikdkbdl szerzett azonositdsi pontszamok is hozzdadhatok.

1. Valamennyi tomegspektrometrids elemzést olyan elvélasztastechnikdval kell kombinalni, amely az adott
alkalmazdshoz elegendd elvalasztdsi erét és szelektivitdst mutat. A megfelel§ elvalasztastechnikdk kozé
tartozik példaul a folyadék- és gdzkromatografia, a kapillaris elektroforézis (CE) és a szuperkritikus folyadékk-
romatografia (SFC). Az izobar vagy izomer vegyiiletet tartalmazé analiteknél az azonositds megerdsitéséhez
kotelezd a retencios id§ elfogadhatésdga (£ 0,5 % GC és £ 1 % LC és SFC esetén).

2. A minimdlis szdm@ azonositdsi pontszdm megszerzéséhez maximum hdrom kilondllé technika
kombindlhaté.

3. A kiillonboz8 ionizdciés modok (pl. elektron ionizdcié és kémiai ionizdcid) killonbozd technikdknak

tekintenddk.
3. tdbldzat
Azonositdsi pontszam technikdnként
Technika Azonositdsi pontszdm
Elvalasztas (GC, LC, SFC, CE mdd) 1
LR-MS ion 1
Prekurzorion kivélasztds <x0,5 D tomegtartomdanynal 1 (kozvetett)

LR-MS" termékion 1,5
HR-MS ion 1,5
HR-MS" termékion 2,5

4. tdbldzat

Példik az azonositdsi pontszimokra, az egyes technikdkra és azok kombindldsira (n = egész szim)

Technika/technikdk Elvélasztas lonok szdma Azonositdsi pontszdm
GC-MS (EI vagy CI) GC n 1+n
GC-MS (EI és CI) GC 2 (El) + 2 (C]) 1+4=5
GC-MS (EI vagy CI) 2 GC 2 (A szdrmazék) + 2 (B szdrmazék) 1+4=5
szarmazék
LC-MS LC n (MS) 1+n
GC- vagy LC-MS/MS GC vagy LC 1 prekurzor + 2 termék 1+1+2x1,5=5
GC- vagy LC-MS/MS GCvagy LC 2 prekurzor + 2 termék 1+2+2x15=6
GC- vagy LC-MS’ GCvagy LC 1 prekurzor + 1 MS? termék + I MS* | 1+1+1,5+1,5=5

termék

GC- vagy LC-HRMS GCvagy LC n 1+nx1,5
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GC- vagy LC-HRMS/MS GC vagy LC 1 prekurzor (<%0,5 Da 1+1+25=45
tomegtartomdny) + 1 termék

GC- vagy LC-HRMS és GC vagy LC 1 teljes letapogatast ion + 1 HRMS 1+1,5+25=5

HRMS/MS termékion ®

GC-és LC-MS GCés LC 2 ion (GCMS) + 1 ion (LCMS) 1+1+2+1+1=6

@« A prekurzorion kivalasztdsdért nem szerezhetd tovabbi azonositdsi pontszdm, ha ez a prekurzorion ugyanaz az ion (vagy
addukt vagy izotdp), mint a teljes pasztdzdson figyelt HRMS ion.

1.2.5.  Specifikus teljesitménykritériumok az analit tomegspektrometridtol eltérd kimutatdsi technikdkkal végzett folyadékkroma-
togrdfids meghatdrozdsdhoz

Csak az engedélyezett anyagok esetében hasznalhatok az aldbbi technikdk a tomegspektrometria alapti médszerek
alternativdjaként, amennyiben teljesiilnek az e technikdkra vonatkozé kritériumok:

1. teljes letapogatdsti diddasoros detektalasi spektrofotometria (DAD) HPLC melletti hasznalat esetén;
2. fluoreszcencids detektdldst spektrofotometria (FLD) HPLC melletti hasznalat esetén.

Az UV|VIS detektilds (egyetlen hullimhossz) melletti folyadékkromatografia 6nmagdban nem alkalmas arra, hogy
meger§sité modszerként haszndljak.

1.2.5.1. Teljesitménykritériumok teljes letapogatdsu diédasoros spektrofotometridhoz
A kromatografids elvalasztas 1.2.3. fejezetben foglalt teljesitménykritériumainak teljestilnitik kell.

Az UV-spektrum abszorpciés maximumainak ugyanazokon a hullimhosszokon kell jelentkezniiik, mint a
matrixban 1év8 kalibrdl standardéinak, a kimutatdsi rendszer felbontdsat6l fiigg6 maximalis hatdron belil. A
diédasoros kimutatdsndl ez a maximdlis hatdr jellemz8en = 2 nm értéken belill van. Az analit 220 nm feletti
spektruma — a két spektrum azon részeit illetGen, amelyeknek legaldbb 10 % a relativ abszorbancidja — nem
mutathat szemmel észlelhetS killonbséget a kalibrdlé standard spektrumdhoz képest. Ez a kritérium akkor
teljesiil, amikor — el8szor — ugyanazok a maximumok jelentkeznek és — mésodszor — amikor a két spektrum
kozott egy ponton sem figyelhet6 meg nagyobb kiilonbség, mint a kalibralé standard abszorbancidjanak 10 %-a.
Szamitogéppel segitett konyvtdri kutatds és megfeleltetés alkalmazdsa esetén a hatdsigi mintdkbdl szarmazé
spektrometrids adatoknak a kalibralé oldat ugyanezen adataival val6 Osszehasonlitisa meg kell, hogy haladjon
egy kritikus megfeleltetési tényez6t. Ezt a tényezdt a validdlsi folyamat sordn kell meghatdrozni minden egyes
analitre vonatkozdéan, mégpedig a fenti kritériumoknak megfelel6 spektrumok alapjin. A mintamétrix és a
detektorteljesitmény éltal a spektrumokban elSidézett variabilitdst ellendrizni kell.

1.2.5.2. Teljesitménykritériumok fluoreszcencids detektaldsa spektrofotometridhoz
A kromatografids elvdlasztds 1.2.3. fejezetben foglalt teljesitménykritériumainak teljesiilnitik kell.

A gerjesztési és emisszios hullimhosszoknak a kromatografids korillményekkel kombindlt megvélasztasat tigy kell
végezni, hogy a vakminta extraktumokban minimdlis legyen a zavar6 komponensek hatdsa. A gerjesztési és
emisszi6s hullimhosszok kozott legaldbb 50 nanométer tdvolsdg legyen.

A kromatogram legkozelebbi csiicsmaximumadnak a kijelolt analit-csticstdl legalabb egy teljes csticsszélességgel
kell elkiil6niilnie, az analit-cstics maximum magassdganak 10 %-dndl.

Ez csak a nativ fluoreszcencidt mutaté molekuldkra, valamint a transzformdlds vagy derivatizdlds utdn
fluoreszcencidt mutaté molekuldkra érvényes.
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2. FEJEZET
VALIDALAS
2.1. Analitikai médszerekhez meghatirozandé teljesitményjellemzék

A médszer validélasan keresztiil azt kell bizonyitani, hogy az analitikai modszer megfelel az adott teljesitményjel-

lemzGSkre vonatkozé kritériumoknak. Az eltér6 kontrollcélok eltér6 médszercsoportokat igényelnek. Az 5.

tdblazat azt mutatja, hogy az egyes mddszertipusokndl milyen teljesitményjellemzdket kell igazolni, minden

paraméter tovabbi magyardzata e fejezetben taldlhaté.
5. tdbldzat
Az analitikai médszerek osztilyozisa a meghatirozando teljesitményjellemzdk szerint
Megerdsités Sziirés
Modszer
Kvalitativ Kvantitativ Kvalitativ Félkvantitativ Kvantitativ
Anyagok A A B A'B A'B A, B
1.2. szerinti azonositds X X
CCa X X
CCP - X X X
Valddisdg X X
Precizitds X (x) X
Relativ matrixhatds/abszolat X X
visszanyerés *
Szelektivitds/specificitds X X X X
Stabilitds * X X X b
Zavart(irés X X X X

x: A validdldssal a teljesitményjellemzdkre vonatkozé kovetelmények teljesiilését kell bizonyitani.

x)Félkvantitativ sz{irési mddszerek esetén nem kell teljesiteni az 1.2.2.2. fejezet szerinti precizitdsi kovetelményeket. A hamis

megfelelt analitikai eredmények elkeriilése érdekében azonban meg kell hatdrozni a precizitdst a modszer stabilitdsanak

bizonyitdsdhoz.

A: tiltott vagy nem engedélyezett anyagok

B: engedélyezett anyagok

* Ha egy matrixban 1év§ analitek stabilitdsi adatai elérhetSk a szakirodalombél vagy egy mdsik laboratériumtél, ezeket az
adatokat nem kell Gjra meghatdroznia az érintett laboratériumnak. Az oldatban 1év§ analitek elérhetd stabilitdsi adataira valé
hivatkozds azonban csak azonos feltételek alkalmazdsa esetén fogadhatd el.

* Az MS médszerek tekintetében validdlassal kell bizonyitani a teljesitményjellemzdkre vonatkozd kovetelmények teljesiilését. A
modszer relativ mdtrixhatdsdt akkor kell meghatdrozni, ha annak értékelése nem tortént meg a validaldsi eljards sordn. A
modszer abszolit visszanyerését akkor kell meghatdrozni, ha nem keriil sor bels§ standard vagy matrix-erdsitett kalibrdlds
alkalmazasdra.

2.2. Valédisdg, ismételhetdség és laboratériumon beliili reprodukdlhatésig

Ez a fejezet a validalasi eljdrasokra ad példakat és hivatkozdsokat. A mddszer teljesitménykritériumoknak valé
megfelelése egyéb megkozelitésekkel is bizonyithatd, amennyiben azok ugyanazt az informdcids szintet és
mindséget érik el.
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2.2.1.  Hagyomdnyos validdlds

A paraméterek hagyomdnyos modszerekkel torténd kiszamitdsa jo néhdny egyedi kisérlet elvégzését igényli.
Minden nagyobb valtozast illetéen meg kell hatarozni minden egyes teljesitményjellemzét (lasd: 2.4. szakasz).
Sokanalites modszerek esetén tobb analit is elemezhet§ egyidejileg, amennyiben sikeriilt kizdrni az esetleg
relevans interferencidkat. Tobb teljesitményjellemz8 hatdrozhaté meg hasonlé médon. A munkamennyiség
minimalizdldsa érdekében ezért ajdnlatos a kisérleteket minél inkdbb osszevonni (pl. ismételhetéség és
laboratériumon belilli reprodukalhatésdg a specificitdssal, a vakmintdknak a megerGsitési dontési hatdrérték
meghatarozdsara szolgdld elemzésével és a specificitds vizsgalatdval).

2.2.1.1. Valddiséag hiteles anyagminta alapjn

El6nyosebb egy analitikai mddszer valddisdgat hiteles anyagminta (CRM) ttjan meghatarozni. Ennek eljdrdsat az
1SO 5725-4:1994 () frja le.

Erre vonatkozik a kovetkezd példa:

1. Végezze el a CRM hat ismétlésének elemzését a modszerre vonatkozd vizsgélati utasitdsok szerint;
2. Hatdrozza meg az egyes ismétlések mintdiban talalhat6 analit koncentracidjat;

3. Széamitsa ki erre a hat ismétlésre az atlagot, a szérést és a relativ szoréast (%);

4. Szémitsa ki a valddisdgot tigy, hogy a kimutatott atlagkoncentrdciét elosztja a (koncentrdcidként mért)
hitelesitett értékkel és megszorozza 100-zal, hogy az eredmény szdzalékos formaj legyen.

Valbdisdg (%) = visszanyeréssel korrigalt kimutatott dtlagkoncentrdcio) x 100/ hitelesitett érték

2.2.1.2. Valodisdg megerdsitett mintdk alapjn

0
0)

V)

Ha nem all rendelkezésre hiteles anyagminta, a médszer valddisdgat kisérletek utjan kell meghatdrozni erdsitett
vakmatrix haszndlatdval, legaldbb az aldbbi sémdnak megfelelGen:

1. Az e rendelet hatdlybalépése 6ta validdlt modszerek esetében valasszon vakanyagot és erésitse meg az alabbi
koncentracidszinteken:

a) az RPA 0,5-szorose (°), 1,0-szorosa és 1,5-sz0rose; vagy
b) az MRL vagy ML 0,1-szerese (%), 1,0-szorosa és 1,5-szorose engedélyezett anyagok esetén; vagy

¢) az LCL 1,0-szorosa, 2,0-szorosa és 3,0-szorosa nem engedélyezett anyagok esetén (amelyekhez nincs
megallapitva RPA).

2. Az elemzést minden szinten hat ismétléssel kell végezni.
3. Végezze el a mintdk elemzését.
4. Szémitsa ki az egyes mintdkban kimutatott koncentraciot.

5. Az alabbi egyenlet segitségével szdmitsa ki minden mintdhoz a valédisigot, majd a hat eredményhez minden
koncentrécidszinten szdmitsa ki az 4tlagval6disdgot és a relativ szordst.

PIL

Valddisag (%) = visszanyeréssel korrigalt kimutatott dtlagkoncentraci6) x 100/erdsitési szint

Az e rendelet hatilybalépése el6tt validdlt engedélyezett anyagokra vonatkozé modszereknél elegendd
meghatdrozni a modszer valodisdgat 6 erdsitett alikvot hasznélatdval, az MRL vagy ML 0,5-sz6rosét, 1,0-szorosét
és 1,5-szorosét kitevs koncentracié mellett.

ISO 5725-4:2020 Mérési méodszerek és eredmények pontossdga (valodisdg és precizitds) — 4. rész: Alapmddszerek egy mértékadod
mérési médszer valodisiganak meghatdrozdsdra (3. szakasz).

Amennyiben egy nem engedélyezett gydgyszerhatdanyag validdldsdhoz az RPA 0,5-szorosét kitevé koncentrdcié észszerien nem
érhetS el, az RPA 0,5-szorosét kitevS koncentracié helyettesithetd az RPA 0,5-szorose és 1,0-szorosa kozotti legalacsonyabb
koncentréciéval, amely észszertien elérhetd.

Amennyiben egy konkrét gydgyszerhatéanyag validdldséhoz az MRL 0,1-szeresét kitevd koncentrdcié észszertien nem érhetd el, az
MRL 0,1-szeresét kitev koncentracié helyettesithetd az MRL 0,1-szerese és 0,5-szorose kozotti legalacsonyabb koncentracioval,
amely észszerfien elérhetd.
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2.2.1.3. Ismételhetdség

1. Az e rendelet hatdlybalépése 6ta validdlt modszerek esetében ugyanazon faj azonos vakmatrixaibdl kell
mintacsoportot késziteni. Ezeket az analittal kell megerésiteni az aldbbiaknak megfelel6 koncentracidk
eléréséhez:

a) az RPA 0,5-szorose (°), 1,0-szorosa és 1,5-szordse, vagy
b) az MRL vagy ML 0,1-szerese (%), 1,0-szorosa és 1,5-szordse engedélyezett anyagok esetén, vagy

¢) az LCL 1,0-szorosa, 2,0-szorosa és 3,0-szorosa nem engedélyezett vagy tiltott anyagok esetén, ha

nincs RPA.
2. Az elemzést minden szinten legaldbb hat ismétléssel kell végezni.
3. Végezze el a mintdk elemzését.
4. Szamitsa ki az egyes mintakban kimutatott koncentraciot.
5. Szamitsa ki a megerdsitett mintdk atlagkoncentraciojat, szordsdt és relativ szordsat (%).
6. Legaldbb két mdsik alkalommal ismételje meg a fenti lépéseket.
7. Szamitsa ki a megerdsitett mintdk dtlagkoncentracidjat, szordsdt (az egyes alkalmak négyzetre emelésével

kapott sz6rds dtlagoldsaval és abbol négyzetgyok vondsdsaval) és relativ szordsat.

Az e rendelet hatilybalépése elStt validdlt engedélyezett anyagokra vonatkozd médszereknél elegendd
meghatdrozni az ismételhetGséget a megerdsitett madtrixok haszndlatdval, az MRL vagy ML 0,5-szorosét,
1,0-szorosat és 1,5-sz0rosét kitevs koncentrdcié mellett.

Az ismételhet8ség kiszdmitdsa az ISO 5725-2:2019 (') szerint is elvégezhetd.

2.2.1.4. Laboratériumon beliili reprodukdlhatdsdg

0)

()

1. Az e rendelet hatdlybalépése utdn végzett validdlasokndl az aldbbiaknak megfelel6 koncentraciok
eléréséhez analit(ok) ttjdn megerGsitett meghatdrozott vizsgdlati anyagbdl (azonos vagy kiilonbozd
métrixokbdl) kell mintacsoportot késziteni:

a) az RPA 0,5-szo6rose(’), 1,0-szorosa és 1,5-sz0rose, vagy
b) az MRL vagy ML 0,1-szerese(), 1,0-szorosa és 1,5-szordse engedélyezett anyagok esetén, vagy

¢) az LCL 1,0-szorosa, 2,0-szorosa és 3,0-szorosa nem engedélyezett vagy tiltott anyagok esetén, ha

nincs RPA.
2. Az elemzést minden koncentracidszinten a vakanyag legaldbb hat ismétlésével kell végezni.
3. Végezze el a mintdk elemzését.
4. Szamitsa ki az egyes mintdkban kimutatott koncentraciot.

Amennyiben egy nem engedélyezett gydgyszerhatanyag validdldsdhoz az RPA 0,5-szorosét kitevs koncentrdcié észszertien nem
érhetS el, az RPA 0,5-szordsét kitevS koncentracié helyettesithetd az RPA 0,5-szorose és 1,0-szorosa kozotti legalacsonyabb
koncentracioval, amely észszertien elérhetd.

Amennyiben egy konkrét gy6gyszerhatéanyag validdlisdhoz az MRL 0,1-szeresét kitev$ koncentracié észszerien nem érhetd el, az
MRL 0,1-szeresét kitevd koncentrdci6 helyettesithetd az MRL 0,1-szerese és 0,5-szorose kozotti legalacsonyabb koncentricidval,
amely észszerten elérhetd.

ISO 5725-2:2019 Mérési modszerek és eredmények pontossdga (valodisag és precizitds) — 2. rész: Alapmodszer egy mértékadd mérési
modszer ismételhetGségének és reprodukalhatésiganak meghatarozdsara (3. szakasz).
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5. Legaldbb két masik alkalommal ismételje meg a fenti 1épéseket, lehetdség szerint mas vakanyag tételekkel,
mds vizsgdld személyekkel és a lehetd legtobb mds kornyezeti koriilmény kozott, pl. mds reagens- és
old6szer-tételek, mds szobahémérsékletek, mds mdszerek vagy egyéb modositott paraméterek
alkalmazdsédval.

6. Hatdrozza meg a megerdsitett mintak atlagkoncentracidjat, szorasat és relativ szorasat (%).

Az e rendelet hatdlybalépése el6tt validdlt engedélyezett anyagokra vonatkozé mddszereknél elegendd
meghatarozni a laboratériumon beliili reprodukélhatésdgot a megerdsitett métrixok hasznalataval, az MRL vagy
ML 0,5-sz0rosét, 1,0-szorosdt és 1,5-szorosét kitevd koncentracié mellett.

A laboratériumon belili reprodukdlhatésdg/kozbensS precizitds kiszdmitdsa az ISO 5725-2:2019, ISO
11843-1:1997 (), Codex CAC/GL 59-2006 (°) szerint is elvégezhetd.

2.2.2.  Validdlds alternativ modellek szerint

A paraméterek alternativ modellekkel osszhangban torténd kiszdmitdsa egy kisérleti terv elvégzését igényli. A
vizsgdlat targyat képezd kilonbozs fajok és kiilonbozd faktorok szdmdtdl fuggSen kisérleti tervet kell
Osszedllitani. A teljes validdlasi eljdrds elsG 1épéseként tehdt mérlegelni kell a jovében a laboratériumban
elemzésre keriil§ mintapopuldciokat azon legfontosabb fajok és tényez6k meghatdrozdsa érdekében, amelyek
befolydsolhatjdk a mérési eredményeket. A faktoridlis megkozelitéssel kiértékelhet§ az adott laboratériumban
sokféle vizsgélati korilmény — példdul mds elemz6k, mas mdiszerek, mds reagenstételek, mas madtrixok, mds
vizsgalati idGtartamok és mds vizsgdlati hémérsékletek — mellett kapott vizsgdlati eredmények mérési
bizonytalansdga. Ezt kovetSen a koncentrdcidtartomdnyt célhoz szabottan kell megvalasztani, engedélyezett
anyagoknal az MRL vagy ML szerint, tiltott vagy nem engedélyezett anyagokndl pedig az RPA vagy LCL szerint.

......

adatokat és mérési adatokat biztositani. Lehet6vé teszi a faktoridlis hatdsok és véletlenszerd hatdsok egyiittes
hatdsdnak értékelését. A kisérleti kialakitds lehet6vé teszi tovdbbd az analitikai mddszer zavartfirésének (*°)
vizsgélatat és a hizon beliili reprodukélhatdsag matrixok kozotti szordsanak meghatdrozasat.

Az aldbbiakban egy ortogondlis kisérleti tervet alkalmazé alternativ megkozelités példdja szerepel.
Legfeljebb hét faktor (zajfaktor) vizsgdlhaté. A vizsgalat Gigy van kialakitva, hogy a precizid, valddisag (megerdsitett

mintdk alapjan), érzékenység, mérési bizonytalansdg és kritikus koncentraciok a kisérleti terv végrehajtasaval
egyidejtileg hatdrozhat6k meg.

6. tdbldzat

Egy validaldsi vizsgdlat keretén beliil nyolc sorozat (faktorszintii kombinicid), 7 faktor és két viltozé
(A/B) alkalmazisdval végzett ortogondlis kisérleti terv példija

Faktor I II 11 v A VI VII
01 sorozat A A A A A A A
02 sorozat A A B A B B B
03 sorozat A B A B A B B
04 sorozat A B B B B A A

() ISO 11843-1:1997 Kimutatdsi képesség — 1. rész: Kifejezések és fogalommeghatdrozasok.

() Codex Alimentarius Bizottsdg, ENSZ Elelmezési és MezGgazdasigi Szervezet, Viligszervezet, Az eredmények bizonytalansagi
becslésére vonatkozo irdnymutatdsok (CAC/GL 59-2006).

(") A mintaanyagok, analitek, tdroldsi koriilmények, kornyezeti ésfvagy mintakészitési viszonyok jelenthetik a kisérleti koriilményekben
bekovetkezd hivatkozott véltozdsokat. A gyakorlatban ingadozdsnak kitett dsszes kisérleti koriilmény (pl. a reagensek stabilitdsa, a
minta Osszetétele, pH, hémérséklet) esetében jelezni kell mindazokat az eltéréseket, amelyek befolydsolhatjak az elemzési eredményt.
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2.2.

2.3.

2.4,

)

()
*)

05 sorozat B A A B B A B
06 sorozat B A B B A B A
07 sorozat B B A A B B A
08 sorozat B B B A A A B

A médszer jellemzdinek kiszamitdsat Jilicher et al. (") leirdsa szerint kell végezni.

3. Egyéb validdldsi megkozelitések

A modszer teljesitményjellemzékre vonatkozé teljesitménykritériumoknak valé megfelelése egyéb megkozeli-
tésekkel is bizonyithatd, amennyiben azok ugyanazt az informdcios szintet és minGséget érik el. Validdlds végzése
torténhet a Codex Alimentarius, az ISO vagy az IUPAC (') dltal megallapitott korvizsgdlat lefolytatdsdval vagy
olyan alternativ médszerek szerint is, mint az egylaboros vizsgalatok vagy a hdzon beliili validalds (**). Alternativ
validdldsi eljdrdsok alkalmazdsa esetén az alapmodellt és stratégidt — a vonatkozd feltételekkel, feltételezésekkel és
formuldkkal egyiitt — rogziteni kell a validélasi protokollban, vagy legaldbb hivatkozni kell azok rendelkezésre
alldsara.

Szelektivitds/specificitds

Az analit és a vele szoros rokonsdgot mutaté anyagok kozotti kiilonbségtétel képességét a lehetd legnagyobb
mértékben meg kell hatdrozni. Meg kell hatdrozni a kérdéses maradvény, a matrixvegyiiletek vagy barmely mds,
potencidlisan zavar6 anyag homoldgjainak, izomerjeinek, bomléstermékeinek, endogén anyagainak, analdgjainak
és metabolitjainak interferencidjit, és az azonositott interferencidk elkeriilése érdekében sziikség esetén
modositani kell a médszert. A médszer specificitdsinak meghatarozasihoz az alabbi megkozelités alkalmazandoé:

1. Vilasszon ki egy sor kémiailag rokon vegyiiletet vagy a kérdéses vegyiilettel valoszindleg egyitt el6forduld
olyan egyéb anyagokat, amelyek jelen lehetnek a mintdkban, és ellendrizze, hogy azok zavarhatjik-e a célzott
analit(ok) elemzését.

2. Elemezzen megfelel§ szami reprezentativ vakmintat pl. kiillonboz6 tételeket vagy sok kilonbozd éllatfajt (n
> 20) és ellendrizze a jelek, csicsok vagy ionnyomok interferencidit a kérdéses tartomdnyban, ahol a célzott
analit eltcidja varhato.

3. ErGsitse meg a reprezentativ vakmintdkat a vonatkoz6 koncentracional olyan anyagokkal, amelyek varhatdan
interferdlnak az analit azonositdsdval és|vagy szamszertisitésével, és vizsgdlja meg, hogy a hozzdadott anyag:

a) vezethet-e hamis azonositdshoz;
b) akadilyozza-e a célzott analit azonositdsat;

¢) jelentésen befolydsolja-e a szdmszertisitést.

Zavartiirés

Az analitikai médszer folyamatos teljesitményét kiillonbozd kisérleti koriilmények kozott kell tesztelni, ideértve
példdul a kilonbozd mintavételi koriilményeket és a rutinvizsgdlatok sordn lehetséges kisebb véltozdsokat. A
modszer zavartiirésének tesztelésekor a kisérleti koriilmények kisebb véltozdsaira van sziikség. E véltozdsok
jelent8ségét kell kiértékelni. Minden teljesitményjellemz6t azon kisebb véltozdsokra kell meghatdrozni, amelyek
kimutatottan jelentGs hatdst gyakorolnak a vizsgalati modszer teljesitményére.

Jilicher, B., Gowik, P. and Uhlig, S. (1998) Assessment of detection methods in trace analysis by means of a statistically based in-house
validation concept (Nyomelemzési kimutatdsi médszerek kiértékelése egy statisztikai alapti hdzon beliili validdldsi koncepcid ttjan).
Analyst, 120, 173.

IUPAC (1995), Protocol for the design, conduct and interpretation of method-performance studies (Protokoll a médszer teljesitmény-
vizsgdlatok tervezéséhez, lefolytatdsahoz és értelmezéséhez), Pure & Applied Chem, 67, 331.

Gowik, P, Jiilicher, B. and Uhlig, S. (1998) Multi-residue method for non-steroidal anti-inflammatory drugs in plasma using high
performance liquid chromatography-photodiode-array detection (Fotodiddasoros kimutatdst alkalmazé nagy teljesitményi folyadékk-
romatogréfidval végzett multi-szermaradék moddszer plazmdban el6fordulé nem szteroid gyulladdscsokkentd gydgyszerekhez).
Method description and comprehensive in-house validation (Médszerleirds és atfog6 hazon beliili validalds). J. Chromatogr., 716, 221.
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2.5. Stabilitds

Meg kell hatdrozni a kalibral6 standard, métrix-illesztett standard és/vagy matrix-erdsitett standard és a mintdban
1év§ analit vagy matrixkomponensek tarolds vagy elemzés alatti stabilitdsat, mivel az instabilitds befolyasolhatja a
vizsgilati eredmény alakuldsit.

Az analit kiilonboz6 tdroldsi koriilmények kozotti stabilitdsa rendszerint jol jellemzett. A standardok és mintdk
tarolasi koriilményeinek a szokdsos laboratériumi akkreditaciés és mindségellendrzési rendszer részét képezd
figyelemmel kisérése biztosithatja a sziikséges informdciokat. Ha egy matrixban 1évé analitek stabilitdsi adatai
elérhet8k (pl. unis referencialaboratériumok informacioi, kozzétett adatok stb. alapjan), ezen adatokat nem kell
meghatdroznia minden egyes laboratériumnak. Az oldatban és madtrixban 1év6 analitek elérhet§ stabilitdsi
adataira val6 hivatkozds azonban csak azonos feltételek alkalmazdsa esetén fogadhato el.

Az aldbbi megkozelitések alkalmazandok, ha a sziikséges stabilitdsi adatok nem érhetdk el.
2.5.1.  Oldatban évd analit stabilitdsdnak meghatdrozdsa

1. Készitsen az analit(ek)bdl friss torzsoldatokat és a vizsgdlati utasitdsok szerint végezzen higitdst, hogy
minden kivélasztott koncentrdciébdl elegend§ alikvot (pl. 40) dlljon rendelkezésre. Az aldbbiakbdl kell
mintakat késziteni:

a) Az erGsitéshez haszndlt analitoldatok;
b) AvégsS elemzéshez hasznalt analitoldatok;

¢) Barmely egyéb sziikséges oldat (pl. derivatizalt standardok).

2. A vizsgélati utasitdsok szerint mérje meg az analit-tartalmat a frissen készitett oldatban.
3. Ontson megfelel6 mennyiségeket alkalmas tdroléedényekbe, majd cimkézze fel és tdrolja azokat a 7.

tablazatban foglalt séma fény- és hdviszonyai szerint. Az alkalmazott analitikai gyakorlat alapjan kell
megvélasztani a tdroldsi id6t, ami idedlis esetben addig tart amig az azonositds és/vagy szdmszertisités
sordn nem észlelhet8k az els6 bomldsi jelek. Ha a stabilitdsi vizsgdlat sordn nem észlelhet6 bomlds, a
stabilitdsi vizsgalat tdroldsi ideje egyezzen meg az oldat maximalis tdroldsi idGtartamaval.

4, Az aldbbi képlettel szdmitsa ki az egyes alikvotokban taldlhaté analit(ok) koncentracidjit a frissen

készitett oldatban 1évé analit koncentraciéjahoz viszonyitva:
Fennmaradd analit (%) = C; x 100/Cis
C; = az i id6pontbeli koncentracid
Chiss = a friss oldat koncentrécidja

A tdrolt 6t parhuzamos oldat kozépértéke legfeljebb 15 %-kal térhet el a frissen készitett 6t parhuzamos oldat
kozépértékétsl. A frissen készitett 6t parhuzamos oldat kozépértékét kell alapul venni a szdzalékos eltérés

kiszdmitdsdhoz.
7. tdbldzat
Séma az oldatban 1év§ analit stabilitisinak meghatdrozisihoz
=20 °C +4 °C +20 °C
Sotét 10 alikvot 10 alikvot 10 alikvot
Vildgos 10 alikvot

2.5.2.  Mudtrixban 1évG analit(ok) stabilitdsdnak meghatdrozdsa

1. Lehet@ség szerint mar el6fordult mintakat kell hasznalni. Ha nem &ll rendelkezésre mar el6fordult matrix,
akkor analittel erésitett vakmadtrix hasznalando.
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2. Ha rendelkezésre all mér el6fordult matrix, akkor az madtrixban lev8 koncentriciét addig kell
megdllapitani, amig a matrix friss. A mdr el6fordult homogenizalt métrix tovabbi alikvotjait tdrolja
minusz 20 °C-os vagy sziikség szerint alacsonyabb hémérsékleten és addig hatdrozza meg az analit
koncentrécidit, amig a minta a laboratériumban marad.

3. Ha nem &ll rendelkezésre mér el6fordult métrix, akkor vegyen egy kis vakmatrixot, majd homogenizélja
azt. Ossza fel az matrixot ot alikvotra. Er@sitse meg mindegyik alikvotot az analittel, amit lehetéség
szerint kis mennyiségli vizes oldatban kell elkésziteni. Egy alikvot esetében azonnal végezze el az
elemzést. A fennmaradé alikvotokat tdrolja legaldbb minusz 20 °C-os vagy sziikség szerint alacsonyabb
hémérsékleten és az alkalmazott analitikai modszerek alapjin elemezze azokat rovid, kozepesen hosszii
és hossza tarolds utdn.

4. Jegyezze fel az elfogadhaté maximadlis tdroldsi id6t és az optimdlis tdroldsi korillményeket.

A tdrolt 6t parhuzamos oldat kozépértéke legfeljebb a mddszer laboratériumon beliili reprodukélhatésdgaval
térhet el a frissen készitett 6t parhuzamos oldat kozépértékétdl. A frissen készitett 6t parhuzamos oldat
kozépértékét kell alapul venni a szdzalékos eltérés kiszdmitdsahoz.

2.6. Megerdsitési dontési hatarérték (CCa)

A meger6sité modszerekhez szitkség van a CCa meghatdrozdsdra. A CCa megallapitdsit az azonositds vagy az
azonositas plusz szdmszer(sités 1. fejezetben foglalt ,Teljesitménykritériumok és egyéb kovetelmények analitikai

modszerekhez” kovetelményeinek megfeleld koriilmények kozott kell végezni.

A mintdk megfelelGségének ellen6rzéséhez a kombindlt standard mérési bizonytalansdgat mar figyelembe vették a
CCa értékénél (megerdsitési dontési hatdrérték).

1. A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl a CCa szdmitdsa a kovetkez6:

a) 1. modszer: az ISO 11843-1:1997 () szerinti kalibrdlé gorbe eljirdssal (itteni hivatkozdsa a nett6
allapotvaltozé kritikus értéke). Ebben az esetben vakanyagot kell haszndlni, amely ekvidisztins
osztasokban van megerdsitve az RPA vagy LCL értékén és a felett. Végezze el a mintdk elemzését. Az
azonositds utdn lehet8ség szerint dbrazolja grafikusan a jel gorbéjét vagy az Gjraszdmitott koncentraciét a
hozzdadott koncentriciéval szemben. Az y-metszékhez tartozd koncentricié plusz a metszék
laboratériumon beliili reprodukdlhatésaga szérdsanak 2,3 3-szorosa adja a dontési hatdrértéket. E médszer
csak kvantitativ probdkra érvényes. Az e megkozelitéssel kapott dontési hatdrértékeket a kalkuldlt dontési
hatdrértéknél megerdsitett vakmdtrix elemzésével kell ellendrizni.

b) 2. médszer: matrixonként legaldbb 20 reprezentativ vakanyag elemzésével annak érdekében, hogy
kiszdmithat6 legyen a jel/zaj viszony az analit vdrhaté idGablakdndl. Dontési hatdrértékként a jel/zaj
viszony hdromszorosa hasznalhaté. Ez kvantitativ és kvalitativ probdkra érvényes. Az e megkozelitéssel
kapott dontési hatdrértékeket a kalkuldlt dontési hatdrértéknél megerGsitett vakmatrix elemzésével kell
ellendrizni.

¢) 3.médszer: CCa=LCL + k (egyoldald, 99 %) = (kombindlt) standard mérési bizonytalansdg LCL értéknél

A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl, a validdlasi kisérlettdl (és annak adott
szabadsagfokatol) fuggSen, észszertien alkalmazhat6 a t-eloszlds vagy — a Gauss-eloszlds (egyoldald, n=eo)
alapul vétele esetén — 2,33 értékd k-faktor alkalmazando.

A laboratériumon belili reprodukdlhatésig és a valddisig alkalmas a (kombindlt) standard mérési
bizonytalansdg meghatdrozdsara, ha annal minden relevans befolydsol6 faktort figyelembe vesznek.

Az e rendelet hatélybalépése eltt validdlt modszerek esetében csak 2026. janudr 1-jéig hasznilhaté a CCa
szamitds 2. modszere. Az e rendelet hatdlybalépése utdn validdlt médszerek esetében csak az 1. vagy 3.
modszer haszndlhato.

(") 1SO 11843-1:1997 Kimutatdsi képesség — 1. rész: Kifejezések és fogalommeghatarozasok.
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2.7.

2. Az engedélyezett anyagokndl a CCa szdmitdsa a kovetkezd:

a)

Miatrix/fajkombindcidkan 1évS engedélyezett anyagok esetén, amelyekhez nincs rogzitve MRL vagy ML:

i. 1. médszer: az ISO 11843-1:1997 szerinti kalibrdlé gorbe eljardssal (itteni hivatkozdsa a nettd
allapotvaltozé kritikus értéke). Ebben az esetben vakanyagot kell haszndlni, amely ekvidisztins
osztisokban van megerGsitve az MRL vagy ML értékén és a felett. Végezze el a mintdk elemzését. Az
azonositds utdn lehet8ség szerint dbrdzolja grafikusan a jel gorbéjét vagy az djraszdmitott
koncentraciét a hozzdadott koncentraciéval szemben. Az MRL vagy ML értékhez tartoz6 koncentrdcié
plusz a laboratériumon beliili reprodukdlhatésdg megengedett hatdrérték melletti szérdsdnak
1,64-szorosa adja a dontési hatarértéket (a = 5 %).

ii. 2. mddszer: CCa = MRL (vagy ML) + k (egyoldald, 95 %) x (kombindlt) standard mérési bizonytalansdg
MRL vagy ML értéknél.

Az engedélyezett anyagokndl, a validaldsi kisérlettdl (és annak adott szabadsagfokatol) fuggGen, észszertien
alkalmazhat6 a t-eloszlds vagy — a Gauss-eloszlds (egyoldalt, n=ec) alapul vétele esetén — 1,64 értékii
k-faktor alkalmazandé.

A laboratériumon beluli reprodukdlhatésig és a valddisdg alkalmas a (kombindlt) standard mérési
bizonytalansdg meghatdrozdsdra, ha anndl minden relevéns befolydsold faktort figyelembe vesznek.

Azon gyogyszerhatéanyagok esetében, amelyeknél MRL van megallapitva a kiilonb6z6 anyagok
osszegéhez, a mintdban 1év8 legmagasabb koncentrdciéji anyag CCa értékét kell alkalmazni a mért
mintdban 1év6 anyagok sszegének felmérési CCa értékeként.

Matrix/fajkombindcidkan 1év6 engedélyezett anyagok esetén, amelyekhez nincs rogzitve MRL, nem
fordulhat el6 maradékanyag, hacsak nem tortént meg a 2001/82EK irdnyelv 11. cikke szerinti
engedélyezett kezelés. Engedélyezett anyagok esetén, amelyekhez nincs rogzitve MRL, a Bizottsdg
(EU) 2018/470 végrehajtasi rendelete () alapjan megéllapitott 1épcsézetes MRL alkalmazandé a CCa
szamitdsdhoz. A fenti bekezdés szerinti 1. vagy 2. mddszer alkalmazandd, de az ,MRL” jelentése ,a
lépcsbzetes MRL 0,5-szorose, a 1épcsGzetes MRL 0,1-szeresét célozva, amennyiben észszertien
megvalosithatd”.

Kimutatasi képesség sziiréshez (CCp)

A sziirési modszerekhez sziikség van a CCf meghatdrozasara. A CCp megallapitdsat az e melléklet 1. fejezetében
foglalt ,Teljesitménykritériumok és egyéb kovetelmények analitikai modszerekhez” alapjan és az 5. tabldzatban
foglalt kovetelmények szerint kell végezni. A sziirési modszerekhez azonban nem kell alkalmazni az azonositds
Osszes kovetelményét (vo. 1.2.3., 1.2.4,, 1.2.5.).

1. A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl maximum 5 % [ hiba biztositand6. A CCp
szamitdsa a kovetkezdk szerint torténik:

a)

1. médszer: Az ISO 11843-1:1997 szerinti kalibrdlé gorbe eljaras (itteni hivatkozdsa a netté dllapotvéltozé
minimélisan kimutathaté értéke). Ebben az esetben reprezentativ vakanyagot kell haszndlni, amely
ekvidisztins osztdsokban van megerdsitve az RPA értékén és az alatt vagy — RPA hidnydban — az STC
koriili értéken. Végezze el a mintdk elemzését. Abrdzolja grafikusan a jel gorbéjét a hozzdadott
koncentrdcioval szemben. Az STC értékhez tartozé koncentracié plusz az STC értéknél mért dtlagtartalom
laboratériumon belili reprodukélhatésiga szérdsanak 1,64-szerese adja a kimutatdsi képességet. A
legalacsonyabb er@sitési szintt6l joval elmarad6 (a legalacsonyabb erdsitési szintnél 50 %-kal kisebb)
extrapolaldst kisérleti adatokkal kell megerGsiteni a validdldsi 1épésnél.

2. modszer: MegerGsitett vakanyag vizsgalata az STC szerinti és a feletti koncentrcidszinteken. A
meghatdrozds megbizhat6 alapjinak biztositdsdhoz minden koncentriciészinthez 20 megerdsitett
vakanyagot kell elemezni. Az a koncentracidszint jelenti a médszer kimutatdsi képességét, ahol legfeljebb
csupan 5 % hamis megfelelt eredmények maradnak.

3. médszer: CCf = STC + k (egyoldald, 95 %) x (kombindlt) standard mérési bizonytalansdg STC értéknél
vagy a felett.

(") A Bizottsdg (EU) 2018/470 végrehajtdsi rendelete (2018. mdrcius 21.) a 2001/82/EK irdnyelv 11. cikkének rendelkezései szerint az
EU-ban kezelt dllatokbdl szarmazé élelmiszerek ellendrzése céljara alkalmazand6 maradékanyag-hatdrértékekre vonatkozo részletes
szabdlyokrol (HLL 79., 2018.3.22., 16. 0.).
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2.8.

2.9.

A nem engedélyezett vagy tiltott gydgyszerhatéanyagokndl, a validdlasi kisérlettdl (és annak adott
szabadsagfokatol) fuggSen, észszertien alkalmazhaté a t-eloszlds vagy — a Gauss-eloszlds (egyoldald, n=eo)
alapul vétele esetén — 1,64 értékd k-faktor alkalmazando.

A laboratériumon beliili reprodukalhatésdg és a valddisig alkalmas a (kombindlt) standard mérési
bizonytalansdg meghatdrozdsdra, ha anndl minden relevans befolydsolo faktort figyelembe vesznek.

2. Az engedélyezett anyagokndl maximum 5 % P hiba biztositand6. A CC szdmitdsa a kovetkez8k szerint
torténik:

a) 1. modszer: az ISO 11843-1:1997 szerinti kalibrdlo gorbe eljdrdssal (itteni hivatkozdsa a nett6
dllapotvéltoz6 minimalisan kimutathat6 értéke). Ebben az esetben reprezentativ vakanyagot kell hasznélni,
amely ekvidisztdns osztdsokban van megerdsitve a megengedett hatdrértéken és az alatt, az STC értékrdl
indulva. Végezze el a mintdk elemzését és az analit(ek) azonositdsit. Szdmitsa ki az STC értéknél mért
atlagtartalom szordsat.

Az STC értékhez tartozd koncentricié plusz az STC értéknél mért dtlagtartalom laboratériumon beliili
reprodukalhatdsdga szérasanak 1,64-szerese adja a kimutatdsi képességet.

b) 2. médszer: megerGsitett vakanyag vizsgalatival a megengedett hatdrérték alatti koncentracidszinteken. A
meghatdrozds megbizhat6 alapjanak biztositdsdhoz minden koncentrdciészinthez 20 megerdsitett
vakanyagot kell elemezni. Az a koncentracidszint jelenti a médszer kimutatdsi képességét, ahol legfeljebb
csupdn 5 % hamis megfelelt eredmények maradnak.

¢) 3. mbdszer: CCp = STC + k (egyoldald, 95 %) x (kombinalt) standard mérési bizonytalansdg STC értéknél
vagy a felett.

Az engedélyezett anyagokndl, a validalasi kisérlett6] (és annak adott szabadsdgfokatdl) fiigg8en, észszertien
alkalmazhat6 a t-eloszlds vagy — a Gauss-eloszlds (egyoldalt, n=ec) alapul vétele esetén — 1,64 érték
k-faktor alkalmazandé (Iépcs6zetes alkalmazds vagy szokdsos MRL alkalmazads esetén).

A laboratériumon beliili reprodukalhatésdg és a valddisdg alkalmas a (kombindlt) standard mérési
bizonytalansdg meghatdrozdsdra, ha anndl minden relevans befolydsolo faktort figyelembe vesznek.

Azon gydgyszerhatbanyagok esetében, amelyeknél MRL van megallapitva a kiilonb6z8 anyagok 6sszegéhez, a
mintaban 1év4 legmagasabb koncentracioji anyag CCp értékét kell alkalmazni a mért mintdban 1év6 anyagok
osszegének felmérési CCP értékeként.

Kalibrilé gorbék

Ha kalibrdl6 gorbékkel torténik a szdmszerdsités:

1. lehet8ség szerint legalabb ot ekvidisztans szintet (a nulla szintet is ideértve) kell haszndlni a gorbe felépitéséhez;
2. le kell irni a gérbe munkatartomdnyat;

3. le kell irni a gorbe matematikai képletét és az adatok gorbéhez illeszkedési josagat (R? determindcids
egyiitthato);

4. le kell irni a gorbeparaméterek elfogadhatdsdgi tartomdnyait.

Standard oldaton, matrix-illesztett standardokon vagy matrix-erdsitett standardokon alapulé kalibrdl6 gorbéknél
jelezni kell a kalibrdl6 gorbe paramétereinek elfogadhat6sdgi tartomanyait, amelyek sorozatonként valtozhatnak.

Abszoliit visszanyerés

A mddszer abszolit visszanyerését akkor kell meghatdrozni, ha nem keriil sor bels standard vagy mdtrix-erdsitett
kalibrélds alkalmazdsdra.
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Fix korrekcids tényez$ alkalmazhatd, ha teljesiilnek az 1. tdbldzat szerinti valddisdgi kovetelmények. Egyéb
esetben az adott tételre kapott visszanyerési tényez$ alkalmazandd. A visszanyerési korrekcids tényezd helyett a
standard hozzdadds (**) eljdrdsa vagy belsé standard is alkalmazhat.

Az abszolut visszanyerést a matrix legaldbb hat reprezentativ tételére ki kell szdmitani.

Az extrakci6 el6tt egy alikvot vakmadtrixot meg kell erGsiteni az analittel, a minta elkészitése utdn pedig egy
maésodik alikvot vakmatrixot kell megerdsiteni a relevdns koncentracidszinten, majd meg kell hatdrozni az analit
koncentrécidjat.

A visszanyerés szamitdsa a kovetkezdk szerint torténik:

Visszanyerés (analit) = (matrix-erGsitett standard)/(métrix-illesztett standard) x 100

2.10.  Relativ matrixhatdsok
A relativ matrixhatdst minden esetben meg kell hatdrozni. Ez a validalds részeként vagy kiilon kisérletekben
végezhetd. A relativ métrixhatds szdmitdsat a matrixok/fajok legaldbb 20 kiilonb6z6 vaktételére kell elvégezni a

modszer hatokorétdl pl. a bevonandé kiilonboz6 fajoktdl fiiggben.

Az extrakci utdn a vakmatrixot meg kell erdsiteni az analittel az RPA, MRL vagy ML értékén, és az analit tiszta
oldatédval egyiitt kell elemezni.

A relativ matrixhatds vagy matrixfaktor (MF) szdmitdsa a kovetkez8k szerint torténik:

peak area of MMS standard

MF (standard) = peak area of solution standard
_ peak area of MMSIS
ME (IS) = peak area of solutionIS
., MF (standard
MF (IS-re normalizélt standard) = W

IS: belsd standard

MMS:  matrix-illesztett standard

Az MF (IS-re normalizalt standard) esetén a relativ szérds legfeljebb 20 % lehet.

3. FEJEZET

RUTINELEMZES ALATTI MINOSEG-ELLENORZES — A MODSZER TELJESITMENYENEK FOLYAMATOS
ELLENORZESE

Az ISOJIEC 17025:2017 (V) 7.7. fejezete szerinti analitikai eredmények mindéségének biztositdsira vonatkozd
kovetelményeknek teljestilnitik kell.

Rutinelemzés sordn a hiteles anyagmintdk (CRM-ek) elemzése jelenti a megfelel6 opciét a mddszer teljesitményének
bizonyitasahoz. Mivel az adott analiteket a szitkséges koncentracidszinten tartalmazé CRM-ek ritkdn dllnak rendelkezésre,
helyettiik olyan referenciaanyagok is haszndlhatok, amelyeket unids referencialaboratériumok vagy ISOJIEC
17043:2010 (') akkreditci6val rendelkezé laboratériumok biztositanak és jellemeznek. Tovdbbi lehetSségként
rendszeresen ellenSrzott hazon belili referenciaanyagok is alkalmazhatok.

A modszer teljesitményének rutinelemzés alatti folyamatos ellendrzését a sziirési 1épés és a megerdsits 1épés sordn kell
végrehajtani.

(") A hozzdadott standard analit mennyisége a mintdban 1évé analit becsiilt mennyiségének kétszerese-otszorose lehet. Az eljdrds célja a
mintdban lev§ analit-tartalom meghatdrozdsa, figyelembe véve az analitikai eljards visszanyerését.

(") ISOJIEC 17025: 2017 Vizsgdl6- és kalibralolaboratériumok felkésziiltségének dltaldnos kovetelményei (7.7. fejezet).

(**) ISO[IEC 17043:2010 Megfelelgségértékelés — Jartassagi vizsgdlatok altaldnos kovetelményei.
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1. A szirési lépéshez:

Az elvégzett elemzések minden sorozata (tétele) esetében a kovetkezd mindségellenSrzési mintdkat kell egyidejiileg
elemezni:

a) kontrollminta a mdszer rendszeralkalmassdgdhoz, ideilis esetben mddszerspecifikus;

b) az STC értékéhez kozeli és idedlis esetben a CCP értéke szerinti koncentracional megerdsitett mindségellendrzési
mintdk az engedélyezett gybgyszerhatdanyagok, valamint a tiltott vagy nem engedélyezett anyagok sziiréséhez;

) megfelelt kontrollmintdk (vakmintdk) és adott esetben vakreagensek.
2. A megerGsit§ 1épéshez:

Az elvégzett elemzések minden sorozata (tétele) esetében a kovetkezd mindségellenSrzési mintdkat kell egyidejiileg
elemezni:

a) kontrollminta a mdszer rendszeralkalmassagahoz, idedlis esetben mddszerspecifikus;

b) engedélyezett gy6gyszerhatanyagokndl az MRL vagy ML értékéhez kozeli, illetve tiltott vagy nem engedélyezett
anyagokndl az RPA vagy LCL értékéhez kozeli koncentraciondl megersitett mindségellendrzési mintdk (nem-
megfelelt kontrollmintdk);

¢) megfelelt kontrollmintak (vakmintdk) és adott esetben vakreagensek.

Az aldbbi sorrend ajinlott a minéségellenérzési mintdkhoz: kontrollminta a miiszer rendszeralkalmassiagahoz, megfelelt
kontrollminta, megerdsitend§ minta/mintak, megerdsitendS kontrollminta ismét, majd megerGsitett mindségellendrzési
minta (nem-megfelelt kontrollminta).

A kvantitativ médszereknél a hat6sdgi mintdk minden tétele esetében a fenti mintdk elStt vagy utdn el kell végezni a
kalibralé gorbe elemzését és mérését.

Amennyiben megvaldsithatd, a nem-megfelelt kontrollmintakban 1év6 sszes célzott analit (megerdsitett mintdkon alapuld)
val6disdgat minGségellendrzési grafikonok ttjan kell értékelni az ISOJIEC 17025:2017 7.7. fejezete szerint. Ha ez
ardnytalanul nagy szdmu valddisdg meghatdrozast igényel, akkor az analitek szdma a reprezentativ analitek szdmdra
cs6kkenthetd.

4. FEJEZET

EGY ELOZETESEN VALIDALT MODSZER VALIDALASI HATOKORENEK KITERJESZTESE

Néha el6fordul, hogy egy elGzetesen dtfogé mddon validdlt mddszer hatokorét ki kell terjeszteni. Ilyenkor a hatokor
kiterjesztését hatékonyan és analitikai szempontbdl megbizhatdan kell elvégezni. Erre a teljes validdldshoz viszonyitva egy
kisebb mintaszdmon (pl. a mintdk felén) végzett validalas atjan keriilhet sor.

Mindazondltal a csokkentett validdlds sordn validdlandé médositdsok tipusat és szamat mindig szakismeretek és kordbbi
tapasztalatok alapjan kell megallapitani, pl. a detektdldsi technika moédositdsa barmely esetben teljes validdlast tesz
szitkségessé.

Allandé érvényességének biztositdsdhoz a médszert dltaldban folyamatosan figyelni kell és Gssze kell vetni a kezdetben
kapott validdldsi paraméterekkel. A modszer teljesitményének folyamatos ellendrzése idedlis esetben tigy van kialakitva,
hogy a teljes validdlishoz hidnyzé adatok idével osszegytjthet6k (pl. az egyes analitikai sorozatok minGségellenSrzési
mintdinak néhany adatpontjaval).

4.1. Modszerek kiterjesztése a koncentriciétartominyok tekintetében

Az MRL, ML és RPA értékek véltozdsai miatt az adott mddszer validdldsdhoz tartozd koncentracidtartomany
kiigazitdsdra. Illyen esetben elfogadott a csokkentett validdlds alkalmazdsa.

A modositott tartomdny kalibrdlé gorbéit a validalt eljards szerint kell elkésziteni. Kiilonb6z6 koncentracié-
szinteken megerGsitett tételeket (vo. 2.2.1., 2.2.2.) kell elemezni. A valddisdg, ismételhet8ség és laboratériumon
beliili reprodukélhatésag/kozbensd precizitds elfogadhaté tartomdnyon beliil kell, hogy legyen a mddszer eredeti
validdldsdhoz viszonyitva. Amennyiben sziikséges, tigy el kell végezni a CCP (szlirési mddszerek) és CCa
(megerdsité modszerek) jraszdmoldsat.
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4.2. Moddszerek kiterjesztése a tovibbi anyagok tekintetében

A mobdszerek tovabbi anyagokra vald kiterjesztése dltaldban csak olyan analiteknél lehetséges, amelyek az
analitikai mddszerbe mér bevontakéhoz hasonlé szerkezettel és jellemzdkkel rendelkeznek. Ilyen esetben
elfogadott a csokkentett validdlds alkalmazasa. Emellett a modszer leirdsdtol semmilyen eltérés nem lehetséges.

A tovabbi anyagok kalibrdl6 gorbéit a validdlt eljdrds szerint kell elkésziteni. Killonb6z6 koncentracidszinteken
meger@sitett matrixanyag tételeket (vo. 2.2.1., 2.2.2) kell elemezni. A valddisig, ismételhetGség és
laboratériumon beliili reprodukdlhatésdg/kozbensd precizitds a mddszer eredeti validdldsahoz tartozd tobbi
analitéhez képest hasonlé tartomanyon beliil és az 1.2.2. szerinti kovetelményeknek megfelel§ kell, hogy legyen.
Az Gj analitekhez el kell végezni a CCP (sziirési mddszerek) és CCa (megerdsité modszerek) kiszdmoldsat.

4.3 Moddszerek kiterjesztése a mitrixok/fajok tekintetében

Uj matrixok vagy fajok bevonasa egy mar validalt analitikai médszerbe mindig csak eseti dontéssel torténhet, a
modszer kapcsdn addig szerzett ismeretek és tapasztalatok, valamint a potencidlis maétrixhatdsokat és
interferencidkat felmérg el6zetes tapasztalatok alapjan. Ez dltalaban csak a hasonlé tulajdonsigokkal rendelkezd
matrixok és a nem kritikus analitek esetében lehetséges (stabilitds, kimutathatdsag).

A kalibrdlé gorbéket (standard vagy matrix) a validdlt eljards szerint kell elkésziteni. Kiilonb6z6 koncentracié-
szinteken megerdsitett matrixanyag tételeket (vo. 2.2.1., 2.2.2.) kell elemezni. A valédisdg, ismételhetSség és
laboratériumon beliili reprodukalhatésag/kozbensd precizitds a mddszer eredeti validdlasahoz képest elfogadhatd
tartomdnyon beliil és az 1.2.2. szerinti kovetelményeknek megfelels kell, hogy legyen. A validaldsi megkozelitést6l
figg6en a CCP (sztirési médszerek) vagy CCa (megerdsité modszerek) djraszdmoldsara lehet szitkség.

Ha az eredeti matrix értékeihez képest az eredmények nincsenek elfogadhaté tartomanyban, akkor egy tovabbi
teljes validalasra lesz sziikség a matrix/fajok egyedi teljesitményparamétereinek meghatdrozasa érdekében.

Ha egy adott anyag MRL értékei bizonyos métrixoknél eltérést mutatnak, akkor valészintileg nehéz lesz a médszer
hatékorét a tovabbi matrixhoz/fajhoz igazitani, mivel ebben az esetben két médositdst kell figyelembe venni. Ilyen
esetben teljes validalds elvégzése ajanlott.
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II. MELLEKLET

MINTAVETELI ELJARASOK ES A HATOSAGI MINTAK KEZELESE

1. Mintamennyiség

A minimélis mintamennyiségeket az orszdgos maradékanyag-ellenérzési programban kell meghatdrozni. A minimalis
mintamennyiségnek elegenddnek kell lennie ahhoz, hogy a jovahagyott laboratériumok elvégezzék a szirési és
megerGsitd elemzésekhez szitkséges analitikai eljardsokat. Konkrétan a baromfi, akvakultira, nydl, tenyésztett vad,
hiillgk és rovarok esetében egy mintdt egy vagy tobb éllat alkot, az analitikai médszerek kovetelményeitdl fiigg8en.
Tojésok esetében a minta mérete legaldbb 12 vagy tobb tojds, az alkalmazott elemzési mddszerektd] fiiggSen. Ha
egyetlen mintdn beliil tobb anyagkategériat kell kiilonboz8 analitikai modszerekkel elemezni, akkor a mintaméretet
ennek megfelelGen kell novelni.

s 7

2. Almintdkra torténd felosztds

Hacsak technikailag nem megoldhatatlan, vagy a nemzeti jogszabalyok nem irjak ezt el§, minden mintat legaldbb két
egyenérték, az analitikai eljdrds elvégzésére alkalmas almintdra kell felosztani. A felosztds torténhet a mintavételi
helyen vagy a laboratériumban.

3. VisszavezethetGség

Minden mintat agy kell venni, hogy az visszavezethet§ legyen a szdrmazdsi gazdasighoz és az dllatcsoporthoz vagy
adott esetben a konkrét dllathoz. A tagillam vélasztdsa szerint kiilonosen tej esetében lehet a mintavételt az aldbbi
helyek valamelyikén végezni:

1. a gazdasdgban a gyfijtStartalybol;

2. tejipari szinten, a tej leengedése el6tt.

4. Mintatérol6 edények

A mintdkat az épség és a visszavezethetGség megGrzésére alkalmas tdroléedényekben kell gydjteni. A taroléedényeknek
kiilonosen a helyettesitést, a keresztszennyez8dést és a lebomldsat kell megakaddlyozniuk. A tdroléedényeket hat6sdgi
plombdval kell lezdrni.

5. Mintavételi jelentés
Minden mintavételi eljards utdn jelentést kell késziteni.
Az ellendr legaldbb a kovetkez adatokat gytjti be a mintavételi jelentésbe:
1. az illetékes hatdsigok cime;
2. az ellendr neve vagy azonosit6 kodja;
3. a minta hat6sagi kodszdma;
4.  amintavétel ddtuma;

5. az dllatok vagy az dllati eredet(i termékek tulajdonosdnak, illetve a kezelésiikkel megbizott személynek a neve és a

cime;
6. agazdasdg neve és cime, ahonnan az dllat szarmazik (gazdasdgban torténd mintavétel esetén);
7. alétesitmény nyilvantartdsi szdma/vagéhid szdma;
8. az dllat vagy a termék azonositdsa;

az allat faja;
10. a mintamatrix;

11. adott esetben, a mintavételt megel6z8 négy hétben tortént gydgyszeres kezelés (gazdasdgban torténd mintavétel
esetén;

12. avizsgdlandd anyag vagy anyagcsoportok;

13. killonleges megjegyzések.
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A mintavételi eljarast6l fiiggden a jelentést nyomtatott vagy elektronikus formdban kell benydjtani. A mintavételi
jelentést és annak példdnyait a hitelességet és jogi érvényességet biztosité méodon kell kitolteni, amelyhez szitkség lehet
e dokumentumok ellendr éltali aldirdsdra. Gazdasagban torténd mintavétel esetén a gazddlkodd vagy helyettese kérhets
az eredeti mintavételi jelentés aldirdsdra.

A mintavételi jelentés eredeti példdnya az illetékes hat6sdgndl marad, amely garantélja, hogy jogosulatlan személyek
nem juthatnak hozzd az eredeti jelentéshez.

Szitkség esetén a gazdalkodé vagy a létesitmény tulajdonosa tdjékoztathaté az elvégzett mintavételrdl.

6. Laboratériumi mintavételi jelentés

Az illetékes hatdsdgok dltal létrehozott laboratériumi mintavételi jelentés megfelel az ISO/IEC 17025:2017 (') 7.
fejezetében foglalt kovetelményeknek és legaldbb az aldbbi informacidkat tartalmazza:

az illetékes hatdsdgok vagy kijelolt szervek cime;
az ellendr neve vagy azonositd kodja;

a minta hat6sagi kodszdma;

a mintavétel ddtuma;

az allat faja;

a mintamatrix;

a vizsgdland6 anyagok vagy anyagcsoportok;

kiilonleges megjegyzések.

> 0 N Sk w =

laboratdriumba kiildott mintdt a laboratériumi mintavételi jelentés kiséri.

7. Széllitds és tarolds

A maradékanyag-ellendrzési programok meghatdrozzak a megfelel§ tdroldsi és szallitasi feltételeket minden egyes
analit/matrix kombindciéndl az analit stabilitdsinak és a minta épségének biztositisdhoz. A szdllitdsi id6 a lehetd
legrovidebb és a szdllitasi hdmérséklet megfelels legyen az analit stabilitdsdnak biztositdsahoz.

Kilonos figyelmet kell forditani a széllitédobozokra, a h6mérsékletre és a felelGs laboratériumba torténd széllitds
idejére.

Az ellenrzési program kovetelményeinek be nem tartdsa esetén a laboratérium késedelem nélkiil tdjékoztatja az
illetékes hatdsagot.

(") ISOJIEC 17025: 2017 Vizsgdlo- és kalibralolaboratériumok felkésziiltségének dltaldnos kovetelményei (7.7. fejezet).
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A BIZOTTSAG (EU) 2021/809 VEGREHAJTASI RENDELETE
(2021. mdjus 20.)

a Symphytum officinale L. (fekete nadilytd) levelébél nyert fermentilt kivonat egyszerii anyagként a
novényvédS szerek forgalomba hozatalir6l sz6l6 1107/2009/EK eurdépai parlamenti és tandcsi
rendelet szerint torténd jévahagydsinak megtagadasarol

(EGT-vonatkozisii szoveg)

AZ EUROPAI BIZOTTSAG,
tekintettel az Eurdpai Unié mtikodésérdl szol6 szerzdésre,

tekintettel a novényvédd szerek forgalomba hozataldr6l valamint a 79/117/EGK és a 91/414/EGK tandcsi irdnyelvek
hatdlyon kiviil helyezésérdl sz616, 2009. oktéber 21-i 1107/2009/EK eurdpai parlamenti és tandcsi rendeletre (1) és
kiilonosen annak 13. cikke (2) bekezdésére, Osszefiiggésben 23. cikke (5) bekezdésével,

mivel:

(1) A Bizottsighoz 2015. janudr 22-én kérelem érkezett a Greenprotech vallalattél a ,,comfrey steeping” (fekete nadélyts
dzaléka) egyszer(i anyagként valé jovahagydsara vonatkozdan, rovarriaszt6 szerként és gytimolesfak, fdi és z6ldségek
serkent§ szereként valé felhaszndldsra. A kérelemhez csatoltdk az 1107/2009/EK rendelet 23. cikke (3)
bekezdésének masodik albekezdésében eldirt informdacidkat.

(2) A Bizottsig felkérte tudomdnyos segitségnytjtasra az Eurdpai Elelmiszerbiztonsigi Hatésigot (a tovabbiakban:
Hatdsdg). A Hatdsdg 2019. november 28-dn a Bizottsdg elé terjesztette technikai jelentését (?) a ,comfrey steeping”-
18l. E technikai jelentés és a kérelmez§ dltal benydjtott dokumentdcié alapjan helyénval6 a kérelem hatdlyat gy
meghatdrozni, hogy az ,a Symphytum officinale L. (fekete nadalytd) levelébdl nyert fermentalt kivonat” hatanyagra
terjedjen ki.

(3) A kérelmezd altal az értékelés targyat képezd, a Symphytum officinale L. (fekete nadélyt6) levelébdl nyert fermentalt
kivonatra vonatkozéan benyujtott informdcié nem bizonyitotta kell6képpen, hogy az anyag eleget tesz az
élelmiszerek 178/2002/EK eurdpai parlamenti és tandcsi rendelet () 2. cikkében foglalt meghatdrozdsa szerinti
kritériumoknak.

(4) A Hatdsdg arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a Symphytum officinale L. (fekete nadalytd) levelébdl nyert fermentalt
kivonat specifikdci6ja nincs megfeleléen meghatdrozva. A Hatdsdg azt is jelezte, hogy az ismeretek szerint a fekete
nadalyt§ genotoxikus és rakkelt§ osszetevSket tartalmaz, és nem all rendelkezésre informacié arrdl, hogy milyen
koncentrdcioban talalhatok a Symphytum officinale L. levelébdl nyert fermentalt kivonatban genotoxikus és rakkeltd
vegyiiletek. Kovetkezésképpen nem lehetett arra a kovetkeztetésre jutni, hogy a Symphytum officinale L. levelébdl
nyert fermentdlt kivonat az 1107/2009/EK rendelet 23. cikke (1) bekezdésének a) pontja szerinti nem aggélyos
anyag lenne.

(5)  Ezenkivil a Symphytum officinale L. leveléb6l nyert fermentalt kivonatrdl rendelkezésre dll6 informécidk nem tették
lehet6vé a Hatdsdg szdmara, hogy véglegesitse a nem étrendi expozicids kockdzatértékelést és a fogyasztokat érint§
kockazatok értékelését. Tovabbd nem allt rendelkezésre elegendd informdcié a kornyezeti expoziciérdl és a nem
célszervezeteket érint8 kockdzatokrol.

(6)  Olyan vonatkozé értékelés, amelyet az 1107/2009/EK rendelet 23. cikkének (2) bekezdésében emlitett unids
jogszabalyoknak megfelelGen végeztek volna el, nem éllt rendelkezésre.

() HLL 309, 2009.11.24, 1. 0.

() EFSA (Eurdpai Elelmiszerbiztonsigi Hatésig), 2019. Technical report on the outcome of the consultation with Member States and
EFSA on the basic substance application for approval of Comfrey steeping to be used in plant protection as an insect repellent and
plant elicitor in fruit trees, grass and vegetables (Technikai jelentés a fekete nadalyts dzelékdnak mint egyszerd anyagnak a rovarriasztd
szerként, valamint gytimolesfak, fii és zoldségek serkentd szereként valo felhasznéldsdra vonatkoz6 kérelem tdrgydban a tagdllamokkal
és az EFSA-val folytatott konzultdcié eredményérél). EFSA Supporting publication (kapcsol6dé kozlemény), 2019:EN-1753. 64 oldal;
doi:10.2903sp.efsa.2019.EN-1753.

() Az Eurdpai Parlament és a Tandcs 178/2002/EK rendelete (2002. janudr 28.) az élelmiszerjog dltaldnos elveirdl és kovetelményeirdl, az
Eurépai Elelmiszerbiztonsdgi Hat6sg létrehozdsardl és az élelmiszerbiztonsigra vonatkozé eljardsok megallapitdsarél (HL L 31.,
2002.2.1,, 1. 0.).
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(7) A Bizottsdg 2020. méjus 19-én benyujtotta vizsgdlati jelentését (*), 2021. ]anuar 26-an pedig rendelettervezetét a
Novenyek Allatok, Elelmiszerek és Takarmdnyok Allandé Bizottsigdnak, és azokat az emlitett bizottsdg
2021. marcius 24-i tilésére véglegesitette.

(8) A Bizottsdg felkérte a kérelmezst, hogy nyujtsa be észrevételeit a Hatdsdg technikai jelentésével és a Bizottsdg
feliilvizsgdlati jelentéstervezetével kapcsolatban. A kérelmezd benyijtotta észrevételeit, és azokat a Bizottsdg
alaposan megvizsgalta.

(9) A kérelmez dltal felhozott érvek ugyanakkor nem tudtik eloszlatni az anyaggal kapcsolatos aggdlyokat.

(10) Kovetkezésképpen nem nyert megallapitast az 1107/2009/EK rendelet 23. cikkében foglalt feltételek teljesiilése.
Ezért helyénvalé megtagadni a Symphytum officinale L. (fekete nadalyt) levelébdl nyert fermentalt kivonat egyszeri
anyagként torténd jovahagydsat.

(11) Ez a rendelet nem sérti a kérelmez6 azon jogdt, hogy Gjabb kérelmet nydjtson be a Symphytum officinale L. (fekete
nadalytd) levelébdl nyert fermentélt kivonatnak az 1107/2009/EK rendelet 23. cikke (3) bekezdése szerinti egyszer(i
anyagként torténd jovdhagyasdra iranyuldan, vagy hogy az emlitett rendelet 7. cikke szerinti, hatéanyagként val6
j6vahagydsdra irdnyul6 kérelmet nydjtson be.

(12) Az e rendeletben el6irt intézkedések Gsszhangban vannak a Novények, Allatok, Elelmiszerek és Takarmanyok
Allandé Bizottsiganak véleményével,

ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk

A Symphytum officinale L. (fekete nadalytd) levelébdl nyert fermentdlt kivonat nem hagyhaté jovd egyszert anyagként.

2. cikk

Ez a rendelet az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban valé kihirdetését kovetd huszadik napon 1ép hatalyba.
Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetleniil alkalmazandé valamennyi tagallamban.
Kelt Briisszelben, 2021. mdjus 20-4n.

a Bizottsdg részérdl
az elnok
Ursula VON DER LEYEN

(*) https:/[ec.europa.eu/food/plant/pesticides/eu-pesticides-db_en
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A BIZOTTSAG (EU) 2021/810 VEGREHAJTASI RENDELETE

(2021. mdjus 20.)

az (EU) 2021/2021/808 végrehajtdsi rendeletnek a 2002/657/EK hatdrozat IL. mellékletében felsorolt
egyes anyagokra vonatkoz6 dtmeneti rendelkezések tekintetében t6érténd modositdsirdl

(EGT-vonatkozdsd szoveg)

AZ EUROPAI BIZOTTSAG,
tekintettel az Eurdpai Unié mtikodésérdl szol6 szerzGdésre,

tekintettel az élelmiszer- és takarmdnyjog, valamint az dllategészségiigyi és allatjoléti szabalyok, a novényegészségiigyi
szabdlyok, és a novényvédd szerekre vonatkozd szabélyok alkalmazdsdnak biztositdsa céljabol végzett hatdsagi
ellenérzésekrsl és mds hatdsagi tevékenységekrél, tovabba a 999/2001/EK, a 396/2005/EK, az 1069/2009/EK, az
1107/2009/EK, az 1151/2012/EU, a 652/2014/EU, az (EU) 2016/429 és az (EU) 2016/2031 eurdpai parlamenti és
tandcsi rendelet, az 1/2005/EK és az 1099/2009/EK tandcsi rendelet, valamint a 98/58[EK, az 1999/74[EK, a 2007/43[EK,
a 2008/119/EK és a 2008/120/EK tandcsi irdnyelv médositédsarol, és a 854/2004/EK és a 882/2004/EK eurdpai parlamenti
és tandcsi rendelet, a 89/608/EGK, a 89/662/EGK, a 90/425[EGK, a 91/496/EGK, a 96/23/EK, a 96/93/EK és a 97/78/EK
tandcsi irdnyelv és a 92/438/EGK tandcsi hatdrozat hatdlyon kiviil helyezésérdl sz616, 2017. mércius 15-i (EU) 2017/625
eur6pai parlamenti és tandcsi rendeletre () (a hatdsdgi ellendrzésekrdl sz616 rendelet) és kiilonosen annak 34. cikke (6)
bekezdésére,

mivel:

(1) Az (EU) 2021/2021/808 bizottsagi végrehajtdsi rendelet (?) hatdlyon kiviil helyezi tobbek kozott a 2002/657[EK
bizottsdgi hatdrozatot (). Az emlitett hatdrozat 4. cikke annak II. mellékletével Osszefiiggésben meghatdrozza a
bizonyos matrixokban taldlhat6 kléramfenikol, nitrofurdin metabolitok, medroxiprogeszteron-acetdt és
malachitz6ld gyogyszerhatdanyagra vonatkozé minimalisan megkovetelt teljesitményszinteket.

(2) Az (EU) 2019/1871 bizottsdgi rendelet (*) 8. cikke dtmeneti rendelkezéseket dllapit meg a tiltott gyogyszerhatba-
nyagokra vonatkozé intézkedési referenciapontok tekintetében. A 2002/657/EK hatdrozat II. mellékletében a
kl6ramfenikol, a nitrofurdn metabolitjai, valamint a malachitzold és leuko-malachitzold Gsszesitett mennyisége
tekintetében megallapitott minimdlisan megkovetelt teljesitményszinteket kell 2022. november 27-ig intézkedési
referenciapontként alkalmazni a harmadik orszdgokbdl behozott, illetve az Unidban el@dllitott dllati eredeti
élelmiszerek esetében.

(3) Az (EU) 2019/1871 rendelet 8. cikkében emlitett célokbdl ezért a 2002/657 [EK hatdrozat II. mellékletének 2022.
november 27-ig tovabbra is hatdlyban kell maradnia.

(4) A folytonossdg fenntartdsa érdekében ezt a rendeletet ugyanattél az idSponttdl kell alkalmazni, mint az (EU)
2021/2021/808 végrehajtasi rendeletet.

(5) Az e rendeletben el6irt intézkedések osszhangban vannak a Novények, Allatok, Elelmiszerek és Takarmédnyok
Allandé Bizottsdgdnak véleményével,

ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk
Az (EU) 2021/2021/808 végrehajtasi rendelet 7. cikke helyébe a kovetkezd szoveg 1ép:
.7 cikk
Hatélyon kiviil helyezés és dtmeneti intézkedések

A 2002/657[EK és a 98/179/EK hatdrozat e rendelet hatdlybalépésének napjatdl hatdlydt veszti.

() HLL95.,2017.4.7,1.0.

() A Bizottsdg (EU) 2021/2021/808 végrehajtdsi rendelete (2021. mércius 22.) az élelmiszer-termel§ dllatokon alkalmazott gydgyszerha-
téanyagok maradékanyagaira vonatkozd analitikai modszerek elvégzésérdl és az eredmények értelmezésérél, valamint az
alkalmazandé mintavételi médszerekrdl és a 2002/657[EK és 98/179[EK hatdrozatok hatdlyon kiviil helyezésérél (ldsd e Hivatalos
Lap 84. oldaldt).

() A Bizottsdg 2002/657EK hatdrozata (2002. augusztus 14.) a 96/23[EK tandcsi irdnyelvnek az analitikai médszerek elvégzése és az
eredmények értelmezése tekintetében torténd végrehajtdsarél (HL L 221., 2002.8.17., 8. o.).

(*) A Bizottsdg (EU) 2019/1871 rendelete (2019. november 7.) az dllati eredetli élelmiszerekben el6fordulé nem engedélyezett
farmakoldgiai hatéanyagokra vonatkozé intézkedési referenciapontokrél és a 2005/34/EK hatdrozat hatdlyon kiviil helyezésérsl
(HLL 289.,2019.11.8., 41. 0.).
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Az e rendelet hatdlybalépése el6tt validdlt modszerekre azonban 2026. junius 10-ig tovabbra is a 2002/6 57 [EK hatdrozat I.
mellékletének 2. és 3. pontjdban meghatérozott kovetelmények alkalmazandok.

Az (EU) 2019/1871 rendelet 8. cikke mdsodik bekezdésében emlitett célokbdl ezért a 2002/657/EK hatdrozat II.
mellékletét 2022. november 27-ig tovdbbra is alkalmazni kell.”

2. cikk

Ez a rendelet az Eurdpai Unid Hivatalos Lapjdban valé kihirdetését kovetd huszadik napon 1ép hatilyba.

Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetleniil alkalmazandé valamennyi tagéllamban.

Kelt Briisszelben, 2021. mdjus 20-4n.

a Bizottsdg részérdl
az elnok
Ursula VON DER LEYEN
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A BIZOTTSAG (EU) 2021/811 VEGREHAJTASI RENDELETE
(2021. mdjus 20.)

az afrikai sertéspestisre vonatkozé kiilonleges jirvinyvédelmi intézkedések megillapitisirol sz6l6
(EU) 2021/605 végrehajtisi rendelet I. mellékletének médositdsirol

(EGT-vonatkozdsd szoveg)

AZ EUROPAI BIZOTTSAG,
tekintettel az Eurdpai Unié mtikodésérdl sz616 szerzGdésre,

tekintettel a fert6z6 dllatbetegségekrél és egyes allategeszsegugyl jogi aktusok mddositdsdrdl és hatdlyon kiviil helyezeserol
52616, 2016. mércius 9-i (EU) 2016/429 eurépai parlamenti és tandcsi rendeletre () (,Allategészségiigyi rendelet”) ¢
kiilonosen annak 71 cikke (3) bekezdésére,

mivel:

(1) Az afrikai sertéspestis a tartott és vadon €16 sertésféléket érint6 fert6z4 virusos betegség, amely stlyos hatdssal lehet
az érintett dllatdllomdnyra és a gazdilkodds jovedelmezdségére, zavart okozva az emlitett dllatok és az azokbol
szarmaz6 termékek széllitmanyainak Unidn beliili mozgatdsdban és harmadik orszdgokba torténd kivitelében.

(2) Az (EU) 2021/605 bizottsagi végrehajtasi rendelet (%) elfogaddsara az (EU) 2016429 rendelet keretében keriilt sor, és
a széban forgd végrehajtasi rendelet az I. mellékletében felsorolt tagallamok altal az emlitett mellékletben felsorolt,
korldtozds alatt all6 korzetekben korldtozott ideig alkalmazandd, az afrikai sertéspestisre vonatkozd kiilonleges
jarvanyvédelmi intézkedéseket dllapit meg. Az L., IL és IIL. tipusd, korlatozds alatt 4ll6 korzetekként meghatarozott
teriileteknek az (EU) 2021/605 végrehajtasi rendelet I. mellékletében szerepl felsoroldsa az afrikai sertéspestisnek
az Unidban fenndll6 jarvanyiigyi helyzetén alapul. Az (EU) 2021/605 végrehajtdsi rendelet I. mellékletét az (EU)
2021/687 bizottsdgi végrehajtdsi rendelet () modositotta annak érdekében, hogy a 2014/709/EU bizottsigi
végrehajtdsi hatdrozat () hatdlyvesztését és az (EU) 2021/605 végrehajtdsi rendelet alkalmazdsinak 2021.
aprilis 21-i kezdetét kovetGen biztositott legyen az Unidban el6forduld afrikai sertéspestisre vonatkozé kiilonleges
jarvanyvédelmi intézkedések folytonossaga és kovetkezetessége.

(3) Az (EU) 2021/605 végrehajtasi rendelet 1. mellékletében szerepld, L., IL. és IIL. tipusd, korldtozas alatt 4ll6 korzetek
barmely médositasdnak az afrikai sertéspestissel kapcsolatban az emlitett betegség dltal érintett teriileteken fenndllo
jarvanyugyi helyzeten és az érintett tagdllamban az afrikai sertéspestissel kapcsolatos dltaldnos jarvanyiigyi
helyzeten, a betegség tovabbterjedési kockdzatdnak mértékén, az afrikai sertéspestis miatti korzetekbe sorolds
foldrajzi meghatdrozdsdnak tudomanyosan megalapozott elvein és kritériumain, valamint a tagdllamokkal a
Novények, Allatok, Elelmiszerek és Takarmanyok Allandé Bizottsigdban elfogadott és a Bizottsig honlapjin
nyilvdnosan hozzéférhet§ uniés irdnymutatdsokon kell alapulnia (). Az ilyen médositdsoknak figyelembe kell
venniik a nemzetkozi szabvanyokat, példdul az Allategészségiigyi Vilagszervezetnek a Szarazfoldi Allatok
Egészségiigyi Kodexét () (OIE-Kddex), valamint az érintett tagallamok illetékes hatdsdgai dltal a korzetekbe soroldsra
vonatkozdan benytjtott indokldsokat.

(4) Az (EU) 2021/687 végrehajtasi rendelet elfogaddsinak id6pontja 6ta Szlovékidban és Lengyelorszdgban az afrikai
sertéspestis vadon €16 sertésfélékben vald elSforduldsanak Gj eseteire deriilt Lengyelorszag fény.

(5) 2021 4prilisdban egy esetben az afrikai sertéspestis vadon €16 sertésben valé elSforduldsat észlelték a szlovakiai
Rimavska Sobota jdrdsban, egy olyan teriileten, amely jelenleg az (EU) 2021/605 végrehajtdsi rendelet
L. mellékletében I. tipust, korldtozds alatt all6 korzetként van felsorolva. Az afrikai sertéspestis vadon €18 sertésben
val6 el6forduldsdnak ezen 1j esete a kockdzati szint emelkedését jelenti, amit az emlitett mellékletnek titkroznie kell.
Ennek megfelelSen Szlovdkidnak ezen, az emlitett mellékletben jelenleg L. tipusti, korldtozds alatt allo korzetként
felsorolt teriiletét, amelyet az afrikai sertéspestis e kozelmaltbeli kitorése érint, az emlitett mellékletben I. tipust,
korlatozas alatt 4ll6 korzet helyett I1. tipusd, korldtozas alatt 4ll6 korzetként kell felsorolni.

() HLL 84.2016.3.31,1.0.

() A Bizottsdg (EU) 2021/605 végrehajtasi rendelete (2021. dprilis 7.) az afrikai sertéspestisre vonatkozé kiilonleges jarvanyvédelmi
intézkedések megdllapitdsardl (HL L 129., 2021.4.15., 1. 0.).

() A Bizottsdg (EU) 2021/687 végrehajtsi rendelete (2021. dprilis 26., hétf6) az afrikai sertéspestisre vonatkozé kiilonleges
jarvanyvédelmi intézkedések megdllapitdsardl szol6 (EU) 2021/605 végrehajtdsi rendelet 1. mellékletének mddositdsardl (HL L 143.,
2021.4.27.,11. 0.).

() A Bizottsig 2014709/EU végrehajtdsi hatdrozata (2014. oktober 9.) az egyes tagdllamokban el6fordul6 afrikai sertéspestissel
kapcsolatos jarvanyiigyi intézkedésekr6l és a 2014/178/EU végrehajtdsi hatdrozat hatdlyon kiviil helyezésérél (HL L 295.,
2014.10.11,, 63. 0.).

() SANTE/[7112/2015/Rev. 3 munkadokumentum ,Principles and criteria for geographically defining ASP regionalizdcié” (Az afrikai
sertéspestis miatti régiokba sorolds foldrajzi meghatdrozdsdnak tudomdnyosan megalapozott elvei és kritériumai)https://ec.europa.euf
food/animals/animal-diseases/control- measures/asf en

() OIE Szdrazfoldi Allatok Egészségiigyi Kodexe, 28. kiadds, 2019. Az . kotet ISBN-szdma: 978-92-95108-85-1; a II. kétet ISBN-szdma:
978-92-95108-86-8 https:/[www.oie.int[standard-setting|terrestrial-code/access-online/
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(6) 2021 majusaban egy esetben az afrikai sertéspestis vadon €18 sertésben vald el6forduldsat észlelték a lengyelorszagi
szamotulski jdrdsban, egy olyan teriileten, amely jelenleg az (EU) 2021/605 végrehajtasi rendelet I. mellékletében 1.
tipusii, korldtozds alatt all6 korzetként van felsorolva. Az afrikai sertéspestis vadon €l sertésben vald
eléforduldsdnak ezen 1j esete a kockdzati szint emelkedését jelenti, amit az emlitett mellékletnek titkroznie kell.
Ennek megfelel6en Lengyelorszdg ezen, az emlitett mellékletben jelenleg 1. tipust, korldtozds alatt dll6 korzetként
felsorolt teriiletét, amelyet az afrikai sertéspestis e kozelmdltbeli kitorése érint, az emlitett mellékletben 1. tipusd,
korlatozas alatt all6 korzet helyett I1. tipust, korldtozds alatt 4ll6 korzetként kell felsorolni.

(7) Az afrikai sertéspestis vadon €16 sertésfélékben val6 el6forduldsanak e kozelmdltbeli szlovakiai és lengyelorszagi
eseteit kovetSen és figyelemmel a jelenlegi uniés jarvanyligyi helyzetre, az emlitett tagdllamok esetében
ujraértékelték és aktualizaltdk a korzetekbe soroldst. Ezenkivill a meglévd kockazatkezelési intézkedéseket szintén
Gjraértékelték és aktualizdltak. Ezeket a véltozdsokat az (EU) 2021/605 végrehajtdsi rendelet I. mellékletének is
titkroznie kell.

(8) Az afrikai sertéspestis Uni6n beliili jarvanyiigyi helyzetének alakuldsa terén bekovetkezett kozelmaltbeli fejlemények
figyelembevétele, valamint a betegség terjedésével kapcsolatos kockdzatok elleni proaktiv kiizdelem érdekében
Szlovakia és Lengyelorszag esetében j, megfelel6 méretii korldtozas alatt ll6 korzeteket kell kijelolni, és azokat II.
tipust, korldtozds alatt 4ll6 korzetként fel kell venni az (EU) 2021/605 végrehajtasi rendelet 1. mellékletébe. Mivel az
afrikai sertéspestissel kapcsolatos helyzet nagyon dinamikus az Unidban, ezen uj, korldtozds alatt dllé korzetek
kijelolésekor a kornyezd teriiletek helyzete is figyelembevételre keriilt.

(9)  Tekintettel az afrikai sertéspestis terjedésével kapcsolatos unids jarvanyiigyi helyzet siirg6sségére, fontos, hogy az
(EU) 2021/605 végrehajtasi rendelet . mellékletének az e rendelettel valé mddositasa a lehetS leghamarabb hatélyba
1épjen.

(10) Az e rendeletben el6irt intézkedések 6sszhangban vannak a Névények, Allatok, Elelmiszerek és Takarmanyok
Alland6 Bizottsdganak véleményével,

ELFOGADTA EZT A RENDELETET:

1. cikk
Az (EU) 2021/605 végrehajtdsi rendelet I. mellékletének helyébe e rendelet mellékletének szovege 1ép.

2. cikk

Ez a rendelet az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban valé kihirdetését koveté napon 1ép hatélyba.

Ez a rendelet teljes egészében kotelezd és kozvetleniil alkalmazandé valamennyi tagdllamban.
Kelt Briisszelben, 2021. mdjus 20-4n.
a Bizottsdg részérdl

az elnok
Ursula VON DER LEYEN
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MELLEKLET
Az (EU) 2021/605 végrehajtasi rendelet I. melléklete helyébe a kovetkezd szoveg 1ép:

L. MELLEKLET

KORLATOZAS ALATT ALLO KORZETEK

L. RESZ

1. Németorszag
Németorszdgban a kovetkezd, 1. tipust, korldtozds alatt dllé korzetek:
Bundesland Brandenburg:
— Landkreis Dahme-Spreewald:
— Gemeinde Alt Zauche-Wuflwerk,
— Gemeinde Byhleguhre-Byhlen,

— Gemeinde Mirkische Heide, mit den Gemarkungen Alt Schadow, Neu Schadow, Pretschen, Plattkow,
Wittmannsdorf, Schuhlen-Wiese, Biickchen, Kuschkow, Groditsch, Grofl Leuthen, Leibchel, Glietz, Grof Leine,
Dollgen, Krugau, Diirrenhofe, Biebersdorf und Klein Leine,

- Gemeinde Neu Zauche,
- Gemeinde Schwielochsee mit den Gemarkungen Grof Liebitz, Guhlen, Mochow und Siegadel,
- Gemeinde Spreewaldheide,
- Gemeinde Straupitz,
- Landkreis Markisch-Oderland:
— Gemeinde Lietzen,
- Gemeinde Falkenhagen (Mark),
— Gemeinde Zeschdorf,
-  Gemeinde Treplin,
- Gemeinde Fichtenhohe mit den Gemarkungen Niederjesar, Alt Mahlisch und Carzig — westlich der B 167,
- Gemeinde Lindendorf mit den Gemarkungen Neu Mahlisch, Libbenichen und Dolgelin — westlich der B 167,

- Gemeinde Miincheberg mit den Gemarkungen Miincheberg, Eggersdorf bei Miincheberg und Hoppegarten bei
Miincheberg,

—  Gemeinde Neulewin,
- Gemeinde Bliesdorf mit den Gemarkungen Kunersdorf und Bliesdorf,

- Gemeinde Neutrebbin mit den Gemarkungen Neutrebbin und Alttrebbin westlich der L 34 und Altelewin
westlich und nordéstlich der L 33,

- Gemeinde Mérkische Hohe mit den Gemarkungen Reichenberg und Batzlow,

- Gemeinde Wriezen mit den Gemarkungen Haselberg, Frankenfelde, Schulzendorf, Liidersdorf, Biesdorf,
Rathsdorf, Wriezen, Altwriezen, Beauregard, Eichwerder und Jackelsbruch,

- Gemeinde Oderaue mit den Gemarkungen Neuranft, Neukiistrinchen, Neuriidnitz, Altwustrow, Neuwustrow
und Zickericker Loose, Altreetz, Altmiddewitz und Neumadewitz,

— Gemeinde Buckow (Markische Schweiz),
—  Gemeinde Strausberg mit den Gemarkungen Hohenstein und Ruhlsdorf,

— Gemeine Garzau-Garzin,
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- Gemeinde Waldsieversdorf,
—  Gemeinde Rehfelde mit der Gemarkung Werder,
- Gemeinde Reichenow-Mogelin,
- Gemeinde Protzel mit den Gemarkungen Harnekop, Sternebeck und Protzel 6stlich der B 168 und der L35,
— Gemeinde Oberbarnim.
— Landkreis Oder-Spree:
— Gemeinde Storkow (Mark),
— Gemeinde Wendisch Rietz,
- Gemeinde Reichenwalde,
— Gemeinde Diensdorf-Radlow,
- Gemeinde Bad Saarow,

— Gemeinde Rietz-Neuendorf mit den Gemarkungen Buckow, Glienicke, Behrensdorf, Ahrensdorf, Herzberg,
Gorzig, Pfaffendorf, Sauen, Wilmersdorf (G), Neubriick, Drahendorf, Alt Golm,

— Gemeinde Tauche mit den Gemarkungen Briescht, Kossenblatt, Werder, Gorsdorf (B), Giesendorf, Wulfersdorf,
Falkenberg (T), Lindenberg,

— Gemeinde Steinhofel mit den Gemarkungen Demnitz, Steinhofel, Hasenfelde, Ahrensdorf, Heinersdorf,
Tempelberg,

- Gemeinde Langewahl,
- Gemeinde Berkenbriick,
— Gemeinde Briesen (Mark),
- Gemeinde Jacobsdorf,
— Landkreis Spree-Neif3e:
- Gemeinde Jinschwalde,
— Gemeinde Peitz,
— Gemeinde Tauer,
- Gemeinde Turnow-Preilack,
— Gemeinde Drachhausen,
- Gemeinde Schmogrow-Fehrow,
— Gemeinde Drehnow,
- Gemeinde Guben mit der Gemarkung Schlagsdorf,
- Gemeinde Schenkendobern mit den Gemarkungen Grabko, Kerkwitz, Grof§ Gastrose,
—  Gemeinde Teichland,
— Gemeinde Dissen-Striesow,
—  Gemeinde Heinersbriick,
— Gemeinde Briesen,

- Gemeinde Forst mit den Gemarkungen Briesnig, Weifagk, Bohrau, Naundorf, Mulknitz, Klein Jamno, Forst
(Lausitz) und Grof Jamno,

- Gemeinde Wiesengrund,

-  Gemeinde Grof§ Schacksdorf-Simmersdorf mit der Gemarkung Simmersdorf,

- Gemeinde Neiffe-Malxetal mit den Gemarkungen Jocksdorf, Klein Kolzig und Grof Kolzig,
- Gemeinde Tschernitz mit der Gemarkung Wolfshain,

— Gemeinde Felixsee,
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— Gemeinde Spremberg mit den Gemarkungen Lieskau, Schonheide, Graustein, Tiirkendorf, Grofl Luja,
Wadelsdorf, Hornow, Sellessen, Spremberg, Bithlow,

— Gemeinde Neuhausen/Spree mit den Gemarkungen Kathlow, Haasow, Sergen, Roggosen, Gablenz,
Komptendorf, Laubsdorf, Koppatz, Neuhausen, Drieschnitz, Kahsel, Bagenz,

— Stadt Cottbus mit den Gemarkungen Dissenchen, Dobbrick, Merzdorf, Saspow, Schmellwitz, Sielow,
Willmersdorf.

Bundesland Sachsen:

— Landkreis Bautzen
—  Gemeinde Groldubrau: Ortsteile Commerau, Gobeln, Jetscheba, Kauppa, Sirchen, Spreewiese,
- Gemeinde Hochkirch: Ortsteile Kohlwesa, Niethen, Rodewitz, Wawitz, Zschorna,
- Gemeinde Konigswartha: Ortsteil Oppitz,

— Gemeinde Lohsa: Ortsteile Dreiweibern, Driewitz, Friedersdorf, Hermsdorf/Spree, Lippen, Litschen, Lohsa,
Riegel, Tiegling, Weifkollm,

— Gemeinde Malschwitz: Ortsteile Baruth, Brienitz, Brosa, Buchwalde, Cannewitz, Dubrauke, Gleina, Guttau,
Halbendorf/Spree, Kleinsaubernitz, Lieske, Lomischau, Neudorf/Spree, Preititz, Rackel, Ruhethal, Wartha,

- Gemeinde Radibor: Ortsteile Droben, Lippitsch, Milkel, Teicha, Wessel,
- Gemeinde Spreetal,
- Gemeinde Weilenberg.
- Landkreis Gorlitz:
- Gemeinde Boxberg/O.L., sofern nicht bereits Teil des gefdhrdeten Gebietes,

—  Gemeinde Gorlitz siidlich der Bundesautobahn A4 mit den Ortsteilen Biesnitz, Deutsch Ossig, Historische
Altstadt, Innenstadt, Klein Neundorf, Klingewalde, Konigshufen, Kunnerwitz, Ludwigsdorf, Nikolaivorstadt,
Rauschwalde, Schlauroth, Siidstadt, Weinhiibel,

—  Gemeinde Grof Diiben, sofern nicht bereits Teil des gefahrdeten Gebietes,
- Gemeinde Hohendubrau, sofern nicht bereits Teil des gefihrdeten Gebietes,
- Gemeinde Kodersdorf, sofern nicht bereits Teil des gefihrdeten Gebietes,

- Gemeinde Konigshain,

- Gemeinde Lobau: Ortsteile Altcunnewitz, Bellwitz, Dolgowitz, Glossen, Kittlitz, Kleinradmeritz, Krappe, Lautitz,
Mauschwitz, Neucunnewitz, Neukittlitz, Oppeln, Rosenhain,

— Gemeinde Markersdorf: Ortsteile Holtendorf, Markersdorf, Pfaffendorf,
- Gemeinde Miicka, sofern nicht bereits Teil des gefahrdeten Gebietes,

— Gemeinde Reichenbach/O.L: Ortsteile Biesig, Borda, Dittmannsdorf, Feldhduser, Gofwitz, Krobnitz,
Lehnhiuser, Lobensmiih, Mengelsdorf, Meuselwitz, Oehlisch, Stadt Reichenbach/O.L., Reiffaus, Schops, Zoblitz,

- Gemeinde Schleife, sofern nicht bereits Teil des gefdhrdeten Gebietes,

- Gemeinde Schopstal, sofern nicht bereits Teil des gefahrdeten Gebietes,
—  Gemeinde Trebendorf, sofern nicht bereits Teil des gefihrdeten Gebietes,
- Gemeinde Vierkirchen, sofern nicht bereits Teil des gefihrdeten Gebietes,
- Gemeinde Waldhufen, sofern nicht bereits Teil des gefahrdeten Gebietes,

- Gemeinde Weiswasser|O.L., sofern nicht bereits Teil des gefdhrdeten Gebietes.

2. Esztorszig
Esztorszégban a kovetkezd, 1. tipusd, korldtozds alatt 4116 korzetek:

— Hiiu maakond.
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3. Gorogorszag

Gorogorszagban a kovetkezd, I. tipusd, korldtozds alatt 4ll6 korzetek:

in the regional unit of Drama:

— the community departments of Sidironero and Skaloti and the municipal departments of Livadero and
Ksiropotamo (in Drama municipality),

- the municipal department of Paranesti (in Paranesti municipality),

- the municipal departments of Kokkinogeia, Mikropoli, Panorama, Pyrgoi (in Prosotsani municipality),

— the municipal departments of Kato Nevrokopi, Chrysokefalo, Achladea, Vathytopos, Volakas, Granitis, Dasotos,
Eksohi, Katafyto, Lefkogeia, Mikrokleisoura, Mikromilea, Ochyro, Pagoneri, Perithorio, Kato Vrontou and
Potamoi (in Kato Nevrokopi municipality),

in the regional unit of Xanthi:

— the municipal departments of Kimmerion, Stavroupoli, Gerakas, Dafnonas, Komnina, Kariofyto and Neochori
(in Xanthi municipality),

— the community departments of Satres, Thermes, Kotyli, and the municipal departments of Myki, Echinos and
Oraio and (in Myki municipality),

- the community department of Selero and the municipal department of Sounio (in Avdira municipality),
in the regional unit of Rodopi:

— the municipal departments of Komotini, Anthochorio, Gratini, Thrylorio, Kalhas, Karydia, Kikidio, Kosmio,
Pandrosos, Aigeiros, Kallisti, Meleti, Neo Sidirochori and Mega Doukato (in Komotini municipality),

— the municipal departments of Ipio, Arriana, Darmeni, Archontika, Fillyra, Ano Drosini, Aratos and the
Community Departments Kehros and Organi (in Arriana municipality),

— the municipal departments of lasmos, Sostis, Asomatoi, Polyanthos and Amvrosia and the community
department of Amaxades (in lasmos municipality),

— the municipal department of Amaranta (in Maroneia Sapon municipality),
in the regional unit of Evros:

— the municipal departments of Kyriaki, Mandra, Mavrokklisi, Mikro Dereio, Protokklisi, Roussa, Goniko, Geriko,
Sidirochori, Megalo Derio, Sidiro, Giannouli, Agriani and Petrolofos (in Soufli municipality),

— the municipal departments of Dikaia, Arzos, Elaia, Therapio, Komara, Marasia, Ormenio, Pentalofos, Petrota,
Plati, Ptelea, Kyprinos, Zoni, Fulakio, Spilaio, Nea Vyssa, Kavili, Kastanies, Rizia, Sterna, Ampelakia, Valtos,
Megali Doxipara, Neochori and Chandras (in Orestiada municipality),

- the municipal departments of Asvestades, Ellinochori, Karoti, Koufovouno, Kiani, Mani, Sitochori, Alepochori,
Asproneri, Metaxades, Vrysika, Doksa, Elafoxori, Ladi, Paliouri and Poimeniko (in Didymoteixo municipality),

in the regional unit of Serres:

— the municipal departments of Kerkini, Livadia, Makrynitsa, Neochori, Platanakia, Petritsi, Akritochori, Vyroneia,
Gonimo, Mandraki, Megalochori, Rodopoli, Ano Poroia, Katw Poroia, Sidirokastro, Vamvakophyto,
Promahonas, Kamaroto, Strymonochori, Charopo, Kastanousi and Chortero and the community departments
of Achladochori, Agkistro and Kapnophyto (in Sintiki municipality),

— the municipal departments of Serres, Elaionas and Oinoussa and the community departments of Orini and Ano
Vrontou (in Serres municipality),

— the municipal departments of Dasochoriou, Irakleia, Valtero, Karperi, Koimisi, Lithotopos, Limnochori,
Podismeno and Chrysochorafa (in Irakleia municipality).
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4. Lettorszdg
Lettorszdgban a kovetkezd, . tipusd, korldtozds alatt all6 korzetek:
— Pavilostas novada Vérgales pagasts,

— Stopinu novada dala, kas atrodas uz rietumiem no autocela V36, P4 un P5, Acones ielas, Daugulupes ielas un
Daugulupites,

- Grobinas novada Medzes, Grobinas un Gaviezes pagasts. Grobinas pilséta,
— Rucavas novada Rucavas pagasts,

—  Nicas novads.

5. Litvania
Litvénidban a kovetkez6, 1. tipusd, korldtozas alatt 4116 korzetek:
- Klaipédos rajono savivaldybé: Agluonény, Dovily, Gargzdy, Priekulés, Vézaiciy, Kretingalés ir Daupary-Kvietiniy
senitinijos,

— Palangos miesto savivaldybé.

6. Magyarorszig
Magyarorszagon a kovetkezd, L. tipusd, korldtozs alatt all6 korzetek:

— Békés megye 950950, 950960, 950970, 951950, 952050, 952750, 952850, 952950, 953050, 953150, 953650,
953660, 953750, 953850, 953960, 954250, 954260, 954350, 954450, 954550, 954650, 954750, 954850,
954860, 954950, 955050, 955150, 955250, 955260, 955270, 955350, 955450, 955510, 955650, 955750,
955760, 955850, 955950, 956050, 956060, 956150 és 956160 kodszdmu vadgazdalkoddsi egységeinek teljes
teriilete,

— Bdcs-Kiskun megye 600150, 600850, 601550, 601650, 601660, 601750, 601850, 601950, 602050, 603250,
603750 és 603850 kddszami vadgazddlkoddsi egységeinek teljes teriilete,

— Budapest 1 kddszdmd, vadgazdalkodési tevékenységre nem alkalmas teriilete,

- Csongrdd-Csandd megye 800150, 800160, 800250, 802220, 802260, 802310 és 802450 kodszamu
vadgazdalkodasi egységeinek teljes teriilete,

— Fejér megye 400150, 400250, 400351, 400352, 400450, 400550, 401150, 401250, 401350, 402050, 402350,
402360, 402850, 402950, 403050, 403250, 403350, 403450, 403550, 403650, 403750, 403950, 403960,
403970, 404570, 404650, 404750, 404850, 404950, 404960, 405050, 405750, 405850, 405950,

- 406050, 406150, 406550, 406650 és 406750 kodszamu vadgazdalkoddsi egységeinek teljes teriilete,

— Jasz-Nagykun-Szolnok megye 750150, 750160, 750260, 750350, 750450, 750460, 754450, 754550, 754560,
754570, 754650, 754750, 754950, 755050, 755150, 755250, 755350 és 755450 kodszdma vadgazdilkodasi
egységeinek teljes teriilete,

- Komdrom-Esztergom megye 250150, 250250, 250350, 250450, 250460, 250550, 250650, 250750, 250850,
250950, 251050, 251150, 251250, 251350, 251360, 251450, 251550, 251650, 251750, 251850, 252150
és 252250, kédszdmii vadgazdalkodasi egységeinek teljes teriilete,

— Pest megye 571550, 572150, 572250, 572350, 572550, 572650, 572750, 572850, 572950, 573150, 573250,
573260, 573350, 573360, 573450, 573850, 573950, 573960, 574050, 574150, 574350, 574360, 574550,
574650, 574750, 574850, 574860, 574950, 575050, 575150, 575250, 575350, 575550, 575650, 575750,
575850, 575950, 576050, 576150, 576250, 576350, 576450, 576650, 576750, 576850, 576950, 577050,
577150, 577350, 577450, 577650, 577850, 577950, 578050, 578150, 578250, 578350, 578360, 578450,
578550, 578560, 578650, 578850, 578950, 579050, 579150, 579250, 579350, 579450, 579460, 579550,
579650, 579750, 580250 és 580450 kédszdmu vadgazdilkoddsi egységeinek teljes teriilete.

7. Lengyelorszig
Lengyelorszdgban a kovetkezd, I. tipust, korldtozds alatt 4ll6 korzetek:
w wojewddztwie warmifisko-mazurskim:

- gminy Wielbark i Rozogi w powiecie szczycienskim,
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— gminy Janowiec Koscielny, Janowo i cz¢$¢ gminy Koztowo polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez linig
kolejowa w powiecie nidzickim,

- gminy Howo — Osada, Lidzbark, Plonica, miasto Dzialdowo, cze$¢ gminy Rybno potozona na potudnie od linii
wyznaczonej przez droge kolejows, czeS¢ gminy wiejskiej Dzialdowo polozona na potudnie od linii wyznaczonej
przez linie kolejowe biegnace od wschodniej do zachodniej granicy gminy w powiecie dzialdowskim,

— gminy Kisielice, Susz i cz¢§¢ gminy wiejskiej fawa polozona na zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr 521
biegnaca od zachodniej granicy gminy do skrzyzowania z droga laczaca miejscowosci Szymbark - Zgbrowo -
Segnowy — Laseczno — Gulb, a nastepnie na zachdéd od linii wyznaczonej przez droge laczaca miejscowosci
Szymbark - Zabrowo - Segnowy — Laseczno - Gulb biegnaca do potudniowej granicy gminy w powiecie ifawskim,

— gminy Biskupiec, Kurzetnik, cze$¢ gminy wiejskiej Nowe Miasto Lubawskie polozona na potudnie od linii
wyznaczonej przez droge biegnaca od zachodniej granicy gminy do miejscowosci Lekarty, a nastgpnie na
potudniowy - zachdd od linii wyznaczonej przez droge laczaca miejscowosci Lekarty — Nowy Dwoér Bratianski
biegnaca do péinocnej granicy gminy miejskiej Nowe Miasto Lubawskie oraz na poludnie od linii wyznaczonej

przez droge nr 538, cz¢$¢ gminy Grodziczno polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez droge nr 538 w
powiecie nowomiejskim.

w wojewddztwie podlaskim:

- gminy Wysokie Mazowieckie z miastem Wysokie Mazowieckie, Czyzew i cze$¢ gminy Kulesze Kocielne potozona
na potudnie od linii wyznaczonej przez lini¢ koleja w powiecie wysokomazowieckim,

~  gminy Miastkowo, Nowogréd, Sniadowo i Zbéjna w powiecie tomzyriskim,

— gminy Szumowo, Zambréw z miastem Zambrow i cz¢$¢ gminy Kotaki Ko$cielne polozona na potudnie od linii
wyznaczonej przez lini¢ kolejowa w powiecie zambrowskim,

- gminy Grabowo, Kolno i miasto Kolno, Turo$l w powiecie kolneniskim,
w wojewodztwie mazowieckim:

— powiat ostrofecki,

— powiat miejski Ostroleka,

- gminy Bielsk, Brudzeni Duzy, Bulkowo, Drobin, Gabin, tack, Nowy Duninéw, Radzanowo, Stupno, Starozreby i
Stara Biala w powiecie plockim,

- powiat miejski Plock,
- powiat ciechanowski,

— gminy Baboszewo, Dzierzaznia, Joniec, Nowe Miasto, Plonisk i miasto Plonsk, Racigz i miasto Raciaz, Sochocin w
powiecie plofiskim,

- powiat sierpecki,
- powiat Zurominski,

— gminy Andrzejewo, Brok, Stary Lubotyn, Szulborze Wielkie, Wasewo, Ostréw Mazowiecka z miastem Ostréw
Mazowiecka, cze$¢ gminy Malkinia Gérna potozona na pélnoc od rzeki Brok w powiecie ostrowskim,

- powiat miawski,

— powiat przasnyski,
- powiat makowski,
- powiat pultuski,

- powiat wyszkowski,
- powiat wegrowski,

— gminy Dabrowka, Jadéw, Klembow, PoSwietne, Radzymin, Strachéwka Wolomin i Tluszcz w powiecie
wotominskim,

— gminy Mokobody i Suchozebry w powiecie siedleckim,
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— gminy Dobre, Jakubéw, Katuszyn, Stanistawéw w powiecie minskim,
— gminy Bielany i gmina wiejska Sokotéw Podlaski w powiecie sokotowskim,

— gminy Kowala, Wierzbica, cz¢$¢ gminy Wolanéw polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez droge nr 12 w
powiecie radomskim,

- powiat miejski Radom,

— gminy Jastrzab, Miréw, Orofisko w powiecie szydlowieckim,

— powiat gostynifiski,

w wojewodztwie podkarpackim:

- gminy Pruchnik, Rokietnica, Rozwienica, w powiecie jarostawskim,

—  gminy Fredropol, Krasiczyn, Krzywcza, Medyka, Orly, Zurawica, Przemysl w powiecie przemyskim,
— powiat miejski Przemysl,

— gminy Ga¢é, Jawornik Polski, Kaficzuga, cz¢$¢ gminy Zarzecze polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez
rzeke Mleczka w powiecie przeworskim,

- powiat faficucki,

— gminy Trzebownisko, Glogéw Malopolski i czes¢ gminy Sokoléw Malopolski polozona na potudnie od linii
wyznaczonej przez droge nr 875 w powiecie rzeszowskim,

— gminy Dzikowiec, Kolbuszowa, Niwiska i Ranizéw w powiecie kolbuszowskim,

— gminy Borowa, Czermin, Gawluszowice, Mielec z miastem Mielec, Padew Narodowa, Przectaw, Tuszéw Narodowy
w powiecie mieleckim,

w wojewddztwie Swigtokrzyskim:

- powiat opatowski,

- powiat sandomierski,

— gminy Bogoria, Lubnice, Olesnica, Osiek, Polaniec, Rytwiany i Staszow w powiecie staszowskim,

— gminy Blizyn, Skarzysko — Kamienna, Suchedniéw i Skarzysko KoScielne w powiecie skarzyskim,

- gmina Wachock, cze§¢ gminy Brody polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 9 oraz na
poludniowy - zachdéd od linii wyznaczonej przez drogi: nr 0618T biegnaca od pdéinocnej granicy gminy do
skrzyzowania w miejscowosci Lipie, droge biegnaca od miejscowosci Lipie do wschodniej granicy gminy oraz na
péinoc od drogi nr 42 i cze$¢ gminy Mirzec polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 744
biegnaca od potudniowej granicy gminy do miejscowosci Tychéw Stary a nastepnie przez droge nr 0566T biegnaca
od miejscowosci Tychéw Stary w kierunku pélnocno - wschodnim do granicy gminy w powiecie starachowickim,

- powiat ostrowiecki,

- gminy Falkéw, Ruda Maleniecka, Radoszyce, Smykéw, czes$¢ gminy Konskie potozona na zachéd od linii kolejowej,
cze$¢ gminy Staporkéw polozona na potudnie od linii kolejowej w powiecie koneckim,

— gminy Mniéw i Zagnansk w powiecie kieleckim,

w wojewodztwie 1odzkim:

— gminy Lyszkowice, Kocierzew Poludniowy, Kiernozia, Chasno, Nieboréw, czg$¢ gminy wiejskiej Lowicz potozona
na pélnoc od linii wyznaczonej przez droge nr 92 biegnacej od granicy miasta Lowicz do zachodniej granicy
gminy oraz cze$¢ gminy wiejskiej Lowicz polozona na wschéd od granicy miasta Lowicz i na péinoc od granicy
gminy Nieboréw w powiecie fowickim,

- gminy Cielagdz, Rawa Mazowiecka z miastem Rawa Mazowiecka w powiecie rawskim,

— gminy Boliméw, Gluchéw, Godzianéw, Lipce Reymontowskie, Makéw, Nowy Kaweczyn, Skierniewice, Stupia w
powiecie skierniewickim,
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— powiat miejski Skierniewice,
— gminy Mniszkéw, Paradyz, Stawno i Zarnéw w powiecie opoczyfiskim,

— gminy Czerniewice, Inowl6dz, Lubochnia, Rzeczyca, Tomaszoéw Mazowiecki z miastem Tomaszéw Mazowiecki i
Zelechlinek w powiecie tomaszowskim,

— gmina Aleksandréw w powiecie piotrkowskim,
w wojewodztwie pomorskim:

— gminy Ostaszewo, miasto Krynica Morska oraz cz¢$¢ gminy Nowy Dwor Gdanski polozona na poludniowy -
zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 55 biegnacg od poludniowej granicy gminy do skrzyzowania z droga
nr 7, nastepnie przez droge nr 7 i S7 biegnacg do zachodniej granicy gminy w powiecie nowodworskim,

- gminy Lichnowy, Mitoradz, Nowy Staw, Malbork z miastem Malbork w powiecie malborskim,
- gminy Mikolajki Pomorskie, Stary Targ i Sztum w powiecie sztumskim,

- powiat gdanski,

—  Miasto Gdansk,

- powiat tczewski,

- powiat kwidzynski,

w wojewddztwie lubuskim:

— gminy Przytoczna, Pszczew, Skwierzyna i cz¢$¢ gminy Trzciel polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez droge
nr 92 w powiecie miedzyrzeckim,

— gminy Lubniewice i Krzeszyce w powiecie sulgciniskim,

— gminy Bogdaniec, Deszczno, Lubiszyn i czg$¢ gminy Witnica polozona na pétnocny - wschéd od drogi biegnacej od
zachodniej granicy gminy od miejscowosci Krzesnica, przez miejscowosci Kamienn Wielki - Moscice -Witnica -
Klopotowo do poludniowej granicy gminy w powiecie gorzowskim,

w wojewddztwie dolnoslaskim:
— gminy Bolestawiec z miastem Bolestawiec, Gromadka i Osiecznica w powiecie bolestawieckim,
- gmina Wegliniec w powiecie zgorzeleckim,

- gmina Chocianéw i czg$¢ gminy Przemkéw polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez droge nr 12 w
powiecie polkowickim,

— gmina Géra , Wasosz, cz¢$¢ gminy Niechlow polozona na péinocny — wschéd od linii wyznaczonej przez rzeke
Barycz i czg$¢ gminy Jemielno polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 323 w powiecie
gérowskim,

- gmina Winisko w powiecie wolowskim,
- gminy Scinawa i Lubin z miastem Lubin w powiecie lubiniskim,
w wojewddztwie wielkopolskim:

- gminy Krzemieniewo, Osieczna, Rydzyna, czgs¢ gminy Lipno potozona na wschéd od linii wyznaczonej przez
droge nr S5, cz¢§¢ gminy Swigciechowa polozona na poludnie od linii wyznaczonej przez droge nr 12 oraz na
wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr S5 w powiecie leszczyniskim,

— powiat miejski Leszno,

— gminy Chrzypsko Wielkie, Migdzychdd, czg¢s¢ gminy Sierakdéw polozona na zachdéd od linii wyznaczonej przez
droge nr 186 biegnacg od poludniowej granicy gminy do miejscowosci Lutomek, a nastgpnie na zach6d od linii
wyznaczonej przez droge biegnaca od skrzyzowania z drogg nr 186 w miejscowosci Lutomek biegngca do
skrzyzowania z ul. Leng w miejscowosci Lutom i dalej na zachdd od ul. Le$nej biegnacej do wschodniej granicy
gminy, cze$¢ gminy Kwilcz polozona na zachéd linii wyznaczonej przez droge nr 186 biegnaca od pdinocnej
granicy gminy do skrzyzowania z droga nr 24, nastepnie na potudnie od linii wyznaczonej przez droge nr 24
biegnaca od skrzyzowania z drogg nr 186 do skrzyzowania z drogg w miejscowosci Polko, i dalej na zachéd od
linii wyznaczonej przez droge biegnaca od miejscowosci Pélko przez miejscowosé Wituchowo do poludniowej
granicy gminy, w powiecie miedzychodzkim,
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- gminy Lwowek, Kuslin, Opalenica, cz¢$¢ gminy Miedzichowo potozona na péinoc od linii wyznaczonej przez droge
nr 92, cze$¢ gminy Nowy Tomysl polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 305 w powiecie
nowotomyskim,

- gminy Granowo, Grodzisk Wielkopolski i cz¢$¢ gminy Kamieniec polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez
droge nr 308 w powiecie grodziskim,

- gminy Czempin, Kocian i miasto Ko$cian, Krzywin, cz¢$¢ gminy Smigiel polozona na wschéd od linii wyznaczonej
przez droge nr S5 w powiecie ko$ciafiskim,

— powiat miejski Poznad,

— gminy Buk, Dopiewo, Komorniki, Tarnowo Podgérne, Steszew, Swarzedz, Pobiedziska, Czerwonak, Mosina, miasto
Lubon, miasto Puszczykowo i cz¢$¢ gminy Kérnik polozona na zachdd od linii wyznaczonych przez drogi: nr S11
biegnaca od pdinocnej granicy gminy do skrzyzowania z droga nr 434 i droge nr 434 biegnacg od tego
skrzyzowania do poludniowej granicy gminy, cze$¢ gminy Rokietnica polozona na potudniowy zachdd od linii
kolejowej biegnacej od pdétnocnej granicy gminy w miejscowosci Krzyszkowo do poludniowej granicy gminy w
miejscowosci Kiekrz oraz cze$¢ gminy wiejskiej Murowana Goslina potozona na potudnie od linii kolejowej
biegnacej od pdéinocnej granicy miasta Murowana Goslina do péinocno-wschodniej granicy gminy w powiecie
poznanskim,

— gmina Kiszkowo i cz¢s§¢ gminy Klecko potozona na zachdd od rzeki Mala Welna w powiecie gnieZnienskim,

— gminy Lubasz, Czarnkéw z miastem Czarnkéw, czg$¢ gminy Polajewo na polozona na pétnoc od drogi taczacej
miejscowosci Chraplewo, Tarnéwko-Boruszyn, Krosin, Jakubowo, Polajewo - ul. Ryczywolska do péinocno-
wschodniej granicy gminy oraz cze$¢ gminy Wielefi polozona na potudnie od linii kolejowej biegnacej od
wschodniej granicy gminy przez miasto Wieleni i miejscowo$¢ Herburtowo do zachodniej granicy gminy w
powiecie czarnkowsko-trzcianeckim,

— gmina Kazmierz cz¢$¢ gminy Duszniki potozona na potudniowy — wschdd od linii wyznaczonej przez droge nr 306
biegnaca od péinocnej granicy gminy do miejscowo$ci Duszniki, a nastepnie na potudnie od linii wyznaczonej
przez ul. Niewierska oraz droge biegnaca przez miejscowos¢ Niewierz do zachodniej granicy gminy, cze$¢ gminy
Ostrordg, potozona na wschdod od linii wyznaczonej przez droge nr 186 i 184 biegnace od granicy gminy do
miejscowosci Ostrordg, a nastepnie od miejscowoéci Ostrorég przez miejscowosci Piaskowo — Rudki do
potudniowej granicy gminy, cze$¢ gminy Wronki polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez drogi nr 182
i 186, miasto Szamotuly i cze§¢ gminy Szamotuly polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 306
do linii wyznaczonej przez wschodnia granice miasta Szamotuly i na poludnie od linii kolejowej biegnacej od
poludniowej granicy miasta Szamotuly, do poludniowo-wschodniej granicy gminy oraz cze$¢ gminy Obrzycko
potozona na zachdd od drogi nr 185 taczacej miejscowosci Gaj Maly, Stopanowo i Obrzycko do péinocnej granicy
miasta Obrzycko, a nastgpnie na zachdd od drogi przebiegajacej przez miejscowo$é Chraplewo w powiecie
szamotulskim,

- gmina Budzyn w powiecie chodzieskim,

- gminy Miescisko, Skoki i Wagrowiec z miastem Wagrowiec w powiecie wagrowieckim,
- powiat pleszewski,

- gmina Zagéréw w powiecie stupeckim,

— gmina Pyzdry w powiecie wrzesifiskim,

— gminy Kotlin, Zerkéw i czg$¢ gminy Jarocin potozona na wschéd od linii wyznaczonej przez drogi nr S11i 15 w
powiecie jarocifiskim,

— gmina Rozdrazew, cz¢$¢ gminy Kozmin Wielkopolski potozona na wschdd od linii wyznaczonej przez droge nr 15,
cze§¢ gminy Krotoszyn potozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 15 oraz na wschéd od granic
miasta Krotoszyn w powiecie krotoszynskim,

— gminy Nowe Skalmierzyce, Raszkéw, Ostréw Wielkopolski z miastem Ostrow Wielkopolski w powiecie
ostrowskim,

- powiat miejski Kalisz,
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- gminy Blizanéw, Stawiszyn, Zelazkéw, Cekéow — Kolonia, Godziesze Wielkie, Kozminek, Liskéw, Mycielin,
Opatéwek, Szczytniki w powiecie kaliskim,

— gmina Malanéw i cze¢$¢ gminy Tuliszkéw potozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 72 w powiecie
tureckim,

— gminy Rychwal, Rzgéw, Grodziec, cz¢$¢ gminy Stare Miasto polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez
autostrade nr A2 w powiecie koninskim,

w wojewddztwie zachodniopomorskim:

- cze$¢ gminy Debno potozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 126 biegnaca od zachodniej granicy
gminy do skrzyzowania z droga nr 23 w miejscowosci Debno, nastepnie na wschéd od linii wyznaczonej przez
droge nr 23 do skrzyzowania z ul. Jana Pawla II w miejscowosci Cychry, nastepnie na pétnoc od ul. Jana Pawta II
do skrzyzowania z ul. Ogrodowa i dalej na péinoc od linii wyznaczonej przez ul. Ogrodows, ktérej przedtuzenie
biegnie do wschodniej granicy gminy w powiecie mysliborskim,

— gminy Chojna, Trzcifisko - Zdréj oraz czg$¢ gminy Cedynia polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez droge
nr 124 biegnaca od zachodniej granicy gminy do miasta Cedynia, a nastgpnie na pélnoc od linii wyznaczonej
przez droge nr 125 biegnacg od miasta Cedynia do wschodniej granicy gminy w powiecie gryfinskim.

8. Szlovikia

Szlovékidban a kovetkezd, 1. tipust, korlatozds alatt dll6 korzetek:

— the whole district of Vranov nad Toplou, except municipalities included in part II,

— the whole district of Humenné, except municipalities included in part II,

— the whole district of Snina,

- the whole district of Medzilaborce

— the whole district of Stropkov

— the whole district of Svidnik, except municipalities included in part II,

— the whole district of Stard Luboviia, except municipalities included in part II,

— the whole district of whole KeZmarok,

- the whole district of Poprad,

— the whole district of Velky Krti§, except municipalities included in part II,

- in the whole district of Zvolen, except municipalities included in part II,

- the whole district of Detva, except municipalities included in part II,

— the whole district of Krupina, except municipalities included in part II,

— the whole district of Brezno.

II. RESZ

1. Bulgiria
Bulgdridban a kovetkezd, I1. tipust, korldtozas alatt dll6 korzetek:
- the whole region of Haskovo,
- the whole region of Yambol,
- the whole region of Stara Zagora,
- the whole region of Pernik,
- the whole region of Kyustendil,
- the whole region of Plovdiv,
— the whole region of Pazardzhik,
- the whole region of Smolyan,

- the whole region of Dobrich,
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the whole region of Sofia city,

the whole region of Sofia Province,

the whole region of Blagoevgrad,

the whole region of Razgrad,

the whole region of Kardzhali,

the whole region of Burgas excluding the areas in Part III,

the whole region of Varna excluding the areas in Part III,

the whole region of Silistra, excluding the areas in Part III,

the whole region of Ruse, excluding the areas in Part III,

the whole region of Veliko Tarnovo, excluding the areas in Part III,
the whole region of Pleven, excluding the areas in Part III,

the whole region of Targovishte, excluding the areas in Part III,
the whole region of Shumen, excluding the areas in Part III,
the whole region of Sliven, excluding the areas in Part III,

the whole region of Vidin, excluding the areas in Part IIL

2. Németorszig

Németorszdgban a kovetkezd, II. tipusy, korldtozds alatt all6 korzetek:

Bundesland Brandenburg:

Landkreis Oder-Spree:

— Gemeinde Grunow-Dammendorf,
—  Gemeinde Mixdorf

- Gemeinde Schlaubetal,

—  Gemeinde Neuzelle,

- Gemeinde Neiffemiinde,

— Gemeinde Lawitz,

— Gemeinde Eisenhiittenstadt,

- Gemeinde Vogelsang,

—  Gemeinde Ziltendorf,

- Gemeinde Wiesenau,

— Gemeinde Friedland,

— Gemeinde Siehdichum

- Gemeinde Miillrose,

— Gemeinde Grof Lindow,

— Gemeinde Brieskow-Finkenheerd,
- Gemeinde Ragow-Merz,

— Gemeinde Beeskow,

- Gemeinde Rietz-Neuendorf mit den Gemarkungen Grof Rietz und Birkholz,

- Gemeinde Tauche mit den Gemarkungen Stremmen, Ranzig, Trebatsch, Sabrodt, Sawall, Mitweide und Tauche,

Landkreis Dahme-Spreewald:
— Gemeinde Jamlitz,

— Gemeinde Lieberose,

- Gemeinde Schwielochsee mit den Gemarkungen Goyatz, Jessern, Lamsfeld, Ressen, Speichrow und Zaue,
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Landkreis Spree-NeifSe:

- Gemeinde Schenkenddbern mit den Gemarkungen Stakow, Reicherskreuz, Grof Drewitz, Sembten, Lauschiitz,
Krayne, Libbinchen, Grano, Pinnow, Birenklau, Schenkenddbern und Atterwasch,

- Gemeinde Guben mit den Gemarkungen Bresinchen, Guben und Deulowitz,

- Gemeinde Forst (Lausitz) mit den Gemarkungen Grofl Bademeusel und Klein Bademeusel,
- Gemeinde Grof§ Schacksdorf-Simmersdorf mit der Gemarkung Grof§ Schacksdorf,

- Gemeinde NeifSe-Malxetal mit den Gemarkungen Preschen und Jerischke,

—  Gemeinde Dobern,

- Gemeinde Jamlitz-Klein Diiben,

- Gemeinde Tschernitz mit der Gemarkung Tschernitz,

Landkreis Mérkisch-Oderland:

— Gemeinde Zechin,

- Gemeinde Bleyen-Genschmar,

- Gemeinde Neuhardenberg,

— Gemeinde Golzow,

- Gemeinde Kiistriner Vorland,

—  Gemeinde Alt Tucheband,

— Gemeinde Reitwein,

-  Gemeinde Podelzig,

- Gemeinde Letschin,

—  Gemeinde Gusow-Platkow,

— Gemeinde Seelow,

— Gemeinde Vierlinden,

- Gemeinde Lindendorf mit den Gemarkungen Sachsendorf, Libbenichen und Dolgelin — 6stlich der B 167,
— Gemeinde Fichtenhohe mit der Gemarkung Carzig — ostlich der B 167,

- Gemeinde Lebus,

—  Gemeinde Miincheberg mit den Gemarkungen Jahnsfelde, Trebnitz, Obersdorf, Miinchehofe und Hermersdorf,
- Gemeinde Mirkische Hohe mit der Gemarkung Rindenwalde,

- Gemeinde Bliesdorf mit der Gemarkung Metzdorf,

- Gemarkung Neutrebbin mit den Gemarkungen Wuschewier, Altbarnim, Neutrebbin, Alttrebbin 6stlich der L 34
und Altlewin 6stlich der L 34 und siidwestlich der L 33,

kreisfreie Stadt Frankfurt (Oder),

Bundesland Sachsen:

Landkreis Gorlitz:
—  Gemeinde Bad Muskau,

- Gemeinde Boxberg/O.L. ostlich des Straffenverlaufes K8472 bis Kaschel — S121 — Jahmen —Diirrbacher Strafe —
K8472 — Eselsberg — S131 — Boxberg — K8481,

— Gemeinde Gablenz,
— Gemeinde Gérlitz ndrdlich der Bundesautobahn A4,
— Gemeinde Grof Diiben siidlich des Stralenverlaufes S126 — Halbendorf — K8478,

— Gemeinde Hihnichen,



L 180/128

Az Eurépai Unié Hivatalos Lapja 2021.5.21.

Gemeinde Hohendubrau 6stlich des Straflenverlaufes der Verbindungsstrale Buchholz-Gebelzig — S55,
Gemeinde Horka

Gemeinde Kodersdorf nérdlich der Bundesautobahn A4,

Gemeinde Krauschwitz i.d. O.L.,

Gemeinde Kreba-Neudorf,

Gemeinde Miicka ostlich des Straenverlaufes S55 - K8471 - Forstgen - K8472,

Gemeinde Neifdeaue,

Gemeinde Niesky,

Gemeinde Quitzdorf am See,

Gemeinde Rietschen,

Gemeinde Rothenburg/ O.L.,

Gemeinde Schleife 6stlich des StraSenverlaufes S130 — S126,

Gemeinde Schopstal nordlich der Bundesautobahn A4,

Gemeinde Trebendorf 6stlich der K8481,

Gemeinde Vierkirchen nordlich der Bundesautobahn A4 und 6stlich der Verbindungsstralfe Buchholz-Gebelzig,
Gemeinde Waldhufen nordlich der Bundesautobahn A4,

Gemeinde Weiflkeifel,

Gemeinde Weif§wasser/O.L. ostlich der K8481.

3. Esztorszdg

Esztorszagban a kovetkezd, II. tipust, korldtozas alatt dll6 korzetek:

Eesti Vabariik (vélja arvatud Hiiu maakond).

4. Lettorszdg

Lettorszdgban a kovetkezd, IL. tipusd, korldtozas alatt all6 korzetek:

Adazu novads,

Aizputes novada Aizputes, Ciravas un LaZas pagasts, Kalvenes pagasta dala uz rietumiem no cela pie Vartajas upes
lidz autocelam A9, uz dienvidiem no autocela A9, uz rietumiem no autocela V1200, Kazdangas pagasta dala uz
rietumiem no cela V1200, P115, P117, V1296, Aizputes pilséta,

Aglonas novads,

Aizkraukles novads,

Aknistes novads,
Alojas novads,
Alsungas novads,
Altksnes novads,
Amatas novads,
Apes novads,
Auces novads,
Babites novads,
Baldones novads,
Baltinavas novads,
Balvu novads,

Bauskas novads,
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Beverinas novads,
Brocénu novads,
Burtnieku novads,
Carnikavas novads,
Césu novads
Cesvaines novads,
Ciblas novads,
Dagdas novads,
Daugavpils novads,
Dobeles novads,
Dundagas novads,
Durbes novads,
Engures novads,
Erglu novads,
Garkalnes novads,
Grobinas novada Bartas pagasts,
Gulbenes novads,
lecavas novads,
Tkskiles novads,
Ilikstes novads,
In¢ukalna novads,
Jaunjelgavas novads,
Jaunpiebalgas novads,
Jaunpils novads,
Jekabpils novads,
Jelgavas novads,
Kandavas novads,
Karsavas novads,
Keguma novads,
Kekavas novads,
Kocénu novads,
Kokneses novads,
Kraslavas novads,
Krimuldas novads,

Krustpils novads,

Kuldigas novada, Laidu pagasta dala uz ziemeliem no autocela V1296, Padures, Rumbas, Rendas, Kabiles, Varmes,

Pelcu, Edoles, Ivandes, Kurmales, Turlavas, Gudenieku un Snépeles pagasts, Kuldigas pilséta,

Lielvardes novads,
Ligatnes novads,
LimbaZu novads,
Livanu novads,
Lubanas novads,

Ludzas novads,
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Madonas novads,

Malpils novads,

Marupes novads,
Mazsalacas novads,
Meérsraga novads,
Nauks$énu novads,

Neretas novads,

Ogres novads,

Olaines novads,

Ozolnieku novads,
Pargaujas novads,
Pavilostas novada Sakas pagasts, Pavilostas pilséta,
Plavinu novads,

Preilu novads,

Priekules novads,

Priekulu novads,

Raunas novads,

republikas pilséta Daugavpils,
republikas pilséta Jelgava,
republikas pilséta Jekabpils,
republikas pilséta Jirmala,
republikas pilséta Rézekne,
republikas pilséta Valmiera,
Rézeknes novads,

Riebinu novads,

Rojas novads,

Ropazu novads,

Rucavas novada Dunikas pagasts,
Rugaju novads,

Rundales novads,

Rijienas novads,
Salacgrivas novads,

Salas novads,

Salaspils novads,

Saldus novads,

Saulkrastu novads,

S€jas novads,

Siguldas novads,

Skriveru novads,

Skrundas novada Rapku pagasta dala uz ziemeliem no autocela V1272 lidz robezai ar Ventas upi, Skrundas pagasta

dala no Skrundas uz ziemeliem no autocela A9 un austrumiem no Ventas upes,

Smiltenes novads,
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— Stopinu novada dala, kas atrodas uz austrumiem no autocela V36, P4 un P5, Acones ielas, Daugulupes ielas un
Daugulupites,

—  Stren¢u novads,
- Talsu novads,
- Tervetes novads,
—  Tukuma novads,
- Vainodes novada Vainodes pagasts un Embites pagasta dala uz dienvidiem autocela P116, P106,
— Valkas novads,
—  Varaklanu novads,
- Varkavas novads,
—  Vecpiebalgas novads,
- Vecumnieku novads,
—  Ventspils novads,
—  Viesites novads,
- Vilakas novads,
— Vilanu novads,
- Zilupes novads.
5. Litvania
Litvdnidban a kovetkezd, II. tipust, korldtozds alatt all6 korzetek:
- Alytaus miesto savivaldybe,
- Alytaus rajono savivaldybe,
- Anyks¢iy rajono savivaldybe,
- Akmenés rajono savivaldybe,
- Birstono savivaldybe,
—  BirZy miesto savivaldybeg,
- BirZy rajono savivaldybé,
- Druskininky savivaldybe,
- Elektrény savivaldybe,
- Ignalinos rajono savivaldybe,
- Jonavos rajono savivaldybeé,
- Joniskio rajono savivaldybé,

— Jurbarko rajono savivaldybé: Erzvilko, GirdZiy, Jurbarko miesto, Jurbarky, Raudonés, Simkaiciy, Skirsnemunés,
Smalininky, Veliuonos ir Vie$vilés senitinijos,

- Kaiiadoriy rajono savivaldybeg,
- Kalvarijos savivaldybe,
- Kauno miesto savivaldybg,

— Kauno rajono savivaldybé: Akademijos, Alsény, Batniavos, EZerélio, Domeikavos, Garliavos, Garliavos apylinkiy,
Karmélavos, Kulautuvos, Lapiy, Linksmakalnio, Neveroniy, Raudondvario, Ringaudy, Roky, Samyly, Taurakiemio,
Vandziogalos, Uzliedziy, Vilkijos, ir Zapyskio seninijos, Babty seniinijos dalis | rytus nuo kelio A1, ir Vilkijos
apylinkiy senianijos dalis i vakarus nuo kelio Nr. 1907,

- Kazly rudos savivaldybe,

- Kelmés rajono savivaldybe,
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Kédainiy rajono savivaldybé: Dotnuvos, Gudzitny, Kédainiy miesto, Krakiy, Pelédnagiy, Surviliskio, Sétos,

Truskavos, Vilainiy ir Josvainiy senitinijos dalis j $iaurg ir rytus nuo kelio Nr. 229 ir Nr. 2032,

Klaipédos rajono savivaldybé: Judrény, Endriejavo ir Veivirzény senianijos,

Kupiskio rajono savivaldybé,
Kretingos rajono savivaldybé,
Lazdijy rajono savivaldybe,
Marijampolés savivaldybeé,
Mazeikiy rajono savivaldybe,
Moléty rajono savivaldybe,
Pagégiy savivaldybe,

Pakruojo rajono savivaldybé,
Panevézio rajono savivaldybé,
Panevézio miesto savivaldybe,
Pasvalio rajono savivaldybé,
Radviliskio rajono savivaldybé,
Rietavo savivaldybe,

Prieny rajono savivaldybe,

Plungés rajono savivaldybé: Zlibiny, Stalgény, Nausodzio, Plungés miesto, Sateikiy ir Kuliy seniinijos,

Raseiniy rajono savivaldybé: Betygalos, Girkalnio, Kalnujy, Nemaksciy, Pagojuky, Paliepiy, Raseiniy miesto,
Raseiniy, Siluvos, Viduklés senitinijos,

Rokiskio rajono savivaldybe,

Skuodo rajono savivaldybés: Aleksandrijos, Ylakiy, Lenkimy, MosédzZio, Skuodo ir Skuodo miesto senitinijos,

Sakiy rajono savivaldybé,
Sal¢ininky rajono savivaldybeé,
Siauliy miesto savivaldybeé,
Siauliy rajono savivaldybé,
Silutés rajono savivaldybe,
Sirvinty rajono savivaldybeé,
Silalés rajono savivaldybé,
Svencioniy rajono savivaldybe,
Tauragés rajono savivaldybé,
Telsiy rajono savivaldybe,
Traky rajono savivaldybeé,
Ukmergés rajono savivaldybe,
Utenos rajono savivaldybé,
Varénos rajono savivaldybe,
Vilniaus miesto savivaldybé,
Vilniaus rajono savivaldybé,
Vilkaviskio rajono savivaldybe,
Visagino savivaldybe,

Zarasy rajono savivaldybeé.
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6. Magyarorszag
Magyarorszagon a kovetkezd, I1. tipusd, korldtozas alatt 4ll6 korzetek:

- Békés megye 950150, 950250, 950350, 950450, 950550, 950650, 950660, 950750, 950850, 950860, 951050,
951150, 951250, 951260, 951350, 951450, 951460, 951550, 951650, 951750, 952150, 952250, 952350,
952450, 952550, 952650, 953250, 953260, 953270, 953350, 953450, 953550, 953560, 953950, 954050,
954060, 954150, 956250, 956350, 956450, 956550, 956650 és 956750 kodszdmu vadgazdalkoddsi
egységeinek teljes teriilete,

— Borsod-Abadj-Zemplén megye valamennyi vadgazdalkoddsi egységének teljes teriilete,

— Fejér megye 403150, 403160, 403260, 404250, 404550, 404560, 405450, 405550, 405650, 406450
és 407050 k6dszamu vadgazdalkodasi egységeinek teljes teriilete,

— Hajda-Bihar megye valamennyi vadgazdalkoddsi egységének teljes teriilete,
— Heves megye valamennyi vadgazdalkoddsi egységének teljes teriilete,

- Jdsz-Nagykun-Szolnok megye 750250, 750550, 750650, 750750, 750850, 750970, 750980, 751050, 751150,
751160, 751250, 751260, 751350, 751360, 751450, 751460, 751470, 751550, 751650, 751750, 751850,
751950, 752150, 752250, 752350, 752450, 752460, 752550, 752560, 752650, 752750, 752850, 752950,
753060, 753070, 753150, 753250, 753310, 753450, 753550, 753650, 753660, 753750, 753850, 753950,
753960, 754050, 754150, 754250, 754360, 754370, 754850, 755550, 755650 és 755750 kodszdmu
vadgazdalkodasi egységeinek teljes teriilete,

- Komdrom-Esztergom megye: 251950, 252050, 252350, 252450, 252460, 252550, 252650, 252750, 252850,
252860, 252950, 252960, 253050, 253150, 253250, 253350, 253450 és 253550 kddszdmu vadgazdalkodasi
egységeinek teljes teriilete,

— Noégrad megye valamennyi vadgazdalkoddsi egységeinek teljes teriilete,

— Pest megye 570150, 570250, 570350, 570450, 570550, 570650, 570750, 570850, 570950, 571050, 571150,
571250, 571350, 571650, 571750, 571760, 571850, 571950, 572050, 573550, 573650, 574250, 577250,
580050 és 580150 kodszamii vadgazdalkodasi egységeinek teljes teriilete,

— Szabolcs-Szatmar-Bereg megye valamennyi vadgazdalkodasi egységének teljes teriilete.

7. Lengyelorszig
Lengyelorszagban a kovetkezd, I1. tipust, korldtozds alatt dll6 korzetek:
w wojewddztwie warmifisko-mazurskim:
- gminy Kalinowo, Stare Juchy, Prostki oraz gmina wiejska Etk w powiecie elckim,
- powiat elblaski,
- powiat miejski Elblag,
- powiat goldapski,
- powiat piski,
- powiat bartoszycki,

- gminy Biskupiec, Jeziorany, Kolno, cze$¢ gminy Olsztynek potozona na potudnie od linii wyznaczonej przez droge
nr S51 biegnaca od wschodniej granicy gminy do miejscowosci Ameryka oraz na zachdd od linii wyznaczonej
przez droge biegnaca od skrzyzowania z droga S51 do pétnocnej granicy gminy, taczacej miejscowosci Manki —
Mycyny — Ameryka w powiecie olsztyfiskim,

- powiat ostrodzki,

- powiat olecki,

- powiat gizycki,

— powiat braniewski,

- powiat ketrzynski,

— gminy Lubomino i Orneta w powiecie lidzbarskim,

— gmina Nidzica i czg$¢ gminy Kozltowo polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez lini¢ kolejowa w powiecie
nidzickim,
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~  gminy Dzwierzuty, Jedwabno, Pasym, Szczytno i miasto Szczytno i Swigtajno w powiecie szczyciefskim,
- powiat mragowski,

— gminy Lubawa, miasto Lubawa, Zalewo, miasto lfawa i cz¢§¢ gminy wiejskiej fawa potozona na wschéd od linii
wyznaczonej przez droge nr 521 biegnacg od zachodniej granicy gminy do skrzyzowania z droga laczaca
miejscowosci Szymbark - Zabrowo - Segnowy — Laseczno — Gulb, a nastgpnie na wschéd od linii wyznaczonej
przez droge taczaca miejscowosci Szymbark - Zabrowo - Segnowy — Laseczno - Gulb biegnaca do poludniowej
granicy gminy w powiecie ifawskim,

- cz¢$¢ gminy wiejskiej Nowe Miasto Lubawskie polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez droge biegnaca od
zachodniej granicy gminy do miejscowosci Lekarty, a nastepnie na pélnocny -wschéd od linii wyznaczonej przez
droge taczaca miejscowosci Lekarty — Nowy Dwor Bratianski biegnaca do péinocnej granicy gminy miejskiej Nowe
Miasto Lubawskie oraz na pétnoc od linii wyznaczonej przez droge nr 538, cz¢$¢ gminy Grodziczno polozona na
péinoc od linii wyznaczonej przez droge nr 538 w powiecie nowomiejskim,

- powiat wegorzewski,

- cz¢$¢ gminy Rybno polozona na pétnoc od linii kolejowej, cz¢$¢ gminy wiejskiej Dzialdowo polozona na péinoc od
linii wyznaczonej przez linie kolejowe biegnace od wschodniej do zachodniej granicy gminy w powiecie
dziatdowskim,

w wojewddztwie podlaskim:

— powiat bielski,

- powiat grajewski,

— powiat moniecki,

— powiat sejneniski,

- gminy Lomza, Pigtnica, Jedwabne, Przytuly i Wizna w powiecie fomzynskim,

- powiat miejski Lomza,

— powiat siemiatycki,

— powiat hajnowski,

— gminy Ciechanowiec, Klukowo, Szepietowo, Kobylin-Borzymy, Nowe Piekuty, Sokoly i cz¢s¢ gminy Kulesze
Koscielne potozona na péinoc od linii wyznaczonej przez lini¢ kolejowa w powiecie wysokomazowieckim,

— gmina Rutki i czg$¢ gminy Kolaki Koscielne polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez lini¢ kolejowa w
powiecie zambrowskim,

— gminy Maly Potok i Stawiski w powiecie kolneriskim,
— powiat bialostocki,

- powiat suwalski,

- powiat miejski Suwalki,

- powiat augustowski,

— powiat sokdlski,

- powiat miejski Bialystok,

w wojewddztwie mazowieckim:

— gminy Domanice, Korczew, Kotun, Mordy, Paprotnia, Przesmyki, Siedlce, Skorzec, Wisniew, Wodynie, Zbuczyn w
powiecie siedleckim,

- powiat miejski Siedlce,
- gminy Cerandw, Jablonna Lacka, Koséw Lacki, Repki, Sabnie, Sterdyn w powiecie sokolowskim,
- powiat fosicki,

— powiat sochaczewski,
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— gminy Policzna, Przylek, Tczéw i Zwoleit w powiecie zwoleriskim,
— powiat kozienicki,
- gminy Chotcza i Solec nad Wislg w powiecie lipskim,

- gminy Gozd, Jastrzebia, Jedlnia Letnisko, Pionki z miastem Pionki, Skaryszew, Jedlifisk, Przytyk, Zakrzew, czesé
gminy Itza polozona na zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr 9, cze$¢ gminy Wolanéw polozona na péinoc
od drogi nr 12 w powiecie radomskim,

- gminy Bodzandw, Stubice, Wyszogrdd i Mata Wie§ w powiecie ptockim,

- powiat nowodworski,

- gminy Czerwinsk nad Wislg, Naruszewo, Zaluski w powiecie plonskim,

- gminy: miasto Kobylka, miasto Marki, miasto Zgbki, miasto Zielonka w powiecie wolominskim,

- gminy Borowie, Garwolin z miastem Garwolin, Miastkéw Koscielny, Paryséw, Pilawa, cze$¢ gminy Wilga polozona
na péinoc od linii wyznaczonej przez rzeke Wilga biegnaca od wschodniej granicy gminy do ujscia do rzeki Wisty,
cz¢$¢ gminy Gorzno polozona na pédinoc od linii wyznaczonej przez droge taczaca miejscowosci Laki i Gorzno
biegnaca od wschodniej granicy gminy, nastepnie od miejscowosci Gérzno na péinoc od drogi nr 1328W
biegnacej do drogi nr 17, a nastgpnie na pétnoc od linii wyznaczonej przez droge biegnaca

— od drogi nr 17 do zachodniej granicy gminy przez miejscowosci J6zefoéw i Kobyla Wola w powiecie garwolinskim,

- gminy Boguty — Pianki, Zareby Koscielne, Nur i cz¢$¢ gminy Matkinia Gérna potozona na poludnie od rzeki Brok w
powiecie ostrowskim,

— gminy Chlewiska i Szydlowiec w powiecie szydlowieckim,

— gminy Cegléw, Debe Wielkie, Halinéw, Latowicz, Mifisk Mazowiecki i miasto Mifisk Mazowiecki, Mrozy, Siennica,
miasto Sulejowek w powiecie minskim,

— powiat otwocki,

— powiat warszawski zachodni,
- powiat legionowski,

— powiat piaseczynski,

- powiat pruszkowski,

— powiat gréjecki,

- powiat grodziski,

- powiat zyrardowski,

- powiat bialobrzeski,

- powiat przysuski,

— powiat miejski Warszawa,

w wojewddztwie lubelskim:

— powiat bialski,

— powiat miejski Biala Podlaska,
— gminy Batorz, Godziszéw, Janéw Lubelski, Modliborzyce i Potok Wielki w powiecie janowskim,

— gminy Janowiec, Kazimierz Dolny, Kofiskowola, Kuréw, Markuszéw, Naleczéw, Pulawy z miastem Pulawy,
Wawolnica i Zyrzyn w powiecie putawskim,

- gminy Nowodwor, miasto Deblin i czg$¢ gminy Ryki polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez linig
kolejowa powiecie ryckim,

- gminy Adaméw, Krzywda, Stoczek Lukowski z miastem Stoczek Lukowski, Wola Mystowska, Trzebieszéw, Stanin,
Wojcieszkoéw, gmina wiejska Lukéw i miasto Lukéw w powiecie tukowskim,
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— powiat lubelski,
- powiat miejski Lublin,

- gminy Niedzwiada, Ostrowek, Ostréw Lubelski, Serniki, Usciméw i Lubartéw z miastem Lubartéw w powiecie
lubartowskim,

- powiat feczynski,

- powiat $widnicki,

— gminy Fajstawice, Gorzkéw, Izbica, Krasnystaw z miastem Krasnystaw, Krasniczyn, Lopiennik Gérny, Siennica
Rézana i cze$¢ gminy Zotkiewka polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez droge nr 842 w powiecie

krasnostawskim,

- gminy Chetm, Ruda — Huta, Sawin, Rejowiec, Rejowiec Fabryczny z miastem Rejowiec Fabryczny, Siedliszcze,
Wierzbica, Zmudz, Dorohusk, Dubienka, Kamien, Le$niowice, Wojstawice w powiecie chelmskim,

- powiat miejski Chelm,

- powiat kra$nicki,

- powiat opolski,

— powiat parczewski,

- powiat wlodawski,

- powiat radzynski,

- powiat miejski Zamos¢,

- gminy Sitno, Skierbiesz6éw, Stary Zamo$¢, Zamo$¢ w powiecie zamojskim
w wojewodztwie podkarpackim:

- powiat stalowowolski,

— gminy Oleszyce, Lubaczéw z miastem Lubaczéw, Wielkie Oczy w powiecie lubaczowskim,

- cze$¢ gminy Kamien polozona na zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr 19, czg$¢ gminy Sokotéw Malopolski
potozona na pétnoc od linii wyznaczonej przez droge nr 875 w powiecie rzeszowskim,

- gminy Cmolas i Majdan Krélewski w powiecie kolbuszowskim,

— gminy Grodzisko Dolne, cz¢$¢ gminy wiejskiej Lezajsk polozona na potudnie od miasta Lezajsk oraz na zachdd od
linii wyznaczonej przez rzeke San, w powiecie lezajskim,

— gmina Jarocin, cz¢$¢ gminy Harasiuki potozona na péinoc od linii wyznaczona przez droge nr 1048 R, cz¢$¢ gminy
Ulanéw polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez rzeke Tanew, cz¢$¢ gminy Nisko polozona na zachéd od
linii wyznaczonej przez droge nr 19 oraz na péinoc od linii wyznaczonej przez lini¢ kolejowa biegnaca od
wschodniej granicy gminy do skrzyzowania z droga nr 19, cze$¢ gminy Jezowe polozona na zachdéd od linii
wyznaczonej przez droge nr 19 w powiecie nizanskim,

— powiat tarnobrzeski,

- cze$¢ gminy wiejskiej Przeworsk polozona na zachdd od miasta Przeworsk i na zachdéd od linii wyznaczonej przez
autostrade A4 biegnacg od granicy z gming Tryicza do granicy miasta Przeworsk, cz¢$¢ gminy Zarzecze potozona
na zach6d od linii wyznaczonej przez droge nr 1594R biegnaca od pdlnocnej granicy gminy do miejscowosci

Zarzecze oraz na poludnie od linii wyznaczonej przez drogi nr 1617R oraz 1619R biegnaca do potludniowej
granicy gminy oraz na péinoc od linii wyznaczonej przez rzeke Mleczka w powiecie przeworskim,

w wojew6dztwie pomorskim:
— gminy Dzierzgon i Stary Dzierzgon w powiecie sztumskim,
— gmina Stare Pole w powiecie malborskim,

- gminy Stegny, Sztutowo i cze$¢ gminy Nowy Dwor Gdariski polozona na péinocny - wschdd od linii wyznaczonej
przez droge nr 55 biegnaca od
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— poludniowej granicy gminy do skrzyzowania z drogg nr 7, nastepnie przez droge nr 7 i S7 biegnaca do zachodniej
granicy gminy w powiecie nowodworskim,

w wojewddztwie Swigtokrzyskim:

— gmina Tarléw i cze$¢ gminy Ozaréw polozona na pdinoc od linii wyznaczonej przez droge nr 74 w powiecie
opatowskim,

- cze$¢ gminy Brody polozona na zachéd od linii kolejowej biegnacej od miejscowosci Marcule i od péinocnej granicy
gminy przez miejscowosci Klepacze i Karczma Kunowska do poludniowej granicy gminy oraz na wschdd od linii
wyznaczonej przez droge nr 9 i na pénocny - wschoéd od linii wyznaczonej przez droge nr 0618T biegnaca od
poinocnej granicy gminy do skrzyZowania w miejscowosci Lipie oraz przez droge biegngca od miejscowosci Lipie
do wschodniej granicy gminy i cze$¢ gminy Mirzec polozona na wschdd od linii wyznaczonej przez droge nr 744
biegnaca od potudniowej granicy gminy do miejscowosci Tychéw Stary a nastepnie przez droge nr 0566T biegnaca
od miejscowosci Tychéw Stary w kierunku péinocno — wschodnim do granicy gminy w powiecie starachowickim,

- gmina Gowarczdw, czg$¢ gminy Konskie potozona na wschdd od linii kolejowej, cz¢$¢ gminy Staporkéw polozona
na pétnoc od linii kolejowej w powiecie koneckim,

w wojewddztwie lubuskim:
- powiat wschowski,

— gmina Kostrzyn nad Odra i cz¢$¢ gminy Witnica polozona na potudniowy zachdd od drogi biegnacej od zachodniej
granicy gminy od miejscowosci Krzesnica, przez miejscowosci Kamienn Wielki - MoScice - Witnica - Klopotowo do
potudniowej granicy gminy w powiecie gorzowskim,

- gminy Gubin z miastem Gubin, Maszewo i cz¢§¢ gminy Bytnica polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez
droge nr 1157F w powiecie kro$nieriskim,

- powiat stubicki,
— gminy Sonisk, Sulecin i Torzym w powiecie sulecifiskim,
- gminy Bledzew i Migdzyrzecz w powiecie migdzyrzeckim,

— gminy Kolsko, cz¢$¢ gminy Kozuchéw polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez droge 283 biegnaca od
wschodniej granicy gminy do skrzyzowania z droga nr 290 i na potudnie od linii wyznaczonej przez droge nr 290
biegnacej od miasta Mirocin Dolny do zachodniej granicy gminy, cze$¢ gminy Bytom Odrzanski polozona na
péinocny zachéd od linii wyznaczonej przez drogi nr 293 i 326, cze$¢ gminy Nowe Miasteczko polozona na
zachdd od linii wyznaczonych przez drogi 293 i 328, czgs¢ gminy Siedlisko potozona na péinocny zachéd od linii
wyznaczonej przez droge biegnaca od rzeki Odry przy poludniowe granicy gminy do drogi nr 326 laczacej si¢ z
droga nr 325 biegnacg w kierunku miejscowosci Rézandéwka do skrzyzowania z droga nr 321 biegnaca od tego
skrzyzowania w kierunku miejscowosci Bielawy, a nastepnie przedluzong przez droge przeciwpozarows biegnacy
od drogi nr 321 w miejscowosci Bielawy do granicy gminy w powiecie nowosolskim,

- gminy Nowogrdd Bobrzanski, Trzebiechow, cz¢s¢ gminy Bojadla potozona na péinoc od linii wyznaczonej przez
droge nr 278 biegnaca od wschodniej granicy gminy do skrzyzowania z drogg nr 282 i na pétnoc od linii

— wyznaczonej przez droge nr 282 biegnacej od miasta Bojadla do zachodniej granicy gminy, czg$¢ gminy Sulechéw
polozona na wschod od linii wyznaczonej przez droge nr S3 oraz na poludnie od linii wyznaczonej przez droge
taczaca miejscowosci Kepsko - Bukéw biegnaca od zachodniej granicy gminy do miejscowos$ci Bukow, a nastepnie
na wschod od linii wyznaczonej przez droge laczaca miejscowosci Bukéw — Mitkowo biegnacg od miejscowosci
Bukéw do péinocnej granicy gminy w powiecie zielonogérskim,

- powiat zarski,

— gminy BrzeZnica, ltowa, Matomice, Szprotawa, Wymiarki, Zagaf, miasto Zagafi, miasto Gozdnica, czgs¢ gminy
Niegostawice polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 328 w powiecie zagariskim,

- gmina tagéw, czgs¢ gminy Lubrza polozona na pétnoc od linii wyznaczonej przez autostrade A2 i czg$¢ gminy
Swiebodzin potozona na péinoc od linii wyznaczonej przez autostrade A2w powiecie $wiebodzifiskim,
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w wojewddztwie dolnoslaskim:

- gmina Peclaw, cze$¢ gminy Kotla polozona na pétnoc od linii wyznaczonej przez rzeke Krzycki Row, czes¢ gminy
wiejskiej Glogéw polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez drogi nr 12, 319 oraz 329, cze$¢ miasta Glogow
polozona na wschdd od linii wyznaczonej przez droge nr 12 w powiecie glogowskim,

- gminy Grebocice i Polkowice w powiecie polkowickim,
- gmina Rudna w powiecie lubifiskim,

- cze$¢ gminy Niechléw polozona na poludniowy — zachéd od linii wyznaczonej przez rzeke Barycz, cze$¢ gminy
Jemielno polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 323 w powiecie gérowskim,

w wojewddztwie wielkopolskim:
— gminy Przemet i Wolsztyn w powiecie wolsztyfiskim,

- gmina Wielichowo cz¢$¢ gminy Kamieniec polozona na zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr 308 i czesé
gminy Rakoniewice polozona na zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr 305 w powiecie grodziskim,

- gminy Wijewo, Whoszakowice, cz¢$¢ gminy Lipno potozona na zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr S5 i
cze§¢ gminy Swigciechowa polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez droge nr 12 oraz na zachéd od linii
wyznaczonej przez droge nr S5 w powiecie leszczyfskim,

- cz¢$¢ gminy Smigiel polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr S5, w powiecie ko$cianskim,
— powiat obornicki,

- cz¢$¢ gminy Polajewo na polozona na potudnie od drogi taczacej miejscowosci Chraplewo, Tarndwko-Boruszyn,
Krosin, Jakubowo, Polajewo - ul. Ryczywolska do pétnocno-wschodniej granicy gminy w powiecie czarnkowsko-
trzcianeckim,

— gmina Suchy Las, cz¢$¢ gminy wiejskiej Murowana Goslina potozona na péinoc od linii kolejowej biegnacej od
poInocnej granicy miasta Murowana Goélina do péinocno-wschodniej granicy gminy oraz cz¢$¢ gminy Rokietnica
polozona na péinoc i na wschdd od linii kolejowej biegnacej od péinocnej

— granicy gminy w miejscowosci Krzyszkowo do potudniowej granicy gminy w miejscowosci Kiekrz w powiecie
poznanskim,

— gmina Pniewy, czg$¢ gminy Duszniki polozona na pétnocny — zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr 306
biegnaca od pdinocnej granicy gminy do miejscowos$ci Duszniki, a nastgpnie na péinoc od linii wyznaczonej przez
ul. Niewierska oraz droge biegnaca przez miejscowo$¢ Niewierz do zachodniej granicy gminy, cze$¢ gminy
Ostrorég polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 186 i 184 biegnace od granicy gminy do
miejscowosci Ostrordg, a nastepnie od miejscowosci Ostrorég przez miejscowosci Piaskowo — Rudki do
potudniowej granicy gminy, cze$¢ gminy Wronki polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez drogi nr 182
i 186, czg$¢ gminy Szamotuly polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 306 oraz na wschod od
wschodniej granicy miasta Szamotuly i na péinoc od linii kolejowej biegnacej od potudniowej granicy miasta
Szamotuly do poludniowo-wschodniej granicy gminy oraz czg$¢ gminy Obrzycko potozona na wschéd od drogi
nr 185 laczacej miejscowosci Gaj Maly, Stopanowo i Obrzycko do péinocnej granicy miasta Obrzycko, a nastgpnie
na wschéd od drogi przebiegajacej przez miejscowos¢ Chraplewo w powiecie szamotulskim,

- cze$¢ gminy Sierakéw polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 186 biegngca od potudniowej
granicy gminy do miejscowosci Lutomek, a nastgpnie na wschdd od linii wyznaczonej przez droge biegnaca od
skrzyzowania z droga nr 186 w miejscowosci Lutomek biegnaca do skrzyzowania z ul. Lesna w miejscowosci
Lutom i dalej na wschdd od ul. Le$nej biegnacej do wschodniej granicy gminy, cze$¢ gminy Kwilcz polozona na
wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 186 biegnaca od pdéinocnej granicy gminy do skrzyzowania z droga
nr 24, nastgpnie na péinoc od linii wyznaczonej przez droge nr 24 biegnaca od skrzyzowania z droga nr 186 do
skrzyzowania z droga w miejscowosci Polko, i dalej na wschdéd od linii wyznaczonej przez droge biegnaca od
miejscowosci Polko przez miejscowos$é Wituchowo do poludniowej granicy gminy w powiecie miedzychodzkim
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w wojewddztwie 16dzkim:

— gminy Bialaczéw, Drzewica, Opoczno i Poswigtne w powiecie opoczynskim,

- gminy Biala Rawska, Regnéw i Sadkowice w powiecie rawskim,

— gmina Kowiesy w powiecie skierniewickim,

w wojewddztwie zachodniopomorskim:

— gmina Boleszkowice i czg$¢ gminy Dgbno polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 126 biegnaca
od zachodniej granicy gminy do skrzyzowania z drogg nr 23 w miejscowosci Debno, nastepnie na zachdd od linii
wyznaczonej przez droge nr 23 do skrzyzowania z ul. Jana Pawla II w miejscowosci Cychry, nastepnie na potudnie
od ul. Jana Pawla Il do skrzyzowania z ul. Ogrodows i dalej na potudnie od linii wyznaczonej przez ul. Ogrodows,
ktorej przedtuzenie biegnie do wschodniej granicy gminy w powiecie mysliborskim,

- gminy Mieszkowice, Moryi, czg§¢ gminy Cedynia polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez droge nr 124
biegnaca od zachodniej granicy gminy do miasta Cedynia, a nastgpnie na potudnie od linii wyznaczonej przez
droge nr 125 biegnaca od miasta Cedynia do wschodniej granicy gminy w powiecie gryfinskim.

8. Szlovikia

Szlovakidban a kovetkezd, III. tipust, korldtozds alatt 4ll6 korzetek:

- the whole district of Gelnica,

— the whole district of Spi§skd Nov4 Ves,

— the whole district of Levoca,

— in the whole district of Michalovce,

- the whole district of Kogice-okolie,

- the whole district of RoZnava,

- the whole city of Koice,

— the whole district of Sobrance,

— in the district of Vranov nad Toplou, the whole municipalities of Zdmutov, Rudlov, Juskovd Vola, Banské, Cabov,
Davidov, Kamennd Poruba, Vechec, Caklov, Sol, Komérany, Ci¢ava, Nizny Krucov, Vranov nad Toplou, Sacurov,
Secovskd Polianka, DIhé Klcovo, Nizny HruSov, Posa, Nizny Hrabovec, Hencovce, Kucin, Majerovce, Sedliskd,
Kladzany and Tovarnianska Polianka, Herrmanovce nad Toplou, Petrovce, Pavlovce, Hanusovce nad Toplou,

Medzianky, Radvanovce, Babie, Vlaca, Durdos, Prosacov, Remeniny,

—  Skrabské, Bystré, Petkovce, Michalok, Vy3ny Zipov, Cierne nad Toplou, Zlatnik, Hlinné, Jastrabie nad Toplou,
Mernik, Ondavské Matasovce, Tovarné,

- in the district of Humenné the whole municipalities of Hudcovce, Brekov, Jasenov, Pti¢ie, Chlmec, Poribka,
— the whole district of Presov,
— in the whole district of Sabinov,

— in the district of Svidnik, the whole municipalities of Dukovce, Zelmanovce, Kukovd, Kalniste, Luzany pri Ondave,
Lacka, Giraltovee, Krac¢inovee, Zeleznik, Kobylince, Micakovce,

— the whole district of Bardejov,

~ in the district of Stard Lubovna, the whole municipalities of Kyjov, Pusté Pole, Sarisské Jastrabie, Cir¢, Ruskd Vola
nad Popradom, Obru¢né, Vislanka, Durkovd, Plave¢, Lubotin, Orlov,
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the whole district of Reviica,
the whole district of Rimavskd Sobota,

in the district of Velky Krti§, the whole municipalities of Luboriecka, Mula, Dolnd Strehovd, Zdvada, Pravica,
Chrtany, Senné, Brusnik, Hornd Strehova, Slovenské Klacany, Vieska, Velky Lom, Suché Brezovo, Horné Strhdre,
Dolné Strhdre, Modry Kamen,Velky Krtis, Velké Zlievce, Malé Zlievce, Velké Straciny, Malé Straciny, Busince,
Celdre, Gabusovce, Zombor, Oloviry, Maly Krti§, Novd Ves, Sula, Cerveﬁany, Suchén, Dacov Lom,

the whole district of Lucenec,
the whole district of Polt4r
in the district of Zvolen, the whole municipalities Lest, PlieSovce

in the district of Detva, the whole municipalities of Stard Huta, Viglasskd Huta,- Kalinka, Slatinské Lazy, StoZok,
Kloko¢, Viglas, Detva,

in the district of Krupina the whole municipalities of Senohrad, Horné Mladonice, Dolné Mladonice, Cekovce,
Lackov.

1L RESZ

1. Bulgdria

Bulgdridban a kovetkezd, IIL. tipusd, korldtozds alatt all6 korzetek:

the whole region of Gabrovo,

the whole region of Lovech,

the whole region of Montana,

the Pleven region:

- the whole municipality of Belene

- the whole municipality of Gulyantzi

- the whole municipality of Dolna Mitropolia
- the whole municipality of Dolni Dabnik
- the whole municipality of Iskar

- the whole municipality of Knezha

- the whole municipality of Nikopol

- the whole municipality of Pordim

- the whole municipality of Cherven bryag,
the Ruse region:

- the whole municipality of Dve mogili,
the Shumen region:

- the whole municipality of Veliki Preslav,
- the whole municipality of Venetz,

— the whole municipality of Varbitza,

- the whole municipality of Kaolinovo,

- the whole municipality of Novi pazar,

- the whole municipality of Smyadovo,

- the whole municipality of Hitrino,

the Silistra region:

- the whole municipality of Alfatar,

- the whole municipality of Glavnitza,
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- the whole municipality of Dulovo
- the whole municipality of Kaynardzha,
- the whole municipality of Tutrakan,
- the Sliven region:
- the whole municipality of Kotel,
- the whole municipality of Nova Zagora,
- the whole municipality of Tvarditza,
- the Targovishte region:
- the whole municipality of Antonovo,
— the whole municipality of Omurtag,
- the whole municipality of Opaka,
— the Vidin region,
- the whole municipality of Belogradchik,
- the whole municipality of Boynitza,
- the whole municipality of Bregovo,
- the whole municipality of Gramada,
- the whole municipality of Dimovo,
- the whole municipality of Kula,
- the whole municipality of Makresh,
- the whole municipality of Novo selo,
— the whole municipality of Ruzhintzi,
- the whole municipality of Chuprene,
- the Veliko Tarnovo region:
- the whole municipality of Veliko Tarnovo,
- the whole municipality of Gorna Oryahovitza,
- the whole municipality of Elena,
- the whole municipality of Zlataritza,
- the whole municipality of Lyaskovetz,
— the whole municipality of Pavlikeni,
- the whole municipality of Polski Trambesh,
— the whole municipality of Strazhitza,
- the whole municipality of Suhindol,
- the whole region of Vratza,
— in Varna region:
- the whole municipality of Avren,
- the whole municipality of Beloslav,
- the whole municipality of Byala,
- the whole municipality of Dolni Chiflik,
- the whole municipality of Devnya,
- the whole municipality of Dalgopol,
— the whole municipality of Provadia,

- the whole municipality of Suvorovo,
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- the whole municipality of Varna,
- the whole municipality of Vetrino,
— in Burgas region:
- the whole municipality of Burgas,
- the whole municipality of Kameno,
- the whole municipality of Malko Tarnovo,
- the whole municipality of Primorsko,
- the whole municipality of Sozopol,
- the whole municipality of Sredets,
- the whole municipality of Tsarevo,
- the whole municipality of Sungurlare,
- the whole municipality of Ruen,

- the whole municipality of Aytos.

2. Olaszorszig
Olaszorszdgban a kovetkezd, III. tipust, korldtozds alatt all6 korzetek:

- tutto il territorio della Sardegna.

3. Lettorszag
Lettorszdgban a kovetkezd, IIL. tipust, korldtozas alatt allé korzetek:

- Aizputes novada Kalvenes pagasta dala uz austrumiem no cela pie Vartajas upes lidz autocelam A9, uz ziemeliem
no autocela A9, uz austrumiem no autocela V1200, Kazdangas pagasta dala uz austrumiem no cela V1200, P115,
P117,V1296,

- Kuldigas novada, Laidu pagasta dala uz dienvidiem no autocela V1296,

- Skrundas novada Rudbarzu, Nikraces pagasts, Ranku pagasta dala uz dienvidiem no autocela V1272 lidz robezai ar
Ventas upi, Skrundas pagasts (iznemot pagasta dala no Skrundas uz ziemeliem no autocela A9 un austrumiem no
Ventas upes), Skrundas pilséta,

— Vainodes novada Embiites pagasta dala uz ziemeliem autocela P116, P106.
4. Litvania
Litvanidban a kovetkezd, 111 tipust, korldtozas alatt all6 korzetek:

- Jurbarko rajono savivaldybé: SeredZiaus ir Juodaiciy senianijos,

- Kauno rajono savivaldybé: Cekiskés seniiinija, Babty senifinijos dalis | vakarus nuo kelio Alir Vilkijos apylinkiy
senidnijos dalis | rytus nuo kelio Nr. 1907,

— Kédainiy rajono savivaldybé: Pernaravos senitinija ir Josvainiy senitinijos pietvakariné dalis tarp kelio Nr. 229 ir
Nr. 2032,

—  Plungés rajono savivaldybé: Alsédziy, Babrungo, Paukstakiy, Plateliy ir Zemaiciy Kalvarijos seniiinijos,
— Raseiniy rajono savivaldybé: Ariogalos ir Ariogalos miesto seniiinijos,

—  Skuodo rajono savivaldybés: Barstyciy, Notény ir Saciy senifinijos.

5. Lengyelorszig
Lengyelorszdgban a kovetkezd, IIL. tipust, korldtozas alatt 4ll6 korzetek:
w wojewddztwie warmifisko-mazurskim:

— gminy Kiwity i Lidzbark Warmiriski z miastem Lidzbark Warminiski w powiecie lidzbarskim,
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~ gminy Barczewo, Gietrzwald, Jonkowo, Dywity, Dobre Miasto, Purda, Stawiguda, Swiatki, czes¢ gminy Olsztynek
polozona na pdlnoc od linii wyznaczonej przez droge nr S51 biegnaca od wschodniej granicy gminy do
miejscowos$ci Ameryka oraz na wschéod od linii wyznaczonej przez droge biegnacg od skrzyzowania z droga S51
do péinocnej granicy gminy, faczacej miejscowosci Manki — Mycyny — Ameryka w powiecie olsztyfiskim,

- powiat miejski Olsztyn,

w wojewodztwie mazowieckim:

— gminy Laskarzew z miastem Laskarzew, Maciejowice, Sobolew, Trojanéw, Zelechéw, czes¢ gminy Wilga potozona
na potudnie od linii wyznaczonej przez rzeke Wilga biegngca od wschodniej granicy gminy do ujScia do rzeki
Wisly, cze$¢ gminy Gérzno polozona na potudnie od linii wyznaczonej przez droge aczaca miejscowosci Laki i
Gérzno biegnacg od wschodniej granicy gminy, nastepnie od miejscowosci Gorzno na potudnie od drogi
nr 1328W biegnacej do drogi nr 17, a nastepnie na potudnie od linii wyznaczonej przez droge biegnaca od drogi
nr 17 do zachodniej granicy gminy przez miejscowosci Jézeféw i Kobyla Wola w powiecie garwolifiskim,

- cze§¢ gminy Hza polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 9 w powiecie radomskim,

- gmina Kazanéw w powiecie zwoleniskim,

— gminy Ciepieléw, Lipsko, Rzeczniéw i Sienno w powiecie lipskim,

w wojewddztwie lubelskim:

— powiat tomaszowski,

— gmina Bialopole w powiecie chelmskim,

— gmina Rudnik i czgé¢ gminy Zétkiewka potozona na potudnie od linii wyznaczonej przez droge nr 842 w powiecie
krasnostawskim,

- gminy Adaméw, Grabowiec, Komaréw — Osada, Krasnobréd, tabunie, Migczyn, Nielisz, Radecznica, Suldw,
Szczebrzeszyn, Zwierzyniec w powiecie zamojskim,

— powiat bilgorajski,

- powiat hrubieszowski,

- gminy Dzwola i Chrzanéw w powiecie janowskim,

- gmina Serokomla w powiecie lukowskim,

- gminy Abraméw, Kamionka, Michéw, Firlej, Jeziorzany, Kock w powiecie lubartowskim,

- gminy Kloczew, Stezyca, Ulez i czg$¢ gminy Ryki polozona na péinoc od linii wyznaczonej przez lini¢ kolejowa w
powiecie ryckim,

- gmina Baran6w w powiecie pulawskim,

w wojewodztwie podkarpackim:

- gminy Cieszanéw, Horyniec — Zdr6j, Narol i Stary Dzikoéw w powiecie lubaczowskim,

— gminy Kurytéwka, Nowa Sarzyna, miasto Lezajsk, cze$¢ gminy wiejskiej Lezajsk polozona na péinoc od miasta
Lezajsk oraz cz¢$¢ gminy wiejskiej Lezajsk potozona na wschéd od linii wyznaczonej przez rzeke San, w powiecie
lezajskim,

- gminy Krzeszéw, Rudnik nad Sanem, cz¢$¢ gminy Harasiuki polozona na poludnie od linii wyznaczona przez droge
nr 1048 R, czg$¢ gminy Ulanéw polozona na poludnie od linii wyznaczonej przez rzeke Tanew, cze$¢ gminy Nisko
potozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 19 oraz na potudnie od linii wyznaczonej przez linie
kolejows biegnacg od wschodniej granicy gminy do skrzyzowania z droga nr 19, czes¢ gminy Jezowe polozona na

wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 19 w powiecie nizaiskim,

- gminy Chlopice, Jarostaw z miastem Jarostaw, Laszki, Wigzownica, Pawlosiéw, Radymno z miastem Radymno, w
powiecie jarostawskim,

- gmina Stubno w powiecie przemyskim,
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- czes$¢ gminy Kamien polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 19 w powiecie rzeszowskim,

- gminy Adaméwka, Sieniawa, Tryficza, miasto Przeworsk, cz¢$¢ gminy wiejskiej Przeworsk potozona na wschdd od
miasta Przeworsk i na wschéd od linii wyznaczonej przez autostrade A4 biegnacg od granicy z gming Tryficza do
granicy miasta Przeworsk, cz¢$¢ gminy Zarzecze polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 1594R
biegnaca od pdinocnej granicy gminy do miejscowosci Zarzecze oraz na péinoc od linii wyznaczonej przez drogi
nr 1617R oraz 1619R biegnaca do poludniowej granicy gminy w powiecie przeworskim,

w wojewddztwie lubuskim:

— gminy Nowa S6l i miasto Nowa S6l, Otyn oraz cz¢$¢ gminy Kozuchéw polozona na péinoc od linii wyznaczonej
przez droge nr 283 biegnaca od wschodniej granicy gminy do skrzyzowania z drogg nr 290 i na pénoc od linii
wyznaczonej przez droge nr 290 biegnacej od miasta Mirocin Dolny do zachodniej granicy gminy, cze$¢ gminy
Bytom Odrzanski polozona na potudniowy wschéd od linii wyznaczonej przez drogi nr 293 i 326, cze$¢ gminy
Nowe Miasteczko potozona na wschdd od linii wyznaczonych przez drogi 293 i 328, czg$¢ gminy Siedlisko
potozona na poludniowy wschéd od linii wyznaczonej przez droge biegnaca od rzeki Odry przy poludniowe
granicy gminy do drogi nr 326 laczacej si¢ z droga nr 325 biegnaca w kierunku miejscowosci Rézanéwka do
skrzyzowania z droga nr 321 biegnaca od tego skrzyzowania w kierunku miejscowosci Bielawy, a nastgpnie
przedtuzong przez droge przeciwpozarowa biegnaca od drogi nr 321 w miejscowosci Bielawy do granicy gminy w
powiecie nowosolskim,

~ gminy Babimost, Czerwienisk, Kargowa, Swidnica, Zabér, czes¢ gminy Bojadta potozona na potudnie od linii
wyznaczonej przez droge nr 278 biegnaca od wschodniej granicy gminy do skrzyzowania z droga nr 282 i na
potudnie od linii wyznaczonej przez droge nr 282 biegnacej od miasta Bojadta do zachodniej granicy gminy i czgsé
gminy Sulech6w polozona na zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr S3 oraz na péinoc od linii wyznaczonej
przez

— droge faczacy miejscowosci Kepsko - Bukéw biegngcg od zachodniej granicy gminy do miejscowosci Bukéw, a
nastepnie na zachdd od linii wyznaczonej przez droge taczaca miejscowosci Bukéw — Milkowo biegnaca od
miejscowosci Bukow do péinocnej granicy gminy w powiecie zielonogérskim,

- cze$¢ gminy Niegostawice polozona na wschéd od linii wyznaczonej przez droge nr 328 w powiecie zZaganskim,

— powiat miejski Zielona Géra,

- gminy Skape, Szczaniec, Zbaszynek , czg$¢ gminy Lubrza potozona na potudnie od linii wyznaczonej przez
autostrade A2 i cze$¢ gminy Swiebodzin polozona na poludnie od linii wyznaczonej przez autostrade A2 w
powiecie Swiebodzinskim,

— gminy Bobrowice, Dgbie, Krosno Odrzafiskie i czg¢$¢ gminy Bytnica potozona na wschéod od linii wyznaczonej przez
droge nr 1157F w powiecie kro$niefiskim,

- cze§¢ gminy Trzciel polozona na poludnie od linii wyznaczonej przez droge nr 92 w powiecie migdzyrzeckim,
w wojewddztwie wielkopolskim:

- gmina Zbgszyn, cz¢$¢ gminy Miedzichowo polozona na poludnie od linii wyznaczonej przez droge nr 92, czesé
gminy Nowy Tomysl polozona na zachéd od linii wyznaczonej przez droge nr 305 w powiecie nowotomyskim,

- gmina Siedlec w powiecie wolsztynskim,
- cze$¢ gminy Rakoniewice polozona na wschdd od linii wyznaczonej przez droge nr 305 w powiecie grodziskim,
w wojewddztwie dolnoslgskim:

— gminy Jerzmanowa, Zukowice, cz¢$¢ gminy Kotla potozona na potudnie od linii wyznaczonej przez rzeke Krzycki
Row, cze$¢ gminy wiejskiej Glogow potozona na zachéd od linii wyznaczonej przez drogi nr 12, 319 oraz 329,
cz¢$¢ miasta Glogdw polozona na zachdd od linii wyznaczonej przez droge nr 12 w powiecie glogowskim,

— gminy Gaworzyce, Radwanice i cz¢$¢ gminy Przemkow polozona na péinoc od linii wyznaczonej prze droge nr 12
w powiecie polkowickim,
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w wojewddztwie Swigtokrzyskim:

— czg$¢ gminy Brody polozona na wschéd od linii kolejowej biegnacej od miejscowosci Marcule i od péinocnej
granicy gminy przez miejscowosci Klepacze i Karczma Kunowska do potudniowej granicy gminy w powiecie
starachowickim.

6. Romania
Romdnidban a kovetkezd, III. tipusd, korldtozas alatt all6 korzetek:
— Zona orasului Bucuresti,
- Judetul Constanta,
- Judetul Satu Mare,
- Judetul Tulcea,
—  Judetul Baciu,
- Judetul Bihor,
- Judetul Bistrita Ndsiud,
- Judetul Briila,
- Judetul Buziu,
—  Judetul Cilarasi,
- Judetul Dambovita,
- Judetul Galati,
- Judetul Giurgiu,
- Judetul Ialomita,
- Judetul Ilfov,
- Judetul Prahova,
- Judetul Silaj,
- Judetul Suceava
—  Judetul Vaslui,
- Judetul Vrancea,
—  Judetul Teleorman,
- Judetul Mehedinti,
- Judetul Gorj,
- Judetul Arges,
- Judetul Olt,
- Judetul Dolj,
- Judetul Arad,
—  Judetul Timis,
- Judetul Covasna,
- Judetul Brasov,
- Judetul Botosani,
- Judetul Valcea,
—  Judetul Iasi,
- Judetul Hunedoara,
—  Judetul Alba,
- Judetul Sibiu,
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—  Judetul Caras-Severin,
- Judetul Neamt,

- Judetul Harghita,

- Judetul Mures,

- Judetul Cluj,

- Judetul Maramures.

7. Szlovdkia
Szlovékidban a kovetkezd, IIL tipusd, korldtozds alatt 4ll6 korzetek:

— the whole district of Trebisov.”.
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HATAROZATOK

A TANACS (EU) 2021/812 HATAROZATA
(2021. mdjus 10.)

az Eurdépai Unié dltal az egyrészrGl az Eurdpai Unié, az Eurdpai Atomenergia-kozosség és

tagdllamaik, mdsrészrl Grazia kozotti tdrsuldsi megdllapodds dltal létrehozott, kereskedelmi

formécidban iilésezd Tdrsuldsi Bizottsigban és Téarsuldsi Tandcsban a kozbeszerzéssel kapcsolatos

jogszabilyok végrehajtisira irdnyuld, Grizia kormdnya dltal jovihagyott dtfogd iitemtervre

vonatkozé kedvezd vélemény tekintetében képviselend§ dllispontrdl, valamint a tdrsuldsi
megillapodis XVI-B. melléklete 1. szakasza befejezésének elismerésér6l

AZ EUROPAI UNIO TANACSA,

tekintettel az Eurépai Unié6 mikodésérdl szOl6 szerzédésre és killondsen annak 207. cikke (4) bekezdésének elsd
albekezdésére, osszefiiggésben 218. cikkének (9) bekezdésével,

tekintettel az Eurdpai Bizottsdg javaslatdra,

mivel:

(1)

Az egyrészrdl az Eurdpai Unid, az Eurdpai Atomenergia-kozosség és tagallamaik, masrészrdl Grizia kozotti tarsuldsi
megéllapodast () (a tovabbiakban: a megéllapodds) az Unié az (EU) 2016/838 tandcsi hatdrozattal (?) kototte meg, és
a megdllapodds 2016. jalius 1-jén lépett hatdlyba.

A megillapodds 145. cikkének (1) bekezdése tigy rendelkezik, hogy Grizidnak a kozbeszerzéssel kapcsolatos
jogszabalyok Grizidban torténd végrehajtdsira vonatkozdan egy atfogd, hatdriddket és mérfoldkoveket megjelold
iitemtervet kell benydjtania a kereskedelmi formacioban ilésezd Tarsuldsi Bizottsaghoz, amelynek valamennyi
reformot tartalmaznia kell a jogszabdlyoknak az uniés vivmanyokhoz valé kozelitése tekintetében.

A megillapodds 145. cikkének (2) bekezdése értelmében a kereskedelmi formécidban ilésez$ Tarsuldsi Bizottsdg
altal kinyilvanitott kedvezs véleményre van szitkség ahhoz, hogy az dtfog6 utemterv a Grizia kozbeszerzési
jogszabalyai unids kozbeszerzési vivmanyokhoz valé jogalkotasi kozelitésének végrehajtasara irdnyuld referenciado-
kumentummd véljon.

A megdllapodds 146. cikkének (2) bekezdésével osszhangban az uni6s vivmdnyokhoz valé kozelitést egymadst
kovetd szakaszokban kell végrehajtani a megéllapodas XVI-B. mellékletében meghatdrozott titemezés szerint. Az
egyes szakaszok végrehajtdsit a megdllapodds 408. cikkének (4) bekezdésében meghatdrozott kereskedelmi
formaci6ban iilésez8 Tarsuldsi Bizottsdgnak kell értékelnie, és ez az emlitett bizottsdg pozitiv értékelését kovetden a
piacra jutds kolcsonos biztositdsat kell, hogy eredményezze a megdllapodds XVI-B. mellékletében meghatérozottak
szerint.

A kereskedelmi formécioban iilésez$ Tarsuldsi Bizottsignak az 1/2014 EU-Grazia tarsuldsi tandcsi hatdrozat () II.
mellékletében meghatdrozott eljdrdsi szabalyzata 11. cikkének (2) bekezdésével oGsszhangban hatdrozatot kell
elfogadnia, amelyben véleményt nyilvanit a Grazia kormdnya éltal jovahagyott dtfogd titemtervrél, valamint értékelést
ad a gruz jogszabdlyoknak az uniés vivmédnyokhoz val6 eddigi kozelitésérdl a megéllapodds XVI-B. mellékletében
meghatdrozott 1. szakasz befejezésekor. Az emlitett iitemtervet Grizia kormdnya a 2018. janudr 22-i 154. sz. és a
2020. jonius 12-i 974. sz. rendelettel mddositott, ,A Grizia és az EU kozotti, a mélyrehaté és dtfogd
szabadkereskedelmi megallapodds (DCFTA) hatdlya ald tartozd kotelezettségeknek valé megfelelés érdekében a
kozbeszerzési teriileten tervezett valtozdsokrdl” cimd, 2016. mdrcius 31-i 536. sz. kormédnyrendeletben hagyta jova.

HLL 261.,2014.8.30., 4. 0.

A Tandcs (EU) 2016/838 hatdrozata (2016. mdjus 23.) az egyrészrdl az Eurépai Uni6, az Eurdpai Atomenergia-kozosség és
tagédllamaik, mdsrészrdl Grizia kozotti tdrsuldsi megdllapoddsnak az Eurdpai Unié nevében torténd megkotésérél (HL L 141,
2016.5.28., 26. 0.).

Az EU-Gruzia tarsuldsi tandcs 1/2014. sz. hatdrozata (2014. november 17.) a sajdt és a Tarsuldsi Bizottsdg, valamint az albizottsigok
eljrdsi szabalyzatdnak elfogaddsarél [2015/2261] (HL L 321., 2015.12.5., 60. 0.).
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(6) A megéllapodas XVI-B. mellékletében meghatdrozott 1. szakasz befejezésének elismerését kovetGen a Tarsuldsi
Tandcsnak az 1/2014 EU-Grazia tarsuldsi tandcsi hatdrozat 1. mellékletében meghatarozott eljirdsi szabdlyzata 11.
cikkének (2) bekezdésével osszhangban hatdrozatot kell hoznia a kozponti kormdnyzati szervek beszerzései
tekintetében a kolcsonos piacra jutdsnak a megéllapodds XVI-B. mellékletével 6sszhangban torténd biztositdsarol.

(7)  Helyénval6 meghatdrozni az Unié altal a kereskedelmi formdcioban iilésezd Tarsuldsi Bizottsdgban és a Tdrsuldsi
Tandcsban képviselendd allaspontot, mivel a tervezett hatdrozatok kotelezs érvénytiek lesznek az Unidra nézve,

ELFOGADTA EZT A HATAROZATOT:

1. cikk

Az Uni6 éltal a kereskedelmi formdcidban iilésez§ Tarsuldsi Bizottsdgban a Grizia kormdnya éltal jévihagyott dtfogd
titemterv, valamint a megéllapodds XVI-B. mellékletében meghatarozott 1. szakasz befejezése tekintetében képviselendd
alldspont a kereskedelmi formdcidban iilésez8 Térsuldsi Bizottsdg hatdrozattervezetén (%) alapul.

2. cikk
Az Unio éltal a Tarsuldsi Tandcsban a kolcsonos piacra jutdsnak a megéllapodas XVI-B. mellékletével 6sszhangban torténd
biztositdsa tekintetében képviselendd dlldspont a Tarsuldsi Tandcs hatdrozattervezetén (*) alapul.

3. cikk

Ez a hatdrozat az elfogaddsdnak napjan lép hatalyba.

Kelt Briisszelben, 2021. méjus 10-én.

a Tandcs részérdl
az elnok
J. BORRELL FONTELLES

(*) Lasd az ST 7791/21 dokumentumot a http:/[register.consilium.europa.eu oldalon.


http://register.consilium.europa.eu
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A TANACS (KKBP) 2021/813 HATAROZATA
(2021. majus 20.)

az Eurépai Unié ukrajnai polgdri biztonsigi dgazati reformra vonatkozé tandcsadd misszidjirol
(EUAM Ukrajna) sz616 2014/486/KKBP hatdrozat médositdsirél

AZ EUROPAI UNIO TANACSA,
tekintettel az Eurépai Uniérol sz016 szerzGdésre és killonosen annak 42. cikke (4) bekezdésére és 43. cikke (2) bekezdésére,
tekintettel az Unid kiiliigyi és biztonsagpolitikai f6képviselGjének javaslatdra,

mivel:

(1) A Tandcs 2014. jalius 22-én elfogadta az Eurdpai Unidé ukrajnai polgdri biztonsdgi dgazati reformra vonatkozd
tandcsadd misszidjar6l (EUAM Ukrajna) sz616 2014486 KKBP hatérozatot ().

(2) A Tandcs 2019. mdjus 13-dn elfogadta a (KKBP) 2019/761 hatdrozatot (%), amely 2021. mdjus 31-ig
meghosszabbitotta az EUAM Ukrajna megbizatdsat.

(3) Az EUAM Ukrajna stratégiai feliilvizsgalatdnak Gsszefiiggésében a Politikai és Biztonsdgi Bizottsdg megallapodott
arr6l, hogy az EUAM Ukrajna missziét 2024. majus 31-ig meg kell hosszabbitani, és arrél két év elteltével egy a
politikai dimenzi6 alakuldsdra osszpontosité stratégiai értékelést kell elvégezni.

(4) A 2014/486/KKBP hatdrozat hatélyat ezért 2024. mdjus 31-ig meg kell hosszabbitani.

(5) Az EUAM Ukrajna végrehajtdsdra olyan helyzetben keriil majd sor, amely rosszabbodhat és akadalyozhatja az Unié
kiilsg tevékenysége tekintetében a Szerzédés 21. cikkében meghatarozott célkittizések elérését,

ELFOGADTA EZT A HATAROZATOT:

1. cikk

A 2014/486/KKBP hatdrozat a kovetkezdképpen médosul:
1. a 14. cikk (1) bekezdése a kovetkezd albekezdéssel egésziil ki:

»Az EUAM Ukrajndval kapcsolatos kiaddsok fedezésére szolgdl6 pénziigyi referenciadsszeg a 2021. jinius 1-jétdl 2024.
méjus 31-ig terjedd idGszakra 88 500 000 EUR.”;

2. a 18. cikk helyébe a kovetkezd szoveg 1ép:
,18. Cikk
Stratégiai feliilvizsgalat

2023. méjus 31-ét kovetSen el kell végezni az EUAM Ukrajna stratégiai értékelését, amelynek a politikai dimenzi6
alakuldsara kell 6sszpontositania.”;

3. a19. cikk mdsodik bekezdésének helyébe a kovetkezs szoveg lép:

,Ezt a hatdrozatot 2024. mdjus 31-ig kell alkalmazni.”

() HLL217. 2014.7.23., 42. 0.
() A Tandcs (KKBP) 2019/761 hatdrozata (2019. mdjus 13.) az Eurépai Uni6 ukrajnai polgari biztonsagi dgazati reformra vonatkozd
tandcsadd misszidjardl (EUAM Ukrajna) sz6l6 2014/486/KKBP hatdrozat médositasardl (HL L 125., 2019.5.14., 16. o.).
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2. cikk

Ez a hatdrozat az elfogaddsdnak napjan 1ép hatalyba.

Kelt Briisszelben, 2021. mdjus 20-dn.

a Tandcs részérdl
az elnék
A. SANTOS SILVA
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A TANACS (KKBP) 2021/814 HATAROZATA
(2021. majus 20.)

a Fegyverkereskedelmi SzerzGdés végrehajtisinak timogatdsa érdekében végzett unids tdjékoztatdsi
tevékenységekrdl sz616 (KKBP) 2017/915 hatirozat mddositisarol

AZ EUROPAI UNIO TANACSA,

tekintettel az Eurdpai Uniorol szol6 szerz8désre és killonosen annak 28. cikke (1) bekezdésére és 31. cikke (1) bekezdésére,

tekintettel az Uni6 kiiliigyi és biztonsagpolitikai f6képviseljének javaslatdra,

mivel:

(1)  ATandcs 2017. mdjus 29-én elfogadta a (KKBP) 2017/915 hatérozatot ().

(2) A Tandcs 2020. julius 30-dn elfogadta a (KKBP) 2017/915 hatdrozatot mddosit6 (KKBP) 2020/1134 hatdrozatot (2),
amely a (KKBP) 2017/915 hatdrozat 1. cikkében emlitett tevékenységek tekintetében 2021. janius 30-ig
meghosszabbitotta a végrehajtasi idszakot.

(3) A Bundesamt fiir Wirtschaft und Ausfuhrkontrolle 2021. madrcius 31-én, az Expertise France pedig 2021.
aprilis 6-dn — végrehajt6 tigynokségi mindségében — kérte, hogy az Uni6 engedélyezze a (KKBP) 2017/915 tandcsi
hatdrozat végrehajtasi id6szakdnak a Covid19-vildgjarvanybol eredd, tovabbra is fenndllé nehézségek miatt masodik
alkalommal, 2022. janudr 31-ig torténd meghosszabbitdsat.

(4) A (KKBP) 2017/915 hatdrozat 1. cikkében emlitett tevékenységek 2022. janudr 31-ig torténd folytatdsa nem jir
pénziigyi forrdsokat érint6 kovetkezményekkel,

ELFOGADTA EZT A HATAROZATOT:

1. cikk
A (KKBP) 2017/915 hatdrozat 5. cikke helyébe a kovetkezd szoveg 1ép:
,5. cikk
Ez a hatdrozat az elfogaddsdnak napjan lép hatilyba.

Ez a hatdrozat 2022. janudr 31-én hatalyat veszti.”

2. cikk

Ez a hatdrozat az elfogaddsdnak napjan lép hatélyba.

Kelt Briisszelben, 2021. mdjus 20-4n.

a Tandcs részérdl
az elnék
A. SANTOS SILVA

(") A Tandcs (KKBP) 2017915 hatdrozata (2017. mdjus 29.) a Fegyverkereskedelmi Szerz6dés végrehajtisanak tdimogatdsa érdekében
végzett unids tdjékoztatdsi tevékenységekrsl (HL L 139., 2017.5.30., 38. 0.).

() A Tandcs (KKBP) 2020/1134 hatdrozata (2020. julius 30.) a Fegyverkereskedelmi SzerzGdés végrehajtdsanak tdmogatdsa érdekében
végzett unids tdjékoztatdsi tevékenységekrdl sz616 (KKBP) 2017/915 hatdrozat mddositdsardl (HL L 247., 2020.7.31., 24. 0.).
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A TANACS (KKBP) 2021/815 VEGREHAJTASI HATAROZATA
(2021. mdjus 20.)

a szuddni helyzetre tekintettel hozott korldtoz6 intézkedésekrél sz616, 2014/450/KKBP hatdrozat
végrehajtdsarol
AZ EUROPAI UNIO TANACSA,
tekintettel az Eurdpai Uniorol szol6 szerz8désre és killonosen annak 31. cikke (2) bekezdésére,

tekintettel a szuddni helyzetre tekintettel hozott korldtozé intézkedésekrdl és a 2011/423/KKBP hatdrozat hatdlyon kiviil
helyezésérél sz616, 2014. jalius 10-i 2014/450/KKBP tandcsi hatarozatra (') és killondsen annak 6. cikkére,

tekintettel az Uni6 kiiliigyi és biztonsagpolitikai f6képviselGjének javaslatdra,

mivel:

(1) A Tandcs 2014. jalius 10-én elfogadta a 2014/450/KKBP hatdrozatot.

(2) Az Egyesiilt Nemzetek Biztonsadgi Tandcsdnak (ENSZ BT) az 1591 (2005) sz. ENSZ BT-hatdrozat alapjn létrehozott
bizottsdga 2021. marcius 5-én jovahagyta egy személy torlését a korldtozd intézkedések hatdlya ald tartozé

személyek és szervezetek jegyzékébdl.

(3) A 2014/450/KKBP hatdrozat mellékletét ezért ennek megfelelSen médositani kell,
ELFOGADTA EZT A HATAROZATOT:

1. cikk

A 2014/450/KKBP hatdrozat melléklete az e hatdrozat mellékletében foglaltak szerint médosul.

2. cikk

Ez a hatdrozat az Eurdpai Unié Hivatalos Lapjdban val6 kihirdetésének napjan 1ép hatélyba.

Kelt Briisszelben, 2021. mdjus 20-4n.

a Tandcs részérdl
az elnok
A. SANTOS SILVA

() HLL203.2014.7.11.,106. o.
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MELLEKLET

A 2014/450/KKBP hatdrozat mellékletében foglalt jegyzEkbdl torolni kell az alabbi személyre vonatkozd bejegyzést:
3. SHAREIF, Adam.
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