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EUROOPAN PARLAMENTIN JA NEUVOSTON
ASETUS (EU) 2018!...,

annettu 11 piivini joulukuuta 2018,

elainldakkeista

ja direktiivin 2001/82/EY kumoamisesta

(ETA:n kannalta merkityksellinen teksti)

EUROOPAN PARLAMENTTI JA EUROOPAN UNIONIN NEUVOSTO, jotka

ottavat huomioon Euroopan unionin toiminnasta tehdyn sopimuksen ja erityisesti sen 114 artiklan ja

168 artiklan 4 kohdan b alakohdan,
ottavat huomioon Euroopan komission ehdotuksen,

sen jilkeen kun esitys lainsditdmisjirjestyksessd hyviksyttaviksi sdddokseksi on toimitettu

kansallisille parlamenteille,
ottavat huomioon Euroopan talous- ja sosiaalikomitean lausunnon’,
ovat kuulleet alueiden komiteaa,

noudattavat tavallista lainsddtamisjarjestystaZ,

1 EUVL C 242, 23.7.2015, s. 54.
Euroopan parlamentin kanta, vahvistettu 25. lokakuuta 2018 (ei vield julkaistu virallisessa
lehdessd) ja neuvoston pditos, tehty 26. marraskuuta 2018.
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sekd katsovat seuraavaa:

(1

)

©)

Eldinladkkeiden saattamista markkinoille, valmistusta, tuontia, vientid, toimittamista,
jakelua, lddketurvatoimintaa, valvontaa ja kdyttdd koskeva unionin sidintelykehys koostui
Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivistd 2001/82/EY! ja Euroopan parlamentin ja

neuvoston asetuksesta (EY) N:o 726/20042.

Saatujen kokemusten ja komission tekemén eldinldékkeiden sisimarkkinoiden toimintaa
koskevan arvioinnin pohjalta on ilmennyt, etti eldinladkkeitd koskevaa sédéntelykehysti
olisi mukautettava tieteen kehitykseen, nykyisiin markkinaolosuhteisiin ja
taloustilanteeseen, samalla kun edelleen varmistetaan eldinten terveyden ja hyvinvoinnin

sekd ympariston suojelun korkea taso ja turvataan kansanterveys.

Eldinladkkeitd koskevassa sdéntelykehyksessa olisi otettava huomioon eldinlddkealan
yritysten tarpeet ja eldinlddkkeiden kauppa unionissa. Liséksi siihen olisi sisédllytettdva
3 pédiviand maaliskuuta 2010 annetussa komission tiedonannossa "Eurooppa 2020 —
Alykkiin, kestivin ja osallistavan kasvun strategia" vahvistetut keskeiset poliittiset

tavoitteet.

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2001/82/EY, annettu 6 pdivind marraskuuta
2001, eldinladkkeitd koskevista yhteison sddanndistd (EYVL L 311, 28.11.2001, s. 1).
Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EY) N:o 726/2004, annettu 31 pdivana
maaliskuuta 2004, ihmisille ja eldimille tarkoitettuja 144kkeitd koskevista yhteison lupa- ja
valvontamenettelyistd ja Euroopan lddkeviraston perustamisesta (EUVL L 136, 30.4.2004,
s. 1).
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Kokemus on osoittanut, ettd eldinldédkintdalan tarpeet ovat hyvin erilaiset kuin ihmisille
tarkoitettujen ladkkeiden alan tarpeet. Etenkin investointikannustimet ovat erilaiset
thmisille tarkoitettujen lddkkeiden ja eldinldékkeiden markkinoilla. Eldinlddkintdala kattaa
esimerkiksi monia eri eldinlajeja, mika aiheuttaa sekd markkinoiden pirstoutumista etti
tarvetta tehdd suuria investointeja, jotta olemassa olevien, tietylle eldinlajille tarkoitettujen
eldinladkkeiden lupa voidaan laajentaa koskemaan toista eldinlajia. Lisdksi
eldinladkintdalan hinnanmuodostusmekanismit noudattavat tiysin erilaista logiikkaa.
Naéisté syistd eldinlddkkeiden hinnat ovat yleensd merkittavasti ihmisille tarkoitettujen
ladkkeiden hintoja alhaisempia. Eldinlddketeollisuus on kooltaan vain murto-osa ihmisille
tarkoitettujen ladkkeiden teollisuudenalasta. Siksi on aiheellista kehittdd eldinladkintdalan
ominaisuuksiin ja erityispiirteisiin mukautettu sdéntelykehys, jota ei voi pitdd mallina

ihmisille tarkoitettujen lddkkeiden markkinoille.

Tédmin asetuksen tavoitteena on keventdd hallinnollista rasitetta, edistdd sisimarkkinoita ja
parantaa eldinlddkkeiden saatavuutta ja samalla taata kansanterveyden ja eldinten

terveyden sekd ympiriston suojelun mahdollisimman korkeatasoinen suoja.
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(6) Eldinladkepakkausten tunnistaminen tunnistekoodeja kiyttden on yleinen kiytdntd useissa
jasenvaltioissa. Ndma jdsenvaltiot ovat kehittdneet kansallisella tasolla integroituja
sahkdisid jarjestelmid, joiden avulla tillaiset koodit toimivat asianmukaisesti ja jotka on
liitetty kansallisiin tietokantoihin. Yhdenmukaistetun unionin laajuisen jarjestelman
kéyttoonoton kustannuksia ja hallinnollisia vaikutuksia ei ole arvioitu. Sen sijaan

jasenvaltioille olisi annettava mahdollisuus paattaa kansallisella tasolla siité, ottavatko ne

kayttoon eldinlddkkeiden ulkopakkauksen tietoihin lisdttdvien tunnistekoodien jarjestelmén

val eivat.

(7) Nykyisissé kansallisen tason tunnistekoodijirjestelmissé on kuitenkin eroja, eikd
vakiomuotoa ole. Olisi sdddettdva mahdollisuudesta kehittdd unionin laajuinen
yhdenmukaistettu tunnistekoodi, jota varten komission olisi hyviksyttdvd yhtendiset
sdadnnot. Se, ettd komissio hyvéksyisi tillaista tunnistekoodia koskevat sddnnét, ei estdisi

jasenvaltioita valitsemasta, kayttavatko ne téllaista tunnistekoodia.
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Huolimatta pidettivien eldinten terveytté, hyvaa kotieldintaloutta, hyvaa hygieniaa,
ruokintaa, hoitoa ja bioturvallisuutta koskevista toimenpiteistd, joita maataloustuottajien ja
muiden toimijoiden on toteutettava unionin tasolla hyvéksyttyjen sdéntdjen perusteella,
eldimilld voi olla hyvin erilaisia tauteja, joita voidaan ehkéistd tai hoitaa eldinladkkeilla
sekd eldinten terveyteen ettd hyvinvointiin liittyvisté syistd. Eldintaudeilla ja niiden
torjunnan edellyttimilld toimenpiteilld saattaa olla hyvin vakavat seuraukset yksittdisille
eldimille, eldinpopulaatioille, eldintenpitdjille ja taloudelle. Thmisiin tarttuvilla
eldintaudeilla voi lisdksi olla merkittidvat vaikutukset kansanterveyteen. Néin ollen
unionissa olisi oltava riittdvésti tehokkaita eldinladkkeitd, jotta voidaan varmistaa
kansanterveyteen ja eldinten terveyteen sovellettavat tiukat vaatimukset sekd maatalous- ja

vesiviljelyalan kehittyminen.

Yhteisten kansanterveyden ja eldinten terveyden sekd ympériston suojeluun liittyvien
huolenaiheiden ottamiseksi huomioon tdssé asetuksessa olisi asetettava eldinladkkeille
tiukat laatua, turvallisuutta ja tehoa koskevat vaatimukset. Talld asetuksella olisi myos
yhdenmukaistettava eldinlddkkeiden myyntilupien myontdmiseen ja unionin markkinoille

saattamiseen sovellettavat sadnnot.

Tat asetusta ei pitdisi soveltaa eldinlddkkeisiin, jotka eivit ole kiyneet l4pi teollista

prosessia, kuten esimerkiksi prosessoimattomaan vereen.

Loislddkkeisiin kuuluu myos aineita, joilla on karkottava vaikutus ja jotka on tarkoitettu

kéytettidviksi eldinlddkkeina.
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Eldinten hoitamiseen kdytetyistd perinteisistd kasviperdisistd valmisteista ei toistaiseksi ole
riittdvasti tietoja, jotta olisi mahdollista perustaa yksinkertaistettu jarjestelma. Komission
olisi siksi tarkasteltava mahdollisuutta ottaa kiyttoon téllainen yksinkertaistettu jarjestelma

jasenvaltioiden nédiden tuotteiden kéytOstd niiden alueella toimittamien tietojen perusteella.

Tété asetusta sovelletaan eldinlddkkeisiin, mukaan luettuna valmisteisiin, joihin viitataan
direktiivissd 2001/82/EY 'esiseoksina' ja joita pidetddn tissd asetuksessa yhtena
eldinlddkkeen ladkemuotona siithen asti, kunnes nama valmisteet sisillytetddn ladkerehuun
tai valituotteisiin, minka jélkeen sovelletaan Euroopan parlamentin ja neuvoston asetusta

(EU) 2018/...1* eikd endd tdtd asetusta.

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EU) 2018/..., annettu ... pdivdna .. .kuuta ...,
ladkerehun valmistuksesta, markkinoille saattamisesta ja kdytostd sekd Euroopan
parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 183/2005 muuttamisesta ja neuvoston
direktiivin 90/167/ETY kumoamisesta (EUVL L ...).

EUVL: lisdtadn tekstiin menettelyn 2014/0255(COD) asiakirjan numero ja alaviitteeseen sen
numero, paivimaari ja julkaisuviite.
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Tiettyjen suun kautta rehussa tai juomavedessi eldimille annettavien eldinldékkeiden
oikean antotavan ja asianmukaisen annostelun varmistamiseksi, erityisesti kun on kyse
eldinryhmien hoidosta, antotapa olisi kuvattava asianmukaisesti tuotetiedoissa.
Ristikontaminaation vélttimiseksi ja mikrobildédkeresistenssin vihentdmiseksi olisi
vahvistettava ndiden valmisteiden antamisessa kiytettdvien vilineiden puhdistusta
koskevia lisdohjeita. Jotta voidaan parantaa sellaisten eldinlddkkeiden tehokasta ja
turvallista kdyttod, jotka on hyviksytty ja joita madratdan annettaviksi suun kautta muita
antoreittejd kuin lddkerehua kayttaen, kuten sekoittamalla juomavettd ja eldinlddketta tai
sekoittamalla eldinlddkettd manuaalisesti rehuun, jonka eldinten pitdjd antaa
elintarviketuotantoeldimille, komission olisi tarvittaessa annettava delegoituja sdadoksia.
Komission olisi otettava huomioon asetuksella (EY) N:o 726/2004 perustetun Euroopan
ladkeviraston, jdljempind 'lddkevirasto', tieteelliset suositukset, jotka koskevat esimerkiksi

toimenpiteiti, joilla minimoidaan ndiden valmisteiden yliannostus tai aliannostus, tahaton

anto muille kuin kohde-eldimille seki ristikontaminaation ja ymparistoon levidmisen riski.

Eldinladkkeiden sisdmarkkinoiden yhdenmukaistamiseksi ja ndiden lddkkeiden vapaan
litkkkuvuuden edistdmiseksi unionissa olisi vahvistettava valmisteille lupamenettelyt, joilla
taataan kaikille hakemuksille samat edellytykset ja kaikkien osapuolten kannalta avoimet

puitteet.

PE-CONS 45/1/18 REV 1

~



(16)

(17)

(18)

(19)

Velvoite kiyttad keskitettyd lupamenettelyd, jonka perusteella myonnetty myyntilupa on
voimassa koko unionissa, olisi ulotettava koskemaan muun muassa valmisteita, jotka
sisdltdvit uusia vaikuttavia aineita tai jotka koostuvat muokatuista kudoksista tai soluista
tai siséltavét niitd, mukaan luettuina uusiin hoitomuotoihin liittyvét eldinladkkeet, lukuun
ottamatta veren komponentteja, kuten plasma, verihiutaletiivisteet tai punasolut. Jotta
voitaisiin taata eldinldikkeiden mahdollisimman laaja saatavuus unionissa, olisi kaikin
asianmukaisin tavoin helpotettava pienten ja keskisuurten yritysten, jaljempénd "pk-
yritykset', mahdollisuuksia hyodyntia keskitettyd lupamenettelyé, ja sen kayttod olisi
samalla laajennettava siten, ettd sen mukaista lupaa voisi hakea mille tahansa
eldinlddkkeelle, mukaan luettuna kansallisen myyntiluvan saaneiden eldinldadkkeiden

rinnakkaisvalmisteet.

Uuden antigeenin tai uuden kannan korvaamista tai lisddmisti ei saisi pitdd uuden
vaikuttavan aineen lisdidmisend, kun on kyse myyntiluvan jo saaneesta immunologisesta
eldinladkkeestd, jota kdytetdén esimerkiksi lintuinfluenssaa, sinikielitautia, suu- ja

sorkkatautia tai hevosinfluenssaa vastaan.

Eldinladkkeiden kansallinen lupamenettely olisi sdilytettidva, koska tarpeet vaihtelevat
unionin maantieteellisten alueiden ja pk-yritysten toimintamallien valilla. Olisi
varmistettava, ettd yhdessd jisenvaltiossa myonnetyt myyntiluvat tunnustetaan muissa

jasenvaltioissa.

Jotta autettaisiin luvan hakijoita ja erityisesti pk-yrityksid tdyttdméédn tdmén asetuksen
vaatimukset, jdsenvaltioiden olisi annettava hakijoille neuvontaa. Tillaista neuvontaa olisi
annettava ladkeviraston laatimien toimintaohjeiden ja muun sen antaman neuvonnan ja

avun lisaksi.
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Jotta viltetddn hakijoiden ja toimivaltaisten viranomaisten tarpeettomat hallinnolliset ja
taloudelliset rasitteet, eldinlddkkeen myyntilupahakemuksen tidydellinen arviointi olisi
tehtdva vain kerran. Sen vuoksi on aiheellista sdétii erityisistd kansallisten myyntilupien

keskindistd tunnustamista koskevista menettelyista.

Lisdksi olisi vahvistettava keskindisti tunnustamismenettelyd koskevat sdannot, jotta
toimivaltaisten viranomaisten vélilld eldinlddkkeiden keskindistd tunnustamismenettelya ja
hajautettua menettelya kisittelevissd koordinointiryhmassa, jaljempéana
'koordinointiryhma', mahdollisesti syntyvit erimielisyydet voidaan ratkaista ilman
aiheetonta viivéstystd. Tdssd asetuksessa sdddetddn myos koordinointiryhmén uusista
tehtivisti, joita ovat muun muassa luettelon laatiminen vuosittain viite-eldinladkkeista,
joiden valmisteyhteenvedot yhdenmukaistetaan, sekd suositusten antaminen

ladketurvatoiminnasta ja sen osallistuminen signaalien hallinnointiprosessiin.

Jos jasenvaltion, komission tai myyntiluvan haltijan késityksen mukaan on syyti uskoa,
ettd eldinldédke voisi aiheuttaa vakavan riskin ihmisten tai eldinten terveydelle tai
ympdristolle, valmisteesta olisi unionin tasolla tehtdvé tieteellinen arviointi, jonka jilkeen
kokonaisvaltaisen hydty-riskisuhteen arvioinnin pohjalta tehdddn yhteinen, asianomaisia

jasenvaltioita velvoittava paitos riidanalaisesta kohdasta.

Elédinladkettd, jolla ei ole myyntilupaa ja jonka laatua, turvallisuutta ja tehoa ei ole

osoitettu, ei pitdisi saada saattaa markkinoille unionissa.
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Jos eldinlddke on tarkoitettu elintarviketuotantoeldimille, myyntilupa olisi myonnettdva
vain siind tapauksessa, ettd valmisteen sisdltimit farmakologisesti vaikuttavat aineet ovat
sallittuja Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 470/2009! ja sen nojalla
mahdollisesti annettujen sdddosten mukaisesti niiden eldinlajien osalta, joille kyseinen

elainldike on tarkoitettu.

Eteen voi kuitenkin tulla tilanteita, joissa sopivaa myyntiluvan saanutta eldinlddkettd ei ole
saatavilla. Tallaisissa tilanteissa eldinldadkarin pitdisi voida méératd hoidossaan oleville
eldimille omalla vastuullaan muita ladkkeitd tiukkoja sdant6ja noudattaen ja ainoastaan
eldinten terveyden tai hyvinvoinnin vuoksi. Elintarviketuotantoeldinten ollessa kyseessé
eldinlddkirien olisi varmistettava asianmukaisen varoajan asettaminen, jotta
elintarvikeketjuun ei paisisi kyseisten eldinlddkkeiden vahingollisia jddmii, ja sen vuoksi

olisi noudatettava erityistd varovaisuutta annettaessa mikrobilddkkeita.

Jasenvaltioiden olisi voitava sallia poikkeuksellisesti sellaisten eldinldékkeiden kaytto,
joilla ei ole myyntilupaa, jos se on tarpeen unionissa luetteloitujen tautien tai uusien tautien

torjumiseksi ja jos jdsenvaltion terveystilanne sitd edellyttia.

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EY) N:o 470/2009, annettu 6 paivani
toukokuuta 2009, yhteison menettelyistd farmakologisesti vaikuttavien aineiden jddmien
enimmaismadrien vahvistamiseksi eldimista saatavissa elintarvikkeissa, neuvoston asetuksen
(ETY) N:o 2377/90 kumoamisesta sekd Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin
2001/82/EY ja Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 726/2004
muuttamisesta (EUVL L 152, 16.6.2009, s. 11).
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(27) Koska eldinlddkkeiden myyntilupien muuttamista koskevien sédntdjen olisi oltava
yksinkertaiset, tieteellistd arviointia pitéisi edellyttdd ainoastaan muutoksilta, jotka voivat

vaikuttaa kansanterveyteen, eldinten terveyteen tai ympéristoon.

(28) Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivissid 2010/63/EU! vahvistetaan tieteellisiin
tarkoituksiin kéytettdvien eldinten suojelua koskevat sadnndkset, jotka perustuvat
korvaamisen, vdhentdmisen ja parantamisen periaatteisiin. Kyseisti direktiivid ei sovelleta
kliinisiin eldinlddketutkimuksiin. Kliiniset ladketutkimukset, joista saadaan olennaisen
tarkedd tietoa eldinlddkkeen turvallisuudesta ja tehosta, olisi suunniteltava niin, ettd niissi
otetaan huomioon tieteellisiin tarkoituksiin kéytettdvien eldvien eldinten hoitoa ja kayttoa
koskevat korvaamisen, vahentdmisen ja parantamisen periaatteet, ja suoritettava
optimaalisella tavalla, jotta niiden tulokset ovat hyvin luotettavia, samalla kun niissa
kiytetddn mahdollisimman v&hin eldimid. Téllaisten kliinisten 148ketutkimusten menettelyt
olisi suunniteltava siten, ettd valtetdin tuottamasta eldimille kipua, tuskaa tai kdrsimysti, ja
niissé olisi otettava huomioon direktiivissd 2010/63/EU sédddetyt periaatteet, mukaan
luettuna vaihtoehtoisten testimenetelmien kéyttd6 mahdollisuuksien mukaan, seka
eldinlddkkeiden rekisterdinnin teknisten vaatimusten yhdenmukaistamiseksi tehtdvin

kansainvélisen yhteistyon (VICH) tuottamat ohjeet.

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2010/63/EU, annettu 22 pdividnd syyskuuta
2010, tieteellisiin tarkoituksiin kéytettavien eldinten suojelusta (EUVL L 276, 20.10.2010,
s. 33).
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(30)

Tehostunut tiedonsaanti edistdé tunnetusti yleisté tietoisuutta, antaa kansalaisille
tilaisuuden esittdd huomioitaan ja mahdollistaa sen, ettd viranomaiset voivat ottaa
kansalaisten havainnot asianmukaisesti huomioon. Yleis6l1ld olisi sen vuoksi oltava
mahdollisuus tutustua valmistetietokannan, ladketurvatietokannan seké valmistusta ja
tukkukauppaa koskevan tietokannan tietoihin sen jilkeen, kun toimivaltainen
viranomainen on poistanut kaikki kaupallisesti luottamukselliset tiedot. Euroopan
parlamentin ja neuvoston asetuksessa (EY) N:o 1049/2001! annetaan yleisolle
mahdollisimman laajat oikeudet tutustua asiakirjoihin ja vahvistetaan titd koskevat yleiset
periaatteet ja rajoitukset. Niin ollen ladkeviraston olisi annettava mahdollisimman laajat
oikeudet tutustua asiakirjoihin pitden samalla huolta siitd, ettd tiedonsaantioikeudet ja
voimassa olevat tietosuojavaatimukset ovat keskenéén tasapainossa. Tiettyjé julkisia tai
yksityisid etuja, kuten henkil6tiedot ja kaupallisesti luottamukselliset tiedot, olisi

suojattava poikkeussddnnoksin asetuksen (EY) N:o 1049/2001 mukaisesti.

Yrityksilld on vihemmaén kiinnostusta kehittié eldinladkkeitd suppeille markkinoille.
Eldinladkkeiden saatavuuden parantamiseksi kyseisilld unionin markkinoilla olisi joissain
tapauksissa oltava mahdollista myontdd myyntilupa hakemuksesta, johon ei sisilly kaikkia
vaadittuja tietoja, jolloin myyntilupa perustuisi tilanteen hyoty-riskiarvioon ja sithen
liitettdisiin tarvittaessa erityisvelvoitteita. Tadllaisen myyntiluvan mydntdmisen pitidisi olla
mahdollista etenkin niiden eldinlddkkeiden kohdalla, jotka on tarkoitettu harvinaisille
eldinlajeille taikka harvinaisten tautien tai suppeilla maantieteellisilld alueilla esiintyvien

tautien hoitoon tai ehkdisyyn.

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EY) N:o 1049/2001, annettu 30 pdivind
toukokuuta 2001, Euroopan parlamentin, neuvoston ja komission asiakirjojen saamisesta
yleison tutustuttavaksi (EYVL L 145, 31.5.2001, s. 43).
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(32)

Ympdristoriskien arvioinnin olisi oltava pakollinen kaikille uusille
myyntilupahakemuksille, ja sen olisi oltava kaksivaiheinen. Ensimmaéisessd vaiheessa olisi
arvioitava, missd madrin ympdristo altistuu valmisteelle, sen vaikuttaville aineille ja muille
ainesosille, ja toisessa vaiheessa puolestaan olisi arvioitava farmakologisesti vaikuttavien

jaamien vaikutukset.

Jos peldtdin, ettd ladkeaine voisi aiheuttaa vakavan ympaéristoriskin, voi olla aiheellista
tutkia kyseistd ainetta unionin ympéristolainsdddannon yhteydessa. Erityisesti voi olla
aiheellista méérittdd, onko kyseinen aine Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin
2000/60/EY! nojalla pintavesissé esiintyvien aineiden tarkkailuluetteloon sisdllytettiva
aine, jotta siitd kerdtddn seurantatietoja. Voi olla aiheellista sisdllyttia se
prioriteettiaineiden luetteloon ja vahvistaa sille ympéristonlaatunormi sekd maérittia
toimenpiteitd, joilla aineen péddstdjd ympéristoon vihennetddn. Néihin toimenpiteisiin voisi
kuulua toimenpiteitd valmistusteollisuuden paistojen vihentdmiseksi Euroopan
parlamentin ja neuvoston direktiivin 2010/75/EU? mukaisia parhaita kiytettivissd olevia
tekniikoita (BAT) hyddyntdmilli, erityisesti jos vaikuttavien farmaseuttisten aineiden
pdidstd on madritelty keskeiseksi ympdristokysymykseksi parasta kéytettdvissé olevaa
tekniikkaa koskevia vertailuasiakirjoja (BREF-asiakirjoja) ja niihin liittyvid BAT-

paitelmié laadittaessa tai tarkistettaessa.

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2000/60/EY, annettu 23 pédiviand lokakuuta
2000, yhteison vesipolitiikan puitteista (EYVL L 327, 22.12.2000, s. 1).

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2010/75/EU, annettu 24 pdivdand marraskuuta
2010, teollisuuden pidistoistd (yhtendistetty ympériston pilaantumisen ehkdiseminen ja
vihentdminen) (EUVL L 334, 17.12.2010, s. 17).
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(33)

(34)

Testit, prekliiniset tutkimukset ja kliiniset 1ddketutkimukset edellyttévit yrityksiltd
merkittdvii investointia, joka niiden on tehtdva voidakseen toimittaa
myyntilupahakemukseen vaadittavat tiedot tai vahvistaakseen eldinlddkkeen sisdltdmien
farmakologisesti vaikuttavien aineiden jaddmien enimmaismadridn. TAmé& investointi olisi
suojattava tutkimuksen ja innovoinnin, erityisesti toissijaisille eldinlajeille tarkoitettuihin
eldinladkkeisiin ja mikrobilddkkeisiin liittyvan tutkimuksen ja innovoinnin,
kannustamiseksi, jotta tarpeellisten eldinlddkkeiden saatavuus voidaan varmistaa unionissa.
Sen vuoksi toimivaltaiselle viranomaiselle tai l1ddkevirastolle toimitetut tiedot olisi
suojattava siten, etteivit muut hakijat padse kdyttiméaan niitd. Kilpailun mahdollistamiseksi
tama suoja olisi kuitenkin myOnnettdva rajalliseksi ajaksi. Samanlaista investointisuojaa
olisi sovellettava tutkimuksiin, jotka tukevat mikrobilddke- tai loislddkeresistenssid

vihentdvaa tai hyoty-riskisuhdetta parantavaa uutta lddkemuotoa, antoreittid tai annostusta.

Tiettyjé tietoja ja asiakirjoja, jotka on tavallisesti toimitettava myyntilupahakemuksen
mukana, ei pitdisi vaatia, jos kyseessd on unionissa myyntiluvan saaneen tai aiemmin

myyntiluvan saaneen eldinlddkkeen rinnakkaisvalmiste.
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(35)

(36)

On tiedossa, ettd valmisteen mahdollinen vaikutus ympéristoon voi riippua kiytetysti
mairasti ja siten myoOs ympéristoon mahdollisesti joutuvasta 1d4dkeaineen méérastd. Niin
ollen jos on ndyttoa siitd, ettd sellaisen ladkkeen ainesosa, jonka rinnakkaiseldinlaédketta
koskeva myyntilupahakemus on jdtetty, on vaaraksi ympéristolle, ympariston
suojelemiseksi on aiheellista vaatia tietoja mahdollisista ymparistovaikutuksista.
Téllaisissa tapauksissa hakijoiden olisi pyrittdva hankkimaan kyseiset tiedot yhteistydssé
alentaakseen kustannuksia ja vdhentiddkseen selkédrankaisilla eldimilld tehtavid kokeita.
Mahdollinen vaihtoehto voisi olla sellaisen yhtendisen unionin arvioinnin kayttéonotto,
jossa eldinlddkinnidlliseen kdyttoon tarkoitettujen vaikuttavien aineiden ympéristoon
vaikuttavia ominaisuuksia arvioidaan vaikuttaviin aineisiin perustuvan
arviointijarjestelmén (monografiat) avulla. Komission olisi siksi esitettdvd Euroopan
parlamentille ja neuvostolle kertomus, jossa tarkastellaan téllaisen monografiajérjestelméin
toteutettavuutta ja muita mahdollisia vaihtoehtoja eldinlddkkeiden ympéristoriskien

arviointia varten, ja liitettdva siihen tarvittaessa lainsdddantoehdotus.

Teknisten asiakirjojen suojaa olisi sovellettava uusiin eldinldékkeisiin seka tietoihin, jotka
on kehitetty sellaisten valmisteiden innovoinnin tueksi, joilla on myyntilupa tai joiden
osalta viitataan olemassa olevaan myyntilupaan. Tdssé tapauksessa myyntiluvan muutosta
tai myyntiluvan myontdmistd koskevassa hakemuksessa voitaisiin viitata osittain aiemman
myyntilupahakemuksen tai myyntiluvan muutosta koskevan hakemuksen mukana
toimitettuihin tietoihin, ja siind olisi oltava uutta tietoa, joka on kehitetty erityisesti

olemassa olevan valmisteen osalta vaaditun innovoinnin tueksi.
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(37)

(38)

(39)

(40)

Biologisten valmisteiden valmistusprosessin erot tai kdytetyn apuaineen muutos saattavat
aiheuttaa eroavaisuuksia rinnakkaisvalmisteiden ominaisuuksissa. Biologista
rinnakkaisvalmistetta koskevassa myyntilupahakemuksessa olisi osoitettava néin ollen
biologinen samanarvoisuus, jotta olemassa olevan tiedon perusteella voidaan varmistaa

sama laatu, turvallisuus ja teho.

Seké toimivaltaisille viranomaisille ettd 144keteollisuudelle koituvan tarpeettoman
hallinnollisen ja taloudellisen rasitteen valttdmiseksi eldinlddkkeen myyntilupa olisi
padsddntdisesti myonnettdva rajoittamattomaksi ajaksi. Myyntiluvan uusimisille olisi

asetettava ehtoja ainoastaan asianmukaisesti perustelluissa poikkeustapauksissa.

Joissain tapauksissa pelkén tieteellisen riskinarvioinnin avulla ei tunnetusti saada kaikkea
sitd tietoa, johon riskinhallintapdétoksen olisi perustuttava, ja huomioon olisi otettava my0s
muita tekijoitd, kuten yhteiskuntaan, talouteen, etiikkaan, ympéristoon ja hyvinvointiin

liittyvit tekijit sekd tarkastusten toteutettavuus.

Erityisolosuhteissa, joissa ilmenee merkittdvéd kansanterveyteen tai eldinten terveyteen
kohdistuva riski mutta joissa asiasta vallitsee tieteellinen epdvarmuus, voidaan toteuttaa
asianmukaisia toimenpiteitd ottaen huomioon terveys- ja kasvinsuojelutoimia koskevan
Maailman kauppajirjeston (WTO) sopimuksen 5 artiklan 7 kohta, jota on tulkittu unionin
tarpeisiin ennalta varautumisen periaatetta koskevassa komission 2 pdiviand helmikuuta
2000 antamassa tiedonannossa. Téllaisissa olosuhteissa jdsenvaltioiden tai komission olisi
yritettavd hankkia kyseisen ongelman objektiivisemman arvioinnin edellyttdmii lisétietoja

ja tarkasteltava niiden pohjalta toimenpidettd uudelleen kohtuullisen ajan kuluessa.
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(41)

Resistenssi ihmisille ja eldimille tarkoitetuille mikrobildékkeille on kasvava
terveysongelma unionissa ja koko maailmassa. Ongelman monimutkaisuuden, sen
rajatylittdvén ulottuvuuden ja siihen liittyvdn suuren taloudellisen rasitteen vuoksi sen
vaikutus ei rajoitu ihmisten ja eldinten terveydelle koituviin vakaviin seurauksiin, vaan
siitd on tullut maailmanlaajuinen kansanterveysongelma, joka koskettaa koko yhteiskuntaa
ja edellyttda pikaisia ja koordinoituja eri alojen vilisié toimia, joissa sovelletaan yhteinen
terveys -ldhestymistapaa. Téllaisiin toimiin kuuluvat mikrobilddkkeiden hallitun kayton
edistdminen, niiden rutiininomaisen profylaktisen ja metafylaktisen kdyton valttdminen,
sellaisten mikrobildékkeiden kdyton rajoittaminen eldinten hoidossa, jotka ovat ratkaisevan
tarkeitd ihmisilld esiintyvien hengenvaarallisten infektioiden ehkédisemisessa tai
hoitamisessa, sekd uusien mikrobilddkkeiden kehittdmisen edistiminen ja kannustimien
tarjoaminen sithen. On myds tarpeen varmistaa, ettd eldimille tarkoitettujen
mikrobilddkkeiden myyntipadllysmerkinndissd on asianmukaiset varoitukset ja ohjeet.
Eldinladkintialalla olisi rajoitettava tiettyjen uusien tai ihmiselle kriittisen tarkeiden
mikrobilddkkeiden kdytt6d muihin kuin myyntiluvan ehdoissa maarattyihin
kayttotarkoituksiin. Eldimille tarkoitettujen mikrobildékkeiden mainontaan sovellettavia
sddntdja olisi tiukennettava ja lupavaatimuksissa olisi puututtava riittavésti eldimille

tarkoitettujen mikrobildékkeiden riskeihin ja hyotyihin.
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(42)

(43)

On tarpeen vdhentia sité riskid, ettd ihmisille ja eldimille tarkoitetuille mikrobildédkkeille
kehittyy resistenssid. Sen vuoksi eldimille tarkoitettua mikrobildédkettd koskevassa
hakemuksessa olisi oltava tietoa mahdollisesta riskistd, ettd kyseisen ladkkeen kéyttdminen
saattaa johtaa mikrobilddkeresistenssin kehittymiseen ihmisissé tai eldimissa tai niithin
liittyvissd organismeissa. Kansanterveyden ja eldinten terveyden korkean tason
varmistamiseksi eldimille tarkoitetuille mikrobildédkkeille olisi mydnnettdva myyntilupa
vasta perusteellisen tieteellisen hyoty-riskiarvioinnin jélkeen. Tarvittaessa myyntiluvassa
olisi asetettava valmisteen kéyttod rajoittavia ehtoja. Ehtoihin olisi sisdllytettidva
rajoituksia, jotka koskevat eldinlddkkeen kdytt6d myyntiluvan ehtojen ja etenkin

eldinlddkkeen valmisteyhteenvedon vastaisesti.

Useiden antimikrobisten vaikuttavien aineiden yhdistetty kdytto saattaa olla
mikrobildédkeresistenssin kehittymisen kannalta erityisen riskialtista. Tdllainen yhdistetty

kéytto olisi ndin ollen otettava huomioon arvioitaessa, myonnetainkd eldinladkkeelle

myyntilupa.
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(44)

Uusien mikrobildédkkeiden kehittdminen on ollut hitaampaa kuin olemassa oleville
mikrobildédkkeille kehittyvén resistenssin kasvu. Koska uusia mikrobildédkeaineita tuottavia
innovaatioita on vain vdhin, on olennaisen tirkeda séilyttd4 olemassa olevien
mikrobilddkkeiden teho niin kauan kuin mahdollista. Mikrobilddkeaineiden kéaytto
eldimille annettavissa lddkkeissd saattaa nopeuttaa resistenttien mikro-organismien
syntymistd ja levidmistd ja voi vaarantaa nykyisten, jo harvalukuisten mikrobilddkkeiden
tehokkaan kayton ithmisilla esiintyvien infektioiden hoidossa. Niisti syisté
mikrobilddkkeiden vaarinkdyttod ei saisi sallia. Mikrobilddkkeiti ei saisi kdyttda
profylaksiaan muissa kuin tarkkaan méaaritellyissé tapauksissa annettavaksi yksittdiselle
eldimelle tai rajalliselle eldinmairélle, kun infektioriski on erittdin suuri tai sen seuraukset
olisivat todennékoisesti vakavat. Antibioottisia lddkkeitd ei saisi kdyttdd profylaksiaan
muissa kuin poikkeustapauksissa ja vain yksittdiselle eldimelle annettavaksi.
Mikrobilddkkeitd olisi kdytettavd metafylaksiaan vain silloin, kun infektion tai
infektiotaudin levidmisriski eldinryhméssi on suuri eikd sopivia vaihtoehtoja ole
kaytettdvissd. Tallaisten rajoitusten olisi mahdollistettava profylaktisen ja metafylaktisen
kayton viahentdminen eldimissa siten ettd mikrobilddkkeiden kokonaiskéytto eldimillé

pienenee.
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(45)

(46)

Mikrobilddkkeiden ja erityisesti sellaisten mikrobilddkkeiden, jotka ovat tarkeitd ihmisilld
esiintyvien infektioiden hoidossa mutta joita on my0s vélttimatontd kayttaa
eldinlddkinndssa, hallittua kdyttod koskevan jasenvaltioiden kansallisen politiikan
vahvistamiseksi voi olla tarpeen rajoittaa ndiden lddkkeiden kayttoa tai kieltda se.
Jasenvaltioiden olisi ndin ollen voitava miérittda tieteellisten suositusten perusteella niiden
kéyttod rajoittavia ehtoja ja esimerkiksi asettaa niitd koskevan ladkeméédrayksen antamisen
ehdoksi mikrobilddkeherkkyyden testaaminen sen varmistamiseksi, ettei saatavilla ole
muita mikrobilddkkeitd, jotka ovat riittdvan tehokkaita tai sopivia diagnosoidun taudin

hoitamiseen.

Jotta tiettyjen mikrobilddkeaineiden teho ihmisilld esiintyvien infektioiden hoidossa
voidaan sdilyttdd mahdollisimman pitkdén, voi olla tarpeen varata kyseiset
mikrobilddkeaineet kiytettaviksi pelkédstdén thmisille. Sen vuoksi olisi 1dékeviraston
tieteellisten suositusten perusteella oltava mahdollista paattad, etti tiettyja
mikrobilddkeaineita ei pidd olla saatavilla eldinlddkintéalalla. Tallaista mikrobilddkeaineita
koskevia paitoksid tehdessdin komission olisi myds otettava huomioon saatavilla olevat
asiaa koskevat Euroopan elintarviketurvallisuusviranomaisen (EFSA) ja muiden
asiaankuuluvien unionin virastojen antamat suositukset, joissa puolestaan otetaan myds
huomioon kaikki kansainvilisten jirjestojen, kuten Maailman terveysjarjeston (WHO) ja
Maailman eldintautijarjeston (OIE) antamat sekd Codex Alimentarius-

elintarvikestandardikokoelmassa annetut, asiaa koskevat suositukset.
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(47)

(48)

Mikrobilddkkeiden vddrd antaminen tai kdyttd aiheuttavat riskin kansanterveydelle tai
eldinten terveydelle. Niin ollen eldimille tarkoitettuja mikrobilddkkeiti olisi oltava
saatavilla ainoastaan eldinlddkemé&érdystd vastaan. Eldinladkareilld on keskeinen asema
mikrobilddkkeiden maltillisen kdyton varmistamisessa, ja sen vuoksi heidédn olisi
médrittdva mikrobilddkkeitd mikrobilddkeresistenssid koskevan tietdimyksensi,
epidemiologisen ja kliinisen tietimyksensé ja yksittdiseen eldimeen tai eldinryhméén
liittyvia riskitekijoitd koskevan ymmartimyksensé perusteella. Liséksi eldinladkéreiden
olisi noudatettava ammattialansa menettelytapasdintojd. Eldinlddkireiden olisi
varmistettava, etteivit he ole eturistiriitatilanteessa ladkkeitd midritessddn, ja samalla on
tunnustettava, ettd he harjoittavat laillista vahittdismyyntitoimintaa kansallisen
lainsddddannon mukaisesti. Erityisesti eldinlddkéreiden taloudelliset kannustimet eivét saisi
suoraan tai vélillisesti vaikuttaa heididn toimintaansa néité ladkkeitd méidratessa. Lisdksi
eldinladkareiden toimittamien eldinldékkeiden madrén olisi rajoituttava heidan

hoidettavanaan olevien eldinten hoidon edellyttdmain maaraan.

Mikrobilddkkeiden maltillinen kiyttd on mikrobilddkeresistenssin torjunnan kulmakivi.
Kaikkien asiaankuuluvien sidosryhmien olisi yhdessé edistettdvd mikrobilddkkeiden
hallittua kayttod. Siksi on tirkedd, ettd mikrobilddkkeiden hallitun kdyton ohjeet
eldinldédketieteessd otetaan huomioon ja niitd kehitelldén edelleen. Riskitekijoiden
tunnistaminen ja kriteerien laatiminen mikrobilddkkeiden antamisen aloittamiselle sekd
vaihtoehtoisten toimenpiteiden méaérittdminen voisivat auttaa valttimain
mikrobilddkkeiden tarpeetonta kayttdd, myos metafylaksiassa. Lisdksi jasenvaltioiden olisi
voitava toteuttaa rajoittavia lisdtoimenpiteitd mikrobilddkkeiden hallittua kéayttoa koskevan
kansallisen politiikan tdytdntoonpanemiseksi, edellyttden ettd ndilla toimenpiteilld ei

aiheettomasti rajoiteta sisimarkkinoiden toimintaa.
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(49) Arvioitaessa tiettyjen eldimille tarkoitettujen mikrobilddkkeiden hyoty-riskisuhdetta
unionissa on tarkedé ottaa huomioon mikrobildékeresistenssin kehittymisen kansainvélinen
luonne. Mikrobilddkkeille resistentit organismit voivat levitd unionissa ja kolmansissa
maissa ihmisiin ja eldimiin unionista tai kolmansista maista perdisin olevien eldinperdisten
tuotteiden kulutuksen vélitykselld, suorassa kontaktissa eldimiin tai ihmisiin tai muilla
tavoilla. Ndin ollen eldimille tarkoitettujen mikrobildaikkeiden kéyttda unionissa
rajoittavien toimenpiteiden olisi perustuttava tieteelliseen neuvontaan ja niisté olisi
keskusteltava kolmansien maiden ja kansainvélisten jdrjestdjen kanssa
mikrobildékeresistenssin torjunnan alalla tehtdvan yhteistyon puitteissa. Ndisté syisté olisi
myo0s varmistettava syrjimittomalla ja oikeasuhteisella tavalla, ettd kolmansien maiden
toimijat noudattavat unioniin vietivien eldinten ja eldinperdisten tuotteiden kohdalla
tiettyja mikrobilddkeresistenssiin liittyvid perusedellytyksié. Kaikissa tédllaisissa toimissa
olisi noudatettava asiaankuuluvien kansainvilisten sopimusten mukaisia unionin
velvoitteita, ja niilld olisi edistettévi kansainvilistd mikrobilddkeresistenssin torjuntaa,
erityisesti WHO:n mikrobildédkeresistenssid koskevaa maailmanlaajuista
toimintasuunnitelmaa ja OIE:n mikrobilddkeresistenssid ja mikrobilddkkeiden hallittua

kéyttod koskevaa strategiaa.
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(50)

(1)

Vieldkain ei ole tarpeeksi riittdvin yksityiskohtaista ja vertailukelpoista unionin tason
tietoa, jonka avulla voitaisiin havaita suuntaukset ja tunnistaa mahdolliset riskitekijit seka
kehittdd toimenpiteitd mikrobilddkeresistenssin riskin vdhentdmiseksi ja jo toteutettujen
toimenpiteiden vaikutusten seuraamiseksi. Sen vuoksi on tdrkeédd jatkaa téllaisten tietojen
kerddmisté ja kehittda sitd edelleen asteittaisen ldhestymistavan mukaisesti. Kun ndita
tietoja on saatavilla, niitd olisi analysoitava yhdessd mikrobildadkkeiden kéyttod ihmisilla
sekd eldimissd, ihmisissé ja elintarvikkeissa havaittuja mikrobilddkkeille resistentteja
organismeja koskevien tietojen kanssa. Keréttyjen tietojen tehokkaan kidyton
varmistamiseksi olisi vahvistettava tietojen kerdéimisté ja vaihtoa koskevat asianmukaiset
tekniset sddnndt. Jasenvaltioiden olisi oltava vastuussa eldimilld kaytettyjen
mikrobilddkkeiden myyntii ja kiyttod koskevien tietojen keruusta, jota lddkevirasto
koordinoi. Olisi oltava mahdollista tehda lisdd mukautuksia tiedonkeruuvelvoitteisiin, kun
jasenvaltioiden menettelyt mikrobilddakkeiden myyntid ja kdyttod koskevien tietojen

kerddmiseksi ovat riittdvan luotettavia.

Suurin osa markkinoilla olevista eldinlddkkeistd on saanut myyntiluvan kansallisten
menettelyjen mukaisesti. Se, ettd useammassa kuin yhdessé jdsenvaltiossa kansallisesti
myyntiluvan saaneiden eldinlddkkeiden valmisteyhteenvetoja ei ole yhdenmukaistettu,
aiheuttaa tarpeettomia liséesteitd eldinlddkkeiden litkkuvuudelle unionissa. Kyseiset
valmisteyhteenvedot on tarpeen yhdenmukaistaa ainakin annostuksen, kiyttotarkoitusten ja

varoitusten osalta.
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(52)

(53)

(54)

(55)

Jotta voitaisiin keventdd hallinnollista rasitetta ja maksimoida eldinldikkeiden saatavuus
jasenvaltioissa, olisi vahvistettava yksinkertaistetut eldinlddkkeiden pakkaamista ja
merkitsemistd koskevat sddnnot. Tekstimuotoista tietoa olisi vihennettiva ja, jos
mahdollista, vaihtoehtona téllaiselle tekstimuotoiselle tiedolle voitaisiin kehittdd ja kayttaa
kuvamerkkeji ja lyhenteitd. Kuvamerkit ja lyhenteet olisi standardoitava koko unionissa.
Olisi huolehdittava siitd, ettd kyseisilld sadnndilld ei vaaranneta kansanterveytti, eldinten

terveyttd eikd ympéristoa.

Liséksi jasenvaltioiden olisi voitava valita alueellaan myyntiluvan saaneiden
eldinlddkkeiden valmisteyhteenvedoissa, myyntipdéllysmerkinndissé ja pakkausselosteessa

esitettyjen tekstien kieli.

Eldinladkkeiden saatavuuden parantamiseksi unionissa yksittdiselle eldinlddkkeelle olisi
oltava mahdollista myontid useampia kuin yksi myyntilupa samalle myyntiluvan haltijalle
samassa jasenvaltiossa. Tassé tapauksessa eldinlddkkeen kaikkien lddkinnillisten
ominaisuuksien ja hakemusten tueksi toimitettujen eldinladkettd koskevien tietojen olisi
oltava samat. Useita yksittdistd eldinlddkettd koskevia hakemuksia ei kuitenkaan pitéisi
kayttdd keskindisen tunnustamisen periaatteiden kiertimiseen, ja siksi timéntyyppiset
hakemukset olisi eri jdsenvaltioissa késiteltédva keskindisen tunnustamisen

menettelysddntdjen puitteissa.

Ladketurvatoimintaa koskevat sddnnot ovat tarpeen kansanterveyden, eldinten terveyden ja
ympériston suojelemiseksi. Epdiltyja haittatapahtumia koskevien tietojen keruun odotetaan

edistévin eldinlddkkeiden asianmukaista kayttoa.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 24



(56)

(57)

(58)

(59)

Ympiristovahingoista, jotka on havaittu sen jdlkeen, kun eldimelle on annettu
eldinladkettd, olisi my0ds ilmoitettava epdiltyind haittatapahtumina. Téllaisia
vahinkotapauksia voivat olla esimerkiksi jonkin aineen aiheuttama maaperin saastumisen
merkittdva lisddntyminen ympdristolle haitalliseksi katsotulle tasolle tai eldinlddkkeiden

korkeat pitoisuudet pintavedestd valmistetussa juomavedessa.

Toimivaltaisten viranomaisten, ladkeviraston ja myyntiluvan haltijoiden olisi rohkaistava
ja helpotettava sitd, ettd erityisesti eldinlddkarit ja muut terveydenhuollon ammattilaiset
ilmoittavat epaillyistd haittatapahtumista silloin, kun tillaisia tapahtumia ilmenee heidan
tehtdviensa suorittamisen aikana, sekd helpotettava sitd, etti eldinlddkarit saavat

asianmukaista palautetta téllaisesta ilmoittamisesta.

Kokemusten perusteella on kdynyt selviksi, ettd on tarpeen toteuttaa
ladketurvajérjestelmin toimintaa parantavia toimenpiteitd. Kyseisen jirjestelmén puitteissa
olisi yhdisteltdvé ja seurattava tietoja unionin tasolla. On unionin edun mukaista varmistaa,
ettd 1adketurvajirjestelmait ovat kaikkien myyntiluvan saaneiden eldinldékkeiden osalta
yhdenmukaiset. Samalla on tarpeen ottaa huomioon muutokset, joita aiheutuu
méidritelmien, terminologian ja teknologian kehityksen kansainvélisesté

yhdenmukaistamisesta lddketurvatoiminnan alalla.

Myyntiluvan haltijoiden olisi vastattava jatkuvasta lddketurvatoiminnasta niiden
markkinoille saattamien eldinlddkkeiden hy6ty-riskisuhteen jatkuvan arvioinnin
varmistamiseksi. Niiden olisi keréttava eldinladkkeisiinsi liittyvid epdiltyja
haittatapahtumia koskevia ilmoituksia, mukaan luettuna muuhun kuin myoénnetyn

myyntiluvan ehtojen mukaiseen kdyttoon liittyvit haittatapahtumat.
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(60)

(61)

(62)

On tarpeen lisdtd voimavarojen jaettua kdyttod viranomaisten kesken ja tehostaa
ladketurvajérjestelmin toimintaa. Kerétyt tiedot olisi tallennettava yhteiseen tietokantaan
sen varmistamiseksi, ettd tiedot ovat saatavilla. Toimivaltaisten viranomaisten olisi
kaytettdva nditd tietoja markkinoilla olevien eldinlddkkeiden hyoty-riskisuhteen jatkuvan

arvioinnin varmistamiseksi.

Sen jdlkeen, kun eldinldike on saatettu markkinoille, on tietyissa tapauksissa tai
kansanterveyden, eldinten terveyden ja ympdriston ndkokulmasta arvioituna tarpeen
tdydentdd myyntiluvan myontdmisen hetkelld saatavilla olleita turvallisuutta ja tehoa
koskevia tietoja lisdtiedoilla. Sen vuoksi myyntiluvan haltijalle olisi oltava mahdollista

asettaa vaatimus suorittaa myyntiluvan myontdmisen jélkeisid tutkimuksia.

Olisi perustettava unionin tason lddketurvatietokanta, johon kirjataan ja kootaan kaikkiin
unionissa myyntiluvan saaneisiin eldinlddkkeisiin liittyvid epdiltyjd haittatapahtumia
koskevat tiedot. Tietokannan odotetaan tehostavan epdiltyjen haittatapahtumien
havaitsemista ja helpottavan lddketurvaseurantaa ja toimivaltaisten viranomaisten
tyonjakoa. Téssi tietokannassa olisi otettava huomioon mekanismit, joiden avulla voidaan

vaihtaa tietoja olemassa olevien kansallisten lddketurvatietokantojen kanssa.
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(63)

Menettelyjen, joita toimivaltaiset viranomaiset ja lddkevirasto noudattavat niille
ilmoitettujen epiiltyjd haittatapahtumia koskevien tietojen arvioimisessa, olisi oltava
ladketurvatoiminnan hyvid kdytdnt6ja koskevien toimenpiteiden, jotka komission olisi
hyvaksyttavd, mukaisia ja tarvittaessa perustuttava yhteiseen standardiin, joka on johdettu
komission nykyisistd eldinlddketurvatoiminnan ohjeista. Toimivaltaisen viranomaisen tai
ladkeviraston tilla tavoin tekemé arviointi voi olla yksi keinoista, joilla mairitetdin, onko
kyseisten eldinlddkkeiden hyoty-riskisuhteessa tapahtunut muutoksia. On kuitenkin
korostettava, ettd signaalien hallinnointiprosessi on "kultainen standardi" tdhdn
tarkoitukseen, ja siihen olisi kiinnitettdva asianmukaista huomiota. Tdma signaalien
hallinnointiprosessi koostuu signaalien havaitsemista, validointia, vahvistamista,

analysointia ja priorisointia, arviointia ja toimintasuosituksia koskevista tehtivista.

(64) On tarpeen valvoa eldinlddkkeiden koko jakeluketjua valmistuksesta tai unioniin tuonnista
aina loppukayttijille toimittamiseen saakka. Kolmansista maista tuotavien eldinlddkkeiden
olisi oltava samojen vaatimusten mukaisia kuin unionissa valmistettujen eldinlddkkeiden
tai vahintdin niitd vastaaviksi tunnustettujen vaatimusten mukaisia.
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(65)

(66)

(67)

(68)

Eldinladkkeiden rinnakkaiskauppa koskee eldinlddkkeitd, joilla kdydddn kauppaa yhdesta
jasenvaltiosta toiseen ja jotka eroavat maahantuoduista ladkkeistd siten, ettd ndmai ovat
kolmansista maista unioniin tuotuja lddkkeitd. Kansallisen tai hajautetun menettelyn taikka
keskindistd tai myohempai tunnustamista koskevan menettelyn mukaisesti myyntiluvan
saaneiden eldinlddkkeiden rinnakkaiskauppaa olisi sddnneltdva sen varmistamiseksi, ettd
tavaroiden vapaan litkkuvuuden periaatteita rajoitetaan ainoastaan kansanterveyden ja
eldinten terveyden turvaamiseksi yhdenmukaistetulla tavalla ja Euroopan unionin
tuomioistuimen, jaljempana 'unionin tuomioistuin', oikeuskdytdnnon mukaisesti. Téssa
yhteydessa kayttoon otetut hallinnolliset menettelyt eivét saisi aiheuttaa kohtuutonta
rasitetta. Erityisesti tdllaista rinnakkaiskauppaa koskevan luvan myontdmisen olisi

perustuttava yksinkertaistettuun menettelyyn.

Jotta helpotetaan eldinlddkkeiden liikkkuvuutta ja estetddn yhdessé jasenvaltiossa tehtyjen
tarkastusten tekeminen uudelleen muissa jdsenvaltioissa, kolmansissa maissa
valmistettuihin tai kolmansista maista tuotuihin eldinlddkkeisiin olisi sovellettava

vahimmaisvaatimuksia.

Unionissa valmistettujen eldinlddkkeiden laatu tulisi taata vaatimalla ladkkeiden hyvén

tuotantotavan periaatteiden noudattamista, riippumatta lopullisesta méadramaasta.

Tata asetusta sovellettaessa hyvéssé tuotantotavassa olisi otettava huomioon eldinten
hyvinvointia koskevat unionin ja kansainvéliset vaatimukset, kun vaikuttavia aineita
valmistetaan eldimistd. Huomioon olisi otettava myds toimenpiteet, joilla estetéiédn tai
minimoidaan vaikuttavien aineiden paistiminen ympéristoon. Ndma toimenpiteet olisi

hyvaksyttava vasta, kun niiden vaikutuksista on tehty arviointi.
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(69)

(70)

(71)

(72)

Jotta voidaan varmistaa hyvin tuotantotavan ja hyvén jakelutavan periaatteiden yhtenédinen
soveltaminen, toimivaltaisten viranomaisten olisi kédytettdvi valmistajien ja
tukkukauppiaiden valvonnassa perustana tarkastuksia ja tietojenvaihtoa koskevien unionin

menettelyjen kokoelmaa.

Vaikka 2 artiklan 3 kohdassa tarkoitetut inaktivoidut immunologiset eldinlddkkeet olisi
valmistettava hyvin tuotantotavan periaatteiden mukaisesti, ndille tuotteille olisi erityisesti
valmisteltava hyvéa tuotantotapaa koskevat yksityiskohtaiset ohjeet, koska niita
valmistetaan eri tavalla kuin teollisesti valmistettuja tuotteita. Néin séilytettdisiin niiden

laatu haittaamatta niiden valmistusta ja saatavuutta.

Yrityksilla olisi oltava lupa eldinlddkkeiden tukkukauppaa varten, ja niiden olisi
noudatettava hyvén jakelutavan periaatteita, jotta voitaisiin varmistaa, ettd kyseiset
ladkkeet sdilytetddn ja kuljetetaan ja ettd niitd kisitelladn asianmukaisesti. Olisi oltava
jasenvaltioiden vastuulla varmistaa, ettd ndma edellytykset tayttyvit. Kyseisten lupien olisi
oltava voimassa koko unionissa, ja niitd olisi vaadittava myds eldinlddkkeiden

rinnakkaiskaupassa.

Avoimuuden takaamiseksi olisi perustettava unionin tason tietokanta, jonka tarkoituksena
on julkistaa luettelo tukkukauppiaista, joiden on jésenvaltion toimivaltaisen viranomaisen

tekeman tarkastuksen tuloksena todettu noudattavan sovellettavaa unionin lainsdadantoa.
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(73)

(74)

Eldinladkkeiden toimittamista yleisolle koskevat edellytykset olisi yhdenmukaistettava
unionissa. Ainoastaan sellaisten henkildiden, jotka ovat saaneet
sijoittautumisjisenvaltionsa myontdman luvan toimittaa eldinlaakkeitd, tulisi voida
toimittaa niitd. Jotta eldinlddkkeiden saatavuutta unionissa voitaisiin parantaa, olisi myos
sallittava, ettd vahittdismyyjét, joilla on sijoittautumisjésenvaltionsa toimivaltaisen
viranomaisen myontdma lupa toimittaa eldinlaékkeitd, voivat myyda eldinladkkeitd, jotka
eivit edellytd lddkemadrdystd, etimyyntind ostajille muissa jasenvaltioissa. Koska
eldinladkemaariysti edellyttidvien eldinlddkkeiden myynti etimyyntind on kuitenkin
yleinen kéytintd joissakin jdsenvaltioissa, jisenvaltioiden olisi tietyin edellytyksin
sallittava jatkaa téllaista kdytantod yksinomaan alueellaan. Tassé tapauksessa
jasenvaltioiden olisi toteutettava asianmukaiset toimenpiteet, jotta voidaan vélttia téllaisen
toimittamisen tahattomat seuraukset ja laatia asianmukaisia seuraamuksia koskevat

saannot.

Eldinladkareiden olisi aina annettava eldinlddkemairays, kun he toimittavat lddkemasraysti
edellyttavia eldinlddkkeitd sen sijaan, ettd he itse antaisivat lddkkeen eldimelle. Jos
eldinlddkarit antavat téllaisia 1ddkkeitd itse, olisi jitettdva kansallisissa sddnnoksissi
tasmennettiviksi, onko tarpeen antaa eldinladkeméaérdys. Eldinlddkareiden olisi kuitenkin

aina pidettéva kirjaa antamistaan ladkkeist.
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(75) Eldinladkkeiden laiton etimyynti yleisolle saattaa uhata kansanterveytti ja eldinten
terveyttd, koska yleisolle saattaa titi kautta padtyad vadrennettyja tai heikkolaatuisia
ladkkeitd. Tdhdn uhkaan olisi kiinnitettdva huomiota. Olisi otettava huomioon, ettd
ladkkeiden toimittamista yleisolle koskevia erityisehtoja ei ole yhdenmukaistettu unionin
tasolla, ja jdsenvaltiot voivat siksi asettaa Euroopan unionin toiminnasta tehdyn

sopimuksen (SEUT) rajoissa ehtoja lddkkeiden toimittamiselle yleisolle.

(76) Tutkiessaan, ovatko lddkkeiden toimittamisen ehdot unionin oikeuden mukaisia, unionin
tuomioistuin on ihmisille tarkoitettujen ladkkeiden osalta tunnustanut ladkkeiden hyvin
erityisen luonteen, koska lddkkeiden terapeuttiset vaikutukset erottavat ladkkeet
olennaisesti muista tavaroista. Unionin tuomioistuin on myds katsonut, ettd ihmisten
terveyden ja hengen suojaaminen on perussopimuksessa suojelluista oikeushyvisti ja
intresseisté tarkein ja ettd jdsenvaltioiden asiana on pédttdd siitd tasosta, jolla ne aikovat
suojella kansanterveytti, seka siitd tavasta, jolla kyseinen taso on saavutettava. Koska tdma
taso voi vaihdella jasenvaltiosta toiseen, jdsenvaltioilla on harkintavaltaa paattaa
ladkkeiden toimittamista yleisolle koskevista ehdoista alueellaan. Jisenvaltioiden olisi sen
vuoksi voitava asettaa tietoyhteiskunnan palvelujen avulla etimyyntiin tarjottavien
ladkkeiden toimittamiselle ehtoja, jotka ovat kansanterveyden tai eldinten terveyden
suojelun kannalta perusteltuja. Téllaiset ehdot eivit saisi rajoittaa aiheettomasti
sisimarkkinoiden toimintaa. Tédssd yhteydessi jasenvaltioiden olisi voitava asettaa
véhittdismyyntiin tarjottavien eldinldékkeiden toimittamiselle tiukempia ehtoja, jotka ovat
kansanterveyden, eldinten terveyden tai ympériston suojelun kannalta perusteltuja,
edellyttien, ettd ndimi ehdot ovat oikeassa suhteessa riskiin ndhden eivitki rajoita

aitheettomasti sisamarkkinoiden toimintaa.
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(77)

(78)

Etdmyyntiin tarjottavien eldinlddkkeiden tiukkojen normien ja turvallisuuden
varmistamiseksi yleis64 olisi autettava tunnistamaan verkkosivustot, jotka tarjoavat
laillisesti kyseisia ladkkeitd. Olisi otettava kdyttoon yhteinen tunnus, joka on
tunnistettavissa kaikkialla unionissa ja jonka avulla on mahdollista tunnistaa jasenvaltio,
johon eldinladkkeitd etdimyyntiin tarjoava henkild on sijoittautunut. Komission olisi
suunniteltava téllaisen yhteisen tunnuksen malli. Eldinladkkeitd etimyyntiin yleisolle
tarjoavilla verkkosivustoilla olisi oltava linkki asianomaisen toimivaltaisen viranomaisen
verkkosivustolle. Jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten verkkosivustoilla seka
ladkeviraston verkkosivustolla olisi annettava selitys yhteisen tunnuksen kéytostd. Kaikki
ndmi verkkosivustot olisi linkitettdva toisiinsa yleison kattavan tiedonsaannin

varmistamiseksi.

Eldinladkejatteen hivittimiseen liittyvien keruujdrjestelmien olisi oltava kaytossa
jasenvaltioissa, jotta voitaisiin hallita tdllaisten valmisteiden mahdollisesti aiheuttamaa

riskid ihmisten ja eldinten terveyden ja ympériston suojelulle.
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(79) Mainonta saattaa vaikuttaa kansanterveyteen ja eldinten terveyteen ja vairistad kilpailua
my0s koskiessaan lddkkeitd, jotka eivit edellytd 1adkemaaraystd. Sen vuoksi
eldinlddkkeiden mainonnassa olisi noudatettava tiettyja kriteerejd. Henkil6t, joilla on
kelpoisuus méadrata tai toimittaa eldinlddkkeitd, kykenevit eldinten terveyteen liittyvin
tietdmyksensd, koulutuksensa ja kokemuksensa ansiosta asianmukaisesti arvioimaan
mainonnassa annettuja tietoja. Eldinlddkkeiden mainostaminen henkildille, jotka eivét
pysty asianmukaisesti arvioimaan ladkkeiden kayttoon liittyvaa riskid, voi johtaa
ladkkeiden véidrinkayttoon tai litkakulutukseen, mika saattaa olla haitallista
kansanterveydelle tai eldinten terveydelle tai ympéristdlle. Jdsenvaltioiden olisi kuitenkin
voitava eldinten terveystilanteen sdilyttdmiseksi alueellaan sallia rajoitetuin edellytyksin

immunologisten eldinldikkeiden mainonta myods ammattimaisille eldintenpitéjille.

(80) Jasenvaltioiden kokemukset eldinldédkkeiden mainostamisessa ovat osoittaneet, ettd on
tarpeen korostaa toisaalta rehun ja biosidivalmisteiden ja toisaalta eldinlddkkeiden vilista

eroa, koska tdmai ero on usein esitetty mainonnassa vaarin.

(81) Tadmaén asetuksen mainontaa koskevat sddannoét olisi ndhtéva erityissdintdind, jotka
tdydentdvit Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivissa 2006/114/EY! sdddettyja

yleisid sdéntoja.

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2006/114/EY, annettu 12 pdivédni joulukuuta
2006, harhaanjohtavasta ja vertailevasta mainonnasta (EUVL L 376, 27.12.2006, s. 21).

PE-CONS 45/1/18 REV 1 33
FI



(82)

(83)

(84)

Jos lddkkeelld on myyntilupa jdsenvaltiossa ja eldinlddkari on madrédnnyt ladkettd
kyseisessd jasenvaltiossa yksittdiselle eldimelle tai eldinryhmaélle, olisi periaatteessa oltava
mahdollista, ettd kyseinen eldinlddkemaérdys tunnustetaan ja siiné tarkoitettu ladke
luovutetaan toisessa jasenvaltiossa. Sdéntely- ja hallintoesteiden poistamisen téllaiselta
tunnustamiselta ei pitdisi vaikuttaa eldinlddkareiden ammatillisiin tai eettisiin velvoitteisiin

olla luovuttamatta ladkeméaardyksessd mainittua ladketta.

Eldinladkemairiysten tunnustamista koskevan periaatteen tdytantodonpanoa olisi
helpotettava ottamalla kdyttoon eldinladkemaarayksen mallilomake, jossa mainitaan
kyseisen ladkkeen turvallisen ja tehokkaan kadyton edellyttimait olennaiset tiedot.
Jasenvaltioiden olisi voitava lisdtd eldinlddkemaérayksiin lisdtietoja edellyttden, ettd tima

el estd muissa jdsenvaltioissa annettujen eldinlddkemaiidrdyksien tunnustamista.

Eldinladkkeitd koskevat tiedot ovat olennaisen tirkeitd, jotta terveydenhuollon
ammattilaiset, viranomaiset ja yritykset voivat tehdé tietoon perustuvia padtoksid. Téassd on
keskeiselld sijalla sellaisen unionin tietokannan perustaminen, johon olisi koottava
unionissa myonnettyjd myyntilupia koskevia tietoja. Tdmin tietokannan odotetaan
parantavan yleistd avoimuutta, tehostavan ja helpottavan tiedonkulkua viranomaisten

vililld ja ehkéisevan paillekkaisid raportointivaatimuksia.
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(85) Tarkastusten tekeminen oikeudellisten vaatimusten noudattaminen todentamiseksi on
erittdin tirkeda, jotta voitaisiin varmistaa, ettd timén asetuksen tavoitteet saavutetaan
tehokkaasti kaikkialla unionissa. Sen vuoksi jdsenvaltioiden toimivaltaisilla viranomaisill
olisi oltava valtuudet tehdéd tarkastuksia kaikissa eldinldékkeiden valmistus-, jakelu- ja
kéyttovaiheissa. Tarkastusten tehokkuuden séilyttamiseksi toimivaltaisilla viranomaisilla

olisi oltava mahdollisuus tehda tarkastuksia ilman ennakkoilmoitusta.

(86) Toimivaltaisten viranomaisten olisi maarittava tarkastusten toistumistiheys ottaen
huomioon riski ja eri tilanteissa odotettu vaatimusten noudattamisen taso. Tdmén
lahestymistavan avulla ndiden toimivaltaisten viranomaisten pitéisi voida kohdentaa
resurssit sinne, missa riski on suurin. Joissain tapauksissa tarkastuksia olisi kuitenkin
tehtdva riskisté tai odotetusta vaatimusten noudattamisen tasosta riippumatta, esimerkiksi

ennen valmistuslupien myontdmista.

a
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(87) Jasenvaltioiden valvontajéirjestelmien puutteet voivat tietyisséd tapauksissa haitata
merkittdvisti timén asetuksen tavoitteiden saavuttamista ja johtaa kansanterveydelle,
eldinten terveydelle ja ympdristolle aiheutuvien riskien kehittymiseen. Jotta unionissa
voitaisiin varmistaa yhdenmukaistettu ldhestymistapa valvontaan, komission olisi voitava
suorittaa jasenvaltioissa auditointeja kansallisten valvontajdrjestelmien toiminnan
todentamiseksi. Ndmai auditoinnit olisi toteutettava siten, ettd viltetddn tarpeetonta
hallinnollista rasitetta ja ettd tarkastukset sovitetaan mahdollisuuksien mukaan yhteen
jasenvaltioiden ja sellaisten muiden komission tarkastusten kanssa, jotka toteutetaan

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EU) 2017/625! nojalla.

(88) Jasenvaltioiden toteuttamien taytintdonpanon valvontatoimien avoimuuden,
puolueettomuuden ja johdonmukaisuuden takaamiseksi jisenvaltioiden on tarpeen sdétda
asianmukaisesta seuraamusjirjestelmésti, jolla vahvistetaan vaatimusten rikkomiselle
tehokkaat, oikeasuhteiset ja varoittavat seuraamukset, koska timin asetuksen rikkominen

saattaa johtaa kansanterveyden, eldinten terveyden ja ympariston vahingoittumiseen.

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EU) 2017/625, annettu 15 pdivdnd maaliskuuta
2017, virallisesta valvonnasta ja muista virallisista toimista, jotka suoritetaan elintarvike- ja
rehulainsddddnnon ja eldinten terveyttd ja hyvinvointia, kasvien terveytti ja
kasvinsuojeluaineita koskevien sdéntdjen soveltamisen varmistamiseksi, sekd Euroopan
parlamentin ja neuvoston asetusten (EY) N:0 999/2001, (EY) N:o 396/2005, (EY) N:o
1069/2009, (EY) N:o 1107/2009, (EU) N:o 1151/2012, (EU) N:o 652/2014, (EU) 2016/429
ja (EU) 2016/2031, neuvoston asetusten (EY) N:o 1/2005 ja (EY) N:o 1099/2009 ja
neuvoston direktiivien 98/58/EY, 1999/74/EY, 2007/43/EY, 2008/119/EY ja 2008/120/EY
muuttamisesta ja Euroopan parlamentin ja neuvoston asetusten (EY) N:o 854/2004 ja (EY)
N:o 882/2004, neuvoston direktiivien 89/608/ETY, 89/662/ETY, 90/425/ETY, 91/496/ETY,
96/23/EY, 96/93/EY ja 97/78/EY ja neuvoston padtoksen 92/438/ETY kumoamisesta
(virallista valvontaa koskeva asetus) (EUVL L 95, 7.4.2017, s. 1).
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(89) Yritykset ja viranomaiset joutuvat usein tilanteeseen, jossa heidén on selvitettdvé ero
eldinlddkkeiden, rehun lisdaineiden, biosidivalmisteiden ja muiden valmisteiden vélilla.
Jotta voidaan valttad epdjohdonmukaisuudet tillaisten valmisteiden kohtelussa, parantaa
oikeusvarmuutta ja helpottaa jasenvaltioiden péaédtdksentekoprosessia, olisi perustettava
jasenvaltioiden koordinointiryhm4, jonka tehtdvéna olisi muun muassa antaa
tapauskohtaisia suosituksia siitd, kuuluuko jokin valmiste eldinldikkeen méaéritelmén
piiriin. Oikeusvarmuuden varmistamiseksi komissio voi paattad, onko tietty valmiste

eldinladke.

(90) Kun otetaan huomioon homeopaattisten eldinlddkkeiden erityispiirteet ja etenkin niiden
ainesosat, niitd valmisteita varten on suotavaa perustaa erityinen yksinkertaistettu
rekisterdintimenettely ja antaa erityisid sadnnoksid niiden homeopaattisten eldinladkkeiden
pakkausselosteista, jotka saatetaan markkinoille ilman kiyttdaihetta. Homeopaattisten
ladkkeiden laatundkdkohdat eivit ole sidoksissa niiden kdyttoon, eiké tallaisiin
valmisteisiin olisi ndin ollen sovellettava erityisid sddnnoksié laatuvaatimusten ja -
sddntdjen osalta. Vaikka homeopaattisten eldinlddkkeiden, joille on tdmén asetuksen
nojalla myonnetty myyntilupa, kdyttod sddnnelldén samalla tavalla kuin muiden
myyntiluvan saaneiden eldinldikkeiden kéyttod, tissd asetuksessa ei kuitenkaan siénnelld
rekisterdityjen homeopaattisten eldinlddkkeiden kéyttod. Téllaisten rekisterdityjen
homeopaattisten eldinladkkeiden kdyttdd sddnnellddn néin ollen kansallisella
lainsdddannolla, samoin kuin Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin 2001/83/EY!

mukaisesti rekisterdityjen homeopaattisten ladkkeiden kayttoa.

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2001/83/EY, annettu 6 pdivind marraskuuta
2001, ihmisille tarkoitettuja ladkkeitd koskevista yhteison sddnnoistd (EYVL L 311,
28.11.2001, s. 67).
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91) Kansanterveyden ja eldinten terveyden ja ympariston suojelemiseksi tissd asetuksessa
ladkevirastolle osoitetut toiminnot ja tehtévit olisi rahoitettava asianmukaisesti. Nama
toiminnot, palvelut ja tehtdvit olisi rahoitettava lddkeviraston yrityksiltd perimilla
maksuilla. Kyseisten maksujen ei kuitenkaan pitdisi vaikuttaa jasenvaltioiden oikeuteen

perid maksuja kansallisella tasolla toteutetuista toiminnoista ja tehtavista.

(92) Yleisesti katsotaan, ettd nykyiset vaatimukset, jotka on asetettu eldinlddkkeiden laatua,
turvallisuutta ja tehoa koskeville teknisille asiakirjoille, jotka esitetddn direktiivin
2001/82/EY, sellaisena kuin se on viimeksi muutettuna komission direktiivilld 2009/9/EY,
liitteessd I tarkoitettua myyntilupaa haettaessa, toimivat kdytannossa riittdvén hyvin. Sen
vuoksi ei ole kiireellisti tarvetta merkittdvasti muuttaa kyseisid vaatimuksia. Naita
vaatimuksia on kuitenkin tarpeen mukauttaa, jotta voidaan vastata eroavuuksiin, joita
havaitaan suhteessa kansainvéiliseen tieteelliseen edistykseen tai viimeisimpain
kehitykseen, mukaan luettuna VICH:n ja WHO:n antama ohjeistus sekéd Taloudellisen
yhteistyon ja kehityksen jarjeston (OECD) standardit, ja ottaa huomioon myds tarve
madrittid erityisvaatimuksia uusiin hoitomuotoihin liittyville eldinlddkkeille, samalla kun
véltetddn nykyisten sddnndsten merkittdvai tarkistamista ja etenkin niiden rakenteen

muuttamista.

1 Komission direktiivi 2009/9/EY, annettu 10 paivdnad helmikuuta 2009, eldinladkkeita
koskevista yhteison sdénndistd annetun Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin
2001/82/EY muuttamisesta (EUVL L 44, 14.2.2009, s. 10).
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(93)

Tédmin asetuksen mukauttamiseksi alan tieteelliseen kehitykseen, jotta komissio voisi
tehokkaasti kdyttdd valvontavaltuuksiaan, jotta unionissa otettaisiin kayttoon
yhdenmukaistetut standardit, komissiolle olisi siirrettdvd Euroopan unionin toiminnasta
tehdyn sopimuksen 290 artiklan mukaisesti valta antaa sdddoksid niiden perusteiden
vahvistamisesta, joiden mukaisesti médritetdén, mitkd mikrobilddkeaineet varataan
tiettyjen ihmisilld esiintyvien infektioiden hoitoon; mikrobilddkkeiden tietojen kerdyksen
madrittdmistd koskevien vaatimusten, tietojen kerdys- ja laadunvarmistusmenettelyja
koskevien sddntojen vahvistamisesta; niiden asianmukaisia toimenpiteitd koskevien
sddntdjen vahvistamisesta, joilla varmistetaan sellaisten myyntiluvan saaneiden
eldinladkkeiden tehokas ja turvallinen kaytto, joita madratdsn annettaviksi suun kautta
muita antoreittejd kuin l48kerehuna; niiden tietojen siséllon ja muodon méadrittimisestd,
jotka kirjataan hevoseldinten kerran myonnettdvédn elinikdiseen tunnistusasiakirjaan;
varoaikaa koskevien sdantdjen médrittdimisestd uuden tieteellisen niyton perusteella;
tarpeellisten yksityiskohtaisten sdéntdjen antamisesta kolmansien maiden toimijoille niiden
sddnnosten soveltamisesta, joilla kielletdin mikrobilddkkeiden kaytto eldimilld niiden
kasvun edistdmiseksi tai tuotoksen lisddmiseksi, ja nimettyjen mikrobilddkkeiden kdyton
kieltimisestd; vahvistetaan menettelyt sakkojen tai uhkasakkojen médradmiseen seka
niiden perimisen edellytykset ja menetelmit ja muutetaan liitettéd I1 i) eldinléddkkeiden
laatua, turvallisuutta ja tehoa koskeville teknisille asiakirjoille asetettujen vaatimusten
mukauttamiseksi tekniikan ja tieteen kehitykseen ja i1) riittdvén yksityiskohtaiseksi, jotta

voidaan varmistaa oikeusvarmuus ja yhdenmukaisuus sekd tarvittava ajantasaistaminen.
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(95)

On erityisen tirkeda, ettd komissio asiaa valmistellessaan toteuttaa asianmukaiset
kuulemiset, my0s asiantuntijatasolla, ja ettd ndma kuulemiset toteutetaan paremmasta
lainsdddanndstd 13 paivana huhtikuuta 2016 tehdyssé toimielinten vilisessd sopimuksessal
vahvistettujen periaatteiden mukaisesti. Jotta voitaisiin erityisesti varmistaa tasavertainen
osallistuminen delegoitujen sdaddosten valmisteluun, Euroopan parlamentille ja neuvostolle
toimitetaan kaikki asiakirjat samaan aikaan kuin jésenvaltioiden asiantuntijoille, ja
Euroopan parlamentin ja neuvoston asiantuntijoilla on jarjestelmallisesti oikeus osallistua

komission asiantuntijaryhmien kokouksiin, joissa valmistellaan delegoituja sdddoksid.

Jotta voidaan varmistaa timéan asetuksen yhdenmukainen tiaytantdonpano, komissiolle olisi
siirrettiva tdytdntoonpanovaltaa. Tatd valtaa olisi kdytettdva Euroopan parlamentin ja

neuvoston asetuksen (EU) N:o 182/20112 mukaisesti.

Tarjotessaan palveluja toisessa jasenvaltiossa eldinlddkdreiden olisi noudatettava
vastaanottavan jasenvaltion kansallisia sdant6ja Euroopan parlamentin ja neuvoston
direktiivin 2005/36/EY? ja Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin 2006/123/EY*

mukaisesti.

EUVL L 123, 12.5.2016, s. 1.

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EU) N:o 182/2011, annettu 16 pdivina
helmikuuta 2011, yleisistd sdénndistd ja periaatteista, joiden mukaisesti jisenvaltiot valvovat
komission tdytdntoonpanovallan kdyttéd (EUVL L 55, 28.2.2011, s. 13).

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2005/36/EY, annettu 7 pdivéni syyskuuta
2005, ammattipiatevyyden tunnustamisesta (EUVL L 255, 30.9.2005, s. 22).

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2006/123/EY, annettu 12 pdivédni joulukuuta
2006, palveluista sisdmarkkinoilla (EUVL L 376, 27.12.2006, s. 36).
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Kun otetaan huomioon tirkeimmét muutokset, jotka nykyisiin sddntdihin olisi tehtévi, ja
koska tavoitteena on parantaa sisdmarkkinoiden toimintaa, asetus on tarkoituksenmukainen
sdddos korvaamaan direktiivin 2001/82/EY, koska siinéd vahvistetaan selkeét,
yksityiskohtaiset ja sellaisenaan sovellettavat sdaanndt. Liséksi asetuksella varmistetaan,
ettd oikeudelliset vaatimukset pannaan tdytint6on samanaikaisesti ja yhdenmukaisella

tavalla kaikkialla unionissa.

Jasenvaltiot eivit voi riittdvélla tavalla saavuttaa timén asetuksen tavoitetta eli sellaisten
eldinlddkkeiti koskevien sddntdjen vahvistamista, joilla varmistetaan ihmisten ja eldinten
terveyden ja ympériston suojelu ja sisimarkkinoiden toiminta, vaan se voidaan toiminnan
vaikutusten vuoksi saavuttaa paremmin unionin tasolla. Sen vuoksi unioni voi toteuttaa
toimenpiteitd Euroopan unionista tehdyn sopimuksen 5 artiklassa vahvistetun
toissijaisuusperiaatteen mukaisesti. Mainitussa artiklassa vahvistetun
suhteellisuusperiaatteen mukaisesti tdssd asetuksessa ei ylitetd sitd, mikd on tarpeen timén

tavoitteen saavuttamiseksi,

OVAT HYVAKSYNEET TAMAN ASETUKSEN:
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I luku

Kohde, soveltamisala ja maaritelmat

1 artikla
Kohde

Téassé asetuksessa vahvistetaan eldinlddkkeiden saattamista markkinoille, valmistusta, tuontia,

vientid, toimittamista, jakelua, lddketurvatoimintaa, valvontaa ja kéyttoad koskevat sddnnot.

2 artikla

Soveltamisala

1. Taté asetusta sovelletaan eldinlddkkeisiin, jotka valmistetaan teollisesti tai joiden
valmistuksessa kdytetdén teollista prosessia ja jotka on tarkoitettu saatettaviksi

markkinoille.

2. Tamaén artiklan 1 kohdassa tarkoitettujen valmisteiden lisdksi 94 ja 95 artiklaa sovelletaan

my0s vaikuttaviin aineisiin, joita kdytetdédn eldinlddkkeiden ldhtdaineina.
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3. Tadmaén artiklan 1 kohdassa tarkoitettujen valmisteiden liséksi 94, 105, 108, 117, 120, 123
ja 134 artiklaa sovelletaan myos inaktivoituihin immunologisiin eldinlddkkeisiin, jotka
valmistetaan epidemiologisessa yksikossd olevasta eldimesté tai olevista eldimista
saaduista taudinaiheuttajista tai antigeeneistd ja joita kiytetdén kyseisen eldimen tai
kyseisten eldinten hoitoon samassa epidemiologisessa yksikossé taikka eldimen tai eldinten

hoitoon yksikossd, kun epidemiologinen yhteys on vahvistettu.

4, Poiketen siitd, mitd tdméan artiklan 1 ja 2 kohdassa sdddetdén, 5 artiklan 6 kohdan
mukaisesti myyntiluvan saaneisiin eldinlddkkeisiin sovelletaan vain 55, 56, 94, 117, 119,

123 ja 134 artiklaa ja IV luvun 5 jaksoa.

5. Poiketen siitd, mitd tdmén artiklan 1 kohdassa sdddetddn, 86 artiklan mukaisesti
rekisterdityihin homeopaattisiin eldinlddkkeisiin ei sovelleta 5-15, 17-33, 35-54, 57-72,
82-84, 95, 98, 106, 107, 110, 112-116, 128, 130 ja 136 artiklaa.

6. Tamaén artiklan 1 kohdassa tarkoitettujen valmisteiden lisdksi VII lukua sovelletaan myds

seuraaviin:

a)  aineet, joilla on anabolisia, anti-infektiivisid, antiparasiittisia, anti-inflammatorisia,
hormonaalisia, huumaavia tai psykotrooppisia ominaisuuksia ja joita voidaan kayttaa

eldimilla;

b) eldinladkirin yksittaiselle eldimelle tai pienelle eldinryhmélle antaman
eldinlddkemadrayksen mukaisesti apteekissa valmistetut tai kansallisen
lainsdddédnnon mukaan siihen oikeutetun henkilon valmistamat eldinldaikkeet

('ladkemidrayksen mukainen apteekkivalmiste');
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c) farmakopean ohjeiden mukaan apteekissa valmistetut ja suoraan loppukayttéjélle
toimitettavaksi tarkoitetut eldinladkkeet (‘apteekkivalmiste'). Apteekkivalmiste

edellyttidd eldinlddkemadrdysté, kun se on tarkoitettu elintarviketuotantoeldimille.
7. Tata asetusta ei sovelleta seuraaviin:

a) autologisia tai allogeenisia soluja tai kudoksia sisdltavit eldinladkkeet, joita ei ole

késitelty teollisessa prosessissa;
b)  radioaktiivisiin isotooppeihin perustuvat eldinladkkeet;

c) rehun lisdaineet sellaisina kuin ne on mééritelty Euroopan parlamentin ja neuvoston

asetuksen (EY) N:o 1831/2003 2 artiklan 2 kohdan a alakohdassa;
d) tutkimukseen ja kehittimiseen tarkoitetut eldinldadkkeet;

e) ladkerehu ja vilituotteet sellaisina kuin ne on maéritelty Euroopan parlamentin ja

neuvoston asetuksen (EU) 2018/...%* 3 artiklan 2 kohdan a ja b alakohdassa.

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EY) N:o 1831/2003, annettu 22 pdivani
syyskuuta 2003, eldinten ruokinnassa kéytettdvisti lisdaineista (EUVL L 268, 18.10.2003,
s. 29).

2 Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EU) 2018/..., annettu ... pdivdna .. .kuuta ...,
ladkerehun valmistuksesta, markkinoille saattamisesta ja kdytostd sekd Euroopan
parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 183/2005 muuttamisesta ja neuvoston
direktiivin 90/167/ETY kumoamisesta (EUVL L ...).

* Virallinen lehti: lisdtddn tekstiin asiakirjassa PE-CONS 43/18 (2014/0255(COD) olevan

asetuksen numero ja alaviitteeseen asetuksen numero, pdivamaara ja julkaisutiedot.
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Tédma asetus, lukuun ottamatta keskitettyd myyntilupaa koskevaa menettelyé, ei vaikuta

maksuja koskeviin kansallisiin sdnndksiin.

Taman asetuksen sddnnokset eivét estd jasenvaltiota pitiméstd voimassa tai antamasta
alueellaan aiheellisina pitdmiddn huumaavien ja psykotrooppisten aineiden kansallisia

valvontatoimenpiteita.

3 artikla

Lainvalinta

Jos tdmin asetuksen 2 artiklan 1 kohdassa tarkoitettu eldinldadke kuuluu my6s Euroopan
parlamentin ja neuvoston asetuksen (EU) N:o 528/2012! tai asetuksen (EY) N:o 1831/2003
soveltamisalaan ja jos timén asetuksen ja asetuksen (EU) N:o 528/2012 tai asetuksen (EY)

N:o 1831/2003 vililld on ristiriita, sovelletaan titd asetusta.

Tadmaén artiklan 1 kohdan soveltamiseksi komissio voi tidytdntoonpanosdddoksilld vahvistaa
paitokset siitd, onko tietty valmiste tai valmisteryhma katsottava eldinldakkeeksi. Nama
taytintoonpanosdddokset hyviaksytiddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua

tarkastelumenettelyd noudattaen.

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EU) N:o 528/2012, annettu 22 pdivina
toukokuuta 2012, biosidivalmisteiden asettamisesta saataville markkinoilla ja niiden
kéaytostd (EUVL L 167, 27.6.2012, s. 1).
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4 artikla

Mddritelmdit
Téssé asetuksessa tarkoitetaan

1) 'eldinlddkkeelld' kaikkia aineita tai aineiden yhdistelmid, jotka tdyttdvit ainakin yhden

seuraavista edellytyksista:
a)  se on tarkoitettu eldimen sairauden hoitoon tai ehkdisyyn;

b)  se on tarkoitettu kéytettdvéksi eldimille tai annettavaksi eldimille elintoimintojen
palauttamiseksi, korjaamiseksi tai muuttamiseksi farmakologisen, immunologisen tai

metabolisen vaikutuksen avulla;
c) se on tarkoitettu kiytettdviksi eldimille sairauden syyn selvittdmiseksi;
d) se on tarkoitettu eldinten eutanasiaan;
2) 'aineella' mitd tahansa seuraavaa alkuperdd olevaa ainetta:
a)  ihmisperdinen,
b) eldinperdinen,
c)  kasviperdinen,

d) kemiallinen;
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3)

4)

5)

6)

7)

8)

'vaikuttavalla aineella' mitd tahansa ainetta tai aineseosta, joka on tarkoitettu kaytettavéksi
eldinlddkkeen valmistuksessa ja josta sen tuotantokdyton myoté tulee kyseisen valmisteen

vaikuttava ainesosa;

'apuaineella’ mité tahansa eldinlddkkeen ainesosaa, joka ei ole vaikuttava aine tai

pakkausmateriaali;

'immunologisella eldinlddkkeelld' eldinlddkettd, joka on tarkoitettu annettavaksi eldimelle
aktiivisen tai passiivisen immuniteetin tuottamiseksi tai eldimen immuniteettitilan

tutkimiseksi;
'biologisella eldinlddkkeelld' eldinlddkettd, jonka vaikuttavana aineena on biologinen aine;

'biologisella aineella' ainetta, joka tuotetaan tai uutetaan biologisesta l4dhteesté ja jonka
ominaisuuksien selvittdmiseksi ja laadun méadrittimiseksi on tarpeen tehdi fysikaalis-

kemiallis-biologiset analyysit ja tarkastella tuotantoprosessia ja sen valvontaa;

'viite-eldinlddkkeelld' eldinldédkettd, jolle on myonnetty myyntilupa 5 artiklan 1 kohdassa
tarkoitettujen 44, 47, 49, 52, 53 tai 54 artiklan mukaisesti 8 artiklan mukaisesti tehdyn

hakemuksen perusteella;
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9)

10)

11)

12)

13)

14)

'rinnakkaiseldinlddkkeelld' eldinldékettd, jonka vaikuttavien aineiden laadullinen ja
méidirillinen koostumus on sama, jolla on sama lddkemuoto ja jonka biologinen

samanarvoisuus viite-eldinladkkeen kanssa on osoitettu;

'homeopaattisella eldinldikkeelld' eldinldédkettd, joka on valmistettu homeopaattisesta
kannasta Euroopan farmakopeassa kuvatun tai, jos tétd kuvausta ei ole, jisenvaltioissa
virallisesti kdytettdvissd farmakopeoissa kuvatun homeopaattisen valmistusmenetelmén

mukaisesti;

'mikrobilddkeresistenssilld' mikro-organismien kykyé selviytyd tai kasvaa sellaisessa
mikrobildédkepitoisuudessa, joka tavallisesti riittdd estimiin samaan lajiin kuuluvien

mikro-organismien kasvun tai tappamaan ne;

'mikrobilddkkeelld' mitd tahansa mikro-organismeihin suoraan vaikuttavaa ainetta, jota

kaytetddn infektioiden tai infektiotautien hoitoon tai ehkdisyyn, mukaan lukien antibiootit,

viruslddkkeet, sienilddkkeet ja alkueldinlddkkeet;

'antiparasiitilla’ ainetta, joka tappaa loiset tai keskeyttdd niiden kehityksen ja jota kiytetdan

loisten aiheuttaman tai levittdmén infektion, infestaation tai taudin hoitoon tai ehkéisyyn,

mukaan lukien aineet, joilla on karkottava vaikutus;

'antibiootilla' mitd tahansa bakteereihin suoraan vaikuttavaa ainetta, jota kaytetdén

infektioiden tai infektiotautien hoitoon tai ehkéisyyn;
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15)

16)

17)

18)

19)

'metafylaksialla’ osassa eldinryhmié diagnosoidun kliinisen taudin jdlkeen eldinryhmaélle
annettavaa ladkehoitoa, jonka tarkoituksena on hoitaa kliinisesti sairaat eldimet ja estda
taudin levidminen l4dheisessd kontaktissa oleviin ja tartunnalle alttiisiin eldimiin, joilla

saattaa jo olla subkliininen infektio;

'profylaksialla’ eldimen tai eldinryhmén l4ékehoitoa ennen sairauden kliinisid merkkeja

taudin tai infektion puhkeamisen ehkdisemiseksi;

'kliiniselld lddketutkimuksella' tutkimusta, jonka tarkoituksena on kenttdolosuhteissa
selvittdd eldinlddkkeen turvallisuutta tai tehoa tavanomaisissa eldintenpito-olosuhteissa tai

osana tavanomaisia eldinldadkintdkaytintdjd myyntiluvan saamista tai muuttamista varten;

'prekliiniselld tutkimuksella' tutkimusta, joka ei kuulu kliinisen lddketutkimuksen
méidritelmén piiriin ja jonka tarkoituksena on selvittdd eldinldékkeen turvallisuutta tai tehoa

myyntiluvan saamista tai muuttamista varten;

'hydty-riskisuhteella' eldinlddkkeen myonteisten vaikutusten arviointia verrattuna

seuraaviin kyseisen lddkkeen kayttdon liittyviin riskeihin:

a) eldinlddkkeen laatuun, turvallisuuteen ja tehoon liittyvit, eldinten tai ihmisten

terveydelle aiheutuvat riskit;
b)  ympdéristolle aiheutuviin haitallisiin vaikutuksiin liittyvét riskit;

c) resistenssin kehittymiseen liittyvit riskit;

PE-CONS 45/1/18 REV 1 49



20)

21)

22)

23)

24)

25)

26)

27)

'yleisnimelld' Maailman terveysjérjeston (WHO) tietylle aineelle suosittelemaa yleista

kansainvélistd nimed tai jos sellaista ei ole, yleisesti kiytettyd nimed;

'eldinlddkkeen nimelld' 1adkkeelle annettua joko keksittyd nimed, joka ei saa olla vaarassa
sekaantua yleisnimeen, taikka yleisnimea tai tieteellistd nimed yhdessé tavaramerkin tai

myyntiluvan haltijan nimen kanssa;

'vahvuudella' eldinlddkkeen sisdltdmien vaikuttavien aineiden pitoisuutta, joka ilmaistaan
madrillisesti annosyksikkod, tilavuusyksikkoa tai painoyksikkoé kohti ladkemuodon

mukaan,;

'toimivaltaisella viranomaisella' jdsenvaltion 137 artiklan mukaisesti nimedmaa

viranomaista;
'myyntipddllysmerkinn6illd' siséd- tai ulkopakkauksessa olevia tietoja;

'sisdpakkauksella’ pakkausta tai muuta pééllysté, joka on suorassa kosketuksessa

eldinlddkkeen kanssa;
'ulkopakkauksella' pakkausta, johon sisdpakkaus sijoitetaan;

'pakkausselosteella’ eldinlddkettd koskevaa selostetta, joka sisdltdd tiedot lddkkeen

turvallisen ja tehokkaan kéyton varmistamiseksi;
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28)

29)

30)

31)

32)

'tietojen kdyttoluvalla' tietojen omistajan tai omistajan edustajan allekirjoittamaa
alkuperiisté asiakirjaa, jossa vahvistetaan, etté tietoja voidaan kéyttdd hakijan hyodyksi
suhteessa toimivaltaisiin viranomaisiin, asetuksella (EY) N:o 726/2004 perustettuun
Euroopan ladkevirastoon, jdljempéana 'lddkevirasto', tai komissioon tdméan asetuksen

soveltamiseksi;
'suppeilla markkinoilla' markkinoita jollekin seuraavista ladketyypeista:

a)  harvinaisten tautien tai suppeilla maantieteellisilla alueilla esiintyvien tautien hoitoon

tai ehkiisyyn tarkoitetut eldinldékkeet;

b)  muille eldinlajeille kuin naudoille, lihalampaille, sioille, kanoille, koirille ja kissoille

tarkoitetut eldinlddkkeet;

'ladketurvatoiminnalla' tieteellistd ja muuta toimintaa epéiltyjen haittatapahtumien tai
muiden laédkkeisiin liittyvien ongelmien havaitsemiseksi, arvioimiseksi, ymmartdmiseksi ja

ehkaisemiseksi;

"ladketurvajérjestelmén kantatiedostolla' yksityiskohtaista kuvausta
ladketurvajérjestelmaistd, jota myyntiluvan haltija kdyttdd yhté tai useampaa sellaista

eldinladketta varten, jolle on myonnetty myyntilupa;

'valvonnalla' mitéd tahansa toimivaltaisen viranomaisen tehtavid, jotka suoritetaan timén

asetuksen noudattamisen varmistamiseksi;
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33)

34)

35)

36)

37)

38)

39)

‘eldinladkemadriykselld’ eldinldékérin antamaa asiakirjaa, joka koskee eldinladkettd tai

ihmisille tarkoitettua, eldimille kédytettdviksi maarittya 1adketta;

'varoajalla' vahimmaisaikaa, jonka on annettava kulua eldinlddkkeen viimeisestd
annostelusta eldimelle ja kyseisestd eldimesté saatavien elintarvikkeiden tuottamisen valilla
ja joka tavanomaisissa kéyttoolosuhteissa on tarpeen sen varmistamiseksi, ettd kyseiset

elintarvikkeet eivit sisdlld jddmid kansanterveydelle haitallisina maérin;

'markkinoille saattamisella' eldinldakkeen asettamista ensimmaista kertaa saataville koko

unionin markkinoilla tai tapauksen mukaan yhdessé tai useammassa jasenvaltiossa;

'tukkukaupalla' kaikkia joko voittoa tavoittelevia tai tavoittelemattomia toimintoja, jotka
muodostuvat eldinlddkkeiden hankkimisesta, hallussapidosta, toimittamisesta tai viennista,

lukuun ottamatta eldinlddkkeiden véhittdistoimituksia yleisolle;

'vesieldinlajeilla’ Euroopan parlamentin ja neuvoston asetuksen (EU) 2016/429! 4 artiklan

3 kohdassa tarkoitettuja eldinlajeja;

‘elintarviketuotantoeldimilld' asetuksen (EY) N:o 470/2009 2 artiklan b alakohdassa

médriteltyjd elintarviketuotantoeldimié;

'myyntiluvan ehtojen muutoksella' 36 artiklassa tarkoitettujen eldinlddkkeen myyntiluvan

ehtojen muutosta;

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EU) 2016/429, annettu 9 pdivdna maaliskuuta
2016, tarttuvista eldintaudeista seka tiettyjen eldinterveyttd koskevien sdadddsten
muuttamisesta ja kumoamisesta ("eldinterveyssdédnnosto") (EUVL L 84, 31.3.2016, s. 1).
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40)

41)

42)

43)

44)

‘eldinladkkeiden mainonnalla' eldinlddkkeisiin liittyvadd missd tahansa muodossa olevaa
tietoa tai esitystd, joka annetaan eldinladkkeiden toimittamisen, jakelun, myynnin,
ladkkeiden médrddmisen tai kdyton edistdmiseksi, ja siihen siséltyy ndytteiden

toimittaminen ja sponsorointi;

'signaalien hallinnointiprosessilla' prosessia, jossa eldinlddkkeiden
ladketurvatoimintatietoja seurataan aktiivisesti ja arvioidaan sen selvittimiseksi, onko
kyseisten eldinlddkkeiden hyoty-riskisuhde muuttunut, jotta voidaan havaita eldinten

terveydelle tai kansanterveydelle tai ympéristonsuojelulle aiheutuvat riskit;

'thmisten tai eldinten terveydelle tai ympéristdlle mahdollisesti aiheutuvalla vakavalla
riskilld' tilannetta, jossa eldinlddkkeen kadytostd aitheutuu huomattavan suurella

todennékoisyydelld vakava vaara ihmisten tai eldinten terveydelle tai ympiristolle;
'uusiin hoitomuotoihin liittyvilld eldinladkkeill&'

a) eldinlddkkeitd, jotka on erityisesti kehitetty kéytettaviksi geeniterapiassa,
regeneratiivisessa hoidossa, kudosmuokkauksessa, verivalmistehoidossa tai

bakteriofagihoidossa;
b)  nanoteknologiaan perustuvia eldinlddkkeitd; tai

c)  mitd tahansa muita hoitomuotoja, joita eldinldédketieteessd pidetddn kehittyvana

alana;

'epidemiologisella yksikolld' asetuksen (EU) 2016/429 4 artiklan 39 alakohdassa

médriteltyd epidemiologista yksikkoa.
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II luku
Myyntiluvat — yleiset saannokset ja

hakemuksia koskevat saannot

1 JAKSO

YLEISET SAANNOKSET

5 artikla

Myyntiluvat

1. Eldinladkkeen saa saattaa markkinoille vain, jos toimivaltainen viranomainen tai tapauksen
mukaan komissio on myOntényt kyseiselle valmisteelle myyntiluvan 44, 47, 49, 52, 53 tai

54 artiklan mukaisesti.
2. Eldinladkkeen myyntilupa on voimassa rajoittamattoman ajan.

3. Paatokset, jotka koskevat myyntiluvan myontdmisté, epddmisti, keskeyttdmista,

peruuttamista tai tarkistamista myyntiluvan muutoksella, on saatettava julkisesti saataville.

4. Elainladkkeen myyntilupa voidaan myontdé vain unioniin sijoittautuneelle hakijalle.

Unioniin sijoittautumista koskevaa vaatimusta sovelletaan myds myyntiluvan haltijoihin.
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Yhdelle tai useammalle elintarviketuotantoeldimelle tarkoitetun eldinlaikkeen myyntilupa
voidaan myOntéa vain, jos lddkkeen siséltima farmakologisesti vaikuttava aine on sallittu
asetuksen (EY) N:o 470/2009 ja sen nojalla mahdollisesti annettujen sddddsten mukaisesti

niiden eldinlajien osalta, joille kyseinen eldinldéke on tarkoitettu.

Jasenvaltiot voivat sallia poikkeuksia timén artiklan sd&nndksistd, kun on kyse
yksinomaan lemmikkieldimina pidettéville eldimille eli akvaario- ja allaseldimille,
akvaariokaloille, hdkkilinnuille, kirjekyyhkyille, terraarioeldimille, pienille jyrsijoille,
freteille ja kaneille tarkoitetuista eldinlddkkeistd edellyttiden, ettd kyseiset eldinlddkkeet
eivit edellytd eldinlddkemairdystd ja ettd jdsenvaltioissa on toteutettu kaikki mahdolliset

toimenpiteet sen estdmiseksi, ettd niitd kdytetddn luvattomasti muilla eldimilla.
6 artikla
Myyntilupahakemuksen jdttiminen

Myyntilupahakemus on jétettdva toimivaltaiselle viranomaiselle, kun se koskee

myyntiluvan myOntédmistd jonkin seuraavassa esitetyn menettelyn mukaisesti:
a) 46 ja47 artiklassa sdddetty kansallinen menettely;

b) 48 ja 49 artiklassa sdddetty hajautettu menettely;

c) 51ja52 artiklassa sdddetty keskindinen tunnustamismenettely.

d) 53 artiklassa sdddetty myohempéd tunnustamista koskeva menettely.
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2. Myyntilupahakemus on jétettdva lddkevirastolle, jos se koskee 42—45 artiklassa sdddetyn
keskitettyd myyntilupaa koskevan menettelyn mukaista hyviaksyntéa.

3. Edelld 1 ja 2 kohdassa tarkoitettu hakemus on toimitettava sdahkdisesti ja lddkevirastolta

saatavien mallien muodossa.
4. Hakija vastaa hakemuksensa osalta toimitettujen tietojen ja asiakirjojen oikeellisuudesta.

5. Toimivaltaisen viranomaisen tai tapauksen mukaan lddkeviraston on 15 péivéin kuluessa
hakemuksen vastaanottamisesta ilmoitettava hakijalle, onko kaikki 8 artiklan mukaisesti

vaadittavat tiedot ja asiakirjat toimitettu ja onko hakemus pateva.

6. Jos toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan lddkevirasto katsoo, ettd hakemus

on puutteellinen, sen on ilmoitettava siitd hakijalle ja asetettava madrdaika puuttuvien

tietojen ja asiakirjojen toimittamiselle. Jos hakija ei toimita puuttuvia tietoja ja asiakirjoja

asetetussa madrdajassa, hakemus katsotaan peruutetuksi.

7. Jos hakija ei toimita tdydellistd kddnnosta vaadittavista asiakirjoista kuuden kuukauden
kuluessa 49 artiklan 7 kohdassa, 52 artiklan 8 kohdassa tai 53 artiklan 2 kohdassa

tarkoitettujen tietojen vastaanottamisesta, hakemus katsotaan peruutetuksi.
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7 artikla
Kielet

1. Valmisteyhteenveto sekd myyntipdédllysmerkintdjen ja pakkausselosteen tiedot on
esitettdva jollain sen jasenvaltion virallisella kielella tai virallisilla kielilld, jossa eldinlddke

asetetaan saataville markkinoilla, jollei kyseinen jésenvaltio toisin péata.

2. Eldinladkkeet voidaan varustaa usein erikielisin myyntipdallysmerkinndin.

2 JAKSO

ASIAKIRJA-AINEISTOA KOSKEVAT VAATIMUKSET

8 artikla

Hakemukseen liitettdivdit tiedot
1. Myyntilupahakemuksessa on oltava seuraavat tiedot ja asiakirjat:
a) liitteessd I sdéddetyt tiedot;

b) tekniset asiakirjat, jotka tarvitaan osoittamaan eldinlddkkeen laatu, turvallisuus ja

teho, liitteen II vaatimusten mukaisesti;

c) tivistelmi lddketurvajdrjestelmin kantatiedostosta.
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2. Jos hakemus koskee eldimille tarkoitettua mikrobilddkettd, 1 kohdassa lueteltujen tietojen,

teknisten asiakirjojen ja tiivistelmain lisdksi on toimitettava

a) asiakirjat, jotka koskevat valittomia tai vilillisid riskejd, joita kansanterveydelle tai
eldinten terveydelle tai ymparistolle aiheutuu eldimille tarkoitetun mikrobildékkeen

kaytostd elaimilld;

b) tiedot riskinhallintatoimenpiteistd, joilla rajoitetaan eldinléddkkeen kéayttoon liittyvin

mikrobilddkeresistenssin kehittymista.

3. Jos hakemus koskee eldinlddkettd, joka on tarkoitettu elintarviketuotantoeldimille ja joka
siséltdd farmakologisesti vaikuttavia aineita, jotka eivit ole sallittuja asetuksen (EY) N:o
470/2009 ja sen nojalla mahdollisesti annettujen sdéddosten mukaisesti kyseisen eldinlajin
osalta, timén artiklan 1 kohdassa lueteltujen tietojen, teknisten asiakirjojen ja tiivistelmén
liséksi on toimitettava asiakirja sen osoittamiseksi, ettd 1ddkevirastolle on ldhetetty jadmien

enimmdiismairien vahvistamista koskeva pateva hakemus mainitun asetuksen mukaisesti.

4. Tamaén artiklan 3 kohtaa ei sovelleta eldinlddkkeisiin, jotka on tarkoitettu hevoseldimille,
joista on ilmoitettu asetuksen (EU) 2016/429 114 artiklan 1 kohdan c alakohdassa ja sen
nojalla mahdollisesti annetuissa sdddoksissa tarkoitetussa kerran myonnettavéssi
elinikdisessd tunnistusasiakirjassa, ettd niitd ei ole tarkoitus teurastaa ihmisravinnoksi, ja
joiden siséltimét vaikuttavat aineet eivét ole sallittuja asetuksen (EY) N:o 470/2009 tai sen

nojalla mahdollisesti annettujen sdddosten mukaisesti.
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5. Jos hakemus koskee eldinldédkettd, joka sisdltdd Euroopan parlamentin ja neuvoston
direktiivin 2001/18/EY! 2 artiklassa tarkoitettuja muuntogeenisii organismeja tai koostuu
niistd, hakemukseen on tdmén artiklan 1 kohdassa lueteltujen tietojen, teknisten

asiakirjojen ja tiivistelmén lisdksi liitettava

a)  jéljennds toimivaltaisen viranomaisen antamasta kirjallisesta suostumuksesta, jonka
perusteella muuntogeenisii organismeja saa tutkimus- ja kehittdmistarkoituksessa

levittdd tarkoituksellisesti ymparistoon direktiivin 2001/18/EY B osan mukaisesti;

b) tédydelliset tekniset asiakirjat, joissa on direktiivin 2001/18/EY liitteiden III ja IV

mukaisesti vaadittavat tiedot;

c)  direktiivin 2001/18/EY liitteen II periaatteita noudattaen tehty ympéristoriskien

arviointi; sekd

d)  kaikkien tutkimus- tai kehittimistarkoituksessa suoritettujen tutkimusten tulokset.

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2001/18/EY, annettu 12 pdivdnd maaliskuuta
2001, geneettisesti muunnettujen organismien tarkoituksellisesta levittdmisestd ymparistoon
ja neuvoston direktiivin 90/220/ETY kumoamisesta (EYVL L 106, 17.4.2001, s. 1).
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Jos hakemus jétetddn 46 ja 47 artiklassa sdddetyn kansallisen menettelyn mukaisesti,
hakijan on tdmén artiklan 1 kohdassa lueteltujen tietojen, teknisten asiakirjojen ja
titvistelman liséksi toimitettava ilmoitus siitd, ettd hakija ei ole jattdnyt samaa eldinlddketta
koskevaa myyntilupahakemusta toisessa jasenvaltiossa tai unionissa ja tarvittaessa, ettéd

tallaista myyntilupaa ei ole myonnetty toisessa jdsenvaltiossa tai unionissa.

3 JAKSO

KLIINISET LAAKETUTKIMUKSET

9 artikla

Kliiniset lddketutkimukset

Kliinisen lddketutkimuksen hyviksymistd koskeva hakemus on jatettdva sovellettavan
kansallisen lainsddddnndn mukaisesti sen jdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle,

jossa kliininen ladketutkimus on tarkoitus suorittaa.

Kliiniselle ladketutkimukselle myonnetdin hyvéiksynté silld edellytykselld, etta kliinisessa
ladketutkimuksessa kédytetyt elintarviketuotantoeldimet tai niistd saadut tuotteet eivét paady
elintarvikeketjuun, paitsi jos toimivaltainen viranomainen on asettanut asianmukaisen

varoajan.

Toimivaltaisen viranomaisen on annettava kliinisen ladketutkimuksen hyviksymisti tai

kieltdmistd koskeva péditds 60 pdivan kuluessa pitevan hakemuksen vastaanottamisesta.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 60



Kliiniset lddketutkimukset on suoritettava ottaen asianmukaisesti huomioon
eldinladkkeiden rekisterdinnin teknisten vaatimusten yhdenmukaistamiseksi tehtévin
kansainvélisen yhteistyon, jdljempéana "VICH', tuottamat kansainvaliset hyvaa kliinista

tutkimustapaa koskevat ohjeet.

Kliinisistd 1d4ketutkimuksista saatavat tiedot on toimitettava myyntilupahakemuksen

mukana, jotta tdytetddn 8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa esitetyt asiakirjavaatimukset.

Unionin ulkopuolella suoritetuista kliinisistd lddketutkimuksista perdisin olevat tiedot
voidaan ottaa huomioon myyntilupahakemuksen arvioinnissa ainoastaan, jos kyseiset
ladketutkimukset on suunniteltu ja toteutettu ja niistd on raportoitu VICH:n tuottamien

kansainvélisten hyvaa kliinisti tutkimustapaa koskevien ohjeiden mukaisesti.

4 JAKSO

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE

10 artikla

Eldinlddkkeen sisdpakkauksen myyntipddllysmerkinndit

Elédinldadkkeen sisdpakkauksessa on oltava ja, jollei 11 artiklan 4 kohdasta muuta johdu,

siind voi olla ainoastaan seuraavat tiedot:

a) eldinlddkkeen nimi, jota seuraa sen vahvuus ja lidkemuoto;
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b)  maininta vaikuttavista aineista ilmoittaen niiden laatu ja méard yksikkod kohti tai

antotavan mukaan tiettyd tilavuutta tai painoa kohti ja kéyttden niiden yleisnimid;
c) erdnumero, jota edeltdd sana "Lot";
d) myyntiluvan haltijan nimi tai toiminimi tai logonimi;
e)  kohde-eldinlaji(t);
f)  viimeinen kdyttopdivaimaird muodossa "kk/vvvv", jota edeltdd lyhenne "Exp.";
g)  sdilytystd koskevat erityiset varotoimet, jos sellaisia on;
h)  antoreitti; ja
i)  tapauksen mukaan varoaika, vaikka tdllainen aika olisi nolla.

2. Tamaén artiklan 1 kohdassa tarkoitetut tiedot on esitettdvé helppolukuisilla ja selkedsti
ymmairrettdvilld kirjaimilla tai koko unionissa kdytettivilld lyhenteilld tai kuvamerkeilld,

joista laaditaan luettelo 17 artiklan 2 kohdan mukaisesti.

3. Sen estdmattd, mitd 1 kohdassa sdddetiin, jisenvaltio voi padttad, etti sen alueella
saataville asetetun eldinlddkkeen sisdpakkauksessa on esitettavd 1 kohdan mukaisesti

vaadittavien tietojen lisdksi tunnistekoodi.
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11 artikla

Eldinlddkkeen ulkopakkauksen myyntipddllysmerkinndt

1. Elédinladkkeen ulkopakkauksessa on oltava ja siind voi olla ainoastaan seuraavat tiedot:
a)  edelld 10 artiklan 1 kohdassa tarkoitetut tiedot;
b) eldinlddkkeen sisdpakkausyksikdiden sisdltd painona, tilavuutena tai lukuméaérané;
c)  varoitus siitd, ettd eldinlddketti ei saa pitdd lasten nikyvilld eikd lasten ulottuvilla;
d) varoitus siité, ettd eldinlddke on tarkoitettu "eldimille";
e)  suositus lukea pakkausseloste, sanotun kuitenkaan rajoittamatta 14 artiklan 4 kohdan
soveltamista;
f)  homeopaattisen eldinlddkkeen ollessa kyseessd maininta "homeopaattinen
eldinladke";
g)  kun on kyse eldinlddkkeestd, joka ei edellytd eldinlddkemddrdysté, kiyttdaihe tai
kéyttdaiheet;
h)  myyntiluvan numero.
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2. Jasenvaltio voi paittdd, ettd sen alueella saataville asetetun eldinlddkkeen
ulkopakkauksessa on esitettédvd 1 kohdan mukaisesti vaadittavien tietojen liséksi
tunnistekoodi. Tunnistekoodilla voidaan korvata 1 kohdan h alakohdassa tarkoitettu

myyntiluvan numero.

3. Témin artiklan 1 kohdassa tarkoitetut tiedot on esitettidva helppolukuisilla ja selkeésti
ymmérrettivilld kirjaimilla tai koko unionissa kaytettavilld lyhenteilld tai kuvamerkeilld,

joista laaditaan luettelo 17 artiklan 2 kohdan mukaisesti.
4. Jos ulkopakkausta ei ole, kaikkien 1 ja 2 kohdassa tarkoitettujen tietojen on oltava

sisdpakkauksessa.

12 artikla
Eldinlddkkeen pienten sisdpakkausyksikoiden

myyntipddllysmerkinndt

1. Poiketen siitd, mitd 10 artiklassa sdddetdén, sisdpakkausyksikoissi, jotka ovat liian pienid,
jotta niissd voitaisiin esittdd mainitussa artiklassa tarkoitetut tiedot luettavissa olevassa

muodossa, on oltava ja niissd voi olla ainoastaan seuraavat tiedot:
a)  eldinlddkkeen nimi;

b)  vaikuttavien aineiden maarit;

c) erdnumero, jota edeltdd sana "Lot";

d)  viimeinen kdyttopdivaméadrd muodossa "kk/vvvv", jota edeltdd lyhenne "Exp.".
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2. Témin artiklan 1 kohdassa tarkoitettujen sisdpakkausyksikdiden on oltava

ulkopakkauksessa, jossa on 11 artiklan 1, 2 ja 3 kohdassa tarkoitetut tiedot.

13 artikla
Eldinlddkkeen sisdpakkaukseen tai ulkopakkaukseen

sisdllytettdvit lisdtiedot

Poiketen siitd, mitd 10 artiklan 1 kohdassa, 11 artiklan 1 kohdassa ja 12 artiklan 1 kohdassa
sdddetddn, jasenvaltiot voivat hakijan pyynnosté sallia omalla alueellaan, ettd hakija sisallyttaa
eldinladkkeen sisdpakkaukseen tai ulkopakkaukseen valmisteyhteenvedon kanssa yhteensopivia

hyodyllisid lisdtietoja, jotka eivit ole eldinlddkkeen mainos.
14 artikla
Eldinlédkkeen pakkausseloste

1. Myyntiluvan haltijan on asetettava helposti saataville kunkin eldinlddkkeen pakkausseloste.

Pakkausselosteessa on oltava vihintddn seuraavat tiedot:

a)  myyntiluvan haltijan ja valmistajan seka tarvittaessa myyntiluvan haltijan edustajan

nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka;

b) eldinlddkkeen nimi, jota seuraa sen vahvuus ja lddkemuoto;
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g)

h)

3

k)

D

vaikuttavan aineen tai vaikuttavien aineiden laadullinen ja méiréllinen koostumus;

kohde-eldinlajit, annostus kullekin lajille, antotapa ja -reitti ja tarvittaessa ohjeet

oikeaan annosteluun;

kdyttdaiheet;

vasta-aiheet ja haittatapahtumat;

tapauksen mukaan varoaika, vaikka téllainen aika olisi nolla;
sdilytystd koskevat erityiset varotoimet, jos sellaisia on;

turvallisuuden tai terveyden suojelun kannalta olennaiset tiedot, mukaan lukien

mahdolliset kdyttoon liittyvit erityiset varotoimet ja muut varoitukset;

tiedot asianomaiseen eldinlddkkeeseen sovellettavista 117 artiklassa tarkoitetuista

kerdysjdrjestelmist;
myyntiluvan numero;

myyntiluvan haltijan tai tarvittaessa timén edustajan yhteystiedot epdiltyjen

haittatapahtumien ilmoittamiseksi;

34 artiklassa tarkoitettu eldinladkkeen luokittelu.
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2. Pakkausselosteessa voi olla lisdtietoja jakelusta, hallussapidosta tai muista tarpeellisista
varotoimista myyntiluvan mukaisesti edellyttden, ettd tietoja ei ole tarkoitettu
myynninedistimiseen. Niiden lisdtietojen on oltava pakkausselosteessa selkeisti erillddn

1 kohdassa tarkoitetuista tiedoista.

3. Pakkausseloste on laadittava ja suunniteltava siten, ettd se on luettava, selked ja
ymmaérrettivi, ja siind on kaytettdva yleisesti ymmarrettavié késitteitd. Jasenvaltio voi

paattaa, ettd pakkausseloste on asetettava saataville painettuna ja/tai sahkdisesti.
4, Poiketen siitd, mitd 1 kohdassa sdddetiddn, timén artiklan mukaisesti vaadittavat tiedot
voidaan vaihtoehtoisesti esittdd eldinlddkkeen pakkauksessa.
15 artikla

Yleinen valmistetietoja koskeva vaatimus

Edelld 1014 artiklassa lueteltujen tietojen on oltava yhteensopivia 35 artiklassa sdédetyn

valmisteyhteenvedon kanssa.
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16 artikla

Rekisteroityjen homeopaattisten eldinldcdkkeiden pakkausseloste

Poiketen siitd, mitd 14 artiklan 1 kohdassa sdddetdin, 86 artiklan mukaisesti rekisterdityjen

homeopaattisten eldinlddkkeiden pakkausselosteessa on oltava ainakin seuraavat tiedot:

a) kannan tai kantojen tieteellinen nimi, jota seuraa laimennusaste, kdyttden Euroopan
farmakopean tunnuksia tai, jos tdllaisia ei ole, jdsenvaltioissa virallisesti kéytettdvien
farmakopeoiden tunnuksia;

b) rekisterdinnin haltijan seké tarvittaessa valmistajan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite
tai rekisterdity toimipaikka,

C) antotapa ja tarvittaessa antoreitti;

d) ladkemuoto;

e) sdilytystd koskevat erityiset varotoimet, jos sellaisia on;

f) kohde-eldinlajit ja tarvittaessa annostus kullekin lajille;

g) erityisvaroitus, jos se tarpeen kyseisen homeopaattisen eldinlddkkeen kohdalla;

h) rekisterdintinumero;

1) varoaika, jos sellaista on;

1 maininta "homeopaattinen eldinldédke".
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17 artikla

Taytintoonpanovalta timdn jakson suhteen

Komissio vahvistaa tarvittaessa tdytdntoonpanosaddoksilld 10 artiklan 3 kohdassa ja
11 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua tunnistekoodia koskevat yhtendiset sdédnnot. Nama
taytdntoonpanosdadokset hyviksytddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua

tarkastelumenettelyd noudattaen.

Komissio vahvistaa tdytintoonpanosaadoksilla luettelon koko unionissa kdytettavista
lyhenteistd ja kuvamerkeisti, joita tulee kayttdd 10 artiklan 2 kohdan ja 11 artiklan
3 kohdan soveltamiseksi. Ndma tiytdntoonpanosdddokset hyvaksytddn 145 artiklan

2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.

Komissio vahvistaa tdytdntdonpanosaddoksilld 12 artiklassa tarkoitettujen pienten
sisdpakkausyksikdiden kokoa koskevat yhtendiset sddnndt. Nama tdytdntoonpanosdddokset

hyvéksytddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.
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5 JAKSO
HYBRIDI-, RINNAKKAIS- JA YHDISTELMAELAINLAAKKEITA
SEKA TIETOISEEN SUOSTUMUKSEEN JA KIRJALLISUUSTIETOIHIN
PERUSTUVIA HAKEMUKSIA KOSKEVAT

ERITYISVAATIMUKSET

18 artikla

Rinnakkaiseldinlddkkeet

1. Poiketen siitd, mitd 8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa sdddetddn, rinnakkaiseldinldadkkeiden
myyntilupahakemuksiin ei tarvitse toimittaa turvallisuutta ja tehoa koskevia asiakirjoja, jos

kaikki seuraavat edellytykset tayttyvit:

a)  rinnakkaiseldinlddkkeen biologinen samanarvoisuus viite-eldinlddkkeen kanssa on
osoitettu biologista hyviksikiytettdvyyttd koskevissa asianmukaisissa tutkimuksissa

tai on annettu perustelut sille, ettei tillaisia tutkimuksia ole tehty;
b)  hakemus on liitteessi II vahvistettujen vaatimusten mukainen;

c) hakija osoittaa, ettd hakemus koskee sellaisen viite-eldinlddkkeen
rinnakkaiseldinlaédkettd, jonka osalta 39 ja 40 artiklassa sdddetty teknisten

asiakirjojen suoja-aika on kulunut umpeen tai paittyy alle kahden vuoden kuluessa.
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Jos rinnakkaiseldinlddkkeen vaikuttava aine koostuu eri suoloista, estereisti, eettereistd,
isomeereistd ja isomeerien seoksista, yhdisteisti tai johdannaisista kuin viite-
eldinlddkkeessd kiytetty vaikuttava aine, sitd on pidettdva samana vaikuttavana aineena
kuin viite-eldinlddkkeen vaikuttava aine, ellei se ole merkittidvésti erilainen turvallisuutta
tai tehoa koskevilta ominaisuuksiltaan. Jos se on ndiltd ominaisuuksiltaan merkittavasti
erilainen, hakijan on toimitettava lisdtietoja, joilla osoitetaan viite-eldinlddkkeen
hyviksytyn vaikuttavan aineen eri suolojen, estereiden tai johdannaisten turvallisuus tai

teho.

Jos rinnakkaiseldinléddkkeestd on useita lddkeainetta vélittomésti vapauttavia suun kautta

annosteltavia lddkemuotoja, niitd on pidettdva samana lddkemuotona.

Jos viite-eldinlddke ei ole saanut myyntilupaa jdsenvaltiossa, jossa rinnakkaiseldinlddketta
koskeva hakemus jétetdén, tai jos rinnakkaisvalmistetta koskeva hakemus jéitetdén
42 artiklan 4 kohdan mukaisesti ja viite-eldinlddke on saanut myyntiluvan jossain
jasenvaltiossa, hakijan on ilmoitettava hakemuksessaan jiasenvaltio, jossa viite-eldinléddke

on saanut myyntiluvan.

Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan lddkevirasto voi pyytda viite-
eldinladkettd koskevat tiedot sen jasenvaltion toimivaltaiselta viranomaiselta, jossa viite-
eldinlddke on saanut myyntiluvan. Téllaiset tiedot on toimitettava pyynnon esittdjélle

30 pédivian kuluessa pyynnon vastaanottamisesta.
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Rinnakkaiseldinlddkkeen valmisteyhteenvedon on oltava olennaisilta osiltaan samanlainen
kuin viite-eldinlddkkeelld. Tatd vaatimusta ei kuitenkaan sovelleta niihin viite-
eldinlddkkeen valmisteyhteenvedon osiin, joissa viitataan kdyttdaiheisiin tai
ladkemuotoihin, jotka kuuluvat patenttilainsddaddnnon piiriin rinnakkaiseldinladkkeen

myyntiluvan myontdmishetkella.

Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan lddkevirasto voi vaatia hakijaa
toimittamaan turvallisuustietoja rinnakkaiseldinlddkkeen mahdollisista ymparistoriskeista,

jos viite-eldinlddkkeelle on mydnnetty myyntilupa ennen 1 pdivédé lokakuuta 2005.

19 artikla
Hybridieldinldcdkkeet

Poiketen siitd, mitd 18 artiklan 1 kohdassa sdddetddn, asianmukaisten prekliinisten
tutkimusten tai kliinisten lddketutkimusten tulokset on toimitettava, kun eldinlddke ei
kaikilta ominaisuuksiltaan vastaa rinnakkaiseldinldédkettd yhdesti tai useammasta

seuraavasta syysta:

a)  rinnakkaiseldinlddkkeen vaikuttavassa aineessa tai vaikuttavissa aineissa,
kayttdaiheissa, vahvuudessa, ladkemuodossa tai antoreitissd on muutoksia viite-

eldinldakkeeseen verrattuna;
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b)  biologista hyvaksikdytettdvyyttd koskevia tutkimuksia ei voida kayttda osoittamaan

biologinen samanarvoisuus viite-eldinlédékkeen kanssa; tai

c) biologisen eldinlddkkeen ja biologisen viite-eldinlddkkeen raaka-aineissa tai

valmistusprosesseissa on eroja.

2. Hybridieldinlddkkeen prekliiniset tutkimukset tai kliiniset lddketutkimukset voidaan

suorittaa unionissa tai kolmannessa maassa myyntiluvan saaneen viite-eldinléddkkeen erilla.

Hakijan on osoitettava, ettd kolmannessa maassa myyntiluvan saanut viite-eldinlédéke on
saanut myyntiluvan viite-eldinldédkkeeseen unionissa sovellettavia vaatimuksia vastaavien
vaatimusten mukaisesti ja ettd ne ovat niin samankaltaiset, etti niitd voidaan kéayttaa

toistensa sijasta kliinisissd lddketutkimuksissa.

20 artikla
Yhdistelmdeldinldidkkeet

Poiketen siitd, mitd 8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa sdddetéén, jos eldinlddke sisdltdd myyntiluvan
saaneiden eldinladkkeiden koostumukseen kuuluvia vaikuttavia aineita, jokaisesta yksittdisesta

vaikuttavasta aineesta ei tarvitse toimittaa turvallisuutta ja tehoa koskevia tietoja.
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21 artikla

Tietoiseen suostumukseen perustuva hakemus

Poiketen siitd, mitd 8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa sdadetddn, eldinlddkettd koskevan
myyntiluvan hakijan ei tarvitse toimittaa laatua, turvallisuutta ja tehoa koskevia teknisié asiakirjoja,
jos hakija osoittaa tietojen kéyttdluvalla, ettd hakijalla on lupa kéyttda téllaisia myyntiluvan

saaneesta eldinlddkkeesti jo toimitettuja asiakirjoja.

22 artikla

Kirjallisuustietoihin perustuva hakemus

1. Poiketen siitd, mitd 8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa sdddetdin, hakijan ei tarvitse
toimittaa turvallisuutta ja tehoa koskevia asiakirjoja, jos hakija osoittaa, ettd eldinlddkkeen
siséltdmilld vaikuttavilla aineilla on ollut vakiintunut eldinlddkinnéllinen kayttd unionissa

véahintdin 10 vuoden ajan, niiden teho on dokumentoitu ja niiden turvallisuustaso on

hyvéksyttiva.
2. Hakemuksen on oltava liitteessé Il vahvistettujen vaatimusten mukainen.
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6 JAKSO
SUPPEITA MARKKINOITA KOSKEVAT JA POIKKEUKSELLISISSA

OLOSUHTEISSA MYONNETTAVAT MYYNTILUVAT

23 artikla

Suppeita markkinoita koskevat hakemukset

1. Poiketen siitd, mitd 8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa sdddetiin, hakijan ei tarvitse
toimittaa liitteen II mukaisesti vaadittavia kattavia turvallisuutta tai tehoa koskevia

asiakirjoja, jos kaikki seuraavat edellytykset tiyttyvit:

a)  kyseisen eldinlddkkeen saatavuudesta markkinoilla eldinten terveydelle tai
kansanterveydelle koituvat hyodyt ovat suuremmat kuin riskit, jotka liittyvét tiettyjen

asiakirjojen toimittamatta jittimiseen;

b)  hakija toimittaa ndyton siité, ettd kyseinen eldinlddke on tarkoitettu suppeille

markkinoille.

2. Jos eldinldadkkeelle on myonnetty myyntilupa tdmén artiklan mukaisesti,
valmisteyhteenvedossa on selkeésti ilmoitettava, ettd kattavien turvallisuutta tai tehoa

koskevien tietojen puuttuessa turvallisuutta tai tehoa on arvioitu vain suppeasti.
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24 artikla
Suppeita markkinoita koskevan myyntiluvan voimassaolo

ja uudelleentarkastelumenettely

1. Poiketen siitd, mitd 5 artiklan 2 kohdassa sdddetddn, suppeita markkinoita koskeva

myyntilupa on voimassa viisi vuotta.

2. Edelld olevan 23 artiklan mukaisesti suppeille markkinoille myonnettyjd myyntilupia on
ennen tdman artiklan 1 kohdassa tarkoitetun viiden vuoden voimassaoloajan paéttymista
tarkasteltava uudelleen kyseisen myyntiluvan haltijan hakemuksen perusteella. Kyseiseen

hakemukseen on sisdllyttava paivitetty hyoty-riskisuhteen arviointi.

3. Suppeita markkinoita koskevan myyntiluvan haltijan on jétettdva uudelleentarkastelua
koskeva hakemus myyntiluvan myontineelle toimivaltaiselle viranomaiselle tai tapauksen
mukaan lddkevirastolle viimeistdan kuusi kuukautta ennen tdmaén artiklan 1 kohdassa
tarkoitetun viiden vuoden voimassaoloajan péattymistd. Uudelleentarkastelua koskevassa
hakemuksessa on ainoastaan osoitettava, ettd 23 artiklan 1 kohdassa tarkoitetut

edellytykset tayttyvit edelleen.

4. Kun uudelleentarkastelua koskeva hakemus on jétetty, suppeille markkinoille my&nnetty
myyntilupa on voimassa, kunnes toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan

komissio on tehnyt asiasta padtoksen.

5. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan lddkevirasto arvioi

uudelleentarkastelua ja myyntiluvan jatkamista koskevat hakemukset.
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Jos hyoty-riskisuhde on arvioinnin perusteella edelleen suotuisa, toimivaltainen
viranomainen tai tapauksen mukaan komissio jatkaa myyntiluvan voimassaoloa uudella

viiden vuoden kaudella.

6. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan komissio voi milloin tahansa myontda
rajoittamattoman ajan voimassa olevan myyntiluvan eldinlédékkeelle, jolle on myonnetty
myyntilupa suppeita markkinoita varten, edellyttden, ettd suppeille markkinoille
mydnnetyn myyntiluvan haltija toimittaa puuttuvat 23 artiklan 1 kohdassa tarkoitetut

turvallisuutta tai tehoa koskevat tiedot.

25 artikla

Poikkeuksellisissa olosuhteisissa tehtdvat hakemukset

Poiketen siitd, mité 8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa sdddetiin, hakija voi eldinten terveyteen tai
kansanterveyteen liittyvissd poikkeuksellisissa olosuhteissa jittdd hakemuksen, joka ei tdytd kaikkia
mainitussa alakohdassa esitettyjd vaatimuksia, jos kyseisen eldinlddkkeen valittomasta
saatavuudesta markkinoilla eldinten terveydelle tai kansanterveydelle koituvat hyodyt ovat
suuremmat kuin riskit, jotka liittyvét tiettyjen laatua, turvallisuutta ja tehoa koskevien asiakirjojen
toimittamatta jittdmiseen. Téllaisessa tapauksessa hakijaa vaaditaan osoittamaan, etti
puolueettomista ja todennettavista syistéd ei ole mahdollista toimittaa liitteen II mukaisesti

vaadittavia tiettyd laatua, turvallisuutta tai tehoa koskevia asiakirjoja.
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26 artikla

Poikkeuksellisissa olosuhteissa myonnettdivdn myyntiluvan ehdot

1. Edella 25 artiklassa tarkoitetuissa poikkeuksellisissa olosuhteissa myyntilupa voidaan
myontad edellyttden, ettd myyntiluvan haltija tayttda yhden tai useamman seuraavista

vaatimuksista:

a)  vaatimus ottaa kidyttoon ehtoja tai rajoituksia etenkin eldinldékkeen turvallisuuden

osalta;

b)  vaatimus ilmoittaa toimivaltaisille viranomaisille tai tapauksen mukaan

ladkevirastolle kaikista eldinlddkkeen kayttoon liittyvistd haittatapahtumista;
c)  vaatimus suorittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisid tutkimuksia.

2. Jos eldinlddkkeelle on myonnetty myyntilupa tdimén artiklan mukaisesti,
valmisteyhteenvedossa on selkedsti ilmoitettava, ettd kattavien laatua, turvallisuutta tai
tehoa koskevien tietojen puuttuessa laatua, turvallisuutta tai tehoa on arvioitu vain

suppeasti.

27 artikla
Poikkeuksellisissa olosuhteissa myonnetyn myyntiluvan voimassaolo

Jja uudelleentarkastelumenettely

1. Poiketen siitd, mitd 5 artiklan 2 kohdassa sdddetddn, poikkeuksellisissa olosuhteissa

myoOnnetty myyntilupa on voimassa vuoden.
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2. Edelld olevien 25 ja 26 artiklan mukaisesti mydnnettyjd myyntilupia on ennen timéan
artiklan 1 kohdassa tarkoitetun vuoden voimassaoloajan paattymisti tarkasteltava
uudelleen myyntiluvan haltijan hakemuksesta. Kyseiseen hakemukseen on sisallyttava

paivitetty hyoty-riskisuhteen arviointi.

3. Poikkeuksellisissa olosuhteissa mydnnetyn myyntiluvan haltijan on jétettdva
uudelleentarkastelua koskeva hakemus myyntiluvan myontéaneelle toimivaltaiselle
viranomaiselle tai tapauksen mukaan lddkevirastolle viimeistdan kolme kuukautta ennen
1 kohdassa tarkoitetun vuoden voimassaoloajan paittymistd. Uudelleentarkastelua
koskevassa hakemuksessa on osoitettava, ettd eldinten terveyteen tai kansanterveyteen

liittyvit poikkeukselliset olosuhteet vallitsevat edelleen.

4. Kun uudelleentarkastelua koskeva hakemus on jétetty, myyntilupa on voimassa, kunnes

toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan komissio on tehnyt asiasta paatoksen.
5. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan ld4kevirasto arvioi hakemuksen.

Jos hyoty-riskisuhde on arvioinnin perusteella edelleen suotuisa, toimivaltainen

viranomainen tai tapauksen mukaan komissio jatkaa myyntiluvan voimassaoloa vuodella.

6. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan komissio voi milloin tahansa myontéa
rajoittamattoman ajan voimassa olevan myyntiluvan eldinlddkkeelle, jolle on myonnetty
myyntilupa 25 ja 26 artiklan mukaisesti, edellyttden, ettd myyntiluvan haltija toimittaa

puuttuvat 25 artiklassa tarkoitetut laatua, turvallisuutta tai tehoa koskevat tiedot.
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7 JAKSO
HAKEMUSTEN TUTKIMINEN JA

MYYNTILUPIEN MYONTAMISPERUSTEET

28 artikla

Hakemusten tutkiminen

1. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan lddkevirasto, jolle hakemus on jitetty

6 artiklan mukaisesti,
a) tarkastaa, ettd toimitetut tiedot ovat 8 artiklassa sdddettyjen vaatimusten mukaiset;

b) arvioi eldinlddkkeen toimitettujen laatua, turvallisuutta ja tehoa koskevien

asiakirjojen perusteella;
c) tekee paitelméin eldinlddkkeen hyoty-riskisuhteesta.

2. Tutkiessaan timén asetuksen 8 artiklan 5 kohdassa tarkoitettuja muuntogeenisii
organismeja siséltdvien tai niistd koostuvien eldinlédékkeiden myyntilupahakemuksia
ladkevirasto suorittaa unionin tai jasenvaltioiden direktiivin 2001/18/EY mukaisesti

perustamien elinten tarvittavat kuulemiset.
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29 artikla

Laboratorioille hakemusten tutkimisen aikana osoitetut pyynnot

1. Hakemusta tutkiva toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan ldékevirasto voi
pyytédd hakijaa toimittamaan Euroopan unionin vertailulaboratorioon, viralliseen
ladkevalvontalaboratorioon tai jasenvaltion tété tarkoitusta varten nimeiméaéan

laboratorioon tarvittavia niytteitd, jotta voidaan

a) tutkia eldinldédke, sen ldhtoaineet ja tarvittaessa vélituotteet tai muut ainesosat sen
varmistamiseksi, ettd valmistajan kdyttamait ja hakemuksessa kuvatut

valvontamenetelmit ovat asianmukaiset;

b) tarkastaa elintarviketuotantoeldimille tarkoitetun eldinlddkkeen kyseessi ollessa, etti
hakijan jddmien poistumista koskeviin tutkimuksiin ehdottama analyyttinen
méidritysmenetelméd on hyvéksyttivé ja soveltuu jddmien méairien ja etenkin niiden
jdamien midrittdmiseen, jotka ylittdvit komission asetuksen (EY) N:o 470/2009
mukaisesti vahvistaman farmakologisesti vaikuttavan aineen jdémien
enimmiismiirédn, sekd eldinten ja eldinperéisten tuotteiden viralliseen valvontaan

asetuksen (EU) 2017/625 mukaisesti.

2. Jaljempénad 44, 47, 49, 52 ja 53 artiklassa vahvistettujen mairdaikojen kuluminen

keskeytetddn, kunnes tdmén artiklan 1 kohdan mukaisesti pyydetyt ndytteet on toimitettu.
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30 artikla

Kolmansien maiden valmistajia koskevat tiedot

Toimivaltaisen viranomaisen tai tapauksen mukaan lddkeviraston, jolle hakemus on jétetty

6 Oartiklan mukaisesti, on varmistettava 88, 89 ja 90 artiklassa sdddettyd menettelyd noudattaen, ettd
kolmansiin maihin sijoittautuneet eldinlddkkeiden valmistajat kykenevit valmistamaan kyseisté
eldinldaketta tai suorittamaan valvontatestit hakemuksen tueksi toimitetuissa, 8 artiklan 1 kohdan
mukaisissa asiakirjoissa esitettyjen menetelmien mukaisesti. Toimivaltainen viranomainen tai
tapauksen mukaan lddkevirasto voi pyytdd asiaankuuluvaa viranomaista esittiméén tiedot, joilla
varmistetaan, etti eldinlddkkeiden valmistajat kykenevit suorittamaan tdssi artiklassa tarkoitetut

toiminnot.

31 artikla
Hakijalta pyydettdvit lisdtiedot

Toimivaltaisen viranomaisen tai tapauksen mukaan ladkeviraston, jolle hakemus on jétetty

6 artiklan mukaisesti, on ilmoitettava hakijalle, jos hakemuksen tueksi toimitetut asiakirjat ovat
puutteellisia. Toimivaltaisen viranomaisen tai tapauksen mukaan lddkeviraston on pyydettiva
hakijaa toimittamaan lisdtietoja asetetussa médrdajassa. Téllaisessa tapauksessa 44, 47, 49, 52 ja

53 artiklassa sdddettyjen médrdaikojen kuluminen keskeytetddn, kunnes lisdtiedot on toimitettu.
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32 artikla

Hakemuksen peruuttaminen

Hakija voi peruuttaa toimivaltaiselle viranomaiselle tai tapauksen mukaan ldékevirastolle
jattdimansa myyntilupahakemuksen milloin tahansa ennen kuin 44, 47, 49, 52 tai

53 artiklassa tarkoitettu pdatos on tehty.

Jos hakija peruuttaa toimivaltaiselle viranomaiselle tai tapauksen mukaan lddkevirastolle
jattdimansa myyntilupahakemuksen ennen kuin 28 artiklassa tarkoitettu hakemuksen
tutkiminen on saatettu padtokseen, hakijan on ilmoitettava syyt menettelyynsa
toimivaltaiselle viranomaiselle tai tapauksen mukaan ladkevirastolle, jolle hakemus

jétettiin 6 artiklan mukaisesti.

Toimivaltaisen viranomaisen tai tapauksen mukaan lddkeviraston on asetettava julkisesti
saataville tieto hakemuksen peruuttamisesta seki tapauksen mukaan arviointilausunto tai

lausunto poistettuaan siitd kaikki kaupallisesti luottamukselliset tiedot.
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33 artikla

Arvioinnin tulos

1. Kun tapauksen mukaan toimivaltainen viranomainen tai ladkevirasto tutkii hakemuksen
28 artiklan mukaisesti, toimivaltainen viranomainen laatii siitd arviointiraportin tai
ladkevirasto lausunnon. Jos arviointi on mydnteinen, arviointiraporttiin tai lausuntoon on

siséllytettédva seuraavat:
a)  valmisteyhteenveto, joka sisdltdd 35 artiklassa sdddetyt tiedot;

b)  yksityiskohtaiset tiedot kyseisen eldinlddkkeen toimittamiselle tai turvalliselle ja
tehokkaalle kdytolle asetettavista ehdoista ja rajoituksista, mukaan luettuna

eldinlddkkeen luokittelu 34 artiklan mukaisesti;

c)  10-14 artiklassa tarkoitettujen myyntipdéllysmerkintdjen ja pakkausselosteen teksti.

2. Jos arviointi on kielteinen, 1 kohdassa tarkoitetussa arviointiraportissa tai lausunnossa on

perusteltava, miten sen paitelmiin on paadytty.
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34 artikla
Eldinlddkkeiden luokittelu

1. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan komissio, joka myontdd myyntiluvan

5 artiklan 1 kohdan mukaisesti, luokittelee seuraavat eldinlddkkeet eldinladkemaaraysta

edellyttiviksi:

a)

eldinlddkkeet, jotka sisdltdvit huumausaineita tai psykotrooppisia aineita tai ndiden
aineiden laittomaan valmistukseen yleisesti kiytettavid aineita, kuten niité, joihin
sovelletaan vuonna 1961 tehtyd Yhdistyneiden kansakuntien
huumausaineyleissopimusta, sellaisena kuin se on muutettuna vuoden 1972
poytikirjalla, ja vuonna 1971 tehtyéd psykotrooppisia aineita koskevaa Yhdistyneiden
kansakuntien yleissopimusta, vuonna 1988 tehtyd Yhdistyneiden kansakuntien
yleissopimusta huumausaineiden ja psykotrooppisten aineiden laitonta kauppaa

vastaan tai unionin lainsdddiant6d huumausaineiden 14htdaineista;

b) elintarviketuotantoeldimille tarkoitetut eldinladkkeet;

c) eldimille tarkoitetut mikrobilddkkeet;

d) eldinlddkkeet, jotka on tarkoitettu tarkkaa ennakkodiagnoosia edellyttdvien
patologisten prosessien hoitamiseen tai joiden kdytolld voi olla estdva tai hiiritseva
vaikutus myohempiin tutkimus- tai hoitotoimenpiteisiin;

e) eldinten eutanasiaan tarkoitetut eldinlddkkeet;
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f)  eldinlddkkeet, jotka sisédltivit vaikuttavaa ainetta, joka on ollut myyntiluvallisessa

eldinladkkeessd unionissa vihemman kuin viiden vuoden ajan;
g) immunologiset eldinlddkkeet;

h) eldinladkkeet, jotka sisdltdviat hormonaalista tai tyrostaattista vaikutusta omaavaa
vaikuttavaa ainetta, tai beta-agonistit, sanotun kuitenkaan rajoittamatta neuvoston

direktiivin 96/22/EY! soveltamista.

2. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan komissio voi, sen estdmattd, mita
tdman artiklan 1 kohdassa maarétiéan, luokitella eldinlddkkeen eldinlddkemaardysta
edellyttaviksi, jos se on luokiteltu huumausaineeksi kansallisen lainsdddannon mukaisesti

tai jos 35 artiklassa tarkoitettu valmisteyhteenveto sisiltdi erityisid varotoimia.

3. Poiketen siitd, mitd 1 kohdassa sdddetddn, toimivaltainen viranomainen tai tapauksen
mukaan komissio voi 1 kohdan a, c, e ja h alakohdassa tarkoitettuja eldinladkkeitd lukuun
ottamatta luokitella eldinlddkkeen eldinlddkkeeksi, joka ei edellyté eldinlddkemadriysta, jos

kaikki seuraavat edellytykset tayttyvit:

a) eldinlddkkeen antaminen rajoittuu lddkemuotoihin, joiden kaytto ei edellytd erityisid

tietoja tai taitoja;

Neuvoston direktiivi 96/22/EY, annettu 29 pdivand huhtikuuta 1996, tiettyjen hormonaalista
tai tyrostaattista vaikutusta omaavien aineiden ja beta-agonistien kdyton kieltdmisesta
kotieldintuotannossa ja direktiivien 81/602/ETY, 88/146/ETY ja 88/299/ETY kumoamisesta
(EYVL L 125, 23.5.1996, s. 3).
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b)

d)

g)

eldinlddke ei aitheuta vairin annettunakaan vélitonté tai vélillistd vaaraa hoidettavalle
eldimelle tai hoidettaville eldimille tai muille eldimille, sitd antavalle henkil6lle eikéd

ympdristolle;

eldinlddkkeen valmisteyhteenveto ei sisilld varoitusta mahdollisista vakavista

haittatapahtumista, joita valmiste voi aiheuttaa oikein kéytettyna;

aiemmin ei ole ilmoitettu kyseisen eldinldikkeen tai muun samaa vaikuttavaa ainetta

sisdltdvin valmisteen usein toistuvista haittatapahtumista;

valmisteyhteenvedossa ei viitata vasta-aiheisiin, jotka liittyvit kyseisen valmisteen
kayttoon yhdessd muiden yleisesti kdytettyjen ilman ladkeméaardystd myytavien

eldinlddkkeiden kanssa;

kansanterveydelle ei aiheudu riskid hoidetuista eldimistd saatavien elintarvikkeiden
siséltdmien jddmien vuoksi siindkédédn tapauksessa, ettd eldinlddkettd kaytettdisiin

VAdrin;

valmisteet eivit aiheuta riskid kansanterveydelle tai eldinten terveydelle tiettyja
aineita koskevan resistenssin kehittymisen vuoksi siindkadn tapauksessa, ettd

kyseisid aineita sisédltavaa eldinlddkettd kaytettdisiin vadrin.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 87



35 artikla

Valmisteyhteenveto

1. Edella 33 artiklan 1 kohdan a alakohdassa tarkoitetun valmisteyhteenvedon on siséllettava

alla esitetyssé jarjestyksessé seuraavat tiedot:

a) eldinlddkkeen nimi, jota seuraa sen vahvuus ja lddkemuoto, ja tarvittaessa luettelo

eldinlddkkeen nimisté, joilla se on saanut myyntiluvan eri jasenvaltioissa;

b)  vaikuttavan aineen tai vaikuttavien aineiden laadullinen ja mééarillinen koostumus ja
apuaineiden ja muiden ainesosien laadullinen koostumus seké niiden yleisnimi tai
kemiallinen kuvaus ja niiden méérallinen koostumus, jos tima tieto on tarpeen

eldinlddkkeen annostelemiseksi oikein;
c) Kkliiniset tiedot:

1)  kohde-eldinlaji;

i1)  kiyttoaiheet kohde-eldinlajeittain;

iil) vasta-aiheet;

iv)  erityisvaroitukset;
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v)  kéyttoon liittyvit erityiset varotoimet, mukaan lukien etenkin erityiset
varotoimet, jotka liittyvét turvalliseen kayttoon kohde-eldinlajilla tai joita
eldinlddkettd eldimille antavan henkilon on noudatettava tai jotka liittyvét

ympaériston suojeluun;
vi) haittatapahtumien esiintyvyys ja vakavuus;
vii) kéytto tiineyden, laktaation tai muninnan aikana;
viii) yhteisvaikutukset muiden ladkkeiden kanssa ja muunlaiset yhteisvaikutukset;
iX)  antoreitti ja annostus;

x)  yliannostuksen oireet seké tarvittaessa toimenpiteet hétatilanteessa ja vasta-

aineet yliannostustilanteessa;
xi) erityiset kdyton rajoitukset;

xii) erityiset kdyttdehdot, mukaan lukien mikrobilddkkeiden ja eldimille
tarkoitettujen loislddkkeiden kayton rajoitukset resistenssin kehittymisriskin

rajoittamiseksi;

xiil) tapauksen mukaan varoajat, vaikka tillaisen ajat olisivat nolla;
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d)  farmakologiset tiedot
1)  anatomis-terapeuttis-kemiallinen koodi, jaljempénd 'ATCvet-koodi',
i1)  farmakodynamiikka,
ii1)  farmakokinetiikka.

Immunologisen eldinlddkkeen tapauksessa i, ii ja iii alakohdissa tarkoitettujen

tietojen sijasta immunologiset tiedot;
e) farmaseuttiset tiedot:
1)  merkittdvit yhteensopimattomuudet;

ii)  kestoaika, tarvittaessa valmisteen kidyttokuntoon saattamisen jélkeen tai

sisdpakkauksen ensimmdiisen avaamisen jilkeen;
ii1)  sdilytystd koskevat erityiset varotoimet;
iv)  sisdpakkauksen laatu ja koostumus;

v)  vaatimus kayttdd eldinlddkkeiden palauttamisjérjestelyja kayttamattomien
eldinlddkkeiden tai téllaisten valmisteiden kdytostd syntyvien jitemateriaalien
héavittamiseksi sekd tarvittaessa vaarallisten jitteiden hdvittdmisti koskevia
lisdvarotoimia kéyttdmattomien eldinlddkkeiden tai tillaisten valmisteiden

kaytostd syntyvien jatemateriaalien havittdmiseksi;

PE-CONS 45/1/18 REV 1 90



f)  myyntiluvan haltijan nimi;

g)  myyntiluvan numero tai numerot;

h)  ensimmdiisen myyntiluvan myontdmispaivimaara;

1)  valmisteyhteenvedon viimeisimman tarkistuksen pdivamaara;

J) 23 tai 25 artiklassa tarkoitettujen eldinlddkkeiden osalta tarvittaessa maininta:

1)  "myyntilupa mydnnetty suppeille markkinoille ja siksi arviointi perustuu

mukautettuihin asiakirjavaatimuksiin"; markkinoille; tai

i1)  "myyntilupa myonnetty poikkeuksellisissa olosuhteissa ja siksi arviointi

perustuu mukautettuihin asiakirjavaatimuksiin";

k)  tiedot kyseiseen eldinldékkeeseen sovellettavista 117 artiklassa tarkoitetuista

kerdysjdrjestelmist;

1) 34 artiklassa tarkoitettu eldinlddkkeen luokitus kussakin jésenvaltiossa, jossa sille on

myoOnnetty myyntilupa.

2. Rinnakkaiseldinlddkkeiden ollessa kyseessd voidaan poistaa ne viite-eldinladkkeen
valmisteyhteenvedon osat, joissa viitataan kdyttdaiheisiin tai lddkemuotoihin, joita
jdsenvaltion patenttilainsdddadntd suojaa rinnakkaiseldinlddkkeen markkinoille saattamisen

hetkella.
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36 artikla

Myyntiluvan myontdmispdidtokset

Edella 5 artiklan 1 kohdassa tarkoitetut myyntiluvan myontdmispaatokset on tehtava
33 artiklan 1 kohdan mukaisesti laadittujen asiakirjojen perusteella, ja padtoksissd on
vahvistettava mahdolliset eldinlddkkeen markkinoille saattamiseen liittyvit edellytykset

sekd valmisteyhteenveto, jaljempénd 'myyntiluvan ehdot'.

Jos hakemus koskee eldimille tarkoitettua mikrobilddkettd, toimivaltainen viranomainen tai
tapauksen mukaan komissio voi vaatia myyntiluvan haltijaa suorittamaan myyntiluvan
myoOntdmisen jélkeisid tutkimuksia sen varmistamiseksi, ettd hyoty-riskisuhde on edelleen

suotuisa ottaen huomioon mikrobilddkeresistenssin kehittymisen mahdollisuuden.
37 artikla
Myyntiluvan epddmispdcdtokset

Edell4 olevan 5 artiklan 1 kohdassa tarkoitetut myyntiluvan epadamispaétokset on tehtiva
33 artiklan 1 kohdan mukaisesti laadittujen asiakirjojen perusteella, ne on perusteltava

asianmukaisesti ja niissd on ilmoitettava epddmisen syyt.
Myyntilupa on evittivi, jos jokin seuraavista edellytyksistd toteutuu:
a)  hakemus ei ole timén luvun mukainen;

b) eldinlddkkeen hydty-riskisuhde on kielteinen;
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d)

g)

h)

)

hakija ei ole toimittanut riittévii tietoja eldinldékkeen laadusta, turvallisuudesta tai

tehosta;

eldinlddke on eldimille tarkoitettu mikrobilddke, joka on tarkoitettu kéytettdvéksi
suorituskyvyn parantajana hoidettujen eldinten kasvun edistdmiseksi tai tuotoksen

lisdamiseksi;

ehdotettu varoaika ei ole riittdvin pitkd elintarvikkeiden turvallisuuden takaamiseksi,

tai se on riittdmattomasti perusteltu;

kansanterveydelle mahdollisesta mikrobilddkeresistenssin tai loisldékeresistenssin
kehittymisestd aiheutuva riski on suurempi kuin eldinldfdkkeen hyodyt eldinten

terveydelle;
hakija ei ole toimittanut riittdvéasti todisteita tehosta kohde-eldinlajilla;

eldinlddkkeen laadullinen tai maarillinen koostumus poikkeaa hakemuksessa

ilmoitetusta;

kansanterveydelle tai eldinten terveydelle taikka ympéristolle aiheutuvia riskeja ei

ole otettu riittdvasti huomioon; tai

eldinladkkeen sisdltdima vaikuttava aine tdyttda hitaasti hajoavan, biokertyvén ja
myrkyllisen aineen tai erittdin hitaasti hajoavan ja erittdin voimakkaasti biokertyvan
aineen kriteerit, ja se on tarkoitettu elintarviketuotantoeldimille, paitsi jos osoitetaan,
ettd vaikuttava aine on vélttdmiton eldinten terveydelle atheutuvan vakavan riskin

estdmiseksi tai hallitsemiseksi.
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Eldimille tarkoitettua mikrobilddkettd koskeva myyntilupa on evittavé, jos kyseinen
mikrobilddkeaine on varattu tiettyjen ihmisilld esiintyvien infektioiden hoitoon 5 kohdassa

sdddetylld tavalla.

Komissio antaa 147 artiklan mukaisesti delegoituja sadadoksia, joilla tiydennetdén tdssa
asetuksessa annettuja sdéntoja niiden perusteiden vahvistamisesta, joiden mukaisesti
médritetddn, mitkd mikrobildékeaineet varataan tiettyjen ihmisilld esiintyvien infektioiden

hoitoon kyseisten mikrobilddkeaineiden tehon sidilyttamiseksi.

Komissio nimedd tdytdntoonpanosaddoksilld mikrobilddkeaineita tai
mikrobiliddkeaineryhmii, jotka varataan tiettyjen ihmisilld esiintyvien infektioiden hoitoon.
Néama taytdntoonpanosidddokset hyviksytdan 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua

tarkastelumenettelyd noudattaen.

Komissio ottaa 4 ja 5 kohdassa tarkoitettuja sdddoksid hyviksyessdin huomioon
ladkeviraston, Euroopan elintarviketurvallisuusviranomaisen (EFSA) ja muiden

asiaankuuluvien unionin virastojen tieteellisen neuvonnan.
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8 JAKSO

TEKNISTEN ASIAKIRJOJEN SUOJA

38 artikla

Teknisten asiakirjojen suoja

1. Rajoittamatta direktiivissd 2010/63/EU sdéddettyjd vaatimuksia ja velvollisuuksia, muut
hakijat eivit saa eldinlddkkeen myyntiluvan hakemiseksi tai sen ehtojen muuttamiseksi
viitata laatua, turvallisuutta ja tehoa koskeviin teknisiin asiakirjoihin, jotka alun perin

toimitettiin myyntiluvan saamista tai sen ehtojen muutosta varten, paitsi jos

a) tdmin asetuksen 39 ja 40 artiklassa tarkoitettu teknisten asiakirjojen suoja-aika on

kulunut umpeen tai paittyy alle kahden vuoden kuluessa;

b)  hakijat ovat saaneet tietojen kdyttoluvan muodossa annetun kirjallisen suostumuksen,

joka koskee kyseisié asiakirjoja.

2. Edelld 1 kohdassa esitettyd teknisten asiakirjojen suojaa, jaljempéna 'teknisten asiakirjojen
suoja', on sovellettava myds jasenvaltioissa, joissa eldinlddkkeelld ei ole myyntilupaa tai

sen myyntilupa ei ole endd voimassa.
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3. Myyntilupaa tai myyntiluvan ehtojen muutosta, joka eroaa samalle myyntiluvan haltijalle
alemmin myonnetystd myyntiluvasta ainoastaan kohde-eldinlajien, vahvuuksien,
ladkemuotojen, antoreittien tai pakkaustyyppien osalta, on pidettdva teknisten asiakirjojen
suojaa koskevien sdéntdjen soveltamiseksi samana myyntilupana kuin samalle

myyntiluvan haltijalle aiemmin mydnnetty myyntilupa.
39 artikla
Teknisten asiakirjojen suoja-ajat
1. Teknisten asiakirjojen suoja-ajat ovat seuraavat:

a) 10 vuotta naudoille, lihalampaille, sioille, kanoille, koirille ja kissoille tarkoitettujen

eldinlddkkeiden osalta;

b) 14 vuotta sellaisten naudoille, lihalampaille, sioille, kanoille, koirille ja kissoille
tarkoitettujen eldinten mikrobilddkkeiden osalta, jotka sisdltdvit antimikrobista
vaikuttavaa ainetta, joka ei hakemuksen jattdmispdivana ole ollut vaikuttavana

aineena unionissa myyntiluvan saaneessa eldinlddkkeess;
c) 18 vuotta mehildisille tarkoitettujen eldinldikkeiden osalta;

d) 14 vuotta muille kuin a ja ¢ alakohdassa tarkoitetuille eldinlajeille tarkoitettujen

eldinlddkkeiden osalta.
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Teknisten asiakirjojen suojaa sovelletaan pdivéstd, jona eldinldékkeelle mydnnettiin

myyntilupa 5 artiklan 1 kohdan mukaisesti.

40 artikla
Teknisten asiakirjojen suoja-aikojen pidentiminen

Jja jatkoajat

Jos ensimméinen myyntilupa on myonnetty useammalle kuin yhdelle 39 artiklan 1 kohdan
a tai b alakohdassa tarkoitetulle eldinlajille tai jos 67 artiklan mukaisesti hyvaksytdan
myyntiluvan ehtojen muutos, jolla myyntilupa laajennetaan koskemaan toista 39 artiklan

1 kohdan a tai b alakohdassa tarkoitettua eldinlajia, kyseisessa artiklassa sdddettyja suoja-
aikoja on pidennettévi yhdelld vuodella kunkin lisidtyn kohde-eldinlajin osalta edellyttéen,
ettd myyntiluvan ehtojen muutosta haettaessa hakemus on jitetty vahintdin kolme vuotta

ennen 39 artiklan 1 kohdan a tai b alakohdassa sdddettyjen suoja-aikojen paittymista.

Jos ensimméinen myyntilupa on mydnnetty useammalle kuin yhdelle 39 artiklan 1 kohdan
d alakohdassa tarkoitetulle eldinlajille tai jos 67 artiklan mukaisesti hyvaksytdan
myyntiluvan ehtojen muutos, jolla myyntilupa laajennetaan koskemaan toista eldinlajia,
jota ei mainita 39 artiklan 1 kohdan a alakohdassa, 39 artiklassa sdfidettyd suoja-aikaa on
pidennettiva neljdlla vuodella edellyttien, ettd myyntiluvan ehtojen muutosta haettaessa
hakemus on jatetty vahintddn kolme vuotta ennen 39 artiklan 1 kohdan d alakohdassa

sdddetyn suoja-ajan padttymista.
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Edelld 39 artiklassa sdddetty ensimmadisen myyntiluvan teknisten asiakirjojen suoja-aika,
jota on pidennetty jatkoajalla mahdollisten myyntiluvan ehtojen muutosten tai samaan

myyntilupaan kuuluvien uusien lupien vuoksi, saa olla enintdén 18 vuotta.

Jos hakija, joka hakee eldinldédkkeen myyntilupaa tai myyntiluvan ehtojen muutosta, jattaa
asetuksen (EY) N:o 470/2009 mukaisen hakemuksen jddmien enimmaisméérin
vahvistamiseksi yhdessa turvallisuus- ja jddmatutkimusten, prekliinisten tutkimusten ja
kliinisten lddketutkimusten kanssa hakumenettelyn aikana, muut hakijat eivét saa viitata
kyseisten testien, tutkimusten ja kokeiden tuloksiin viiden vuoden ajan sen myyntiluvan
myOntdmisestd, jota varten tutkimukset suoritettiin. Kyseisten tulosten kéyttokieltoa ei
sovelleta, jos toiset hakijat ovat saaneet mainittuja testejd, tutkimuksia ja kokeita koskevan

tietojen kdyttdluvan.

Jos 67 artiklan mukaisesti hyviksytty myyntiluvan ehtojen muutos muuttaa ladkemuotoa,
antoreittii tal annostusta niin, ettd lddkevirasto arvioi tai 66 artiklassa tarkoitetut

toimivaltaiset viranomaiset arvioivat ndytetyn toteen, etti
a)  se vihentdd mikrobilddke- tai loisladkeresistenssid; tai
b)  se parantaa eldinlddkkeen hyoty-riskisuhdetta,

asianomaisten prekliinisten tutkimusten tai kliinisten lddketutkimusten tuloksiin

sovelletaan neljdn vuoden suoja-aikaa.
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Kyseisten tulosten kéyttokieltoa ei sovelleta, jos toiset hakijat ovat saaneet mainittuja

tutkimuksia ja kokeita koskevan tietojen kayttdluvan.

41 artikla

Patenttioikeudet

Tarvittavien testien, tutkimusten ja kokeiden tekemistd myyntiluvan hakemiseksi 18 artiklan
mukaisesti ei pideti eldinldékkeiden ja ihmisille tarkoitettujen ladkkeiden patenttioikeuksien tai

lisdsuojatodistusta koskevien oikeuksien vastaisena.

I luku
Myyntilupamenettelyt

1 JAKSO
KOKO UNIONISSA
VOIMASSA OLEVA MYYNTILUPA

('"KESKITETTY MYYNTILUPA')

42 artikla

Keskitettyd myyntilupaa koskevan menettelyn soveltamisala

1. Keskitetty myyntilupa on voimassa koko unionissa.
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2. Keskitettyd myyntilupaa koskevaa menettelyd on noudatettava seuraavien eldinlddkkeiden

osalta:

a)

eldinlddkkeet, jotka on kehitetty jollakin seuraavista bioteknologisista menetelmisté:
1)  yhdistelma-DNA-tekniikka;

ii)  biologisesti aktiivisia proteiineja koodaavien geenien hallittu ilmentdminen

prokaryooteissa ja eukaryooteissa, mukaan lukien muunnellut nisékdssolut;

i) hybridooma- ja monoklonaaliset vasta-ainemenetelméit;

b) eldinlddkkeet, jotka on tarkoitettu pidasiassa kaytettdviksi suorituskyvyn parantajina
hoidettujen eldinten kasvun edistdmiseksi tai tuotoksen lisddmiseksi;

c) eldinladkkeet, jotka sisdltdvit vaikuttavaa ainetta, jota ei hakemuksen
jattdmispdivdnd ole missddn unionissa myyntiluvan saaneessa eldinlddkkeessd;

d) biologiset eldinlddkkeet, jotka sisdltdvat muokattuja allogeenisia kudoksia tai soluja
tai koostuvat niisté;

€)  uusiin hoitomuotoihin liittyvit eldinladkkeet.
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3. Edelld olevan 2 kohdan d ja e alakohtaa ei sovelleta eldinldékkeisiin, jotka koostuvat

yksinomaan veren komponenteista.

4. Muille kuin 2 kohdassa tarkoitetuille eldinlddkkeille voidaan myontaa keskitetty

myyntilupa, jos asianomaiselle eldinlddkkeelle ei ole myonnetty unionissa muuta

myyntilupaa.
43 artikla
Keskitettyd myyntilupaa koskeva hakemus
1. Keskitettyd myyntilupaa koskeva hakemus jétetdédn ladkevirastolle. Hakemukseen on

liitettdva 1d4kevirastolle hakemuksen tutkimisesta suoritettava maksu.
2. Eldinladkkeen keskitettyd myyntilupaa koskevassa hakemuksessa on oltava eldinlddkkeelle
yksi ainoa nimi, jota kdytetddn koko unionissa.
44 artikla

Keskitettyd myyntilupaa koskeva menettely

1. Ladkevirasto arvioi 43 artiklassa tarkoitetun hakemuksen. Ladkevirasto laatii arvioinnin

tuloksena lausunnon, joka sisdltdd 33 artiklassa tarkoitetut tiedot.
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2. Léadkevirasto antaa 1 kohdassa tarkoitetun lausunnon 210 péivdn kuluessa pitevin
hakemuksen vastaanottamisesta. Jos edellytetdén erityistd asiantuntemusta, mairdaikaa

voidaan poikkeuksellisesti pidentdd enintdan 90 paivalla.

3. Hakija voi pyytdd nopeutettua arviointimenettelyd myyntilupahakemukselle, joka koskee
sellaista eldinldékettd, josta on huomattavaa etua eldinten terveyden ja erityisesti
terapeuttisen innovoinnin kannalta. Pyynto on perusteltava asianmukaisesti. Jos

ladkevirasto hyvéiksyy pyynnon, 210 pdivan méérdaika lyhennetddn 150 pdivaan.

4. Ladkevirasto toimittaa lausunnon hakijalle. Hakija voi 15 péivén kuluessa lausunnon
vastaanottamisesta esittdd lddkevirastolle lausunnon uudelleentarkastelua koskevan

kirjallisen pyynnon. Téssd tapauksessa sovelletaan 45 artiklaa.

5. Jos hakija ei ole esittinyt kirjallista pyyntdd 4 kohdan mukaisesti, 1ddkevirasto toimittaa

lausunnon ilman aiheetonta viivytysti komissiolle.

6. Komissio voi pyytédé ladkevirastolta selvennyksid lausunnon siséltéon, missé tapauksessa

ladkevirasto antaa vastauksen 90 péivan kuluessa.

7. Hakijan on toimitettava tarvittavat kdannokset valmisteyhteenvedosta, pakkausselosteesta
ja myyntipaillysmerkinnoistd 7 artiklan mukaisesti lddkevirastolle timén asettamassa
madrdajassa mutta viimeistdin paivana, jona paatosluonnos toimitetaan toimivaltaisille

viranomaisille timén artiklan 8 kohdan mukaisesti.
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8. Komissio valmistelee hakemusta koskevan padtdsluonnoksen 15 péivéin kuluessa
ladkeviraston lausunnon vastaanottamisesta. Jos paitosluonnoksessa puolletaan
myyntiluvan myontdamista, sithen liitetddn 1 kohdan mukaisesti laadittu ladkeviraston
lausunto. Jos paatosluonnos ei ole lddkeviraston lausunnon mukainen, komissio liittad
sithen yksityiskohtaisen selvityksen eroavuuksien syistd. Komissio toimittaa

paétosluonnoksen jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille ja hakijalle.

0. Komissio vahvistaa tdytintoonpanosdadadoksilla pdatoksen keskitetyn myyntiluvan
myontamisestd tai epddmisestd timén jakson mukaisesti ja lddkeviraston lausunnon
perusteella. Nama tiytdntdonpanosdadokset hyvéiksytddn 145 artiklan 2 kohdassa

tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.

10. Liadkevirasto saattaa lausuntonsa julkisesti saataville poistettuaan siitd kaikki kaupallisesti

luottamukselliset tiedot.

45 artikla

Lddkeviraston lausunnon uudelleentarkastelu

1. Jos hakija pyytdd 44 artiklan 4 kohdan mukaisesti, ettd 1ddkeviraston lausuntoa
tarkastellaan uudelleen, hakijan on 60 péivin kuluessa lausunnon vastaanottamisesta

esitettdva ladkevirastolle yksityiskohtaiset perustelut tillaiselle pyynnolleen.
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2. Léadkevirasto tarkastelee lausuntoaan uudelleen 90 péivin kuluessa pyynnon
yksityiskohtaisten perustelujen vastaanottamisesta. Ladkeviraston paédtelmét ja niiden

perustelut liitetddn sen lausuntoon, ja ne ovat erottamaton osa lausuntoa.

3. Ladkevirasto toimittaa lausuntonsa 15 pdivén kuluessa sen uudelleentarkastelusta

komissiolle ja hakijalle.

4. Témin artiklan 3 kohdassa tarkoitetun menettelyn jalkeen sovelletaan 44 artiklan

6—-10 kohtaa.

2 JAKSO
YHDESSA JASENVALTIOSSA
VOIMASSA OLEVA MYYNTILUPA

('"KANSALLINEN MYYNTILUPA')

46 artikla

Kansallisen myyntiluvan soveltamisala

1. Kansallista myyntilupaa koskeva hakemus on jitettdva sen valtion toimivaltaiselle
viranomaiselle, jota varten lupaa haetaan. Toimivaltaisten viranomaisten on myonnettiva
kansalliset myyntiluvat tdmén jakson ja sovellettavien kansallisten sddnnodsten mukaisesti.
Kansallinen myyntilupa on voimassa ainoastaan sen myonténeen toimivaltaisen

viranomaisen jisenvaltiossa.
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2. Kansallista myyntilupaa ei saa myontéé eldinlddkkeelle, joka kuuluu 42 artiklan 2 kohdan
soveltamisalaan tai jolle on myOnnetty kansallinen myyntilupa tai josta on vireilld

kansallista myyntilupaa koskeva hakemus toisessa jdsenvaltiossa.
47 artikla
Kansallista myyntilupaa koskeva menettely

1. Eldinladkkeen kansallisen myyntiluvan myontédmista tai epdédmistd koskeva menettely on

saatettava paitokseen enintddn 210 pdivan kuluessa patevian hakemuksen jattamisesta.

2. Toimivaltainen viranomainen laatii arviointiraportin, joka siséltdd 33 artiklassa tarkoitetut
tiedot.
3. Toimivaltaisen viranomaisen on saatettava arviointiraportti julkisesti saataville

poistettuaan siitd kaikki kaupallisesti luottamukselliset tiedot.
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3 JAKSO
USEASSA JASENVALTIOSSA
VOIMASSA OLEVA MYYNTILUPA

("HAJAUTETTU MYYNTILUPA")

48 artikla

Hajautetun myyntiluvan soveltamisala

1. Hajautetut myyntiluvat myontévit niiden jésenvaltioiden toimivaltaiset viranomaiset,
joihin hakija hakee myyntilupaa timén jakson mukaisesti, jiljempina 'osallistuvat

jasenvaltiot'. Téllaiset hajautetut myyntiluvat ovat voimassa kyseisissd jdsenvaltioissa.

2. Hajautettua myyntilupaa ei saa myontéé eldinldikkeelle, jolle on myonnetty kansallinen
myyntilupa tai josta on vireilld myyntilupahakemus, kun hajautettua myyntilupaa haetaan,

tai joka kuuluu 42 artiklan 2 kohdan soveltamisalaan.
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49 artikla

Hajautettua myyntilupaa koskeva menettely

1. Hajautettua myyntilupaa koskeva hakemus on jitettidva toimivaltaiselle viranomaiselle
siind jdsenvaltiossa, jonka hakija on valinnut laatimaan arviointiraportin ja toimimaan
tamén jakson mukaisesti, jiljempéna 'viitejdsenvaltio', sekd muiden osallistuvien

jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille.
2. Hakemuksessa on lueteltava osallistuvat jisenvaltiot.

3. Jos hakija ilmoittaa, ettd yhti tai useampaa osallistuvaa jésenvaltiota ei endi tule pitda
osallistuvana jasenvaltiona, kyseisten jasenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on
toimitettava viitejasenvaltion ja muiden osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisille
viranomaisille kaikki hakemuksen peruuttamiseen liittyvét tiedot, joita ne pitévit

merkityksellisini.

4. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on laadittava 120 paivan kuluessa pitevin
hakemuksen vastaanottamisesta arviointiraportti, joka sisdltdd 33 artiklassa tarkoitetut
tiedot, ja toimitettava se muiden osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisille

viranomaisille ja hakijalle.
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5. Muiden osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on tutkittava
4 kohdassa tarkoitettu arviointiraportti 90 pdivén kuluessa sen vastaanottamisesta ja
ilmoitettava viitejdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle, vastustavatko ne
arviointiraporttia silld perusteella, ettd se saattaisi aiheuttaa vakavan riskin ihmisten tai
eldinten terveydelle tai ympaéristolle. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on
toimitettava tdhédn tutkimiseen perustuva arviointiraportti muiden osallistuvien

jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille ja hakijalle.

6. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen tai osallistuvien jasenvaltioiden
toimivaltaisten viranomaisten pyynndsta on kutsuttava koolle koordinointiryhm4, joka

tutkii arviointiraportin 5 kohdassa tarkoitetussa méériajassa.

7. Jos arviointiraportti on myonteinen, ja yksikdin toimivaltainen viranomainen ei ole
ilmoittanut viitejdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle vastustavansa arviointiraporttia
5 kohdassa tarkoitetulla tavalla, viitejasenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on todettava,
ettd asiasta vallitsee yhteisymmarrys, saatettava menettely padtokseen ja ilmoitettava
asiasta ilman aiheetonta viivytysté hakijalle ja kaikkien jdsenvaltioiden toimivaltaisille
viranomaisille. Osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on myonnettava
myyntilupa arviointiraportin mukaisesti 30 péivén kuluessa siitd, kun ne ovat
vastaanottaneet seki viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen ilmoituksen
yhteisymmarryksesté ettd hakijan toimittamat taydelliset kddnnokset

valmisteyhteenvedosta, pakkausselosteesta ja myyntipddllysmerkinndista.
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8. Jos arviointiraportti ei ole myonteinen ja yksikdén osallistuvan jdsenvaltion toimivaltainen
viranomainen ei ole ilmoittanut 5 kohdan mukaisesti viitejdsenvaltion toimivaltaiselle
viranomaiselle vastustavansa arviointiraporttia, viitejdsenvaltion toimivaltainen
viranomainen toteaa, ettd myyntilupa evitddn, saattaa menettelyn paitokseen ja ilmoittaa
asiasta ilman aiheetonta viivytysti hakijalle ja kaikkien jdsenvaltioiden toimivaltaisille

viranomaisille.

0. Jos osallistuvan jasenvaltion toimivaltainen viranomainen ilmoittaa timén artiklan
5 kohdan mukaisesti viitejdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle vastustavansa

arviointiraporttia, sovelletaan 54 artiklassa tarkoitettua menettelya.

10. Jos jonkin osallistuvan jésenvaltion toimivaltainen viranomainen esittdd missd tahansa
menettelyn vaiheessa 110 artiklan 1 kohdassa tarkoitettuja perusteluja kyseisen

eldinlddkkeen kieltdmiseksi, tatd jisenvaltiota ei endi pidetid osallistuvana jésenvaltiona.

11. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on saatettava arviointiraportti julkisesti

saataville poistettuaan siitd kaikki kaupallisesti luottamukselliset tiedot.
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50 artikla

Hakijan esittdmd arviointilausunnon uudelleentarkastelupyynto

1. Hakija voi 15 pdivan kuluessa 49 artiklan 5 kohdassa tarkoitetun arviointiraportin
vastaanottamisesta esittid viitejasenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle arviointiraportin
uudelleentarkastelua koskevan kirjallisen pyynnon. Télloin hakijan on toimitettava
tallaisen pyynnon yksityiskohtaiset perustelut viitejdsenvaltion toimivaltaiselle
viranomaiselle 60 péivin kuluessa arviointiraportin vastaanottamisesta. Viitejdsenvaltion
toimivaltaisen viranomaisen on viipymattd toimitettava tima pyynto ja sen

yksityiskohtaiset perustelut koordinointiryhmaélle.

2. Koordinointiryhmén on 60 pdivén kuluessa arviointiraportin uudelleentarkastelupyynnén
yksityiskohtaisten perustelujen vastaanottamisesta tarkasteltava arviointiraporttia
uudelleen. Koordinointiryhméin johtopédétdkset ja niiden perustelut liitetddan

arviointiraporttiin, ja ne ovat erottamaton osa arviointiraporttia.

3. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on 15 péivin kuluessa arviointiraportin

uudelleentarkastelusta toimitettava arviointraportti hakijalle.

4. Témin artiklan 3 kohdassa tarkoitetun menettelyn jdlkeen sovelletaan 49 artiklan 7, 8, 10

ja 11 kohtaa.
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4 JAKSO
KANSALLISTEN MYYNTILUPIEN

KESKINAINEN TUNNUSTAMINEN

51 artikla

Kansallisten myyntilupien keskindisen tunnustamisen soveltamisala

Edelld olevan 47 artiklan mukaisesti myonnetty eldinlddkkeen kansallinen myyntilupa on

tunnustettava muissa jasenvaltioissa 52 artiklassa sdddetyn menettelyn mukaisesti.

52 artikla

Kansallisten myyntilupien keskindinen tunnustamismenettely

1. Kansallisen myyntiluvan keskindistd tunnustamista koskeva hakemus jdtetdéin kansallisen
myyntiluvan 47 artiklan mukaisesti myontdneen jasenvaltion, jdljempénd 'viitejdsenvaltio’,
toimivaltaiselle viranomaiselle, ja niiden jdsenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille,

joihin hakija hakee myyntilupaa, jaljempina 'osallistuvat jisenvaltiot'.

2. Keskindistd tunnustamista koskevassa hakemuksessa on lueteltava osallistuvat jésenvaltiot.
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3. Kansallisen myyntiluvan myontdmispédtoksen jélkeen on kuluttava vahintdén kuusi
kuukautta, ennen kuin kyseisen kansallisen myyntiluvan keskindistd tunnustamista

koskevan hakemuksen voi jattaa.

4. Jos hakija ilmoittaa, ettd yhté tai useampaa osallistuvaa jdsenvaltiota ei ole enédé pidettava
osallistuvana jasenvaltiona, kyseisten jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on
toimitettava viitejdsenvaltion ja muiden osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisille
viranomaisille kaikki hakemuksen peruuttamiseen liittyvit tiedot, joita ne pitdvat

merkityksellisind.

5. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on laadittava eldinlddkkeestd 90 paivan
kuluessa pitevin keskindisti tunnustamista koskevan hakemuksen vastaanottamisesta
pdivitetty arviointiraportti, joka sisdltdd 33 artiklassa tarkoitetut tiedot, ja toimitettava se

osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille ja hakijalle.

6. Osallistuvien jasenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on tutkittava 5 kohdassa
tarkoitettu paivitetty arviointiraportti 90 paivén kuluessa sen vastaanottamisesta ja
ilmoitettava viitejdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle, vastustavatko ne
arviointiraporttia silld perusteella, ettd eldinlddke saattaisi aiheuttaa ihmisten tai eldinten
terveydelle tai ymparistolle vakavan riskin. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen
on toimitettava tdhin tutkimiseen perustuva arviointiraportti osallistuvan jasenvaltion

toimivaltaisille viranomaisille ja hakijalle.
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7. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen tai jonkin osallistuvan jasenvaltion
toimivaltaisen viranomaisen pyynndstd on kutsuttava koolle koordinointiryhma, joka tutkii

paivitetyn arviointiraportin 6 kohdassa tarkoitetussa médrdajassa.

8. Jos yksikddn osallistuvan jdsenvaltion toimivaltainen viranomainen ei ole ilmoittanut
viitejdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle vastustavansa pdivitettyéd arviointiraporttia
6 kohdassa tarkoitetulla tavalla, viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on todettava,
ettd asiasta vallitsee yhteisymmarrys, saattaa menettelyn pédédtokseen ja ilmoittaa asiasta
ilman aiheetonta viivytystd hakijalle ja kaikkien jasenvaltioiden toimivaltaisille
viranomaisille. Osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on mydnnettava
myyntilupa pdivitetyn arviointiraportin mukaisesti 30 pédivin kuluessa siitd, kun ne ovat
vastaanottaneet sekd viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen ilmoituksen
yhteisymmarryksestd ettd hakijan toimittamat taydelliset kd&inndkset

valmisteyhteenvedosta, pakkausselosteesta ja myyntipaéllysmerkinnoista.

0. Jos jonkin osallistuvan jésenvaltion toimivaltainen viranomainen ilmoittaa timén artiklan
6 kohdan mukaisesti viitejdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle vastustavansa

pdivitettyd arviointiraporttia, sovelletaan 54 artiklassa tarkoitettua menettelya.

10. Jos jonkin osallistuvan jésenvaltion toimivaltainen viranomainen esittdd missi tahansa
keskindistd tunnustamista koskevan menettelyn vaiheessa 110 artiklan 1 kohdassa
tarkoitettuja perusteluja kyseisen eldinlddkkeen kieltimiseksi, tatd jasenvaltiota ei endd

pidetd osallistuvana jésenvaltiona.

11. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on asetettava arviointiraportti julkisesti

saataville poistettuaan siitd kaikki kaupallisesti luottamukselliset tiedot.
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5 JAKSO
MYOHEMPI TUNNUSTAMINEN KESKINAISESSA TUNNUSTAMISMENETTELYSSA

JA HAJAUTETUSSA MYYNTILUPAMENETTELYSSA

53 artikla
Myyntiluvan myéhempi tunnustaminen

uusissa osallistuvissa jdasenvaltioissa

1. Kun 49 artiklassa sdddetty hajautettu menettely tai 52 artiklassa sdddetty keskindinen
tunnustamismenettely on saatettu pddtdkseen ja myyntilupa on myonnetty, myyntiluvan
haltija voi jittid eldinlddkkeen myyntilupahakemuksen uusien osallistuvien jdsenvaltioiden
toimivaltaisille viranomaisille ja 49 artiklassa tai tapauksen mukaan 52 artiklassa
tarkoitetun viitejdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle tissé artiklassa sdadetyn
menettelyn mukaisesti. Edelld 8 artiklassa tarkoitettujen tietojen liséksi hakemuksessa on

oltava seuraavat:

a) luettelo kaikista kyseisté eldinlddkettd koskevista myyntilupien myontamis-,

keskeyttdmis- tai peruuttamispadtoksista;

b)  tiedot muutoksista, joita myyntiluvan ehtoihin on tehty sen jélkeen, kun myyntilupa
myonnettiin hajautetussa menettelyssa 49 artiklan 7 kohdan mukaisesti tai

keskindisessd tunnustamismenettelyssa 52 artiklan 8 kohdan mukaisesti;

c) tiivistelmédraportti 1ddketurvatoimintatiedoista.
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2. Edelld olevassa 49 artiklassa tai tapauksen mukaan 52 artiklassa tarkoitetun
viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on toimitettava myyntiluvan
myontamispadatos ja mahdolliset muutokset myyntiluvan ehtoihin 60 péivén kuluessa
uusien osallistuvien jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille, ja sen on kyseisen ajan
kuluessa laadittava ja toimitettava péivitetty arviointiraportti myyntiluvasta ja tarvittaessa

myyntiluvan ehtojen muutoksista seki ilmoitettava asiasta hakijalle.

3. Kunkin uuden osallistuvan jédsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on myonnettava
myyntilupa 2 kohdassa tarkoitetun padivitetyn arviointiraportin mukaisesti 60 pédivan
kuluessa siitd, kun se on vastaanottanut 1 kohdassa tarkoitetut tiedot ja tdydelliset

kadnnokset valmisteyhteenvedosta, pakkausmerkinnoistd ja myyntipdédllysmerkinndista.

4, Poiketen siitd, mitd timén artiklan 3 kohdassa sdddetdén, jos uuden osallistuvan
jasenvaltion toimivaltaisella viranomaisella on perusteita evétd myyntilupa ihmisten tai
eldinten terveydelle tai ympéristolle mahdollisesti aiheutuvan vakavan riskin vuoksi, sen
on viimeistidn 60 pédivan kuluttua siitd, kun se on vastaanottanut seki 1 kohdassa
tarkoitetut tiedot ettd timén artiklan 2 kohdassa tarkoitetun péivitetyn arviointiraportin,
esitettdvi vastalauseensa ja perusteltava ndkemyksensi yksityiskohtaisesti 49 artiklassa tai
tapauksen mukaan 52 artiklassa tarkoitetun viitejdsenvaltion toimivaltaiselle
viranomaiselle ja mainituissa artikloissa tarkoitettujen osallistuvien jisenvaltioiden

toimivaltaisille viranomaisille seké hakijalle.
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5. Jos uuden osallistuvan jasenvaltion toimivaltainen viranomainen esittdi vastalauseen
4 kohdan mukaisesti, viitejasenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on pyrittdva
asianmukaisin toimin saamaan aikaan yhteisymmarrys esitetystd vastalauseesta.
Viitejdsenvaltion ja uusien osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on

pyrittdva kaikin tavoin yhteisymmarrykseen toteutettavista toimista.

6. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on annettava hakijalle tilaisuus esittai
suullisesti tai kirjallisesti nikemyksensa uuden osallistuvan jasenvaltion toimivaltaisen

viranomaisen esittimista vastalauseista.

7. Kun myyntiluvan jo mydnténeiden jasenvaltioiden toimivaltaiset viranomaiset ja uusien
osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaiset viranomaiset padsevét yhteisymmaérrykseen
viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen toteuttamien toimien tuloksena, uusien
osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on mydnnettdvd myyntilupa

3 kohdan mukaisesti.
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8. Jos viitejdsenvaltion toimivaltainen viranomainen ei ole saanut aikaan yhteisymmarrysti
osallistuvien jdsenvaltioiden ja uusien osallistuvien jisenvaltioiden toimivaltaisten
viranomaisten kanssa viimeistddn 60 pdivan kuluttua paivistd, jona tdmén artiklan
4 kohdassa tarkoitettu vastalause esitettiin, se toimittaa hakemuksen seké timén artiklan
2 kohdassa tarkoitetun péivitetyn arviointiraportin ja uuden osallistuvan jasenvaltion
toimivaltaisen viranomaisen vastalauseen koordinointiryhmélle 54 artiklassa sdédetyn

tarkastelumenettelyn mukaisesti.

6 JAKSO

TARKASTELUMENETTELY

54 artikla

Tarkastelumenettely

1. Jos osallistuvan jdsenvaltion toimivaltainen viranomainen esittdd 49 artiklan 5 kohdan,
52 artiklan 6 kohdan, 53 artiklan 8 kohdan tai 66 artiklan 8 kohdan mukaisesti mainituissa
artikloissa tarkoitetun vastalauseen arviointiraportin tai tapauksen mukaan péivitetyn
arviointiraportin johdosta, sen on viipymaétti esitettivd kyseisen vastalauseen
yksityiskohtaiset perustelut viitejdsenvaltion toimivaltaisille viranomaisille, osallistuvien
jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille ja hakijalle tai myyntiluvan haltijalle.
Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on viipymdtti toimitettava seikat, joista

vallitsee erimielisyys, koordinointiryhmélle.
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2. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on 90 pdivin mairdajassa vastalauseen
vastaanottamisesta pyrittdvd asianmukaisin toimin saamaan aikaan yhteisymmarrys

esitetystd vastalauseesta.

3. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on annettava hakijalle tai myyntiluvan

haltijalle tilaisuus esittdd suullisesti tai kirjallisesti nikemyksensé esitetysti vastalauseesta.

4, Jos 49 artiklan 1 kohdassa, 52 artiklan 1 kohdassa, 53 artiklan 1 kohdassa ja 66 artiklan
1 kohdassa tarkoitetut toimivaltaiset viranomaiset padsevit yhteisymmarrykseen,
viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on saatettava menettely paatokseen ja
ilmoitettava asiasta hakijalle tai myyntiluvan haltijalle. Osallistuvien jisenvaltioiden
toimivaltaisten viranomaisten on myonnettivd myyntilupa tai muutettava myyntiluvan

ehtoja.

5. Kun 49 artiklan 1 kohdassa, 52 artiklan 1 kohdassa, 53 artiklan 1 kohdassa ja 66 artiklan
1 kohdassa tarkoitetut toimivaltaiset viranomaiset padsevéat yksimieliseen sopimukseen
myyntiluvan epdémisesti tai myyntiluvan ehtojen muutosten hylkédédmisesta,
viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on saatettava menettely paitokseen ja
ilmoitettava asiasta hakijalle tai myyntiluvan haltijalle esittden epddmisen tai hylkddmisen
asianmukaiset perusteet. Osallistuvien jdsenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten on

sitten evittdvd myyntilupa tai hyldttivd myyntiluvan ehtojen muutos.
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6. Jos 49 artiklan 1 kohdassa, 52 artiklan 1 kohdassa, 53 artiklan 1 kohdassa ja 66 artiklan
1 kohdassa tarkoitetut toimivaltaiset viranomaiset eivit pdédse yksimieliseen sopimukseen,
koordinointiryhma toimittaa vastaavasti 49 artiklan 5 kohdassa, 52 artiklan 6 kohdassa,
53 artiklan 4 kohdassa tai 66 artiklan 3 kohdassa tarkoitetun arviointiraportin seka tiedot
seikoista, joista vallitsee erimielisyys, komissiolle viimeistddn 90 pdivéan kuluttua tdmén

artiklan 1 kohdassa tarkoitetun vastalauseen esittdmisesta.

7. Komissio laatii hakemusta koskevan pédatdsluonnoksen 30 péivén kuluessa 6 kohdassa
tarkoitettujen arviointiraportin ja tietojen vastaanottamisesta. Komissio toimittaa

paétosluonnoksen toimivaltaisille viranomaisille ja hakijalle tai myyntiluvan haltijalle.

8. Komissio voi pyytdé toimivaltaisilta viranomaisilta tai ladkevirastolta selvennyksii. Edelld
7 kohdassa sdddetyn mairdajan kuluminen keskeytetddn, kunnes selvennykset on

toimitettu.

0. Jaljempina olevan 66 artiklan mukaisesti arviointia edellyttivid myyntiluvan ehtojen
muutoksia koskevan tydonjakomenettelyn soveltamiseksi timén artiklan viittauksia
viitejdsenvaltion toimivaltaiseen viranomaiseen on pidettiva viittauksina toimivaltaiseen
viranomaiseen, josta on sovittu 65 artiklan 3 kohdan mukaisesti, ja viittauksia osallistuviin

jasenvaltioihin on pidettiva viittauksina asiaankuuluviin jasenvaltioihin.

10. Komissio hyviksyy pdatdosluonnoksen perusteella taytintoonpanosaadoksilla padtoksen
myyntiluvan myontdmisestd, muuttamisesta, epadmisestd tai peruuttamisesta tai
myyntiluvan ehtojen muutoksen hylkdédmisestd. Ndma taytdntoonpanosdddokset

hyvéksytddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.
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IV luku

Myyntiluvan myontimisen jilkeiset toimenpiteet

1 JAKSO

UNIONIN VALMISTETIETOKANTA

55 artikla

Eldinlddkkeitd koskeva unionin tietokanta

1. Ladkevirasto perustaa yhteisty0ssé jasenvaltioiden kanssa eldinlddkkeitd koskevan unionin

tietokannan, jaljempéand 'valmistetietokanta', ja yllapitdd sitd timén jakson mukaisesti.
2. Valmistetietokannassa on oltava ainakin seuraavat tiedot:

a) eldinlddkkeistd, joille komissio ja toimivaltaiset viranomaiset ovat myontidneet

myyntiluvan unionissa:
i)  eldinlddkkeen nimi;

i1)  vaikuttava aine tai vaikuttavat aineet ja vaikuttavan eldinladkeaineen tai

vaikuttavien eldinlddkeaineiden vahvuus;
ii1)  valmisteyhteenveto;
iv)  pakkausseloste;

v)  arviointiraportti;
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vi) luettelot eldinlddkkeen valmistuspaikoista; ja
vii) pédivimairit, jolloin eldinlddke on saatettu markkinoille jasenvaltiossa;

b)  homeopaattisista eldinlddkkeistd, jotka toimivaltaiset viranomaiset ovat rekisterdineet

unionissa V luvun mukaisesti:

1)  rekisterdidyn homeopaattisen eldinlddkkeen nimi,

i1)  pakkausseloste; ja

ii1)  luettelot rekister6idyn homeopaattisen eldinlddkkeen valmistuspaikoista;

c) eldinlddkkeet, joiden kéyttd on sallittua jdsenvaltiossa 5 artiklan 6 kohdan

mukaisesti;
d)  kunkin eldinlddkkeen vuosittainen myyntimiéré ja tiedot sen saatavuudesta.

3. Komissio vahvistaa tdytdntoonpanosdddoksilla tarvittavat toimenpiteet ja kdytdnnon

jarjestelyt, jotka koskevat seuraavia:

a)  valmistetietokannan tekniset eritelmédt, mukaan lukien sdhkdinen
tietojenvaihtomekanismi tietojen vaihtamiseksi kdytossd olevien kansallisten

jérjestelmien kanssa ja tietojen sdhkoisen toimittamisen esitysmuoto;
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b)  valmistetietokannan toimintaa koskevat kdytdnnon jarjestelyt, erityisesti kaupallisesti

luottamuksellisten tietojen suojan ja tietojenvaihdon turvallisuuden varmistamiseksi;

c)  yksityiskohtaiset eritelmét valmistetietokantaan sisdllytettivistid ja siind

paivitettivistd ja jaettavista tiedoista ja siitd, kuka ndma toiminnot suorittaa;

d)  valmiussuunnitelmat, joita sovelletaan, jos jokin valmistetietokannan toiminnoista ei

ole kéytettivissa;

e) tarvittaessa tiedot, jotka valmistetietokantaan on sisdllytettdva tdmén artiklan

2 kohdassa tarkoitettujen tietojen lisdksi.
Néama taytdntoonpanosidddokset hyviaksytddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua
tarkastelumenettelyd noudattaen.
56 artikla

Tietojen saanti valmistetietokannasta

1. Toimivaltaisilla viranomaisilla, lddkevirastolla ja komissiolla on valmistetietokannan

tietojen tiydet kayttooikeudet.

2. Myyntiluvan haltijoilla on tdydet kdyttdoikeudet omia myyntilupiaan koskeviin

valmistetietokannan tietoihin.
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3. Yleis6l1ld on oikeus saada mutta ei mahdollisuutta muuttaa valmistetietokannan tietoja,
jotka koskevat eldinlddkkeiden luetteloa, niiden valmisteyhteenvetoja, pakkausselosteita ja
arviointiraportteja, sen jilkeen kun toimivaltainen viranomainen on poistanut niista kaikki

kaupallisesti luottamukselliset tiedot.

2 JAKSO
JASENVALTIOIDEN KERAAMAT TIEDOT JA

MYYNTILUVAN HALTIJAN VELVOLLISUUDET

57 artikla

Tietojen keruu eldimille kdytetyistd mikrobilddkkeistd

1. Jasenvaltioiden on keréttévi asiaan liittyvaad ja vertailukelpoista tietoa eldimille kdytettyjen
mikrobilddkkeiden myyntimédaristé ja kdytostd, etenkin jotta voidaan suoraan tai vélillisesti
arvioida niiden kayttod elintarviketuotantoeldimille tuotantotiloilla, timén artiklan

mukaisesti ja 5 kohdassa sdddetyissd méérdajoissa.

2. Jasenvaltioiden on ldhetettidva lddkevirastolle kootut tiedot eldimille kéytettyjen
mikrobilddkkeiden myyntiméairisté ja kdytostd eldinlajeittain ja mikrobilddketyypeittdin
5 kohdan mukaisesti ja siind tarkoitetuissa madrdajoissa. Ladkevirasto tekee yhteistyotad
jasenvaltioiden ja unionin muiden virastojen kanssa kyseisten tietojen analysoimiseksi ja
julkaisee vuosittaisen kertomuksen. Ladkevirasto ottaa kyseiset tiedot huomioon

mahdollisia asiaan liittyvid ohjeita ja suosituksia hyviksyessdan.
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3. Komissio antaa 147 artiklan mukaisesti delegoituja sdadoksid, joilla tdydennetédn téata

artiklaa méérittdmalla vaatimukset, jotka koskevat seuraavia:
a) eldimille kdytettdvien mikrobilddkkeiden tyypit, joista tietoja on kerdttava;

b)  jasenvaltioiden ja lddkeviraston kdyttoonottamat laadunvarmistusmenettelyt tietojen

laadun ja vertailukelpoisuuden varmistamiseksi; sekd

c) sddnnot menetelmille, joilla kerdtdén tietoja mikrobilddkkeiden kdytostd eldimille ja

menetelmadlle, jolla kyseiset tiedot toimitetaan ld4kevirastolle.

4. Komissio vahvistaa tdytdntdonpanosdddoksilld timén artiklan mukaisesti kerdttdvien
tietojen muodon. Nama taytdntdonpanosaddokset hyviksytdan 145 artiklan 2 kohdassa

tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.

5. Jasenvaltioiden on voitava soveltaa tdssé artiklassa sdddettyihin velvollisuuksiin

vaiheittaista 1dhestymistapaa seuraavasti:

a)  kahden vuoden kuluessa ... pdivéstd ...kuuta ... [timén asetuksen soveltamispdivé)]
on kerdttava tiedot ainakin lajeista ja tuotantomuodoista, jotka sisdltyvit komission
taytdntoonpanopaitokseen 2013/652/EU! sellaisena kuin se oli ... pdivéna ...kuuta

... [timén asetuksen antamispdiva];

Komission taytantoonpanopéétds 2013/652/EU, annettu 12 pdivand marraskuuta 2013,
zoonoottisten ja indikaattoribakteerien mikrobilddkeresistenssin seurannasta ja
raportoinnista (EUVL L 303, 14.11.2013, s. 26).
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b)  viiden vuoden kuluessa ... pdivésti ...kuuta ... [tdmén asetuksen soveltamispdivi]

on kerittava tiedot kaikista elintarviketuotantoeldinten lajeista;

c¢) kahdeksan vuoden kuluessa ... pdivistd ...kuuta ... [tdimén asetuksen
soveltamispdivi] on kerdttdva tiedot kaikista muista kasvatettavista tai pidettavista

eldimista.

6. Edell4 olevan 5 kohdan ¢ alakohdan sddnnokset eivit velvoita kerddmaiin tietoja

luonnollisilta henkil6iltd, jotka pitdvit seuraeldimia.

58 artikla

Myyntiluvan haltijan velvollisuudet

1. Myyntiluvan haltija on vastuussa eldinlddkkeen kaupan pitdmisesti. Edustajan nimedminen

el vapauta myyntiluvan haltijaa oikeudellisesta vastuusta.

2. Myyntiluvan haltijan on vastuunsa rajoissa varmistettava eldinlddkkeensa riittdva ja

keskeytyméton toimittaminen.

3. Sen jilkeen kun myyntilupa on myonnetty, myyntiluvan haltijan on kyseisessa
myyntilupahakemuksessa ilmoitettujen valmistusprosessin ja valvonnan menetelmien
osalta otettava huomioon tieteen ja tekniikan kehitys ja tehtavd mahdollisesti tarvittavat
muutokset, jotta eldinlddkkeen valmistus ja valvonta tapahtuisi yleisesti hyvéksyttyjen
tieteellisten menetelmien mukaisesti. Tallaisten muutosten tekemiseen on sovellettava

tdméan luvun 3 jaksossa sdddettyjd menettelyja.
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4. Myyntiluvan haltijan on varmistettava, ettd valmisteyhteenveto, pakkausseloste ja

myyntipddllysmerkinnidt pidetdén nykyisen tieteellisen tietimyksen tasalla.

5. Myyntiluvan haltija ei saa saattaa rinnakkaiseldinlddkettd ja hybridieldinlédékettd unionin
markkinoille ennen kuin viite-eldinlddkkeen 39 ja 40 artiklassa tarkoitettu teknisten

asiakirjojen suoja-aika on pééttynyt.

6. Myyntiluvan haltijan on kirjattava valmistetietokantaan paiviméaérit, jolloin sen
myyntiluvan saaneet eldinldékkeet on saatettu markkinoille, ja tiedot kunkin eldinlddkkeen
saatavuudesta kussakin asiaankuuluvassa jédsenvaltiossa seké tarvittaessa padivamaarit,

jolloin kyseiset myyntiluvat on mahdollisesti keskeytetty tai peruutettu.

7. Myyntiluvan haltijan on toimivaltaisten viranomaisten pyynndstd toimitettava niille riittdva
midra ndytteitd, jotta voidaan tehdé unionin markkinoille saatettua myyntiluvan haltijan

elainlaakettd koskevia tarkastuksia.

8. Myyntiluvan haltijan on toimivaltaisen viranomaisen pyynnosta tarjottava teknista
asiantuntemusta eldinladkejadmien maérittamiseksi kéytettdvan analyysimenetelmén
kayttoonoton helpottamiseksi asetuksen (EU) 2017/625 nojalla nimetyssd Euroopan

unionin vertailulaboratoriossa.
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9. Myyntiluvan haltijan on toimivaltaisen viranomaisen tai lddkeviraston pyynnosti
toimitettava kyseisessd pyynndssi asetetussa méérdajassa tietoja, jotka osoittavat hyoty-

riskisuhteen olevan edelleen suotuisa.

10. Myyntiluvan haltijan on viipyméttd ilmoitettava myyntiluvan myonténeelle toimivaltaiselle
viranomaiselle tai tapauksen mukaan komissiolle toimivaltaisen viranomaisen tai
kolmannen maan viranomaisen asettamista kielloista tai rajoituksista sekd kaikista muista
uusista tiedoista, jotka voivat vaikuttaa kyseisen eldinldédkkeen hyotyjen ja riskien
arviointiin, mukaan lukien 81 artiklan mukaisesti toteutetun signaalien

hallinnointiprosessin tulokset.

11. Myyntiluvan haltijan on annettava toimivaltaiselle viranomaiselle tai tapauksen mukaan
komissiolle tai lddkevirastolle asetetussa médrdajassa kaikki hallussaan olevat kyseisen

eldinlddkkeen myyntiméériin liittyvét tiedot.

12. Myyntiluvan haltijan on kirjattava valmistetietokantaan tiedot kunkin eldinlddkkeensi

vuosittaisesta myyntimaarasta.

13. Myyntiluvan haltijan on ilmoitettava viipyméttd myyntiluvan myonténeelle toimivaltaiselle
viranomaiselle tai tapauksen mukaan komissiolle kaikki toimet, joihin se aikoo ryhtya
eldinlddkkeen kaupan pitdmisen lopettamiseksi, ennen nédiden toimien toteuttamista ja

ilmoittaen syyt toimiinsa.
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59 artikla

Pienet ja keskisuuret yritykset

Jasenvaltioiden on kansallisen lainsdéddantonsd mukaisesti toteutettava asianmukaisia toimenpiteitd

antaakseen pienille ja keskisuurille yrityksille timén asetuksen vaatimusten noudattamista koskevaa

neuvontaa.
3 JAKSO
MYYNTILUVAN EHTOJEN MUUTTAMINEN
60 artikla
Myyntiluvan ehtojen muutokset
1. Komissio vahvistaa tdytdntoonpanosdddoksilld luettelon myyntiluvan ehtojen muutoksista,

jotka eivit edellytd arviointia. NAma taytdntoonpanosdddokset hyviksytiddn 145 artiklan

2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.

2. Edelld 1 kohdassa tarkoitettuja tdytdntoonpanosdddoksid hyviksyessddn komissio ottaa

huomioon seuraavat perusteet:

a)  onko muutosten tieteellinen arviointi tarpeen kansanterveydelle tai eldinten

terveydelle taikka ympiristolle aiheutuvan riskin méiarittdmiseksi;

b)  vaikuttavatko muutokset eldinladkkeen laatuun, turvallisuuteen tai tehoon;
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c)  muuttavatko muutokset vain vihdisesti valmisteyhteenvetoa;

d)  ovatko muutokset luonteeltaan hallinnollisia.

61 artikla

Myyntiluvan ehtojen muutokset, jotka eivit edellytd arviointia

1. Jos myyntiluvan ehtojen muutos sisdltyy 60 artiklan 1 kohdan mukaisesti vahvistettuun
luetteloon, myyntiluvan haltijan on kirjattava muutos valmistetietokantaan ja liitettdva
tarvittaessa mukaan valmisteyhteenveto, myyntipaillysmerkinnat tai pakkausseloste

7 artiklassa sdddetyilld kielilld 30 pédivin kuluessa kyseisen muutoksen tdytdntoonpanosta.

2. Tarvittaessa toimivaltainen viranomainen muuttaa tai, jos eldinlddkkeelle on myonnetty
myyntilupa keskitettyd myyntilupaa koskevan menettelyn mukaisesti, komissio muuttaa
taytdntoonpanosdddoksilla myyntilupaa tdmén artiklan 1 kohdassa tarkoitettuun tapaan
kirjatun muutoksen mukaisesti. Nama tdytantoonpanosdddokset hyviksytdan 145 artiklan

2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.

3. Viitejdsenvaltion toimivaltainen viranomainen tai, kun kyse on kansallisen myyntiluvan
ehtojen muuttamisesta, asianomaisen jasenvaltion toimivaltainen viranomainen tai
tapauksen mukaan komissio ilmoittaa myyntiluvan haltijalle ja asiaankuuluvien
jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille myyntiluvan ehtojen muutoksen

hyviksymisestd tai hylkddmisesta kirjaamalla kyseisen tiedon valmistetietokantaan.
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62 artikla

Arviointia edellyttivid myyntiluvan ehtojen muutoksia koskeva hakemus

1. Jos myyntiluvan ehtojen muutos ei sisdlly 60 artiklan 1 kohdan mukaisesti vahvistettuun
luetteloon, myyntiluvan haltijan on jatettidva arviointia edellyttdvid myyntiluvan ehtojen
muutoksia koskeva hakemus myyntiluvan mydntineelle toimivaltaiselle viranomaiselle tai

tapauksen mukaan ladkevirastolle. Hakemus on toimitettava séhkoisesti.
2. Edelld 1 kohdassa tarkoitetussa hakemuksessa on oltava
a)  myyntiluvan ehtojen muutoksen kuvaus;

b)  myyntiluvan ehtojen muutoksen kannalta merkitykselliset 8 artiklassa tarkoitetut

tiedot;
c)  yksityiskohtaiset tiedot myyntiluvista, joihin hakemus vaikuttaa;

d)  jos myyntiluvan ehtojen muutos johtaa muihin vélillisiin saman myyntiluvan ehtojen

muutoksiin, kyseisten vilillisten myyntiluvan ehtojen muutosten kuvaus;

e) jos myyntiluvan ehtojen muutos koskee keskindisen tunnustamismenettelyn tai
hajautetun menettelyn mukaisesti myonnettyjd myyntilupia, luettelo kyseiset

myyntiluvat myonténeisti jdsenvaltioista.
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63 artikla

Vililliset muutokset valmistetietoihin

Jos myyntiluvan ehtojen muutos aiheuttaa vélillisid muutoksia valmisteyhteenvetoon,
myyntipddllysmerkint6ihin tai pakkausselosteeseen, kyseisid vélillisid muutoksia pidetdan

myyntiluvan ehtojen muutosta koskevaa hakemusta tutkittaessa osana tétd muutoshakemusta.

64 artikla

Myyntiluvan ehtojen muutosten ryhmdit

Kun myyntiluvan haltija hakee samaan myyntilupaan useaa sellaista myyntiluvan ehtojen muutosta,
jota ei mainita 60 artiklan 1 kohdan mukaisesti vahvistetussa luettelossa, tai useaan myyntilupaan
yhté sellaista myyntiluvan ehtojen muutosta, jota ei mainita kyseisessé luettelossa, kyseinen
myyntiluvan hakija voi jattdd yhden hakemuksen, joka koskee kaikkia myyntiluvan ehtojen

muutoksia.
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65 artikla

Tyonjakomenettely

1. Kun myyntiluvan haltija hakee useaan myyntilupaan, jotka kuuluvat samalle myyntiluvan
haltijalle ja jotka ovat eri toimivaltaisten viranomaisten tai komission myontdmié, yhta tai
useampaa sellaista myyntiluvan ehtojen muutosta, joka on identtinen kaikissa
asiaankuuluvissa jdsenvaltioissa ja jota ei mainita 60 artiklan 1 kohdan mukaisesti
vahvistetussa luettelossa, kyseisen myyntiluvan haltijan on jitettdva identtinen hakemus
kaikkien asiaankuuluvien jésenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille ja, jos
hakemukseen siséltyy keskitetyn myyntiluvan saaneen eldinlddkkeen myyntiluvan ehtojen

muutos, ladkevirastolle.

2. Jos jokin tdmén artiklan 1 kohdassa tarkoitetuista myyntiluvista on keskitetty myyntilupa,

ladkevirasto arvioi hakemuksen 66 artiklassa sdddetyn menettelyn mukaisesti.

3. Jos mikéén timén artiklan 1 kohdassa tarkoitetuista myyntiluvista ei ole keskitetty
myyntilupa, koordinointiryhma sopii, mille myyntiluvan myontaneisté toimivaltaisista
viranomaisista annetaan tehtéviaksi arvioida hakemus 66 artiklassa sdddetyn menettelyn

mukaisesti.

4. Komissio voi vahvistaa tdytantoonpanosdadoksilla tyonjakomenettelyn toimintaa koskevat
tarvittavat jarjestelyt. Nama tdytantoonpanosdadokset hyviksytddan 145 artiklan 2 kohdassa

tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.
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66 artikla

Arviointia edellyttivid myyntiluvan ehtojen muutoksia koskeva menettely

1. Jos myyntiluvan ehtojen muutosta koskeva hakemus tayttaa 62 artiklassa sdddetyt
vaatimukset, toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan ladkevirasto, 65 artiklan
3 kohdan mukaisesti sovittu toimivaltainen viranomainen tai viitejasenvaltion
toimivaltainen viranomainen antaa 15 péivén kuluessa ilmoituksen péitevian hakemuksen

vastaanottamisesta.

2. Jos hakemus on puutteellinen, toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan
ladkevirasto, 65 artiklan 3 kohdan mukaisesti sovittu toimivaltainen viranomainen tai
viitejdsenvaltion toimivaltainen viranomainen vaatii myyntiluvan haltijaa toimittamaan

puuttuvat tiedot ja asiakirjat kohtuullisen méiérdajan kuluessa.

3. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan lddkevirasto, 65 artiklan 3 kohdan
mukaisesti sovittu toimivaltainen viranomainen tai viitejdsenvaltion toimivaltainen
viranomainen arvioi hakemuksen ja laatii myyntiluvan ehtojen muutoksesta
arviointiraportin tai vastaavasti lausunnon 33 artiklan mukaisesti. Arviointiraportti tai
lausunto on laadittava 60 pdivian kuluessa patevian hakemuksen vastaanottamisesta. Jos
myyntiluvan ehtojen muutoksia koskevan hakemuksen arviointi vaatii enemmaén aikaa
monimutkaisuutensa vuoksi, asianomainen toimivaltainen viranomainen tai tapauksen
mukaan ladkevirasto voi pidentda tatd aikaa 90 péivéksi. Téllaisessa tapauksessa
asianomaisen toimivaltaisen viranomaisen tai tapauksen mukaan lddkeviraston on

ilmoitettava asiasta myyntiluvan haltijalle.
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4. Asianomainen toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan ldékevirasto voi
3 kohdassa tarkoitetussa médrdajassa pyytdd myyntiluvan haltijaa toimittamaan lisétietoja

asetetussa miidrdajassa. Menettely keskeytetddn, kunnes pyydetyt lisdtiedot on toimitettu.

5. Jos 3 kohdassa tarkoitetun lausunnon laatii lddkevirasto, se toimittaa lausunnon komissiolle

ja myyntiluvan haltijalle.

6. Jos ladkevirasto laatii timén artiklan 3 kohdassa tarkoitetun lausunnon 65 artiklan
2 kohdan mukaisesti, se toimittaa lausunnon asiaankuuluvien jdsenvaltioiden kaikille

toimivaltaisille viranomaisille, komissiolle ja myyntiluvan haltijalle.

7. Jos 65 artiklan 3 kohdan mukaisesti sovittu toimivaltainen viranomainen tai
viitejdsenvaltion toimivaltainen viranomainen laatii timén artiklan 3 kohdassa tarkoitetun
arviointiraportin, se toimitetaan kaikkien asiaankuuluvien jasenvaltioiden toimivaltaisille

viranomaisille ja myyntiluvan haltijalle.

8. Jos jokin toimivaltainen viranomainen ei ole yhti mieltd vastaanottamastaan tdméin artiklan
7 kohdassa tarkoitetusta arviointraportista, sovelletaan 54 artiklassa sdédettya

tarkastelumenettelya.

9. Jollei 8 kohdassa sdddetystd mahdollisesti sovellettavasta menettelystd muuta johdu,
3 kohdassa tarkoitettu lausunto tai arviointiraportti toimitetaan menettelyn tulosten

perusteella viipymaéttd myyntiluvan haltijalle.
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10. Myyntiluvan haltija voi 15 pdivédn kuluessa lausunnon tai arviointiraportin
vastaanottamisesta esittdd toimivaltaiselle viranomaiselle tai tapauksen mukaan
ladkevirastolle, 65 artiklan 3 kohdan mukaisesti sovitulle toimivaltaiselle viranomaiselle tai
viitejdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle lausunnon tai arviointiraportin
uudelleentarkastelua koskevan kirjallisen pyynnon. Yksityiskohtaiset perustelut
uudelleentarkastelua koskevan pyynnon esittimiseen on toimitettava toimivaltaiselle
viranomaiselle tai tapauksen mukaan lddkevirastolle, 65 artiklan 3 kohdan mukaisesti
sovitulle toimivaltaiselle viranomaiselle tai viitejasenvaltion toimivaltaiselle

viranomaiselle 60 pdivén kuluessa lausunnon tai arviointiraportin vastaanottamisesta.

11. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan l4ékevirasto, 65 artiklan 3 kohdan
mukaisesti sovittu toimivaltainen viranomainen tai viitejisenvaltion toimivaltainen
viranomainen tarkastelee uudelleen lausunnon tai arviointiraportin kohtia, jotka
myyntiluvan haltija on eritellyt uudelleentarkastelua koskevassa pyynnossé, ja antaa
uudelleen tarkastellun lausunnon tai arviointiraportin 60 pdivin kuluessa
uudelleentarkastelua koskevan pyynnon perustelujen vastaanottamisesta. Tehtyjen

paatelmien perustelut on liitettdva uudelleentarkasteltuun lausuntoon tai arviointiraporttiin.
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67 artikla
Arviointia edellyttivid myyntiluvan ehtojen muutoksia koskevien menettelyjen

pddttamistoimenpiteet

1. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan komissio tai 62 artiklan 2 kohdan
e alakohdassa tarkoitettuun luetteloon siséltyvien jasenvaltioiden toimivaltaiset
viranomaiset muuttavat myyntilupaa tai hylkéavit myyntiluvan ehtojen muutoksen
66 artiklassa tarkoitetun lausunnon tai arviointiraportin mukaisesti 30 paivan kuluessa siita,
kun 66 artiklassa sdddetty menettely on saatettu padtokseen ja myyntiluvan haltijalta on
saatu tdydelliset kdannokset valmisteyhteenvedosta, myyntipaallysmerkinndista ja

pakkausselosteesta, ja ilmoittavat myyntiluvan haltijalle hylkddmisen perustelut.

2. Kun kyseessd on keskitetty myyntilupa, komissio valmistelee myyntiluvan ehtojen
muutosta koskevan paitdosluonnoksen. Jos pddtosluonnos ei ole ladkeviraston lausunnon
mukainen, komissio antaa yksityiskohtaisen selvityksen syisté, joiden vuoksi lddkeviraston
lausuntoa ei ole noudatettu. Komissio hyviksyy taytantdonpanosdadoksilld paatdksen
myyntiluvan muuttamisesta tai myyntiluvan ehtojen muutoksen hylkdédmisestd. Nama
taytdntoonpanosdddokset hyviaksytiddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua

tarkastelumenettelyd noudattaen.

3. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan komissio ilmoittaa viipymétta

myyntiluvan haltijalle muutetusta myyntiluvasta.
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4. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan komissio, lddkevirasto tai 62 artiklan
2 kohdan e alakohdassa tarkoitettuun luetteloon siséltyvien jésenvaltioiden toimivaltaiset

viranomaiset paivittdvat valmistetietokannan vastaavasti.

68 artikla

Arviointia edellyttivien myyntiluvan ehtojen muutosten tdytintoénpano

1. Myyntiluvan haltija saa panna tiytdntoon arviointia edellyttdvin myyntiluvan ehtojen
muutoksen vasta sen jidlkeen, kun toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan
komissio on muuttanut myyntiluvan myontdmispaatostd kyseisen myyntiluvan ehtojen
muutoksen mukaisesti, asettanut taytdntoonpanolle miiriajan ja ilmoittanut asiasta

myyntiluvan haltijalle 67 artiklan 3 kohdan mukaisesti.

2. Myyntiluvan haltijan on toimitettava viipyméttd kaikki myyntiluvan ehtojen muutoksen
tdytdntoonpanoon liittyvit tiedot siind tapauksessa, etti toimivaltainen viranomainen tai

komissio pyytda niita.
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4 JAKSO
KANSALLISEN MYYNTILUVAN SAANEIDEN VALMISTEIDEN

VALMISTEYHTEENVETOJEN YHDENMUKAISTAMINEN

69 artikla

Eldinlddkkeen valmisteyhteenvetojen yhdenmukaistamisen soveltamisala

Yhdenmukaistettu valmisteyhteenveto on laadittava 70 ja 71 artiklassa sdddetyn menettelyn

mukaisesti seuraaville:

a) viite-eldinlddkkeet, joiden vaikuttavien aineiden laadullinen ja méiéiréllinen koostumus on

sama, joilla on sama ladkemuoto ja joille on myonnetty myyntilupa 47 artiklan mukaisesti

eri jasenvaltioissa samalle myyntiluvan haltijalle;

b) rinnakkaiseldinladkkeet ja hybridieldinladkkeet.
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70 artikla
Viite-eldinlddkkeiden valmisteyhteenvetojen

vhdenmukaistamismenettely

1. Toimivaltaisten viranomaisten on toimitettava vuosittain koordinointiryhmélle luettelo
viite-eldinlddkkeistd, joille on myonnetty myyntilupa 47 artiklan mukaisesti, ja kyseisten
viite-eldinlddkkeiden valmisteyhteenvedot, jos ndihin valmisteyhteenvetoihin olisi

toimivaltaisen viranomaisen mukaan sovellettava yhdenmukaistamismenettelya.

2. Myyntiluvan haltija voi hakea viite-eldinlddkkeen valmisteyhteenvetojen
yhdenmukaistamismenettelyn soveltamista toimittamalla koordinointiryhmélle luettelon
kyseisen eldinlddkkeen eri nimisté ja eri valmisteyhteenvedoista, joille on myonnetty

myyntilupa 47 artiklan mukaisesti eri jisenvaltioissa.

3. Koordinointiryhmén on jdsenvaltioiden 1 kohdan mukaisesti toimittamat luettelot tai
myyntiluvan haltijalta 2 kohdan mukaisesti mahdollisesti saadun hakemuksen huomioon
ottaen laadittava vuosittain ja julkaistava luettelo viite-eldinladkkeist4, joiden
valmisteyhteenvedot yhdenmukaistetaan, ja nimettéva viitejdsenvaltio kullekin

asianomaiselle viite-eldinladkkeelle.
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4. Koordinointiryhma voi laatiessaan luetteloa viite-eldinlddkkeistd, joiden
valmisteyhteenvedot yhdenmukaistetaan, pdéttiad priorisoida valmisteyhteenvetojen
yhdenmukaistamiseen liittyvin tyonséd ottaen huomioon ladkeviraston suositukset viite-
eldinlddkkeiden luokasta tai ryhmaéstd, joka on yhdenmukaistettava ihmisten tai eldinten
terveyden tai ympdriston suojelemiseksi, mukaan lukien ympéristdlle aiheutuvien riskien

hallintatoimenpiteet.

5. Myyntiluvan haltijan on tdmén artiklan 3 kohdassa tarkoitetun viitejdsenvaltion
toimivaltaisen viranomaisen pyynnosté toimitettava koordinointiryhmalle yhteenveto, jossa
eritellddn valmisteyhteenvetojen erot, sen oma ehdotus yhdenmukaistetuksi
valmisteyhteenvedoksi, pakkausseloste ja myyntipadllysmerkinnét 7 artiklan mukaisesti
sekd ndiden tueksi asiaankuuluvat olemassa olevat tiedot, jotka on toimitettu 8 artiklan

mukaisesti ja jotka ovat merkityksellisid kyseisen yhdenmukaistamisehdotuksen kannalta.

6. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on 180 pdivén kuluessa 5 kohdassa
tarkoitettujen tietojen vastaanottamisesta tutkittava myyntiluvan haltijaa kuullen 5 kohdan
mukaisesti toimitetut asiakirjat, laadittava raportti ja toimitettava se koordinointiryhmalle

ja myyntiluvan haltijalle.

7. Jos koordinointiryhma raportin saatuaan paédsee yksimieliseen sopimukseen
valmisteyhteenvedosta, viitejdsenvaltion toimivaltainen viranomainen toteaa, etta asiasta
vallitsee yhteisymmairrys, saattaa menettelyn pddtokseen, ilmoittaa asiasta myyntiluvan
haltijalle ja toimittaa samalle myyntiluvan haltijalle yhdenmukaistetun

valmisteyhteenvedon.
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8. Myyntiluvan haltija toimittaa toimivaltaisille viranomaisille kussakin asiaankuuluvassa
jasenvaltiossa tarvittavat kddnnokset valmisteyhteenvedosta, pakkausselosteesta ja
myyntipddllysmerkinndistd 7 artiklan mukaisesti koordinointiryhmén asettamassa

madrdajassa.

0. Kun on péésty yhteisymmaérrykseen 7 kohdan mukaisesti, kunkin asiaankuuluvan
jdsenvaltion toimivaltaisten viranomaisten on muutettava myyntiluvan ehtoja
yhteisymmarryksen mukaisesti 30 pdivédn kuluessa 8 kohdassa tarkoitettujen kédédnnosten

vastaanottamisesta.

10. Viitejdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen on pyrittdvi asianmukaisin toimin saamaan
koordinointiryhméssa aikaan yhteisymmarrys ennen 11 kohdassa tarkoitetun menettelyn

kaynnistdmista.

11. Jos yhteisymmérrysti ei saavuteta, koska yhdenmukaistetusta valmisteyhteenvedosta ei
tamain artiklan 10 kohdassa tarkoitetuista pyrkimyksistd huolimatta paasti
yksimielisyyteen, sovelletaan 83 ja 84 artiklan mukaista unionin etua koskevan asian

késittelypyyntomenettelya.

12. Jotta saavutettu valmisteyhteenvedon yhdenmukaistamisen taso voidaan séilyttaa,
asianomaisten myyntilupien ehtojen mahdollisissa tulevissa muutoksissa on noudatettava

keskindistd tunnustamismenettelyé.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 141



71 artikla
Rinnakkaiseldinlddkkeiden ja hybridieldinlddkkeiden

valmisteyhteenvetojen yhdenmukaistamismenettely

1. Kun 70 artiklassa tarkoitettu menettely on saatettu paatokseen ja on péésty sopimukseen
viite-eldinlddkkeen yhdenmukaistetusta valmisteyhteenvedosta, rinnakkaiseldinlédékkeiden
myyntiluvan haltijoiden on haettava 60 paivén kuluessa kunkin jasenvaltion toimivaltaisten
viranomaisten paitoksestd ja 62 artiklan mukaisesti asianmukaisten
rinnakkaiseldinlddkkeiden valmisteyhteenvetojen seuraavien osien yhdenmukaistamista

soveltuvin osin:

a)  kohde-eldinlajit;

b) 35 artiklan 1 kohdan ¢ alakohdassa tarkoitetut kliiniset tiedot;
c)  varoaika.

2. Poiketen siitd, mitd 1 kohdassa sdddetdin, kun on kyse sellaista hybridieldinladketta
koskevasta myyntiluvasta, jonka tueksi on esitetty tdydentdvid prekliinisid tutkimuksia tai
kliinisid lddketutkimuksia, 1 kohdassa tarkoitettuja asiaankuuluvia valmisteyhteenvedon

osia ei pidetd yhdenmukaistettavina.

3. Rinnakkaiseldinlddkkeen ja hybridieldinlddkkeen myyntiluvan haltijoiden on varmistettava,
ettd niiden valmisteita koskevat valmisteyhteenvedot ovat olennaisilta osiltaan samanlaiset

kuin viite-eldainladkkeella.
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72 artikla
Ympdristoturvallisuutta koskevat asiakirjat ja

tiettyjen eldinlddkkeiden ympdristoriskien arviointi

Edella olevan 70 artiklan 1 kohdassa tarkoitetussa luettelossa ei saa olla viite-eldinladkettd, joka on
saanut myyntiluvan ennen 1 péivai lokakuuta 2005, joka on todettu mahdollisesti haitalliseksi

ympdéristolle ja josta ei ole tehty ympaéristoriskien arviointia.

Jos viite-eldinlddke on saanut myyntiluvan ennen 1 pdivdd lokakuuta 2005 ja on todettu
mahdollisesti haitalliseksi ympaéristolle eiké siitd ole tehty ymparistoriskien arviointia,
toimivaltaisen viranomaisen on pyydettdvd myyntiluvan haltijaa paivittiméan asiaankuuluvat
8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa tarkoitetut ympéristoturvallisuutta koskevat asiakirjat ottaen
huomioon 156 artiklassa tarkoitetun tarkastelun ja tarvittaessa tdllaisten viite-eldinlddkkeiden

rinnakkaiseldinladkkeistd tehdyn ympdristoriskien arvioinnin.

5 JAKSO

LAAKETURVATOIMINTA

73 artikla

Unionin lddketurvajdrjestelmd

1. Jasenvaltiot, komissio, lddkevirasto ja myyntiluvan haltijat tekevét yhteistyotd sellaisen
unionin ladketurvajirjestelméin perustamiseksi ja yllapitdmiseksi, jonka avulla suoritetaan
myyntiluvan saaneiden eldinlddkkeiden turvallisuuteen ja tehoon liittyvia

ladketurvatoimintatehtivid hyoty-riskisuhteen jatkuvan arvioinnin varmistamiseksi.
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Toimivaltaiset viranomaiset, lddkevirasto ja myyntiluvan haltijat toteuttavat tarvittavat

toimenpiteet asettaakseen saataville erilaisia keinoja ilmoittaa ja kannustavat ilmoittamaan

seuraavista epdillyistd haittatapahtumista:

a)

b)

g)

mika tahansa eldimelle ilmaantuva eldinlddkkeen aiheuttama haitallinen ja tahaton

vaikutus;

miké tahansa havainto eldinlddkkeen tehottomuudesta sen jidlkeen, kun sitd on
annettu eldimelle, riippumatta siitd, onko lddkettd annettu valmisteyhteenvedon

mukaisesti;

mika tahansa ympéristovahinko, joka on havaittu sen jilkeen, kun eldimelle on

annettu eldinldikettd;
miké tahansa eldinldikkeelle altistuneella ihmiselld esiintyva haitallinen vaikutus;

miké tahansa havainto farmakologisesti vaikuttavasta aineesta tai merkkijaddmasta
eldinperdisessé tuotteessa, jonka maira ylittdd asetuksen (EY) N:o 470/2009
mukaisesti asetetut jidmien enimmaismaérit asetetun varoajan noudattamisen

jélkeen;
mika tahansa epdilty tartunnanaiheuttajan levidminen eldinlddkkeen vélitykselld;

mikaé tahansa elaimelle ilmaantuva thmisille tarkoitetun lddkkeen atheuttama

haitallinen ja tahaton vaikutus.
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74 artikla

Unionin lddketurvatietokanta

1. Toimien yhteistyOssé jdsenvaltioiden kanssa lddkevirasto perustaa 73 artiklan 2 kohdassa
tarkoitetuista epdillyistd haittatapahtumista ilmoittamista ja niiden kirjaamista varten
unionin ladketurvatietokannan, jaljempina 'ldéketurvatietokanta', ja yllapitaa siti,
ladketurvatietokantaan on siséllytettdvad myds tieto 77 artiklan 8 kohdassa tarkoitetusta,
ladketurvatoiminnasta vastaavasta kelpoisuusehdot tayttdvasti henkilosta,
ladketurvajérjestelmén kantatiedoston viitenumerot, signaalien hallinnointiprosessin

tulokset ja 126 artiklan mukaisten ldéketurvatarkastusten tulokset.

2. Ladketurvatietokannan ja 55 artiklassa tarkoitetun valmistetietokannan on oltava yhteen
liitettyja.
3. Virasto laatii yhteistydssd jdsenvaltioiden ja komission kanssa lddketurvatietokannan

toiminnalliset eritelmit.

4. Ladkevirasto varmistaa, ettd ilmoitetut tiedot lisdtdén l4dketurvatietokantaan ja asetetaan

saataville 75 artiklan mukaisesti.

5. Ladketurvatietokantajdrjestelméd perustetaan tietojenkasittelyverkoksi, joka mahdollistaa
tietojen siirtdmisen jasenvaltioiden, komission, ladkeviraston ja myyntiluvan haltijoiden
vililla sen varmistamiseksi, ettd l1ddketurvatoimintatietoihin liittyvassd halytystilanteessa
voidaan harkita eri riskinhallintavaihtoehtoja ja mahdollisia asianmukaisia toimenpiteita

129, 130 ja 134 artiklan mukaisesti.
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75 artikla

Tietojen saanti lddketurvatietokannasta
1. Toimivaltaisilla viranomaisilla on ld&keturvatietokannan taydet kdyttooikeudet.

2. Myyntiluvan haltijoilla on péésy lddketurvatietokannan tietoihin eldinlddkkeistd, joille
niilld on myyntilupa, ja muihin ei-luottamuksellisiin tietoihin eldinladkkeisti, joille niilld ei
ole myyntilupaa, siiné laajuudessa kuin se on tarpeen, jotta ne voivat tayttia niille 77, 78 ja

81 artiklassa tarkoitetut ladketurvatoimintaan liittyvit velvollisuudet.

3. Yleisolla on oikeus saada mutta ei mahdollisuutta muuttaa seuraavia lddketurvatietokannan

tietoja:

a)  vuosittain ilmoitettujen epiiltyjen haittatapahtumien mairé ja, viimeistdén kahden
vuoden kuluessa ... pdivistd ...kuuta ... [timén asetuksen soveltamispdivi],
esiintyvyys, eriteltyind eldinlddkkeen, eldinlajin ja epdillyn haittatapahtuman tyypin

mukaisesti;

b)  myyntiluvan haltijan suorittaman 81 artiklan 1 kohdassa tarkoitetun eldinladkkeiti tai

eldinlddkkeiden ryhmii koskevan signaalien hallinnointiprosessin tulokset.
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76 artikla

Epdillyistd haittatapahtumista ilmoittaminen ja niiden kirjaaminen

1. Toimivaltaisten viranomaisten on kirjattava lddketurvatietokantaan kaikki niille ilmoitetut
epaillyt haittatapahtumat, jotka ovat tapahtuneet niiden jdsenvaltion alueella, 30 pdivan

kuluessa epdiltyd haittatapahtumaa koskevan ilmoituksen vastaanottamisesta.

2. Myyntiluvan haltijoiden on kirjattava ladketurvatietokantaan kaikki niille ilmoitetut
epaillyt haittatapahtumat, jotka ovat tapahtuneet unionissa tai kolmannessa maassa tai jotka
on julkaistu tieteellisissé julkaisuissa ja jotka liittyvét eldinlddkkeisiin, joille niilld on
myyntilupa, viipymaittd ja viimeistddn 30 pdivin kuluessa epdiltyé haittatapahtumaa

koskevan ilmoituksen vastaanottamisesta.

3. Liadkevirasto voi pyytdd myyntiluvan haltijaa kerdaméén 73 artiklan 2 kohdassa
tarkoitettujen tietojen lisdksi tiettyjd ladketurvatoimintatietoja keskitetyn myyntiluvan
saaneista eldinladkkeisti tai, jos ne kuuluvat 82 artiklassa tarkoitetun unionin etua
koskevan asian késittelypyynnon soveltamisalaan, kansallisen myyntiluvan saaneista
eldinlddkkeistd, ja suorittamaan markkinoille saattamisen jélkeistd valvontaa koskevia
tutkimuksia. Ladkeviraston on perusteltava pyyntonsa yksityiskohtaisesti, asetettava

asianmukainen méérdaika ja ilmoitettava asiasta toimivaltaisille viranomaisille.

4. Toimivaltaiset viranomaiset voivat pyytdd myyntiluvan haltijaa kerddmaén 73 artiklan
2 kohdassa tarkoitettujen tietojen lisdksi tiettyja ladketurvatoimintatietoja kansallisen
myyntiluvan saaneista eldinlddkkeistd ja suorittamaan markkinoille saattamisen jélkeista
valvontaa koskevia tutkimuksia. Toimivaltaisen viranomaisen on perusteltava pyyntonsa
yksityiskohtaisesti, asetettava asianmukainen méérdaika ja ilmoitettava asiasta muille

toimivaltaisille viranomaisille ja lddkevirastolle.
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77 artikla

Lddketurvatoimintaan liittyvit myyntiluvan haltijan velvollisuudet

1. Myyntiluvan haltijoiden on ladketurvatoimintaan liittyvien velvollisuuksiensa
tayttamiseksi perustettava jarjestelma tietojen kerddmiseksi, kokoamiseksi ja arvioimiseksi
epdillyistd haittatapahtumista, jotka koskevat eldinladkkeitd, joille niilld on myyntilupa,

jéljempind 'ladketurvajarjestelmd’, ja ylldpidettava sitd.

2. Myyntiluvan haltijalla on oltava yksi tai useampi ladketurvajdrjestelmén kantatiedosto,
jossa kuvataan yksityiskohtaisesti ladketurvajarjestelmad, joka koskee niitd eldinladkkeita,
joille silld on myyntilupa. Myyntiluvan haltijalla on oltava kullekin eldinlddkkeelle vain

yksi lddketurvajirjestelmin kantatiedosto.

3. Myyntiluvan haltijan on nimettivé paikallinen tai alueellinen edustaja, joka ottaa vastaan
ilmoitukset epdillyistd haittatapahtumista ja kykenee kommunikoimaan asiaankuuluvien

jasenvaltioiden kielilla.

4. Myyntiluvan haltija vastaa kunkin sellaisen eldinldékkeen lddketurvatoiminnasta, jonka
myyntiluvan haltija se on, ja sen on jatkuvasti asianmukaisin tavoin arvioitava kyseisen

eldinladkkeen hyoty-riskisuhdetta ja toteutettava tarvittaessa asianmukaisia toimenpiteita.

5. Myyntiluvan haltijan on noudatettava eldinlddketurvatoiminnan hyvia kaytinto;ja.
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6. Komissio vahvistaa tdytdntdonpanosdddoksillé tarvittavat toimenpiteet, jotka koskevat
eldinladketurvatoiminnan hyvii kiytantdja sekd ladketurvajarjestelman kantatiedoston
muotoa ja sisdltod ja sen titvistelmad. Ndma tdytantoonpanosdddokset hyviksytiin

145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelya noudattaen.

7. Jos myyntiluvan haltija on ulkoistanut 1d4keturvatoiminnan kolmannelle osapuolelle, ndiméa

jarjestelyt on esitettdva yksityiskohtaisesti lddketurvajirjestelmén kantatiedostossa.

8. Myyntiluvan haltijan on nimettéva yksi tai useampi kelpoisuusehdot tiyttava ladketurvasta
vastaava henkil0, joka suorittaa 78 artiklassa sdddetyt tehtdavit. Kyseisten kelpoisuusehdot
tayttdvien henkildiden asuinpaikan ja toimipaikan on oltava unionin alueella, ja heilld on
oltava asianmukainen pitevyys, ja heididn on oltava pysyvasti myyntiluvan haltijan
kéaytettdvissd. Kutakin lddketurvajirjestelmén kantatiedostoa kohti voidaan nimeti

ainoastaan yksi tillainen kelpoisuusehdot tayttdva henkilo.

9. Edelld timin artiklan 8 kohdassa tarkoitetun kelpoisuusehdot tiayttavan henkilon
78 artiklassa esitetyt tehtdvét voidaan ulkoistaa kolmannelle osapuolelle kyseisessi
kohdassa sdidetyin edellytyksin. Téllaisissa tapauksissa nima jérjestelyt on esitettdva
yksityiskohtaisesti sopimuksessa, ja ne on siséllytettdavi ladketurvajérjestelmén

kantatiedostoon.

10. Myyntiluvan haltijan on lddketurvatoimintatietojen arvioinnin perusteella tarvittaessa
jatettdva ilman aiheetonta viivytystd myyntiluvan ehtojen muutoksia koskeva hakemus

62 artiklan mukaisesti.
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11. Myyntiluvan haltija ei saa antaa yleisti tiedonantoa eldinlddkkeeseensa liittyvista
ladketurvatoimintatiedoista ilmoittamatta aikeestaan etukdteen tai samanaikaisesti
myyntiluvan mydntdneelle toimivaltaiselle viranomaiselle tai tapauksen mukaan

ladkevirastolle.
Myyntiluvan haltijan on varmistettava, ettd tillainen yleinen tiedonanto esitetdén
asiallisesti ja etté se ei ole harhaanjohtava.

78 artikla

Lddketurvatoiminnasta vastaava kelpoisuusehdot tiyttivd henkilo

1. Edelld 77 artiklan 8 kohdassa tarkoitetun 1ddketurvatoiminnasta vastaavan kelpoisuusehdot

tayttdvéan henkilon on varmistettava, etti seuraavat tehtavét suoritetaan:
a) laaditaan ladketurvajérjestelmén kantatiedosto ja ylldpidetddn siti;

b) annetaan viitenumero lddketurvajirjestelmén kantatiedostolle ja ilmoitetaan kunkin

valmisteen viitenumero ladketurvatietokantaan;

c) ilmoitetaan toimipaikka toimivaltaisille viranomaisille ja tapauksen mukaan

ladkevirastolle;

d)  perustetaan jarjestelmd, jolla varmistetaan, ettd kaikki myyntiluvan haltijan tietoon
saatetut epdillyt haittatapahtumat kerétiin ja kirjataan siten, ettd ne ovat saatavilla

ainakin yhdessi paikassa unionissa, ja ylldpidetdin kyseistd jarjestelméas;
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g)

h)

)

k)

kootaan 76 artiklan 2 kohdassa tarkoitetut epiiltyjd haittatapahtumia koskevat

ilmoitukset, arvioidaan ne tarvittaessa ja kirjataan ne ladketurvatietokantaan;

taataan, ettd toimivaltaisten viranomaisten tai lddkeviraston pyyntoihin saada
eldinlddkkeen hyoty-riskisuhteen arvioimiseksi tarvittavia lisdtietoja vastataan

tdysimadrdisesti ja nopeasti;

toimitetaan toimivaltaisille viranomaisille tai tapauksen mukaan lddkevirastolle
kaikki muut eldinldédkkeen hyoty-riskisuhteen muutoksen havaitsemisen kannalta
merkitykselliset tiedot, mukaan lukien asianmukaiset tiedot markkinoille saattamisen

jélkeistd valvontaa koskevista tutkimuksista;

sovelletaan 81 artiklassa tarkoitettua signaalien hallinnointiprosessia ja varmistetaan,
ettd mahdolliset jédrjestelyt 77 artiklan 4 kohdassa tarkoitettujen velvollisuuksien

tayttdmiseksi on tehty;

seurataan lddketurvajirjestelmad ja varmistetaan, etté tarvittaessa laaditaan ja
pannaan tdytintoon ennaltachkéisevii tai korjaavia toimia koskeva
toimintasuunnitelma, ja varmistetaan, ettd lddketurvajarjestelmin kantatiedostoa

muutetaan tarvittaessa;

varmistetaan, ettd myyntiluvan haltijan koko laddketurvatoimintaan osallistuva

henkil6sto saa jatkokoulutusta;

ilmoitetaan toimivaltaiselle viranomaiselle ja lddkevirastolle kaikista kolmannessa
maassa toteutetuista ladketurvatoimintatietoihin liittyvistd sdantelytoimista 21 pdivan

kuluessa tillaisen tiedon vastaanottamisesta.
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2. Edelld 77 artiklan 8 kohdassa tarkoitettu kelpoisuusehdot téyttdva henkild toimii

myyntiluvan haltijan yhteyspisteend ladketurvatarkastuksia koskevissa asioissa.

79 artikla
Lddketurvatoimintaan liittyvdt toimivaltaisen viranomaisen ja

lddkeviraston velvollisuudet

1. Toimivaltaisten viranomaisten on vahvistettava tarvittavat menettelyt, joita ne kayttavat
arvioidessaan 81 artiklan 2 kohdan mukaisesti ladketurvatietokantaan kirjattuja signaalien
hallinnointiprosessin tuloksia seka niille ilmoitettuja epailtyja haittatapahtumia, harkittava
eri riskinhallintavaihtoehtoja ja toteutettava myyntilupiin liittyvid mahdollisia

asianmukaisia toimenpiteitd 129, 130 ja 134 artiklan mukaisesti.

2. Toimivaltaiset viranomaiset voivat asettaa eldinlddkareille ja muille terveydenhuollon
ammattilaisille erityisvaatimuksia, jotka koskevat ilmoituksen tekemista epdillyisté
haittatapahtumista. Ladkevirasto voi jarjestdd kokouksia tai verkoston eldinlddkareiden tai
muiden terveydenhuollon ammattilaisten ryhmille, kun ilmenee erityinen tarve keriti,

koota tai analysoida tiettyjé lddketurvatoimintatietoja.

3. Toimivaltaiset viranomaiset ja lddkevirasto asettavat julkisesti saataville kaikki tarkeét
tiedot eldinldadkkeen kéayttoon liittyvista haittatapahtumista. Tdma on tehtdvi nopeasti ja
kayttden mité tahansa julkista tiedotuskanavaa, ja myyntiluvan haltijalle on ilmoitettava

asiasta etukéteen tai samanaikaisesti.
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4. Toimivaltaisten viranomaisten on 123 artiklassa tarkoitetun valvonnan ja 126 artiklassa
tarkoitettujen tarkastusten avulla varmistettava, ettd myyntiluvan haltijat noudattavat tdssi

jaksossa sdddettyja ladketurvatoimintaan liittyvid vaatimuksia.

5. Ladkevirasto vahvistaa tarvittavat menettelyt, joita se kdyttdd arvioidessaan sille ilmoitetut
keskitetyn myyntiluvan saaneiden eldinlddkkeiden epdillyt haittatapahtumat, ja suosittelee
komissiolle riskinhallintatoimenpiteitd. Komissio toteuttaa kaikki aiheelliset 129, 130 ja

134 artiklassa tarkoitetut myyntilupiin liittyvat toimenpiteet.

6. Toimivaltainen viranomainen tai tapauksen mukaan lddkevirasto voi milloin tahansa
pyytdd myyntiluvan haltijaa toimittamaan kopion ladketurvajérjestelman kantatiedostosta.
Myyntiluvan haltijan on toimitettava kyseinen kopio viimeistddn seitsemén péivan

kuluessa pyynnon vastaanottamisesta.

80 artikla

Toimivaltaisen viranomaisen tehtdvien siirtdminen

1. Toimivaltainen viranomainen voi siirtdd minké tahansa sille kuuluvan 79 artiklassa
tarkoitetun tehtivén toisen jdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle timén kirjallisella

suostumuksella.

2. Tehtdvén siirtdvdn toimivaltaisen viranomaisen on ilmoitettava asiasta lddkevirastolle ja
muille 1 kohdassa tarkoitetuille toimivaltaisille viranomaisille, joille toimivaltaa on

siirretty, ja julkaistava tdma tieto.
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81 artikla

Signaalien hallinnointiprosessi

1. Myyntiluvan haltijoiden on suoritettava eldinldékkeitddan koskevien signaalien
hallinnointiprosessi ottaen tarvittaessa huomioon myyntitiedot ja muut merkitykselliset
ladketurvatiedot, joista niiden voidaan kohtuudella olettaa olevan tietoisia ja joista voi olla
hy6tyé signaalien hallinnointiprosessissa. Néihin tietoihin voi siséltyi tieteellisista

julkaisuista kerdttyja tieteellisié tietoja.

2. Jos signaalien hallinnointiprosessissa todetaan muutos hyoty-riskisuhteessa tai uusi riski,
myyntiluvan haltijoiden on ilmoitettava asiasta viipymadttd ja viimeistddan 30 paivin
kuluttua toimivaltaiselle viranomaiselle tai tapauksen mukaan lddkevirastolle ja

toteutettava tarvittavat toimet 77 artiklan 10 kohdan mukaisesti.

Myyntiluvan haltijan on kirjattava ladketurvatietokantaan vahintdin vuosittain kaikki
signaalien hallinnointiprosessin tulokset, myds hydty-riskisuhdetta koskeva paédtelma ja

tapauksen mukaan viittaukset merkityksellisiin tieteellisiin julkaisuihin.

Kun on kyse 42 artiklan 2 kohdan ¢ alakohdassa tarkoitetuista eldinladkkeistd, myyntiluvan
haltijan on kirjattava ladketurvatietokantaan myyntiluvassa méaératyin viliajoin kaikki
signaalien hallinnointiprosessin tulokset, myds hyoty-riskisuhdetta koskeva padtelma ja

tapauksen mukaan viittaukset merkityksellisiin tieteellisiin julkaisuihin.
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3. Toimivaltaiset viranomaiset ja lddkevirasto voivat paittid suorittaa tietylle eldinldékkeelle

tai eldinldikkeiden ryhmaille kohdennetun signaalien hallinnointiprosessin.

4. Edella olevan 3 kohdan soveltamiseksi lddkevirasto ja koordinointiryhma jakavat
keskenédédn kohdennettuun signaalien hallinnointiprosessin liittyvét tehtdvit ja nimeédvit
yhdessé jonkin toimivaltaisen viranomaisen tai ldékeviraston vastaamaan kunkin
eldinlddkkeen tai eldinlddkkeiden ryhmén kohdennetusta signaalien hallinnointiprosessista,

jaljempéna 'johtava viranomainen'.

5. Kun ladkevirasto ja koordinointiryhma valitsevat johtavan viranomaisen tai ladkeviraston
4 kohdan mukaisesti, niiden on otettava huomioon tehtidvien tasapuolinen jakautuminen ja

valtettdva tyon paillekkaisyytta.

6. Jos toimivaltaiset viranomaiset tai tapauksen mukaan komissio pitdvét tarpeellisena
toteuttaa jatkotoimia, ne toteuttavat aiheelliset 129, 130 ja 134 artiklassa tarkoitetut

toimenpiteet.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 155



6 JAKSO

UNIONIN ETUA KOSKEVAN ASIAN KASITTELYPYYNTO

82 artikla

Unionin etua koskevan asian kdsittelypyynnon soveltamisala

1. Unionin etua koskevassa asiassa ja etenkin, kun on kyse kansanterveyden, eldinten
terveyden tai ympdriston kannalta tiarkeéstéd asiasta, joka liittyy eldinlddkkeiden laatuun,
turvallisuuteen tai tehoon, myyntiluvan haltija, yhden tai useamman jésenvaltion yksi tai
useampi toimivaltainen viranomainen tai komissio voi saattaa asian lddkeviraston
kasiteltaviksi 83 artiklassa sdddetyn menettelyn soveltamiseksi. Etua koskeva asia on

madritettava selkedisti.

2. Myyntiluvan haltija, asianomainen toimivaltainen viranomainen tai komissio ilmoittaa

asiasta muille asianomaisille osapuolille.

3. Jasenvaltioiden toimivaltaisten viranomaisten ja myyntiluvan haltijoiden on lddkeviraston
pyynndstd toimitettava lddkevirastolle kaikki saatavilla olevat unionin etua koskevan asian

késittelypyyntoon liittyvat tiedot.

4. Léadkevirasto voi rajoittaa unionin etua koskevan asian késittelypyynnén myyntiluvan

ehtojen tiettyihin osiin.
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83 artikla

Unionin etua koskevan asian kdsittelypyyntod koskeva menettely

1. Laakevirasto julkaisee verkkosivustollaan tiedon siité, ettd 82 artiklan mukaisesti on

esitetty kdsittelypyyntd, ja pyytdd asianomaisia osapuolia esittdmddn huomautuksia.

2. Ladkevirasto pyytdd 139 artiklassa tarkoitettua komiteaa tutkimaan késiteltdviaksi saatetun
asian. Komitea antaa sen késiteltédviksi saatetusta asiasta perustellun lausunnon 120 péivin
kuluessa. Komitea voi pidentdd kyseistd maardaikaa enintddan 60 péivélla ottaen huomioon

asianomaisten myyntiluvan haltijoiden nikemykset.

3. Ennen lausunnon antamista komitea tarjoaa asianomaisille myyntiluvan haltijoille
mahdollisuuden antaa selvitys asetetussa méiérdajassa. Komitea voi keskeyttdd 2 kohdassa
tarkoitetun méérdajan kulumisen, jotta asianomaiset myyntiluvan haltijat voivat laatia

selvityksensa.

4. Asian tutkimiseksi komitea nimedi yhden jasenistién esittelijaksi. Komitea voi my0s
nimeté riippumattomia asiantuntijoita neuvomaan erityiskysymyksissd. Nimetessaan
tdllaisia asiantuntijoita komitea médrittelee heidin tehtdvénsa ja vahvistaa mairiajan

heidén tehtaviensa suorittamiselle.

5. Komitean annettua lopullisen lausuntonsa lddkevirasto toimittaa komitean lausunnon
15 péivan kuluessa jasenvaltioille, komissiolle ja asianomaisille myyntiluvan haltijoille
samanaikaisesti yhden tai useamman eldinlddkkeen arviointiraportin ja sen paitelmien

perustelujen kanssa.
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6. Myyntiluvan haltija voi 15 pdivin kuluessa komitean lausunnon vastaanottamisesta
ilmoittaa kirjallisesti ldékevirastolle aikomuksestaan pyytda kyseisen lausunnon
uudelleentarkastelua. Tdlloin sen on toimitettava pyyntonsa yksityiskohtaiset perustelut

ladkevirastolle 60 pédivédn kuluessa lausunnon vastaanottamisesta.

7. Komitean on tarkasteltava lausuntoaan uudelleen 60 paivén kuluessa 6 kohdassa
tarkoitetun pyynnon vastaanottamisesta. Tehdyn paédtelmin perustelut on liitettdva

5 kohdassa tarkoitettuun arviointiraporttiin.

84 artikla

Unionin etua koskevan asian kdsittelypyyntod seuraava pdcditos

1. Jollei 83 artiklan 6 ja 7 kohdassa tarkoitetuista menettelyistd muuta johdu, komissio laatii
paatosluonnoksen 15 pdivan kuluessa 83 artiklan 5 kohdassa tarkoitetun lausunnon
vastaanottamisesta. Jos pdédtdsluonnos ei ole lddkeviraston lausunnon mukainen, komissio

antaa paitosluonnoksen liitteessé yksityiskohtaisen selvityksen eroavuuksien syista.
2. Komissio toimittaa paatosluonnoksen jasenvaltioille.

3. Komissio hyviksyy tdytintoonpanosidddoksilld padtoksen unionin etua koskevan asian
késittelypyynndstd. Namé taytdntoonpanosidddokset hyviksytddn 145 artiklan 2 kohdassa
tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen. Jollei 82 artiklan mukaisessa késittelypyyntoa
koskevassa ilmoituksessa toisin mainita, komission péatdstd sovelletaan kéasittelypyynnon

piiriin kuuluviin eldinlddkkeisiin.
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4. Jos kisittelypyynnon piiriin kuuluvat eldinlddkkeet ovat saaneet myyntiluvan kansallisen
menettelyn, keskindisen tunnustamismenettelyn tai hajautetun menettelyn mukaisesti,
3 kohdassa tarkoitettu komission péétds osoitetaan kaikille jasenvaltioille ja toimitetaan

tiedoksi asianomaisille myyntiluvan haltijoille.

5. Toimivaltaisten viranomaisten ja asianomaisten myyntiluvan haltijoiden on paitoksen
noudattamiseksi toteutettava tarvittavat toimet asiaankuuluvien eldinlddkkeiden
myyntilupien osalta 30 péivén kuluessa timén artiklan 3 kohdassa tarkoitettua komission
padtostd koskevan ilmoituksen vastaanottamisesta, ellei padtoksessd vahvisteta eri
méiirdaikaa. Téllaisiin toimiin on siséllyttdva tarvittaessa myyntiluvan haltijalle esitettava
kehotus jéttdd 62 artiklan 1 kohdassa tarkoitettu myyntiluvan ehtojen muutoksia koskeva

hakemus.

6. Jos kisittelypyynnon piiriin kuuluvat eldinlddkkeet ovat saaneet keskitetyn myyntiluvan,
komissio toimittaa 3 kohdassa tarkoitetun padtoksen myyntiluvan haltijalle ja toimittaa sen

tiedoksi myo0s jasenvaltioille.

7. Kansallisen myyntiluvan saaneet eldinlddkkeet, jotka ovat olleet késittelypyyntda koskevan

menettelyn kohteena, siirretdéin keskindiseen tunnustamismenettelyyn.
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V luku

Homeopaattiset elidinliikkeet

85 artikla

Homeopaattiset eldinlddkkeet

1. Homeopaattiset eldinlddkkeet, jotka tayttavit 86 artiklassa sdddetyt edellytykset, on

rekisteroitdva 87 artiklan mukaisesti.
2. Homeopaattisiin eldinlddkkeisiin, jotka eivét tdytd 86 artiklassa sdddettyjd edellytyksia,
sovelletaan 5 artiklaa.
86 artikla

Homeopaattisten eldinlddkkeiden rekisterointi

1. Homeopaattiseen eldinlddkkeeseen, joka tayttda kaikki seuraavat edellytykset, on

sovellettava rekisterdintimenettelya:

a)  sen antoreitti on kuvattu Euroopan farmakopeassa tai, jos titd kuvausta ei ole,

jasenvaltioissa virallisesti kdytdssd olevissa farmakopeoissa;

b)  siind on riittdvi laimennusaste sen turvallisuuden takaamiseksi, eiki se saa sisaltda

kantaliuosta enempai 1/10 000;

PE-CONS 45/1/18 REV 1 160



c) sen myyntipddllysmerkinnéistd tai mistdén sithen liittyvistd tiedoista ei ilmene

kéyttoaihetta.

2. Jasenvaltiot voivat sddtdd homeopaattisten eldinlddkkeiden rekisterdintid koskevista

menettelyistd, joita sovelletaan tdssd luvussa sdddettyjen menettelyjen liséksi.

87 artikla
Homeopaattisten eldinlddkkeiden rekisterdintid

koskeva hakemus ja menettely
1. Homeopaattisen eldinlddkkeen rekisterdintihakemuksessa on oltava seuraavat asiakirjat:

a)  homeopaattisen kannan tai homeopaattisten kantojen tieteellinen nimi tai muu
farmakopeassa sille annettu nimi seké ilmoitus antoreitistd, lddkemuodosta ja

laimennusasteesta, jotka on tarkoitus rekisterdid;

b)  hakemusasiakirjat, joissa kuvataan, kuinka homeopaattinen kanta tai homeopaattiset
kannat saadaan ja tarkastetaan, ja joissa perustellaan niiden homeopaattinen kayttd
riittdvan kirjallisuuden pohjalta; biologisia aineita sisdltdvien homeopaattisten
eldinlddkkeiden tapauksessa kuvaus toimenpiteisti joilla varmistetaan, etti

taudinaiheuttajia ei esiinny;

c) valmistusta ja valvontaa koskeva tiedosto jokaisesta ladkemuodosta sekd laimennus-

ja potensointimenetelméa koskeva kuvaus;
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d)  valmistuslupa kyseessd oleville homeopaattisille eldinladkkeille;

e) jaljennokset kaikista rekisterdinneistd, jotka on saatu samoille homeopaattisille

eldinlddkkeille muissa jasenvaltioissa;

f)  rekisterditdvien homeopaattisten eldinladkkeiden pakkausselosteeseen ja ulko- ja

sisdpakkaukseen tarkoitettu teksti;
g)  homeopaattisen eldinlddkkeen sdilyvyyttd koskevat tiedot;

h)  kun on kyse homeopaattisesta eldinlddkkeestd, joka on tarkoitettu
elintarviketuotantoeldinlajeille, vaikuttavien aineiden on oltava asetuksen (EY) N:o
470/2009 ja sen nojalla mahdollisesti annettujen sdddosten mukaisesti sallittuja

farmakologisesti vaikuttavia aineita.

2. Rekisterdintihakemus voi késittdd sellaisten homeopaattisten eldinlddkkeiden sarjan, joiden
ladkemuoto on sama ja jotka on johdettu samasta homeopaattisesta kannasta tai samoista

homeopaattisista kannoista.

3. Toimivaltainen viranomainen voi maarittda edellytykset, joiden mukaisesti rekisteroity

homeopaattinen eldinldéke voidaan asettaa saataville.

4. Homeopaattisen eldinlddkkeen rekisterdintimenettely on saatettava pdatokseen 90 péivin

kuluessa péatevan hakemuksen jattamisesta.
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5. Homeopaattisten eldinlddkkeiden rekisterdinnin haltijaan sovelletaan samoja

velvollisuuksia kuin myyntiluvan haltijaan, ellei 2 artiklan 5 kohdassa toisin sdddeta.

6. Homeopaattisen eldinldidkkeen rekisterdinti voidaan myOntid vain unioniin
sijoittautuneelle hakijalle. Unioniin sijoittautumista koskevaa vaatimusta sovelletaan myos

rekisterdinnin haltijoihin.

VI luku

Valmistus, tuonti ja vienti

88 artikla

Valmistusluvat
1. Valmistuslupa vaaditaan minké tahansa seuraavien toimintojen suorittamiseen:
a) eldinlddkkeiden valmistus, vaikka ne olisi tarkoitettu vain vientiin;

b)  osallistuminen mihin tahansa prosessin osaan eldinlddkkeen valmistuksessa tai sen
saattamisessa lopulliseen tilaansa, mukaan lukien osallistuminen eldinladkkeen
késittelyyn, kokoamiseen, pakkaamiseen ja uudelleenpakkaamiseen, merkitsemiseen
ja uudelleenmerkitsemiseen, varastointiin, sterilointiin, testaukseen, vapauttamiseen

tai toimittamiseen osana kyseistd prosessia; tai

c) eldinlddkkeiden tuonti.
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2. Sen estdmattd, mitd tdmén artiklan 1 kohdassa sdddetéén, jasenvaltiot voivat péattaa, ettd
valmistuslupaa ei vaadita eldinlddkkeiden valmistamiseen, osiin jakamiseen, pakkauksen
muuttamiseen tai esillepanoon, jos ndma toiminnot suoritetaan ainoastaan 103 ja

104 artiklan mukaista suoraan kuluttajille tapahtuvaa véhittdismyyntia varten.

3. Kun sovelletaan 2 kohtaa, pakkausseloste on annettava jokaisen jaetun osan mukana ja

erdnumero ja viimeinen kayttopdivamaira on esitettidva selkedésti.

4. Toimivaltaisten viranomaisten on kirjattava myontdménsa valmistusluvat 91 artiklan

mukaisesti perustettuun valmistusta ja tukkukauppaa koskevaan tietokantaan.
5. Valmistuslupa on voimassa koko unionissa.
89 artikla
Valmistuslupaa koskeva hakemus

1. Valmistuslupaa koskeva hakemus on jétettdva sen jdsenvaltion toimivaltaiselle

viranomaiselle, jossa valmistuspaikka sijaitsee.
2. Valmistuslupaa koskevassa hakemuksessa on oltava vahintién seuraavat tiedot:
a) eldinlddkkeet, joita on tarkoitus valmistaa tai tuoda;

b)  hakijan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka;
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c) ldadkemuodot, joita on tarkoitus valmistaa tai tuoda;

d)  yksityiskohtaiset tiedot valmistuspaikasta, jossa eldinlddkkeitd on tarkoitus valmistaa

tai johon niitd on tarkoitus tuoda;

e) lausunto siiti, ettd hakija tayttda 93 ja 97 artiklassa sdddetyt vaatimukset.

90 artikla

Valmistuslupien myontimismenettely

1. Toimivaltaisen viranomaisen on ennen valmistusluvan myontdmistd suoritettava

valmistuspaikan tarkastus.

2. Toimivaltainen viranomainen voi vaatia hakijaa toimittamaan lisitietoja hakemuksessa
89 artiklan mukaisesti toimitettujen tietojen lisiksi. Jos toimivaltainen viranomainen
kayttad tatd oikeutta, timén artiklan 4 kohdassa tarkoitetun méardajan kuluminen

keskeytetddn tai peruutetaan, kunnes hakija on toimittanut vaaditut listiedot.

3. Valmistuslupa koskee ainoastaan 89 artiklassa tarkoitetussa hakemuksessa eriteltyja

valmistuspaikkaa ja lddkemuotoja.

4. Jasenvaltioiden on sdddettdva valmistuslupien myontimistd tai epdémistd koskevista
menettelyistd. Ndmi menettelyt eivit saa kestdd enempid kuin 90 péivia siitd, kun

toimivaltainen viranomainen on vastaanottanut valmistuslupaa koskevan hakemuksen.
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5. Valmistuslupa voidaan myontdd ehdollisesti siten, ettd hakijan edellytetdén toteuttavan
toimia tai ottavan kayttoon tiettyjd menettelyjd madriajassa. Jos valmistuslupa on

myodnnetty ehdollisesti, se keskeytetdén tai peruutetaan, jos kyseisid vaatimuksia ei

noudateta.
91 artikla
Valmistusta ja tukkukauppaa koskeva tietokanta
1. Ladkevirasto perustaa valmistusta, tuontia ja tukkukauppaa koskevan unionin tietokannan,

jaljempénd 'valmistusta ja tukkukauppaa koskeva tietokanta', ja yllapitaa sita.

2. Valmistusta ja tukkukauppaa koskevassa tietokannassa on oltava tiedot kaikista
toimivaltaisten viranomaisten myontamistd, keskeyttdmisti tai peruuttamista
valmistusluvista, tukkukauppaluvista, hyvii tuotantotapaa koskevista todistuksista seka

vaikuttavien aineiden valmistajien, tuojien ja jakelijoiden rekisterdinneista.

3. Toimivaltaisten viranomaisten on kirjattava valmistusta ja tukkukauppaa koskevaan
tietokantaan tiedot 90, 94 ja 100 artiklan mukaisesti myOnnetyistd valmistusluvista,
tukkukauppaluvista ja todistuksista seki tiedot 95 artiklan mukaisesti rekisterdidyista

vaikuttavien aineiden tuojista, valmistajista ja jakelijoista.
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4. Ladkevirasto laatii yhteistyOssd jdsenvaltioiden ja komission kanssa valmistusta ja
tukkukauppaa koskevan tietokannan toiminnalliset eritelmit, mukaan lukien tietojen

sdahkdisen toimittamisen esitysmuoto.

5. Ladkevirasto varmistaa, ettd valmistusta ja tukkukauppaa koskevaan tietokantaan

ilmoitettavat tiedot kootaan ja asetetaan saataville ja ettd tiedot jaetaan.

6. Toimivaltaisilla viranomaisilla on valmistusta ja tukkukauppaa koskevan tietokannan
taydet kdyttooikeudet.
7. Yleisolla on oikeus saada mutta ei mahdollisuutta muuttaa valmistusta ja tukkukauppaa

koskevan tietokannan tietoja.

92 artikla

Pyynnéstd tehtdivdit muutokset valmistuslupiin

1. Jos valmistusluvan haltija hakee muutosta valmistuslupaansa, timén pyynnon tutkimisen
edellyttami menettely ei saa kestdd enempad kuin 30 paivaa siitd paivasti, jona
toimivaltainen viranomainen on vastaanottanut pyynnon. Perustelluissa tapauksissa, myos

kun on suoritettava tarkastus, toimivaltainen viranomainen voi pidentii tiatd mééraaikaa

90 paivéksi.
2. Edella 1 kohdassa tarkoitetussa pyynnossé on oltava kuvaus haettavasta muutoksesta.
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3. Toimivaltainen viranomainen voi 1 kohdassa tarkoitetussa miéirdajassa vaatia
valmistusluvan haltijaa toimittamaan lisédtietoja asetetussa miirdajassa, ja se voi paattaa

suorittaa tarkastuksen. Menettely keskeytetddn, kunnes pyydetyt lisdtiedot on toimitettu.

4. Toimivaltaisen viranomaisen on arvioitava edelld 1 kohdassa tarkoitettu pyynto,
ilmoitettava valmistusluvan haltijalle arvioinnin tuloksesta ja tarvittaessa muutettava

valmistuslupaa seké péivitettidva tiedot valmistusta ja tukkukauppaa koskevaan

tietokantaan.
93 artikla
Valmistusluvan haltijan velvollisuudet
1. Valmistusluvan haltijalla on seuraavat velvollisuudet:

a) haltijjalla on oltava kaytettdvissddn sopivat ja riittdvét tilat, tekniset laitteet ja

testausmahdollisuudet valmistusluvassaan mainittuja toimintoja varten;

b)  haltijalla on oltava kéytettidvissddn vahintddn yksi 97 artiklassa tarkoitettu
kelpoisuusehdot tayttava henkild, ja haltijan on varmistettava, ettd kyseinen

kelpoisuusehdot tayttdva henkild toimii mainitun artiklan mukaisesti;

c) haltijan on luotava edellytykset 97 artiklassa tarkoitetun kelpoisuusehdot tayttdvin
henkilon tehtévien suorittamiselle, erityisesti myontdmalld hénelle paasy kaikkiin
tarvittaviin asiakirjoihin ja tiloihin sekd antamalla hdnen kayttoonsa kaikki

tarpeelliset tekniset laitteet ja testausmahdollisuudet;
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d) haltijan on ilmoitettava toimivaltaiselle viranomaiselle 97 artiklassa tarkoitetun
kelpoisuusehdot tayttdvéan henkilon vaihtumisesta vahintdin 30 paivad etukiteen tai,
jos ennakkoilmoitusta ei voida antaa, koska henkilon vaihtuminen tapahtui

odottamatta, ilmoitettava toimivaltaiselle viranomaiselle asiasta viipymatta;

e) haltijalla on oltava kdytettdvissdéin henkilokuntaa, joka tiyttdd asianomaisessa
jasenvaltiossa voimassa olevan lainsddddnndn vaatimukset sekd valmistuksen etta

valvonnan osalta;

f)  haltijan on sallittava toimivaltaisen viranomaisen edustajien péésy tiloihin milloin

tahansa;

g)  haltijan on pidettéva yksityiskohtaista kirjaa kaikista 96 artiklan mukaisesti

toimittamistaan eldinlddkkeistd ja sdilytettdva néytteitd jokaisesta erdsti;
h)  haltijan on toimitettava eldinldikkeita vain eldinlddkkeiden tukkukauppiaille;

1) haltijan on ilmoitettava toimivaltaiselle viranomaiselle ja myyntiluvan haltijalle
viipymatti, jos haltija saa tietoonsa, ettd sen valmistusluvan piiriin kuuluvat
eldinlddkkeet ovat tai niiden epiilladn olevan vadrenndksid, riippumatta siitd, onko
ladkkeitd jaeltu laillisessa toimitusketjussa vai laittomasti, mukaan lukien

tietoyhteiskunnan palvelujen avulla tapahtuva laiton myynti;

PE-CONS 45/1/18 REV 1 169



j)  haltijan on noudatettava eldinlddkkeiden hyvaa valmistustapaa ja kaytettava
lahtdaineina ainoastaan vaikuttavia aineita, jotka on tuotettu vaikuttavia aineita
koskevan hyvin tuotantotavan mukaisesti ja jaeltu vaikuttavia aineita koskevien

hyvén jakelutavan mukaisesti;

k)  haltijan on varmistettava, ettd kukin unionin valmistaja, jakelija ja tuoja, jolta
valmistusluvan haltija hankkii vaikuttavia aineita, on rekisterditynyt 95 artiklan
mukaisesti sen jdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle, johon valmistaja, jakelija

ja tuoja on sijoittautunut;

1)  haltijan on suoritettava riskinarvioinnin perusteella niihin valmistajiin, jakelijoihin tai

tuojiin kohdistettavia auditointeja, joilta haltija hankkii vaikuttavia aineita.

2. Komissio vahvistaa tdytdntdonpanosdddoksilld toimenpiteet, jotka koskevat tdmin artiklan
1 kohdan j alakohdassa tarkoitettujen eldinlédékkeiden ja ldhtdaineina kiytettdvien
vaikuttavien aineiden hyvii tuotantotapaa. Nama tdytintoonpanosdddokset hyviaksytiddn

145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.
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94 artikla

Hyvdd tuotantotapaa koskevat todistukset

1. Toimivaltainen viranomainen antaa valmistuspaikalle 90 paivén kuluessa tarkastuksesta
hyvad tuotantotapaa koskevan todistuksen, jos tarkastuksessa todetaan kyseisen
valmistajan tdyttivin tissd asetuksessa ja 93 artiklan 2 kohdassa tarkoitetussa

taytdntoonpanosidddoksessa sdddetyt vaatimukset.

2. Jos tdmén artiklan 1 kohdassa tarkoitetussa tarkastuksessa todetaan, ettd valmistaja ei
noudata hyvii tuotantotapaa, téllainen tieto kirjataan 91 artiklassa tarkoitettuun valmistusta

ja tukkukauppaa koskevaan tietokantaan.

3. Valmistajaan kohdistetun tarkastuksen tuloksena esitetyt padtelmét ovat voimassa koko
unionissa.
4, Toimivaltainen viranomainen, komissio tai lddkevirasto voi vaatia kolmanteen maahan

sijoittautunutta valmistajaa suostumaan 1 kohdassa tarkoitettuun tarkastukseen, sanotun
kuitenkaan rajoittamatta unionin ja kolmannen maan vélillda mahdollisesti sovittuja

jarjestelyja.

5. Eldinladkkeiden tuojien on ennen kuin kyseisid valmisteita toimitetaan unioniin
varmistettava, ettd kolmanteen maahan sijoittautuneella valmistajalla on toimivaltaisen
viranomaisen antama hyvéi tuotantotapaa koskeva todistus tai ettd asia on vahvistettu
vastaavalla tavalla, jos kolmas maa on osapuolena unionin ja kolmannen maan vililla

sovituissa jérjestelyissa.
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95 artikla
Unioniin sijoittautuneet vaikuttavien aineiden tuojat,

valmistajat ja jakelijat

1. Elédinldadkkeiden ldhtdaineina kdytettdvien vaikuttavien aineiden tuojien, valmistajien ja
jakelijoiden, jotka ovat sijoittautuneet unioniin, on rekisterditdva toimintansa
sijoittautumisjdsenvaltionsa toimivaltaiselle viranomaiselle ja noudatettava hyvaa

tuotantotapaa tai tapauksen mukaan hyvia jakelutapaa.

2. Toiminnan rekisterdintia toimivaltaiselle viranomaiselle koskevan lomakkeen on

siséllettiva ainakin seuraavat tiedot:

a)  nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka;
b)  vaikuttavat aineet, joita on tarkoitus tuoda, valmistaa tai jaella;

c) kaytettdvid tiloja ja teknisid laitteita koskevat tiedot.

3. Edell4 1 kohdassa tarkoitettujen tuojien, valmistajien ja jakelijoiden on toimitettava
rekisterdintilomake toimivaltaiselle viranomaiselle viimeistddn 60 pédividi ennen
toimintansa suunniteltua aloittamista. Ennen ... pdivai ... kuuta ... [timén asetuksen
soveltamispdivd] toiminnassa olleiden vaikuttavien aineiden tuojien, valmistajien ja
jakelijoiden on toimitettava rekisterdintilomake toimivaltaiselle viranomaiselle viimeistdan

... pdivana ...kuuta ... [60 pdivan kuluttua timén asetuksen soveltamispdivista].
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4. Toimivaltainen viranomainen voi riskinarvioinnin perusteella pdéttda suorittaa
tarkastuksen. Jos toimivaltainen viranomainen ilmoittaa 60 paivéan kuluessa
rekisterdintilomakkeen vastaanottamisesta, ettd suoritetaan tarkastus, toiminta ei saa alkaa
ennen kuin toimivaltainen viranomainen on ilmoittanut, etti se voidaan aloittaa. Téllaisessa
tapauksessa toimivaltainen viranomainen suorittaa tarkastuksen ja antaa tarkastuksen
tulokset tiedoksi 1 kohdassa tarkoitetuille tuojille, valmistajille ja jakelijoille 60 paivin
kuluessa siitd, kun se ilmoitti aikomuksestaan suorittaa tarkastus. Jos toimivaltainen
viranomainen ei ole ilmoittanut 60 péivéan kuluessa rekisterdintilomakkeen

vastaanottamisesta, ettd suoritetaan tarkastus, toiminta voidaan aloittaa.

5. Edell4 1 kohdassa tarkoitettujen tuojien, valmistajien ja jakelijoiden on toimitettava
toimivaltaiselle viranomaiselle vuosittain rekisterdintilomakkeessa annetuissa tiedoissa
tapahtuneet muutokset. Muutoksista, jotka saattavat vaikuttaa valmistettavien, tuotavien tai

jaeltavien vaikuttavien aineiden laatuun tai turvallisuuteen, on ilmoitettava viipymaétta.

6. Toimivaltaisten viranomaisten on liséttidva tdmén artiklan 2 kohdan ja 132 artiklan
mukaisesti toimitetut tiedot 91 artiklassa tarkoitettuun valmistusta ja tukkukauppaa

koskevaan tietokantaan.
7. Tama artikla ei rajoita 94 artiklan soveltamista.

8. Komissio vahvistaa taytintoonpanosaadoksilld toimenpiteet, jotka koskevat
eldinlddkkeiden 1dhtdaineina kiytettdvien vaikuttavien aineiden hyvaa jakelutapaa. Nama
taytdntoonpanosidddokset hyviksytddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua

tarkastelumenettelyd noudattaen.
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96 artikla
Kirjanpito

1. Valmistusluvan haltijan on kirjattava seuraavat tiedot kaikista toimittamistaan

eldinladkkeista:
a)  tapahtuman paiviméaéara;

b) eldinlddkkeen nimi ja tapauksen mukaan myyntiluvan numero seki tarvittaessa

ladkemuoto ja vahvuus;
c)  toimitettu méara;
d) vastaanottajan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka;
€)  erdnumero;
f)  viimeinen kdyttGpdivamaira.

2. Edelld 1 kohdassa tarkoitetun kirjanpidon on oltava toimivaltaisten viranomaisten
saatavilla tarkastusta varten vuoden ajan erdn viimeisestd kdyttopaivamadrasta tai

vahintdén viiden vuoden ajan kirjaamisesta sen mukaan, kumpi aika on pitempi.
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97 artikla

Kelpoisuusehdot tayttivd valmistuksesta ja erdn vapauttamisesta vastaava henkilo

1. Valmistusluvan haltijalla on oltava pysyvasti kdytettdvissddn vahintddn yksi tdssd
artiklassa sdddettyjen edellytysten mukaiset kelpoisuusehdot tayttavé henkild, joka on

vastuussa erityisesti tissa artiklassa mairiteltyjen tehtdvien suorittamisesta.

2. Edell4 1 kohdassa tarkoitetulla kelpoisuusehdot tiyttavalla henkil6lld on oltava
korkeakoulututkinto jollakin tai joillakin seuraavista tieteenaloista: farmasia, lddketiede,

eldinlddketiede, kemia, farmaseuttinen kemia ja teknologia, biologia.

3. Edella 1 kohdassa tarkoitetulla kelpoisuusehdot tiyttavalla henkilolld on oltava yhdesté tai
useammasta valmistusluvan saaneesta yrityksestd hankittu vahintdan kahden vuoden
kaytannon kokemus tehtivisti, jotka liittyvit lddkkeiden laadunvarmistukseen, ladkkeiden
laadun analysointiin, vaikuttavien aineiden méiérén analysointiin ja eldinlddkkeiden laadun

varmistamisen kannalta tarpeellisten kokeiden ja tarkastusten suorittamiseen.

Ensimmaisessa alakohdassa vaaditun kidytdnnon kokemuksen kesto voi olla vuotta
lyhyempi, jos yliopistollinen koulutusohjelma kestdd vahintdan viisi vuotta, ja puolitoista

vuotta lyhyempi, jos yliopistollinen koulutusohjelma kestdé vihintddn kuusi vuotta.

4. Jos valmistusluvan haltija on luonnollinen henkild, hén voi ottaa 1 kohdassa tarkoitetun

vastuun, jos hin henkil6kohtaisesti tayttdd 2 ja 3 kohdassa tarkoitetut edellytykset.
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5. Toimivaltainen viranomainen voi vahvistaa asianmukaiset hallinnolliset menettelyt, joilla
varmistetaan, ettd 1 kohdassa tarkoitettu kelpoisuusehdot tayttavé henkilo tiyttaa 2 ja

3 kohdassa tarkoitetut edellytykset.

6. Edella 1 kohdassa tarkoitetun kelpoisuusehdot tdyttavin valmistuksesta vastaavan henkilon
on varmistettava, ettd jokainen eldinlddke-erd on valmistettu hyvii tuotantotapaa
noudattaen ja testattu myyntiluvan ehtojen mukaisesti. Kelpoisuusehdot tiyttavén henkilon
on laadittava tasti valvontaraportti. Téllaiset valvontaraportit ovat voimassa koko

unionissa.

7. Jos eldinladkkeet tuodaan unioniin, 1 kohdassa tarkoitetun kelpoisuusehdot tiyttavin
henkilon on varmistettava, ettd jokaiselle tuodulle tuotantoerélle on tehty unionissa ainakin
kaikkien vaikuttavien aineiden tdydellinen laadullinen ja méiiréllinen analyysi seka kaikki
muut testit, jotka ovat tarpeen eldinlddkkeen laadun varmistamiseksi myyntiluvan

vaatimusten mukaisesti, ja ettd erd on valmistettu hyvaa tuotantotapaa noudattaen.

8. Edella 1 kohdassa tarkoitetun kelpoisuusehdot tayttdvéan henkilon on pidettiva kirjaa
jokaisesta vapautetusta tuotantoerdstd. Tdma kirjanpito on pidettivi ajan tasalla
suoritettujen toimien osalta, ja sen tidytyy olla toimivaltaisen viranomaisen saatavilla
vuoden ajan erdn viimeisestd kayttopaivimadrasti tai vahintddn viiden vuoden ajan

kirjaamisesta sen mukaan, kumpi aika on pitempi.

9. Jos unionissa valmistettuja eldinlddkkeitd vieddén unionista ja tuodaan my6hemmin

takaisin unioniin kolmannesta maasta, sovelletaan 6 kohtaa.
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10. Jos eldinladkkeitd tuodaan kolmansista maista, joiden kanssa unioni on sopinut sellaisten
hyvén tuotantotavan mukaisten standardien noudattamisesta, jotka vastaavat véhintdén
93 artiklan 2 kohdan mukaisesti sdddettyjd vaatimuksia, ja voidaan osoittaa, ettd timén
artiklan 6 kohdassa tarkoitetut testit on suoritettu viejamaassa, kelpoisuusehdot tayttava
valmistuksesta vastaava henkild voi laatia timén artiklan 6 kohdassa tarkoitetun
valvontaraportin ilman, ettd timén artiklan 7 kohdassa tarkoitettuja tarvittavia testeja

suoritetaan, ellei tuojamaan toimivaltainen viranomainen toisin pééta.
98 artikla
Eldinlddkkeitd koskevat todistukset

1. Toimivaltaisen viranomaisen tai lddkeviraston on eldinldfikkeiden valmistajan tai viejan

taikka tuojana olevan kolmannen maan viranomaisten pyynndsté todistettava, ettd
a)  valmistajalla on valmistuslupa;
b)  valmistajalla on 94 artiklassa tarkoitettu hyvii tuotantotapaa koskeva todistus; tai

c) asianomaiselle eldinlddkkeelle on myonnetty myyntilupa kyseisessé jdsenvaltiossa
tai, jos pyynto on osoitettu lddkevirastolle, ettd sille on mydnnetty keskitetty

myyntilupa.
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2. Antaessaan téllaisia todistuksia toimivaltaisen viranomaisen tai tapauksen mukaan
ladkeviraston on otettava huomioon voimassa olevat asiaankuuluvat hallinnolliset

jarjestelyt, jotka koskevat téllaisten todistusten sisdltod ja muotoa.

VII luku

Toimittaminen ja kiytto

1 JAKSO
TUKKUKAUPPA
99 artikla
Tukkukauppaluvat
1. Eldinladkkeiden tukkukauppa edellyttdd tukkukauppalupaa.
2. Tukkukauppaluvan haltijoiden on oltava sijoittautuneita unioniin.
3. Tukkukauppalupa on voimassa koko unionissa.
4. Jasenvaltiot voivat pdattia, ettd pienten eldinlddkemadrien toimittamiseen véhittdismyyjalta

toiselle samassa jdsenvaltiossa ei edellytetd tukkukauppalupaa.
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5. Poiketen siitd, mitd 1 kohdassa sidddetéén, valmistusluvan haltijalta ei edellytetad

tukkukauppalupaa kyseisen valmistusluvan piiriin kuuluville eldinladkkeille.

6. Komissio vahvistaa taytintoonpanosaadoksilld toimenpiteet, jotka koskevat
eldinladkkeiden hyvii jakelutapaa. Nama tdytdntoonpanosdddokset hyviksytdan

145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.
100 artikla
Tukkukauppalupaa koskeva hakemus ja menettely

1. Tukkukauppalupaa koskeva hakemus on jatettdva sen jasenvaltion toimivaltaiselle

viranomaiselle, jossa tukkukauppiaan toimipaikka sijaitsee tai toimipaikat sijaitsevat.
2. Hakijan on osoitettava hakemuksessa tayttdvinsé seuraavat vaatimukset:

a)  hakijalla on kéytettdvissdédn teknisesti patevd henkilosto ja erityisesti vahintdin yksi
vastuuhenkiloksi nimetty henkild, joka tiyttda kansallisessa lainsdddédnndssd sdddetyt

vaatimukset;

b)  hakijalla on sopivat ja riittdvit tilat, jotka tayttavét eldinlddkkeiden sdilytyksesti ja

késittelystd asianomaisessa jdsenvaltiossa sdddetyt vaatimukset;
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c) hakijalla on suunnitelma, jolla taataan niiden markkinoilta poistamista tai
takaisinvetdmistd koskevien toimenpiteiden tehokas taytdntoonpano, jotka
toimivaltainen viranomainen tai komissio on méérannyt tai jotka on suoritettu

yhteistyOssé kyseisen eldinlddkkeen valmistajan tai myyntiluvan haltijan kanssa;

d)  hakijalla on asianmukainen kirjanpitojarjestelma, jolla varmistetaan 101 artiklassa

tarkoitettujen vaatimusten noudattaminen;
e) hakijalla on lausunto siité, ettd hakija tayttda 101 artiklassa tarkoitetut vaatimukset.

3. Jasenvaltioiden on sdéddettdava tukkukauppaluvan myontamistd, epddmisté, keskeyttdmista,

peruuttamista tai muuttamista koskevista menettelyista.

4. Edell4 3 kohdassa tarkoitetut menettelyt eivit saa kestdd enempéé kuin 90 paivaa siitd
pdivisti, jos tdma soveltuu tapaukseen, jona toimivaltainen viranomainen on

vastaanottanut kansallisen lainsddddnnon mukaisen hakemuksen.
5. Toimivaltaisen viranomaisen on:
a)  ilmoitettava hakijalle arvioinnin tulos;
b)  myoOnnettdvi tai evittdva tukkukauppalupa tai muutettava sité; ja

c) lisattdva merkitykselliset lupaa koskevat tiedot 91 artiklassa tarkoitettuun valmistusta

ja tukkukauppaa koskevaan tietokantaan.
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101 artikla
Tukkukauppiaiden velvollisuudet

1. Tukkukauppiaiden on hankittava eldinlddkkeitd vain valmistusluvan haltijoilta tai muilta

tukkukauppaluvan haltijoilta.

2. Tukkukauppias saa toimittaa eldinlddkkeitd ainoastaan henkildille, joilla on lupa harjoittaa
vahittdismyyntid jaisenvaltiossa 103 artiklan 1 kohdan mukaisesti, muille eldinladkkeiden
tukkukauppiaille taikka muille henkildille tai yhteisoille kansallisen lainsdaddnnon

mukaisesti.

3. Tukkukauppaluvan haltijalla on oltava pysyvésti kéytettdvissddn vahintdan yksi

tukkukaupasta vastaava henkilo.

4. Tukkukauppiaan on varmistettava vastuunsa rajoissa eldinlddkkeen asianmukainen ja
keskeytyméton toimittaminen henkil6ille, joilla on sitd koskeva vihittdismyyntilupa

103 artiklan 1 kohdan mukaisesti, asianomaisen jasenvaltion eldinten terveyttd koskevien

tarpeiden tayttamiseksi.

5. Tukkukauppiaan on noudatettava 99 artiklan 6 kohdassa tarkoitettua eldinlddkkeiden hyvaa
jakelutapaa.

6. Tukkukauppiaan on ilmoitettava viipyméttd toimivaltaiselle viranomaiselle ja tarvittaessa

myyntiluvan haltijalle vastaanottamistaan tai sille tarjotuista valmisteista, joiden ne

toteavat tai epdilevit olevan lddkevadrennoksia.
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7. Tukkukauppiaalla on oltava yksityiskohtainen kirjanpito, jossa on vihintéén seuraavat

tiedot jokaisesta tapahtumasta:

a)  tapahtuman paiviméaara;

b) eldinlddkkeen nimi ja tarvittaessa lddkemuoto ja vahvuus;
c)  erdnumero;

d) eldinlddkkeen viimeinen kayttopaivamaara;

€)  vastaanotettu tai toimitettu maard, mukaan lukien pakkauskoko ja pakkausten

lukumaaré;

f)  toimittajan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka, kun

kyseessé on osto, tai vastaanottajan nimi ja osoite, kun kyseessd on myynti.

8. Tukkukauppaluvan haltijan on vdhintddn kerran vuodessa suoritettava varaston
yksityiskohtainen tarkastus ja tdsméytettdva saapuvat ja ldhtevit kirjatut eldinladkkeet
parhaillaan varastossa oleviin eldinlddkkeisiin. Mahdolliset poikkeavuudet on kirjattava.
Kirjanpidon on oltava toimivaltaisten viranomaisten saatavilla tarkastusta varten viiden

vuoden ajan.
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102 artikla
Eldinlddkkeiden rinnakkaiskauppa

1. Tukkukauppiaan on eldinlddkkeiden rinnakkaiskauppaa varten varmistettava, etti
eldinladkkeelld, jota se aikoo hankkia yhdesti jisenvaltiosta, jdljempana 'l1dhtojdsenvaltio’,
ja jakaa toisessa jdsenvaltiossa, jdljempédnd 'madrdjasenvaltio’, on yhteinen alkuperd
médrdjisenvaltiossa jo myyntiluvan saaneen eldinlddkkeen kanssa. Eldinladkkeilld

katsotaan olevan yhteinen alkuperd, jos ne tayttavat kaikki seuraavat edellytykset:

a)  niiden vaikuttavien aineiden ja apuaineiden laadullinen ja méarallinen koostumus on

sama,
b)  niilld on sama ladkemuoto;
c) niiden kliiniset tiedot ja tapauksen mukaan varo-ajat ovat samat; sekd

d) ne on valmistanut sama valmistaja tai samaa kaavaa noudattava lisenssin nojalla

toimiva valmistaja.

2. Lahtojasenvaltiosta hankitun eldinlddkkeen on tiaytettdva médrdjdsenvaltion asettamat

pakkausmerkintojé ja kielid koskevat vaatimukset.

3. Toimivaltaisten viranomaisten on vahvistettava hallinnolliset menettelyt, joita sovelletaan
eldinlddkkeiden rinnakkaiskauppaan, sekd hallinnollinen menettely téllaisten valmisteiden

rinnakkaiskauppaa koskevan hakemuksen hyviksymisté varten.
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4. Maiérdjdsenvaltion toimivaltaisten viranomaisten on julkaistava 55 artiklassa tarkoitetussa
valmistetietokannassa luettelo eldinlddkkeistd, joita rinnakkaiskaupataan kyseisessa

jasenvaltiossa.

5. Tukkukauppiaan, joka ei ole kyseisen myyntiluvan haltija, on ilmoitettava myyntiluvan
haltijalle ja 1dhtomaan toimivaltaiselle viranomaiselle aikomuksestaan rinnakkaiskaupata

kyseistd eldinladkettd médrdjasenvaltioon.

6. Kunkin tukkukauppiaan, joka aikoo rinnakkaiskaupata eldinldékettd maardjasenvaltioon,

on taytettdva ainakin seuraavat velvollisuudet:

a)  annettava ilmoitus médrdjasenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle ja toteutettava
asianmukaiset toimenpiteet, joilla varmistetaan, ettd 14htojasenvaltion tukkukauppias

ilmoittaa sille mahdollisista lddketurvatoimintaan liittyvistd ongelmista;

b) ilmoitettava madrdjdsenvaltion myyntiluvan haltijalle 14ht6jdsenvaltiosta
hankittavasta eldinlddkkeestd, jota on tarkoitus saattaa méardjasenvaltion
markkinoille, viimeistdan kuukautta ennen kuin tukkukauppias jittaa toimivaltaiselle

viranomaiselle kyseisen eldinlddkkeen rinnakkaiskauppaa koskevan hakemuksen;
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c) annettava médrdjdsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle kirjallinen ilmoitus siiti,
ettd médrdjasenvaltion myyntiluvan haltijalle on annettu ilmoitus b alakohdan

mukaisesti, seké jaljennos kyseisestd ilmoituksesta;

d) oltava kdymattd kauppaa eldinlddkkeelld, joka on vedetty takaisin l&htdmaan tai

médrdmaan markkinoilta laatuun, turvallisuuteen tai tehoon liittyvista syist;

e)  kerdttidva haittatapahtumia ja ilmoitettava niistd rinnakkaiskaupattavan eldinléddkkeen

myyntiluvan haltijalle.

7. Edella 4 kohdassa tarkoitetussa luettelossa on annettava seuraavat tiedot kaikista

eldinladkkeista:

a) eldinlddkkeen nimi;

b)  vaikuttavat aineet;

c) lddkemuodot;

d) eldinlddkkeen tai eldinlddkkeiden luokitus miérdjasenvaltiossa;

e) eldinladkkeen myyntiluvan numero 14ht6jasenvaltiossa;
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f)  eldinlddkkeen myyntiluvan numero méérdjasenvaltiossa;

g)  tukkukauppiaan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka

lahtojasenvaltiossa ja madrdjdsenvaltiossa.

8. Tata artiklaa ei sovelleta eldinlddkkeisiin, joille on myonnetty keskitetty myyntilupa.

2 JAKSO

VAHITTAISMYYNTI

103 artikla
Eldinlddkkeiden vihittdismyynti ja kirjanpito

1. Eldinladkkeiden vahittdismyyntid koskevat sddnnot maidritetdén kansallisessa

lainsdddannossa, jollei tissd asetuksessa toisin sdddeta.

2. Sen estdmadttd, mitd 99 artiklan 4 kohdassa sdddetddn, eldinladkkeiden véhittdismyyjien on

hankittava eldinlddkkeitd vain tukkukauppaluvan haltijoilta.

3. Eldinladkkeiden vahittdismyyjilld on oltava yksityiskohtainen kirjanpito, jossa on seuraavat
tiedot jokaisesta tapahtumasta, joka koskee 34 artiklan nojalla eldinlddkemadrdysta

edellyttivai eldinladketta:

a)  tapahtuman pdivimaard;

PE-CONS 45/1/18 REV 1 186



b) eldinlddkkeen nimi ja tarvittaessa lddkemuoto ja vahvuus;
c)  erdnumero;
d) vastaanotettu tai toimitettu maara;

€) toimittajan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka, kun

kyseessd on osto, tai vastaanottajan nimi ja osoite, kun kyseessd on myynti;

f)  tarvittaessa eldinlddkettd médrdnneen eldinlddkarin nimi ja yhteystiedot seka

jaljennos eldinlddkemadrayksesta;
g)  myyntiluvan numero.

4. Jos jasenvaltiot pitdvét sitd aiheellisena, ne voivat vaatia vahittdismyyjid pitimain
yksityiskohtaisesti kirjaa myo0s sellaisia eldinldédkkeita koskevista tapahtumista, jotka eivét

edellytd eldinlddkemadrdysta.

5. Vihittdismyyjan on vihintdin kerran vuodessa suoritettava varaston yksityiskohtainen
tarkastus ja tdsmaytettdva kirjatut saapuvat ja lahtevét eldinlddkkeet parhaillaan varastossa
oleviin eldinldadkkeisiin. Mahdolliset poikkeavuudet on kirjattava. Yksityiskohtaisen
tarkastuksen tulosten ja tdmén artiklan 3 kohdassa tarkoitetun kirjanpidon on oltava
toimivaltaisten viranomaisten saatavilla tarkastusta varten 123 artiklan mukaisesti viiden

vuoden ajan.
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6. Jasenvaltiot voivat asettaa eldinlddikkeiden véhittdismyynnille alueellaan ehtoja, jotka ovat
kansanterveyden, eldinten terveyden tai ympériston suojelun kannalta perusteltuja, kun

ndma ehdot ovat unionin oikeuden mukaisia, oikeasuhteisia ja syrjimattomia.

104 artikla

Eldinlddkkeiden vihittdismyynti etdmyyntind

1. Henkildt, joilla on lupa toimittaa eldinldékkeitd timdn asetuksen 103 artiklan 1 kohdan
mukaisesti, voivat Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivissd (EU) 2015/1535!
tarkoitettujen tietoyhteiskunnan palvelujen avulla tarjota eldinlddkkeitd myyntiin unioniin
sijoittautuneille luonnollisille henkildille tai oikeushenkildille edellyttien, ettd kyseiset
eldinlddkkeet eivit edellytd eldinlddkemadraystd timan asetuksen 34 artiklan nojalla ja ettid
ne ovat timin asetuksen sekd sen jdsenvaltion sovellettavan lainsddddnndn mukaisia, jossa

eldinlddkkeitd tarjotaan véhittdismyyntiin.

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi (EU) 2015/1535, annettu 9 pédivédnd syyskuuta
2015, teknisid médrdyksii ja tietoyhteiskunnan palveluja koskevia miédrayksid koskevien
tietojen toimittamisessa noudatettavasta menettelystd (EUVL L 241, 17.9.2015 s. 1).
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2. Poiketen siitd, mitd timin artiklan 1 kohdassa sdddetdén, jdsenvaltio voi sallia henkildiden,
joilla on lupa toimittaa eldinlddkkeitd 103 artiklan 1 kohdan mukaisesti, tarjota
tietoyhteiskunnan palvelujen avulla myyntiin eldinlddkkeita, jotka edellyttavét
eldinldadkemé&ardysti 34 artiklan nojalla, kun jésenvaltio on perustanut suojatun
jarjestelman téllaisia toimituksia varten. Téllainen toimittaminen voidaan sallia vain
jasenvaltion alueelle sijoittautuneille henkiléille, ja se on mahdollista vain jisenvaltion

alueella.

3. Edella 2 kohdassa tarkoitetun jisenvaltion on varmistettava, ettd mukautetuilla
toimenpiteilld taataan eldinlddkemaérdystd koskevien vaatimusten noudattaminen, kun
toimittaminen tapahtuu tietoyhteiskunnan palvelujen avulla, ja ilmoitettava komissiolle ja
muille jdsenvaltioille, jos se soveltaa 2 kohdassa tarkoitettua poikkeusta, seki tarvittaessa
tehtivéd yhteistyotd komission ja muiden jdsenvaltioiden kanssa téllaisen toimittamisen
tahattomien seurausten vélttimiseksi. Jdsenvaltioiden on otettava kdyttoon sdannot
asianmukaisista seuraamuksista sen varmistamiseksi, ettd annettuja kansallisia sdantoja,

my0s sddntdjé tdllaisen luvan peruuttamisesta, noudatetaan.

4. Tadmaén artiklan 1 ja 2 kohdassa tarkoitettuihin henkil6ihin ja toimintoihin sovelletaan
123 artiklassa tarkoitettua sen jasenvaltion toimivaltaisten viranomaisten suorittamaa

valvontaa, johon viahittdismyyja on sijoittautunut.
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5. Sen lisdksi, mitd Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin 2000/31/EY! 6 artiklassa
sdddetdin tietovaatimuksista, eldinlddkkeitd tietoyhteiskunnan palvelujen avulla tarjoavien

viahittdismyyjien on toimitettava vahintdin seuraavat tiedot:

a) toimivaltaisen viranomaisen yhteystiedot jdsenvaltiossa, johon eldinlddkkeitd

tarjoava vahittdismyyja on sijoittautunut;

b)  linkki timén artiklan 8 kohdan mukaisesti perustetulle sijoittautumisjésenvaltion

verkkosivustolle;

¢) tdman artiklan 6 kohdan mukaisesti kdyttoon otettu yhteinen tunnus, jonka on oltava
selvisti esilld verkkosivuston jokaisella eldinldédkkeiden etimyyntiin liittyvalla
sivulla; verkkosivustolla on oltava linkki timén artiklan 8 kohdan ¢ alakohdassa
tarkoitetussa luvan saaneiden vihittdismyyjien luettelossa olevan véhittdismyyjén

tietueeseen.

6. Komissio ottaa 7 kohdan nojalla kdyttoon yhteisen tunnuksen, joka on tunnistettavissa
kaikkialla unionissa ja jonka avulla on mahdollista tunnistaa jasenvaltio, johon
eldinlddkkeitd etimyyntiin tarjoava henkild on sijoittautunut. Tunnuksen on oltava selvisti

esilld verkkosivustoilla, jotka tarjoavat eldinlddkkeitd etdmyyntiin.

Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivi 2000/31/EY, annettu 8 pdivéini kesidkuuta
2000, tietoyhteiskunnan palveluja, erityisesti sahkdistd kaupankdyntid, sisdmarkkinoilla
koskevista tietyistd oikeudellisista ndkokohdista (direktiivi sdhkodisestd kaupankdynnistd)
(EYVL L 178, 17.7.2000, s. 1).
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7. Komissio vahvistaa tdytdntoonpanosdddoksilld timén artiklan 6 kohdassa tarkoitetun
yhteisen tunnuksen mallin. Nama tdytantdonpanosddadokset hyvéiksytddn 145 artiklan

2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.

8. Jokaisen jdsenvaltion on perustettava eldinlddkkeiden etdmyyntid koskeva verkkosivusto,

jossa on vihintdin seuraavat tiedot:

a) tietoa jasenvaltion kansallisesta lainsdddénndstd, jota sovelletaan eldinlddkkeiden
tarjoamiseen etimyyntiin tietoyhteiskunnan palvelujen avulla 1 ja 2 kohdan
mukaisesti, mukaan luettuna tieto siitéd, ettd eldinlddkkeiden toimittamisluokituksessa

voi olla jasenvaltiokohtaisia eroja;
b) tietoa yhteisestd tunnuksesta;

c) luettelo jasenvaltioon sijoittautuneista vahittdismyyjistd, joilla on lupa tarjota
eldinlddkkeitd etimyyntiin tietoyhteiskunnan palvelujen avulla 1 ja 2 kohdan

mukaisesti, sekd ndiden vihittdismyyjien verkkosivustojen osoitteet.

0. Ladkevirasto perustaa verkkosivuston, jossa on tietoa yhteisesti tunnuksesta.
Liadkeviraston verkkosivustolla on nimenomaisesti mainittava, ettd jisenvaltioiden
verkkosivustot siséltévit tietoa henkildistd, joilla on lupa tarjota eldinlddkkeitd etimyyntind

tietoyhteiskunnan palvelujen avulla asianomaisessa jdsenvaltiossa.
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10. Jasenvaltiot voivat asettaa kansanterveyden suojelun kannalta perusteltuja ehtoja
tietoyhteiskunnan palvelujen avulla etimyyntini tarjottavien eldinladkkeiden

vahittdiismyynnille niiden alueella.

11. Jasenvaltioiden perustamilla verkkosivustoilla on oltava linkki 9 kohdan mukaisesti

perustetulle ladkeviraston verkkosivustolle.

105 artikla

Eldinléidkemddrdykset

1. Metafylaksiaan kiytettdvad mikrobilddkettd koskevan eldinlddkeméédrayksen saa antaa

vasta sen jélkeen, kun eldinlddkari on diagnosoinut infektiotaudin.

2. Eldinladkarin on voitava esittdd perustelut mikrobildédkettd koskevan eldinladkemairdyksen

antamiselle, erityisesti silloin, kun sitd kiytetddn metafylaksiaan ja profylaksiaan.

3. Eldinladkeméédrayksen saa antaa vasta sen jdlkeen, kun eldinlddkéri on suorittanut eldimen

tai eldinryhmain kliinisen tutkimuksen tai muun asianmukaisen terveydentilan arvioinnin.

4. Poiketen siitd, mitd 4 artiklan 33 kohdassa ja timén artiklan 3 kohdassa sdédetdén,
jdsenvaltio voi sallia, ettd eldinlddkemadrdyksen antaa sellainen muu ammattihenkil6 kuin
eldinladkari, jolla on tdhdn sovellettavan kansallisen lainsdddédnndén mukainen kelpoisuus
tdmédn asetuksen voimaantuloajankohtana. Téllaiset 1ddkemaardykset ovat voimassa vain
kyseisessd jasenvaltiossa, eivitkd ne voi koskea mikrobilddkettd tai muuta eldinléddketta,

joihin tarvitaan eldinlddkérin tekemé diagnoosi.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 192



Muun ammattihenkilon kuin eldinlddkarin antamiin 148kemadrayksiin sovelletaan tdimén

artiklan 5, 6, 8, 9 ja 11 kohtaa soveltuvin osin.

5. Eldinladkemaidridyksessa on oltava vdhintddn seuraavat tiedot:
a)  hoidettavan eldimen tai eldinryhmin tunnistetiedot;
b) eldimen omistajan tai pitdjan koko nimi ja yhteystiedot;
C)  antamispdivi,

d) eldinlddkérin koko nimi ja yhteystiedot, mukaan lukien ammatinharjoittajan

tunnusnumero, jos sellainen on saatavilla;
e) eldinlddkérin allekirjoitus tai vastaava eldinlddkarin sdhkdinen tunnistamistapa;
f)  maiirityn ladkkeen nimi, sen vaikuttavat aineet mukaan lukien;
g) ladkemuoto ja vahvuus;
h)  madritty ladkemaira tai pakkausten lukumédrd, mukaan lukien pakkauskoko;
1) annostusohjelma;

J)  elintarviketuotantoeldinlajeille tarkoitetuista eldinladkkeistd varoaika, vaikka

tiallainen aika olisi nolla;

k) tarvittavat varoitukset, joilla varmistetaan asianmukainen kiytto ja, tarpeen mukaan,

mikrobilddkkeiden hallittu kaytto;
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10.

1)  jos lddke on méddrdtty 112, 113 ja 114 artiklan mukaisesti, maininta asiasta;
m) jos lddke on madrétty 107 artiklan 3 ja 4 kohdan mukaisesti, maininta asiasta.

Madrattavien lddkkeiden méérd on rajattava kyseessd olevaan hoitoon tai terapiaan
tarvittavaan maaraan. Metafylaksiaa tai profylaksiaa varten maarattavia mikrobiladkkeita

voidaan maérata vain rajoitetuksi kestoajaksi sille ajanjaksolle, jolloin riski on olemassa.

Edell4 olevan 3 kohdan mukaisesti annetut eldinlddkemairiykset on tunnustettava koko

unionissa.

Komissio voi vahvistaa tdytdntoonpanosaddoksilld timén artiklan 5 kohdassa vaadittavien
tietojen esittdmistd varten mallilomakkeen. Kyseinen mallilomake on asetettava saataville
my0s sdhkoisessd muodossa. Nama tdytintoonpanosdddokset hyviksytddn 145 artiklan

2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.

Ladkemaidrdykselld madritty lddke on toimitettava sovellettavan kansallisen lainsdddannon

mukaisesti.

Mikrobiladkkeiti koskevan eldinlddkemairdyksen on oltava voimassa viisi paivaa

antamispdivasta.
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11. Jasenvaltiot voivat téssi artiklassa asetettujen vaatimusten liséksi vahvistaa
eldinlddkireiden noudatettavaksi sddntdjd annettuja eldinlddkemadriyksid koskevasta

kirjanpidosta.

12. Sen estamaittd, mitd 34 artiklassa sdddetddn, eldinlddkari voi henkilokohtaisesti ja ilman
eldinladkemadrdysté antaa eldinlddkettd, joka on luokiteltu mainitun artiklan nojalla
eldinladkemadrdysté edellyttiviksi, jollei sovellettavassa kansallisessa lainsdddanndssé
toisin sdddetd. Eldinladkirin on pidettdva kirjaa téllaisista henkilokohtaisesti, ilman

ladkeméardystd antamistaan lddkkeistd sovellettavan kansallisen lainsdddannon mukaisesti.

3 JAKSO
KAYTTO
106 artikla
Lddkkeiden kéytto
1. Eldinladkettd on kéytettivd myyntiluvan ehtojen mukaisesti.
2. Eldinladkkeiden kayttd timén jakson mukaisesti ei rajoita asetuksen (EU) 2016/429
46 ja 47 artiklan soveltamista.
3. Jasenvaltiot voivat sdédtdd menettelyisté, joita ne pitdvét aiheellisina 110-114 ja
116 artiklan taytintdonpanemiseksi.
4. Jasenvaltiot voivat asianmukaisesti perustelluissa tapauksissa pdittia, ettd eldinladkettd voi
antaa vain eldinladkari.
PE-CONS 45/1/18 REV 1 195



5. Edelld olevan 2 artiklan 3 kohdassa tarkoitettuja inaktivoituja immunologisia
eldinlddkkeitd voidaan kayttda kyseisessd kohdassa tarkoitetuilla eldimilld vain
poikkeuksellisissa olosuhteissa, eldinlddkemadrayksen mukaisesti ja edellyttéen, ettd
kyseiselle kohde-eldinlajille ja kdyttoaiheelle ei ole myyntiluvan saanutta immunologista

elainladketti.

6. Komissio antaa 147 artiklan mukaisesti delegoituja sdadoksid, joilla tdydennetddn
tarvittaessa tdtd artiklaa ja joilla annetaan sddnndt asianmukaisista toimenpiteistd, joilla
varmistetaan sellaisten myyntiluvan saaneiden eldinldékkeiden tehokas ja turvallinen
kéytto, joita méadritddn annettaviksi suun kautta muita antoreittejd kuin ladkerehuna, kuten
sekoittamalla juomavettd ja eldinldékettd tai sekoittamalla eldinlddkettd manuaalisesti
rehuun, jonka eldinten pitdjd antaa elintarviketuotantoeldimille. Komissio ottaa ndita

delegoituja sdddoksid hyviksyessdén huomioon lddkeviraston tieteellisen neuvonnan.

107 artikla
Mikrobilddkkeiden kdytto

1. Mikrobiladkkeitd ei saa kdyttda rutiininomaisesti eikd korvaamaan puutteellista hygieniaa,

epdasianmukaista eldinten pitoa, hoidon puutetta tai huonoa tuotantotilan hallintaa.

2. Mikrobilddkkeitd ei saa kdyttdd eldimille niiden kasvun edistimiseksi tai tuotoksen
lisddmiseksi.
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3. Mikrobilddkkeitd ei saa kdyttdd profylaksiaan kuin vain poikkeuksellisissa tapauksissa
annettavaksi yksittéiselle eldimelle tai rajalliselle eldinméarélle, kun infektion tai

infektiotaudin riski on erittdin suuri ja sen seuraukset olisivat todennékdisesti vakavat.

Tallaisissa tapauksissa antibioottia siséltdvien ladkkeiden kéyttd profylaksiaan on
rajoitettava lddkkeen antamiseen vain yksittdiselle eldimelle ensimmaéisessa alakohdassa

sdddetyin edellytyksin.

4. Mikrobildédkkeitd on kiytettavd metafylaksiaan vain silloin, kun infektion tai infektiotaudin
levidmisriski eldinryhméssa on suuri ja kun mitédén muita sopivia vaihtoehtoja ole
kaytettdvissi. Jasenvaltiot voivat antaa ohjeistusta téllaisista muista sopivista
vaihtoehdoista, ja niiden on aktiivisesti tuettava sellaisten ohjeiden kehittdmista ja
soveltamista, jotka edistdvat metafylaksiaan liittyvien riskitekijdiden ymmaértdmisti ja

joissa esitetddn perusteita metafylaksian aloittamiselle.

5. Ladkkeitd, jotka sisdltavit 37 artiklan 5 kohdassa tarkoitettuja nimettyjd mikrobilddkkeita
ei saa kayttdd 112, 113 ja 114 artiklan mukaisesti.

6. Komissio voi vahvistaa tdytdntoonpanosdddoksilld ja ottaen huomioon lddkeviraston

tieteellisen neuvonnan luettelon mikrobilddkeaineista, joita
a)  eisaakayttdd 112, 113 ja 114 artiklan mukaisesti; tai

b)  saakayttdd vain 112, 113 ja 114 artiklan mukaisesti ja tietyin edellytyksin.
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Nadita tdytantoonpanosdddoksid hyviksyessdén komissio ottaa huomioon seuraavat

perusteet:

a) eldinten terveydelle tai kansanterveydelle aiheutuvat riskit, jos mikrobilddketta

kaytetddn 112, 113 ja 114 artiklan mukaisesti;

b) eldinten terveydelle tai kansanterveydelle mikrobildédkeresistenssin kehittymisesti

aitheutuvat riskit;
c¢)  muiden eldimille tarkoitettujen hoitojen saatavuus;
d)  muiden ihmisille tarkoitettujen mikrobilddkehoitojen saatavuus;

e)  vaikutukset vesiviljelyyn ja tuotantoeldinten pitoon, jos kyseinen sairas eldin ei saa

hoitoa.

Néamai taytantoonpanosdddokset hyviksytdan 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua

tarkastelumenettelyd noudattaen.

7. Jasenvaltio voi rajoittaa entisestién tiettyjen mikrobilddkkeiden kayttoa tai kieltdd tiettyjen
mikrobilddkkeiden kayton eldinlddkinnéssé alueellaan, jos ndiden mikrobilddkkeiden
antaminen eldimille on vastoin mikrobilddkkeiden hallittua kayttdd koskevan kansallisen

politiikan tdytdntdonpanoa.

8. Jasenvaltioiden 7 kohdan perusteella hyvdksymien toimenpiteiden on oltava oikeasuhteisia

ja perusteltuja.

0. Jasenvaltion on ilmoitettava komissiolle kaikista 7 kohdan perusteella hyvéksytyisti
toimenpiteista.
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108 artikla

Elintarviketuotantoeldinten omistajien ja pitdjien kirjanpito

1. Elintarviketuotantoeldinten omistajien tai, jos kyseisid eldimid eivét pidd niiden omistajat,
niiden pitdjien on pidettava kirjaa kayttimistddn lddkkeistd ja soveltuvin osin sdilytettava

jéljennds eldinlddkemadrayksesta.
2. Edell4 1 kohdassa tarkoitettuun kirjanpitoon on siséllyttavé:
a)  paivamaird, jolloin ladkettd on ensimmadiisen kerran annettu eldimelle;
b) ladkkeen nimi,
c) annetun lddkkeen maari;
d) toimittajan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka;
e) todiste kdytetyn lddkkeen hankkimisesta;
f)  hoidetun eldimen tai eldinryhmén tunnistetiedot;
g) lddkettd médranneen eldinlddkirin nimi ja yhteystiedot, jos sellainen on;
h)  varoaika, vaikka téllainen aika olisi nolla;

1) hoidon kesto.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 199



3. Jos tdmén artiklan 2 kohdan mukaisesti kirjattavat tiedot ovat jo saatavilla
eldinladkemadrdyksen jiljennoksessd, tilan kirjanpidossa tai hevoselédinten tapauksessa
8 artiklan 4 kohdassa tarkoitetussa kerran myonnettdvéssa elinikdisessa

tunnistusasiakirjassa, niitd ei tarvitse kirjata erikseen.

4. Jasenvaltiot voivat asettaa elintarviketuotantoeldinten omistajille ja pitéjille kirjanpitoa

koskevia lisdvaatimuksia.

5. Taman kirjanpidon sisdltdmien tietojen on oltava toimivaltaisten viranomaisten saatavilla

tarkastusta varten 123 artiklan mukaisesti vihintdén viiden vuoden ajan.

109 artikla

Hevoseldimid koskevat kirjanpitovelvollisuudet

1. Komissio antaa 147 artiklan mukaisesti delegoituja sdddoksié, joilla tiydennetddn tata
asetusta tdsmentdmailla niiden tietojen sisdltdd ja muotoa, jotka tarvitaan 112 artiklan
4 kohdan ja 115 artiklan 5 kohdan soveltamiseksi ja jotka on siséllytettdva 8 artiklan

4 kohdassa tarkoitettuun kerran myonnettavédn elinikdiseen tunnistusasiakirjaan.

2. Komissio vahvistaa tdytdntoonpanosdddoksilla mallilomakkeen niiden tietojen esittdmisté
varten, jotka tarvitaan 112 artiklan 4 kohdan ja 115 artiklan 5 kohdan soveltamiseksi ja
jotka on 8 artiklan 4 kohdassa tarkoitettuun kerran myonnettivain elinikéiseen
tunnistusasiakirjaan. Namai taytdntoonpanosdddokset hyvaksytdan 145 artiklan 2 kohdassa

tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.
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110 artikla

Immunologisten eldinlddkkeiden kdytto

1. Toimivaltaiset viranomaiset voivat sovellettavan kansallisen lainsddddnnon mukaisesti
kieltdd immunologisten eldinlddkkeiden valmistuksen, tuonnin, jakelun, hallussapidon,
myynnin, toimittamisen tai kdyton alueellaan tai osassa sitd, jos ainakin yksi seuraavista

edellytyksistd tiyttyy:

a)  valmisteen antaminen eldimille saattaa hairitd eldintaudin toteamista, valvontaa tai

havittimisti koskevan kansallisen ohjelman tdytintodnpanoa;

b)  valmisteen antaminen eldimille saattaa vaikeuttaa sen todistamista, ettd elavét
eldimet eivit ole sairaita tai ettd elintarvikkeet tai saattavat aiheuttaa sen, ettd muut

hoidetuista eldimistd saadut tuotteet ovat saastuneita;

c) taudinaiheuttajakantoja, joille valmiste on tarkoitettu antamaan immuniteetti, ei

maantieteellisessé levinneisyydessd mitattuna juuri esiinny kyseiselld alueella.

2. Poiketen siitd, mitd timan asetuksen 106 artiklan 1 kohdassa sdddetddn, ja jos timén
asetuksen 116 artiklassa tarkoitetun kaltaista eldinlddkettd ei ole, toimivaltainen
viranomainen voi asetuksen (EU) 2016/429 5 artiklassa tarkoitetun luetteloon merkityn
taudin tai mainitun asetuksen 6 artiklassa tarkoitetun uuden taudin puhjetessa sallia
sellaisen immunologisen eldinlddkkeen kdyton, jolle ei ole myOnnetty myyntilupaa

unionissa.
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3. Poiketen siitd, mitd tdmén asetuksen 106 artiklan 1 kohdassa sdddetidan, kun
immunologiselle eldinlddkkeelle on mydnnetty myyntilupa mutta sité ei ole enéé saatavilla
unionissa tautiin, jota ei tarkoiteta asetuksen (EU) 2016/429 5 tai 6 artiklassa mutta jota
esiintyy jo unionissa, toimivaltainen viranomainen voi eldinten terveyden ja hyvinvoinnin
sekd kansanterveyden turvaamiseksi sallia tapauskohtaisesti sellaisen immunologisen

eldinladkkeen kdyton, jolla ei ole myyntilupaa unionissa.

4. Toimivaltaisten viranomaisten on ilmoitettava viipymaétta komissiolle 1, 2 ja 3 kohdan

soveltamisesta ja kyseisten kohtien tdytdntoonpanolle asetetuista edellytyksista.

5. Jos eldin on mdéra viedd kolmanteen maahan ja siihen sovelletaan ndin ollen kyseisen
kolmannen maan erityisid, sitovia terveysméaérayksid, toimivaltainen viranomainen voi
sallia, ettd yksinomaan kyseiselle eldimelle annetaan immunologista eldinldéketti, jolla ei
ole myyntilupaa asianomaisessa jdsenvaltiossa mutta jonka kdyttd on sallittua kolmannessa

maassa, johon eldin vieddan.
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111 artikla
Eldinlddkkeiden kéytto muissa jdasenvaltioissa palveluja tarjoavien

eldinlddkdrien toimesta

1. Elédinladkarilla, joka tarjoaa palveluja muussa jasenvaltiossa kuin
sijoittautumisjésenvaltiossaan, jiljempand 'vastaanottava jasenvaltio', on oltava lupa pitdd
hallussaan ja antaa eldinlddkkeiti, joille ei ole mydnnetty myyntilupaa vastaanottavassa
jasenvaltiossa, hoidossaan oleville eldimille tai eldinryhmille tarvittavina méaérina, jotka

eivit ylitd eldinlddkédrin madrddmid hoidon edellyttimid méérid, jos seuraavat edellytykset

tayttyvit:

a)  eldinlddkérin sijoittautumisjdsenvaltion toimivaltainen viranomainen tai komissio on

myOntinyt myyntiluvan eldinlddkkeelle, jota eldimille on tarkoitus antaa;
b) eldinladkéri kuljettaa kyseiset eldinlddkkeet niiden alkuperdispakkauksessa;

c) eldinladkari noudattaa kyseisessd vastaanottavassa jdsenvaltiossa sovellettavia hyvia

eldinladkintitapoja;

d) eldinlddkdri médrittdd varoajan, joka on annettu kéytettdvin eldinlddkkeen

myyntipddllysmerkinndissa tai pakkausselosteessa;

e) eldinlddkari el myy mitédén eldinlddkettd hoidettujen eldinten omistajalle tai pitdjille
vastaanottavassa jasenvaltiossa, ellei tdméd ole sallittua vastaanottavan jésenvaltion

sddannodsten nojalla.
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2. Edelld olevaa 1 kohtaa ei sovelleta immunologisiin eldinldikkeisiin, lukuun ottamatta

toksiineja ja seerumeja.

112 artikla
Lddkkeen myyntiluvan ehtoihin
sisdltymdton kdytto

muilla kuin elintarviketuotantoeldinlajeilla

1. Poiketen siitd, mitd 106 artiklan 1 kohdassa sdddetdén, kun jdsenvaltiossa ei ole
myyntiluvan saanutta eldinldédketta tiettyyn kdyttdaiheeseen muulla kuin
elintarviketuotantoelinlajilla, hoidosta vastaava eldinladkari voi valittomalla
henkilokohtaisella vastuullaan ja erityisesti vilttadkseen aiheuttamasta eldimelle

kohtuutonta kérsimysta poikkeuksellisesti hoitaa kyseisti eldintéd seuraavilla ladkkeilla:

a) eldinlddkkeelld, jolle on asianomaisessa tai toisessa jdsenvaltiossa myonnetty tdméin
asetuksen nojalla myyntilupa kiyttoon samalla tai toisella eldinlajilla samaan tai

toiseen kdyttdaiheeseen;

b) jos a alakohdassa tarkoitettua eldinldékettd ei ole, ihmisille tarkoitetulla 1ddkkeelld,
jolle on mydnnetty myyntilupa direktiivin 2001/83/EY tai asetuksen (EY) N:o
726/2004 mukaisesti;

c) jostdmin kohdan a tai b alakohdassa tarkoitettua eldinladketti ei ole,

eldinlddkemadrayksen ehtojen mukaisesti valmistetulla ex tempore -eldinlddkkeella.
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2. Jos ladketta ei ole 1 kohdan mukaisesti saatavilla, hoidosta vastaava eldinldakéri voi
valittomalla vastuullaan ja erityisesti valttddkseen aiheuttamasta eldimelle kohtuutonta
karsimystd poikkeuksellisesti hoitaa muuta kuin elintarviketuotantoeldinta eldinlddkkeella,
jolle on myonnetty myyntilupa kolmannessa maassa samalle eldinlajille ja samaan

kéyttoaiheeseen, immunologisia eldinldédkkeitd lukuun ottamatta.

3. Eldinladkari voi antaa itse tai omalla vastuullaan sallia toisen henkilon antaa kyseisti

laakettd kansallisten sdannosten mukaisesti.

4. Tata artiklaa sovelletaan myos eldinladkérin hevoseldimiin kuuluvalle eldimelle antamaan
hoitoon edellyttien, ettd kyseisestd eldimestd on ilmoitettu 8 artiklan 4 kohdassa
tarkoitetussa kerran myonnettavéssa elinikdisessd tunnistusasiakirjassa, etti sitd ei ole

tarkoitettu teurastettavaksi thmisravinnoksi.

5. Tata artiklaa sovelletaan myds, kun asianomaisessa jdsenvaltiossa ei ole saatavilla

myyntiluvan saanutta eldinladketta.
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113 artikla
Lddkkeen myyntiluvan ehtoihin sisdltymdton kdytto

elintarviketuotantoon kéytettivillid maaeldinlajeilla

1. Poiketen siitd, mitd 106 artiklan 1 kohdassa sdddetdén, kun jasenvaltiossa ei ole
myyntiluvan saanutta eldinldékettd tiettyyn kéyttdaiheeseen elintarviketuotantoon
kéytettdvalld maaeldinlajilla, hoidosta vastaava eldinldédkéri voi valittomalla
henkil6kohtaisella vastuullaan ja erityisesti vilttddkseen aiheuttamasta eldimelle

kohtuutonta kirsimysta poikkeuksellisesti hoitaa kyseisté eldintd seuraavilla 1ddkkeilla:

a) eldinladkkeelld, jolle on asianomaisessa tai toisessa jdsenvaltiossa myoOnnetty tdmén
asetuksen nojalla myyntilupa kayttoon samalla tai toisella elintarviketuotantoon

kaytettdvilld maaeldinlajilla samaan tai toiseen kéyttoaiheeseen;

b) jos tdmdn kohdan a alakohdassa tarkoitettua eldinlddketté ei ole, eldinladkkeelld, jolle
on asianomaisessa jasenvaltiossa myoOnnetty tdmin asetuksen nojalla myyntilupa

kayttoon muulla kuin elintarviketuotantoeldinlajilla samaan kayttdaiheeseen;

c) jostdméin kohdan a tai b alakohdassa tarkoitettua eldinlddkettd ei ole, ihmisille
tarkoitetulla 1ddkkeelld, jolle on myonnetty myyntilupa direktiivin 2001/83/EY tai
asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukaisesti; tai

d) jostdmin kohdan a, b tai c alakohdassa tarkoitettua ladketta ei ole,

eldinlddkemadrayksen ehtojen mukaisesti valmistetulla ex tempore -eldinlddkkeella.
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2. Jos ladketta ei ole 1 kohdan mukaisesti saatavilla, hoidosta vastaava eldinldakéri voi
viélittomélld henkilokohtaisella vastuullaan ja erityisesti valttddkseen aiheuttamasta
eldimelle kohtuutonta kirsimystd poikkeuksellisesti hoitaa elintarviketuotantoon
kaytettdvdd maaeldinté eldinlddkkeelld, jolle on myOdnnetty myyntilupa kolmannessa
maassa samalle eldinlajille ja samaan kéyttoaiheeseen, immunologisia eldinlddkkeita

lukuun ottamatta.

3. Elédinlddkari voi antaa itse tai omalla vastuullaan sallia toisen henkilon antaa kyseisté

laakettd kansallisten sdannosten mukaisesti.

4. Tadmaén artiklan 1 ja 2 kohdan mukaisesti kaytettivén lddkkeen siséltimien farmakologisesti
vaikuttavien aineiden on oltava sallittuja asetuksen (EY) N:o 470/2009 ja sen nojalla

mahdollisesti annettujen sdddosten mukaisesti.

5. Tata artiklaa sovelletaan myds, kun asianomaisessa jdsenvaltiossa ei ole saatavilla

myyntiluvan saanutta eldinladketta.
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114 artikla

Lddkkeiden kdytto elintarviketuotantoon kdytettivilld vesieldinlajeilla

1. Poiketen siitd, mitd 106 artiklan 1 kohdassa sdddetdén, kun jdsenvaltiossa ei ole
myyntiluvan saanutta eldinldédketta tiettyyn kdyttdaiheeseen elintarviketuotantoon
kéytettidvalld vesieldinlajilla, hoidosta vastaava eldinlddkari voi vélittomalla
henkilokohtaisella vastuullaan ja erityisesti vélttddkseen aiheuttamasta eldimille

kohtuutonta kdrsimysta hoitaa kyseisid eldimid seuraavilla ladkkeilla:

a) eldinlddkkeell4, jolle on asianomaisessa tai toisessa jisenvaltiossa myonnetty timén
asetuksen nojalla myyntilupa kayttoon samalla tai toisella elintarviketuotantoon

kaytettdavilla vesieldinlajilla samaan tai toiseen kiyttdaiheeseen;

b)  jos tdmidn kohdan a alakohdassa tarkoitettua eldinlddkettd ei ole, eldinlddkkeelld, jolle
on asianomaisessa tai toisessa jasenvaltiossa myonnetty timéan asetuksen nojalla
myyntilupa kidyttoon elintarviketuotantoon kéytettavalla vesieldinlajilla ja joka

siséltdd 3 kohdan mukaisesti vahvistettavassa luettelossa olevaa ainetta;

c) jostdmén kohdan a tai b alakohdassa tarkoitettua eldinlddkettd ei ole, ihmisille
tarkoitetulla 1ddkkeelld, jolle on myonnetty myyntilupa direktiivin 2001/83/EY tai
asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukaisesti ja joka siséltdd timén artiklan 3 kohdan

mukaisesti vahvistettavassa luettelossa olevia aineita; tai
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d) jos timéin kohdan a, b tai ¢ alakohdassa tarkoitettua 1d4kettd ei ole,

eldinladkemadrdyksen ehtojen mukaisesti valmistetulla ex tempore -eldinlddkkeella.

2. Poiketen siitd, mitd 1 kohdan b ja ¢ alakohdassa sdddetdin, ja kunnes 3 kohdassa tarkoitettu
luettelo vahvistetaan, hoidosta vastaava eldinladkari voi valittdmalla henkilokohtaisella
vastuullaan ja erityisesti vélttddkseen aiheuttamasta eldimille kohtuutonta kérsimysté
poikkeuksellisesti hoitaa tietyn tilan elintarviketuotantoon kiytettdvid vesieldimia

seuraavilla ladkkeilla:

a) eldinlddkkeell4, jolle on asianomaisessa tai toisessa jdsenvaltiossa mydnnetty tdimén
asetuksen nojalla myyntilupa kayttoon elintarviketuotantoon kaytettavalla

maaeléinlajilla;

b) jos a alakohdassa tarkoitettua eldinldékettd ei ole, ihmisille tarkoitetulla 1dikkeelld,
jolle on mydnnetty myyntilupa direktiivin 2001/83/EY tai asetuksen (EY) N:o
726/2004 mukaisesti.

3. Komissio vahvistaa tdytdntoonpanosdddoksilld viimeistdin viiden vuoden kuluttua
... pdivistd .. .kuuta ... [tdmin asetuksen soveltamispdivi] luettelon aineista, joita
kaytetddn eldinldadkkeissd, joille on mydnnetty unionissa myyntilupa kayttoon
elintarviketuotantoon kéytettdvilld maaeldinlajeilla, tai sellaisten ithmisille tarkoitettujen
ladkkeiden siséltdmistd aineista, joille on mydnnetty unionissa myyntilupa direktiivin
2001/83/EY tai asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukaisesti, ja joita voidaan kayttaa
elintarviketuotantoon kéytettévilld vesieldinlajeilla timén artiklan 1 kohdan mukaisestit.
Néama taytantoonpanosidddokset hyviksytdén 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua

tarkastelumenettelyd noudattaen.
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Naéita tdytantoonpanosdddoksid hyviksyessdén komissio ottaa huomioon seuraavat

perusteet:

a)  ympdristolle aiheutuvat riskit, jos elintarviketuotantoon kéytettédvid vesieldimia

hoidetaan kyseisilld aineilla;

b)  vaikutus eldinten terveyteen ja kansanterveyteen, jos hoitoa tarvitsevalle
elintarviketuotantoon kéytettéville vesieldinlajille ei voida antaa 107 artiklan

6 kohdan mukaiseen luetteloon sisillytettyd mikrobilddketta;

c¢)  muiden lddkkeiden, hoitojen tai tautien ehkdisyyn tai hoitoon liittyvien
toimenpiteiden tai tiettyjen kdyttdaiheiden saatavuus tai puute elintarviketuotantoon

kéytettiville vesieldinlajeille.

4. Jos ladkettd ei ole 1 ja 2 kohdan mukaisesti saatavilla, hoidosta vastaava eldinldédkéri voi
valittomalld henkilokohtaisella vastuullaan ja erityisesti vélttddkseen aiheuttamasta
eldimille kohtuutonta karsimystd poikkeuksellisesti hoitaa elintarviketuotantoon
kaytettdvid vesieldinlajeja eldinlddkkeelld, jolle on myonnetty myyntilupa kolmannessa
maassa samalle eldinlajille ja samaan kiyttdaiheeseen, immunologisia eldinlddkkeita

lukuun ottamatta.

5. Elédinladkiri voi antaa itse tai omalla vastuullaan sallia toisen henkilon antaa kyseisti

laakettd kansallisten sdannosten mukaisesti.

6. Taman artiklan 1, 2 ja 4 kohdan mukaisesti kdytettdvin lddkkeen sisdltimien
farmakologisesti vaikuttavien aineiden on oltava sallittuja asetuksen (EY) N:o 470/2009 ja

sen nojalla mahdollisesti annettujen sdéddosten mukaisesti.
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7. Tété artiklaa sovelletaan myo0s, kun asianomaisessa jdsenvaltiossa ei ole saatavilla

myyntiluvan saanutta eldinladketta.

115 artikla
Niiden lddkkeiden varoaika,
Jjoita kdytetddn elintarviketuotantoeldinlajeilla muussa

kuin myyntiluvan ehtojen mukaisessa kdaytossd

1. Ellei kdytetyn lddkkeen varoaikaa ole kyseessd olevan eldinlajin osalta annettu
valmisteyhteenvedossa, eldinlddkirin on 113 ja 114 artiklan soveltamiseksi maaritettava

varoaika seuraavin perustein:

a) elintarviketuotannossa kéytettavien nisdkkdiden ja siipikarjan seka tarhattujen

riistalintujen lihan ja siséelinten osalta varoajan on oltava vihintién:

1)  pisin valmisteyhteenvedossa lihan ja siséelinten osalta annettu varoaika

kerrottuna kertoimella 1,5;
il) 28 vuorokautta, jos lddkkeelld ei ole myyntilupaa eldintarviketuotantoeldimille;

ii1)  yksi vuorokausi, jos lddkkeen varoaika on nolla vuorokautta ja sitd kdytetdén

eri taksonomisella heimolla kuin sill, jolle myyntilupa on my6nnetty;
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b)  maitoa ihmisravinnoksi tuottavien eldinten maidon osalta varoajan on oltava

vihintéan;

1)  pisin valmisteyhteenvedossa minka tahansa eldimen maidon osalta annettu

varoaika kerrottuna kertoimella 1,5;

il)  seitsemén vuorokautta, jos lddkkeelld ei ole myyntilupaa maitoa

ithmisravinnoksi tuottaville eldimille;
ii1)  yksi vuorokausi, jos lddkkeen varoaika on nolla vuorokautta;

c) munia ihmisravinnoksi tuottavien eldinten munien osalta varoajan on oltava

vihintédin;

i)  pisin valmisteyhteenvedossa minkéd tahansa eldinlajin munien osalta annettu

varoaika kerrottuna kertoimella 1,5;

i1)  kymmenen vuorokautta, jos valmisteella ei ole myyntilupaa munia

thmisravinnoksi tuottaville eldimille;
d) lihaa ihmisravinnoksi tuottavien vesieldinlajien osalta varoajan on oltava véhintién:

1)  pisin valmisteyhteenvedossa minkéd tahansa vesieldinlajin osalta annettu

varoaika kerrottuna kertoimella 1,5 ja ilmaistuna astevuorokausina;
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i1)  jos ladkkeelld on myyntilupa eldintarviketuotantoon kéytettéville
maaeldinlajeille, pisin valmisteyhteenvedossa minké tahansa
eldintarviketuotantoeldinlajin osalta annettu varoaika kerrottuna kertoimella 50

ja ilmaistuna astevuorokausina, kuitenkin enintdin 500 astevuorokautta;

ii1) 500 astevuorokautta, jos lddkkeelld ei ole myyntilupaa

eldintarviketuotantoeliinlajeille;

1v) 25 astevuorokautta, jos pisin minké tahansa eldinlajin osalta annettu varoaika

on nolla vuorokautta.

2. Jos varoaikaa 1 kohdan a alakohdan i alakohdan, b alakohdan i alakohdan, ¢ alakohdan
i alakohdan seki d alakohdan 1 ja ii alakohdan mukaisesti laskettaessa ei saada tulokseksi

tasalukuisia vuorokausia, varoaika pyoristetddn ylospéin 1dhimpédén kokonaislukuun.

3. Komissio antaa 147 artiklan mukaisesti delegoituja sdddoksié, joilla muutetaan tété artiklaa
mukauttamalla sen 1 ja 4 kohdassa vahvistettuja sdéntdjd uuden tieteellisen niyton

perusteella.

4. Mehildisten osalta eldinlddkdrin on mairitettdva asianmukainen varoaika arvioimalla
tapauskohtaisesti kyseessd olevan mehildispesén tai kyseessé olevien mehildispesien
tilanne ja erityisesti riski jidmistd hunajaan tai muihin mehildispesistd keréttyihin

ithmisravinnoksi tarkoitettuihin elintarvikkeisiin.
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5. Poiketen siitd, mitd 113 artiklan 1 ja 4 kohdassa sdédetdén, komissio vahvistaa
taytintoonpanosdddoksilla luettelon aineista, jotka ovat vélttiméattomia hevoseldinten
hoidossa tai joista saadaan kliinisté lisdhyotyé verrattuna hevoseldimille saatavissa oleviin
muihin hoitovaihtoehtoihin ja joiden varoaika hevoseldinten osalta on kuusi kuukautta.
Néama taytdntoonpanosidddokset hyviksytddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua

tarkastelumenettelyd noudattaen.

116 artikla

Terveystilanne

Poiketen siitd, mitd 106 artiklan 1 kohdassa sdiddetddn, toimivaltainen viranomainen voi sallia
alueellaan sellaisten eldinlddkkeiden kayton, joille ei ole myOnnetty myyntilupaa kyseisessi
jasenvaltiossa, jos eldinten terveystilanne tai kansanterveystilanne sitd edellytti4 ja jos kyseisille

eldinlddkkeille on myodnnetty myyntilupa toisessa jisenvaltiossa.
117 artikla
Eldinldidkejdtteen kerddminen ja hdvittdminen

Jasenvaltioiden on varmistettava, ettd eldinladkejédtteen kerddmistd ja havittimisti varten on

olemassa asianmukaiset jdrjestelmat.
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118 artikla

Unioniin tuotavat eldimet tai eldinperdiset tuotteet

1. Edelld olevaa 107 artiklan 2 kohtaa sovelletaan soveltuvin osin kolmansien maiden
toimijoihin, ja ndma toimijat eivét saa kdyttda 37 artiklan 5 kohdassa tarkoitettuja
nimettyjd mikrobildédkkeitd, siltd osin kuin silld on merkitystd kyseisistd kolmansista maista

unioniin vietdvien eldinten tai eldinperdisten tuotteiden kannalta.

2. Komissio antaa 147 artiklan mukaisesti delegoituja sddadoksid, joilla tiydennetéén tata

artiklaa antamalla tarpeelliset yksityiskohtaiset sddnnot tdimén artiklan 1 kohdan

soveltamisesta.
4 JAKSO
MAINONTA
119 artikla
Eldinlédkkeiden mainonta
1. Jisenvaltiossa saa mainostaa vain eldinladkkeitd, jotka ovat saaneet myyntiluvan tai jotka

on rekisterdity kyseisessd jasenvaltiossa, jollei toimivaltainen viranomainen toisin paata

sovellettavan kansallisen lainsdddannon mukaisesti.
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2. Eldinladkkeen mainonnasta on kdytiva selvésti ilmi, ettd sen tarkoituksena on edistda

kyseisen eldinldékkeen toimittamista, myyntid, médrddmistd, jakelua tai kayttoa.

3. Mainontaa ei saa muotoilla niin, ettd eldinladkettd saatetaan luulla rehuksi tai biosidiksi.
4. Mainonnassa on noudatettava mainostettavan eldinlddkkeen valmisteyhteenvetoa.
5. Mainonta ei se saa sisdltdd milladn tavalla harhaanjohtavaa tietoa tai johtaa kyseisen

eldinlddkkeen vadrdin kayttoon.

6. Mainonnan on kannustettava eldinlddkkeen vastuulliseen kéyttoon esittelemalld se

asiallisesti ja liioittelematta sen ominaisuuksia.

7. Jos eldinlddkkeen myyntilupa keskeytetddn, eldinlddkettd ei saa keskeyttimisen

voimassaoloaikana mainostaa jasenvaltiossa, jossa myyntilupa on keskeytetty.

8. Eldinladkkeitd ei saa jakaa myynninedistdmistarkoituksessa, lukuun ottamatta pienid

midrid ndytteita.

0. Eldimille tarkoitettuja mikrobilddkkeita ei saa jakaa myynninedistdmistarkoituksessa

néytteind eikd missdén muussa muodossa.
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10. Edelld 8 kohdassa tarkoitetuissa ndytteissd on oltava asianmukaiset merkinnat, joista kdy
ilmi, ettd ne ovat néytteitd, ja ne on annettava sponsoroiduissa tapahtumissa suoraan
eldinladkareille tai muille henkil6ille, joilla on lupa toimittaa tillaisia eldinladkkeita, tai

eldinlddke-esittelijat voivat antaa niitd kdyntinsd yhteydessa.

120 artikla
Eldinlddkemdidrdystd edellyttivien

eldinlddkkeiden mainonta

1. Elédinladkkeitd, jotka edellyttavit eldinlddkemadraystd 34 artiklan mukaisesti, voidaan

mainostaa yksinomaan seuraaville henkildille:
a) eldinladkarit;
b)  henkil6t, joilla on lupa toimittaa eldinlddkkeitd kansallisen lainsdddannén mukaisesti.

2. Poiketen siitd, mitd timén artiklan 1 kohdassa sdddetién, jasenvaltio voi sallia
eldinladkemadrdystd 34 artiklan mukaisesti edellyttdvien eldinléddkkeiden mainonnan

ammattimaisille eldintenpitdjille, jos seuraavat edellytykset tayttyvét:

a)  mainonta rajoitetaan immunologisiin eldinldékkeisiin;

PE-CONS 45/1/18 REV 1 217



b)  mainonnassa ammattimaisia eldintenpitdjid kehotetaan nimenomaisesti

konsultoimaan eldinlddkéria immunologisesta eldinlddkkeesta.

3. Sen estamaittd, mitd 1 ja 2 kohdassa sdddetédén, inaktivoituja immunologisia eldinladkkeita,
jotka valmistetaan epidemiologisessa yksikOssé olevasta eldimesta tai olevista eldimista
saaduista taudinaiheuttajista tai antigeeneisti ja joita kdytetdén kyseisen eldimen tai
kyseisten eldinten hoitoon samassa epidemiologisessa yksikossé taikka eldimen tai eldinten

hoitoon yksikdssé, kun epidemiologinen yhteys on vahvistettu, ei saa mainostaa.

121 artikla

Eldimiin kaytettyjen lddkkeiden myynninedistdminen

1. Mainostettaessa ladkkeitd henkildille, joilla on kelpoisuus maariti tai toimittaa niitd timén
asetuksen mukaisesti, kyseisille henkil®ille ei saa antaa, tarjota tai luvata lahjoja, rahallista
hyotyé tai luontoisetua, elleivét ne ole arvoltaan vihdisii ja liity jollain tavoin lddkkeiden

madrddmiseen tai toimittamiseen kaytannossa.

2. Henkildt, joilla on 1 kohdassa tarkoitettu kelpoisuus miaérati tai toimittaa ladkkeitd, eivit

saa pyytéd tai hyviksyd mitdén mainitussa kohdassa kiellettyd kannustinta.

3. Edell4 olevan 1 kohdan sdidnndkset eivét estd vieraanvaraisuuden suoraa tai valillistd
tarjoamista puhtaasti ammatillisessa tai tieteellisessé tarkoituksessa jarjestetyissi
tapahtumissa. Téllaisen vieraanvaraisuuden on aina oltava tiukasti rajoitettu tapahtuman

mainittuthin paéitavoitteisiin.

4. Edelld olevan 1, 2 ja 3 kohdan sddnnokset eivit vaikuta jdsenvaltioissa olemassa oleviin
toimenpiteisiin tai kauppatapoihin, jotka koskevat hintoja, voittomarginaaleja ja

alennuksia.
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122 artikla

Mainontaa koskevien sddnnosten tdytintoénpano

Jasenvaltiot voivat sddtdd menettelyistd, joita ne pitdvat aiheellisina 119, 120 ja 121 artiklan

taytantoonpanemiseksi.
VIII luku
Tarkastukset ja valvonta
123 artikla
Valvonta
1. Toimivaltaisten viranomaisten on suoritettava seuraaviin henkildihin kohdistettavaa
valvontaa:

a) eldinladkkeiden ja vaikuttavien aineiden valmistajat ja tuojat;
b)  vaikuttavien aineiden jakelijat;

c) myyntiluvan haltijat;

d)  tukkukauppaluvan haltijat;

e)  viahittdismyyjét;
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f)  elintarviketuotantoeldinten omistajat ja pitdjat;

g) eldinladkarit;

h)  homeopaattisten eldinlddkkeiden rekisterdinnin haltijat;

1) 5 artiklan 6 kohdassa tarkoitetut myyntiluvan saaneiden eldinldékkeiden haltijat; sekd
J)  kaikki muut henkil6t, joilla on velvollisuuksia timén asetuksen nojalla.

2. Edelld 1 kohdassa tarkoitettua valvontaa on suoritettava sddnnoéllisesti ja riskiperusteisesti,

jotta voidaan varmistaa, ettd 1 kohdassa tarkoitetut henkilot noudattavat titd asetusta.

3. Toimivaltaisten viranomaisten on suoritettava 2 kohdassa tarkoitettua riskiperusteista

valvontaa ottaen huomioon vahintddn seuraavat seikat:

a)  edelld 1 kohdassa tarkoitettujen henkildiden toimintaan ja toiminnan

suorituspaikkoihin erottamattomasti liittyvat riskit;

b)  se, miten edelld 1 kohdassa tarkoitetut henkilot ovat aiemmin toimineet suoritetun

valvonnan tulosten suhteen, ja sddinndsten aiempi noudattaminen;
c) tiedot, jotka saattavat viitata noudattamatta jattdmiseen;

d) noudattamatta jattimisen mahdolliset vaikutukset kansanterveyteen, eldinten

terveyteen, eldinten hyvinvointiin ja ymparistoon.
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4. Valvontaa voidaan suorittaa my0s toisen jdsenvaltion toimivaltaisen viranomaisen,

komission tai lddkeviraston pyynnosta.
5. Valvonnan on oltava toimivaltaisten viranomaisten edustajien suorittamaa.

6. Valvonnan osana voidaan suorittaa tarkastuksia. Tallaiset tarkastukset voidaan tehda
ennakolta ilmoittamatta. Téllaisten tarkastusten aikana toimivaltaisen viranomaisen

edustajilla on oltava valtuudet ainakin:

a) tarkastaa tilat, laitteet, kuljetusvilineet, kirjanpidot, asiakirjat ja jarjestelmait, jotka

liittyvit tarkastuksen tarkoitukseen;

b) tarkastaa ja ottaa néytteitd riippumattoman analyysin teettdmiseksi jollakin
virallisella ladkevalvontalaboratoriolla tai jonkin jasenvaltion kyseiseen

tarkoitukseen nimeamaéllé laboratoriolla;
c)  dokumentoida edustajien tarpeellisena pitiméa ndytto;

d) kohdistaa samanlaista valvontaa kaikkiin osapuoliin, jotka suorittavat tdssa
asetuksessa sdddettyjé tehtidvid 1 kohdassa tarkoitettujen henkildiden kanssa, nimissi

tai puolesta.

7. Toimivaltaisten viranomaisten edustajien on pidettdva kirjaa jokaisesta suorittamastaan
tarkastuksesta ja laadittava tarvittaessa raportti. Toimivaltaisen viranomaisen on
ilmoitettava 1 kohdassa tarkoitetulle henkil6lle nopeasti kirjallisesti mahdollisesta
tarkastuksen yhteydessd havaitusta noudattamatta jattamisestd, ja hdnelle on annettava

tilaisuus esittdd huomautuksia toimivaltaisen viranomaisen asettamassa méériajassa.
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8. Toimivaltaisella viranomaisella on oltava kiytossda menettelyt ja jarjestelyt, joilla

varmistetaan, ettd valvontaa suorittavalla henkildstollé ei ole minkddnlaisia eturistiriitoja.

124 artikla

Komission tekemdt auditoinnit

Komissio voi suorittaa jisenvaltioissa ndiden toimivaltaisten viranomaisten auditointeja
toimivaltaisten viranomaisten suorittaman valvonnan asianmukaisuuden varmistamiseksi. Nama
auditoinnit on koordinoitava asianomaisten jdsenvaltioiden kanssa ja suoritettava niin, ettd viltetddn

tarpeeton hallinnollinen rasitus.

Komissio laatii jokaisen auditoinnin jdlkeen raportin, joka sisaltdd tarvittaessa suosituksia
asianomaiselle jasenvaltiolle. Komissio toimittaa raporttiluonnoksen toimivaltaiselle viranomaiselle
huomautusten esittdmisti varten ja ottaa sen mahdolliset huomautukset huomioon lopullista

raporttia laatiessaan. Komissio asettaa lopullisen raportin ja huomautukset julkisesti saataville.
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125 artikla
Sertifikaatti

Sen tarkistamiseksi, ovatko sertifikaatin saamiseksi toimitetut tiedot Euroopan farmakopean
monografioiden mukaiset, neuvoston paatokselld 94/358/EY?! hyviksytyssid Euroopan farmakopean
laatimista koskevassa yleissopimuksessa tarkoitettu nimist6jen ja laatunormien standardointielin
(ladkkeiden ja terveydenhuollon eurooppalainen laatuty6elin) voi kédntyd komission tai
ladkeviraston puoleen pyytiddkseen téllaista toimivaltaisen viranomaisen suorittamaa tarkastusta

silloin, kun kyseisesté ldhtoaineesta on julkaistu Euroopan farmakopean monografia.

126 artikla

Lddketurvatarkastuksia koskevat erityissddannot

1. Toimivaltaiset viranomaiset ja lddkevirasto varmistavat, ettd kaikki ladketurvajirjestelmén
kantatiedostot unionissa tarkastetaan sddnnollisesti ja ettd ladketurvajérjestelmia

sovelletaan asianmukaisesti.

2. Ladkevirasto koordinoi 44 artiklan mukaisesti myyntiluvan saaneiden eldinlddkkeiden
ladketurvajdrjestelmien tarkastuksia, ja toimivaltaiset viranomaiset suorittavat kyseiset

tarkastukset.

1 Neuvoston paddtos 94/358/EY, tehty 16 paivind kesdkuuta 1994, Euroopan farmakopean
laatimista koskevan yleissopimuksen hyviksymisestd Euroopan yhteison puolesta (EYVL L
158, 25.6.1994, s. 17).
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3. Toimivaltaiset viranomaiset suorittavat 47, 49, 52 ja 53 artiklan mukaisesti myyntiluvan

saaneiden eldinldékkeiden ldéketurvajarjestelmien tarkastukset.

4. Niiden jdsenvaltioiden toimivaltaiset viranomaiset, joissa ladketurvajirjestelmén

kantatiedostot sijaitsevat, suorittavat ladketurvajdrjestelmin kantatiedostojen tarkastukset.

5. Toimivaltainen viranomainen voi sen estiméttd, mitd timan artiklan 4 kohdassa sdddetéén,
ja 80 artiklan nojalla tehdi tyonjakoa ja tehtévien siirtoa koskevia jarjestelyitd toisten
toimivaltaisten viranomaisten kanssa, jotta véltetdan lddketurvajirjestelmien tarkastusten

paallekkaisyys.

6. Ladketurvatarkastusten tulokset kirjataan 74 artiklassa tarkoitettuun

ladketurvatietokantaan.

127 artikla

Ndytté eldinldcdkkeen laadusta

1. Myyntiluvan haltijalla on oltava kéytettdvissddn tulokset valvontatesteistd, jotka on tehty
eldinlddkkeelle tai valmistusprosessin ainesosille ja vilituotteille myyntiluvassa esitettyjen

menetelmien mukaisesti.
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2. Jos toimivaltainen viranomainen toteaa, ettd eldinlddkkeen erd ei ole valmistajan
valvontaraportin tai myyntiluvassa miérattyjen eritelmien mukainen, sen on ryhdyttava
tarvittaviin toimenpiteisiin myyntiluvan haltijan ja valmistajan suhteen ja ilmoitettava
asiasta niiden jdsenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille, joissa eldinlddkkeelle on
myoOnnetty myyntilupa, seké ladkevirastolle, kun on kyse keskitetyn menettelyn mukaisesti

myyntiluvan saaneesta eldinladkkeest.

128 artikla
Ndytté immunologisen eldinlddkkeen

erityislaadusta

1. Toimivaltaiset viranomaiset voivat 127 artiklan 1 kohdan soveltamiseksi vaatia, ettid
immunologisten eldinlddkkeiden myyntiluvan haltija toimittaa toimivaltaisille
viranomaisille jiljennokset kaikista kelpoisuusehdot tayttdvéan henkilon 97 artiklan

mukaisesti allekirjoittamista valvontaraporteista.

2. Immunologisten eldinlddkkeiden myyntiluvan haltijoiden on varmistettava, etti jokaisesta
eldinlddke-erdstd pidetddn varastossa riittdvd midrd edustavia nédytteitd ainakin viimeiseen
kayttopdivamédradn asti, ja toimitettava ndytteitd pyynndstd viipymaétti toimivaltaisille

viranomaisille.
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3. Toimivaltainen viranomainen voi vaatia immunologisen eldinlddkkeen myyntiluvan
haltijaa toimittamaan néytteitd pakkaamattomista eristd ja/tai immunologisesta
eldinladkkeestd virallisen ladkevalvontalaboratorion tutkittavaksi, ennen kuin valmiste
saatetaan markkinoille, jos timé on aiheellista thmisten tai eldinten terveyteen liittyvisti

Syista.

4. Myyntiluvan haltijan on toimivaltaisen viranomaisen pyynndsta toimitettava viipymatta
2 kohdassa tarkoitetut naytteet, joiden mukaan liitetdén 1 kohdassa tarkoitettua valvontaa
koskevat raportit valvontatestejd varten. Toimivaltaisen viranomaisen on ilmoitettava
kaikkien niiden jdsenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille, joissa immunologinen
eldinlddke on saanut myyntiluvan, seké ladkkeiden ja terveydenhuollon eurooppalaiselle
laatutydelimelle (EDQM) ja lddkevirastolle, kun on kyse keskitetyn menettelyn mukaisesti
myyntiluvan saaneista immunologisista eldinlddkkeisti, ettd se aikoo tarkastaa

immunologisen eldinldékkeen eri.

5. Téssd luvussa tarkoitettujen valvontaraporttien perusteella valvonnasta vastaava
laboratorio suorittaa toimitetuille ndytteille uudelleen kaikki valmistajan lopulliselle
immunologiselle eldinlddkkeelle suorittamat testit myyntilupaa varten toimitetuissa

asiakirjoissa olevien asiaankuuluvien eritelmien mukaisesti.

6. Valvonnasta vastaavan laboratorion uudelleen suoritettaviksi tulevien testien luettelo
rajoitetaan perusteltuihin testeihin silld edellytykselld, ettd kaikki asianomaisen
Jjdsenvaltion toimivaltaiset viranomaiset ja tapauksen mukaan lddkkeiden ja

terveydenhuollon eurooppalainen laatutydelin hyvéiksyvit timén.
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Niiden immunologisten eldinldékkeiden osalta, jotka ovat saaneet myyntiluvan keskitetyn
menettelyn mukaisesti, valvonnasta vastaavan laboratorion uudelleen suorittamien testien

luetteloa voidaan lyhentdi ainoastaan lddkeviraston suostumuksella.
7. Toimivaltaisten viranomaisten on tunnustettava 5 kohdassa tarkoitettujen testien tulokset.

8. Toimivaltaisten viranomaisten on huolehdittava siitd, ettd nima tutkimukset saadaan
valmiiksi 60 pdivén kuluessa ndytteiden ja valvontaraporttien vastaanottamisesta, ellei

komissiolle ilmoiteta, ettd pidempi madrdaika on tarpeen testien suorittamiseksi.

0. Toimivaltaisen viranomaisen on ilmoitettava samassa méérdajassa ndiden testien tuloksista
muiden asianomaisten jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille, ladkkeiden ja
terveydenhuollon eurooppalaiselle laatutydelimelle, myyntiluvan haltijalle ja tarvittaessa

valmistajalle.

10. Toimivaltaisten viranomaisten on todennettava, ettd immunologisten eldinlddkkeiden
valmistuksessa kaytetyt valmistusprosessit ovat validoituja ja ettd niiden avulla on

mahdollista varmistua erien yhdenmukaisuudesta.
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IX luku

Rajoitukset ja seuraamukset

129 artikla

Tilapdiset turvallisuusrajoitukset

1. Toimivaltainen viranomainen tai, kun on kyse keskitetyn myyntiluvan saaneesta
eldinlddkkeestd, my0s komissio voi asettaa myyntiluvan haltijalle ja muille henkiléille,
joilla on velvollisuuksia timén asetuksen nojalla, tilapdisié turvallisuusrajoituksia.

Tilapdisiin turvallisuusrajoituksiin voi kuulua:

a) eldinlddkkeen toimittamisen rajoittaminen toimivaltaisen viranomaisen pyynnosta ja,
kun on kyse keskitetyn myyntiluvan saaneista eldinlddkkeistd, myds komission

toimivaltaiselle viranomaiselle osoittamasta pyynndsté;

b) eldinlddkkeen kdyton rajoittaminen toimivaltaisen viranomaisen pyynnosta ja, kun on
kyse keskitetyn myyntiluvan saaneista eldinlddkkeistd, myos komission

toimivaltaiselle viranomaiselle osoittamasta pyynndosté;

c¢) myyntiluvan keskeyttdminen myyntiluvan myonténeen toimivaltaisen viranomaisen
toimesta ja, kun on kyse keskitetyn myyntiluvan saaneista eldinladkkeistd, komission

toimesta.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 228



2. Asianomaisen toimivaltaisen viranomaisen on ilmoitettava muille toimivaltaisille
viranomaisille ja komissiolle kaikista asetetuista tilapdisistd turvallisuusrajoituksista
viimeistdin seuraavana tyopdivand. Kun on kyse keskitetyistd myyntiluvista, komissio
ilmoittaa toimivaltaisille viranomaisille kaikista asetetuista tilapéisista

turvallisuusrajoituksista samassa méérdajassa.

3. Toimivaltaiset viranomaiset ja komissio voivat samanaikaisesti, kun ne asettavat
rajoituksen tdmaén artiklan 1 kohdan mukaisesti, saattaa asian lddkeviraston késiteltdvaksi

&2 artiklan mukaisesti.

4. Myyntiluvan haltija voi soveltuvissa tapauksissa jattdd myyntiluvan ehtojen muutosta

koskevan hakemuksen 62 artiklan mukaisesti.

130 artikla
Myyntiluvan keskeyttdminen, peruuttaminen tai

myyntiluvan ehtojen muuttaminen

1. Toimivaltainen viranomainen tai keskitetyn myyntiluvan tapauksessa komissio keskeyttda
tai peruuttaa myyntiluvan tai pyytdd myyntiluvan haltijaa jattima&n myyntiluvan ehtojen
muutosta koskevan hakemuksen, jos eldinlddkkeen hyGty-riskisuhde ei ole endé suotuisa

tai se on riittdmaton elintarvikkeiden turvallisuuden varmistamiseksi.
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2. Toimivaltainen viranomainen tai keskitetyn myyntiluvan tapauksessa komissio peruuttaa
myyntiluvan, jos myyntiluvan haltija ei endé taytd 5 artiklan 4 kohdassa tarkoitettua

vaatimusta unioniin sijoittautumisesta.

3. Toimivaltainen viranomainen tai keskitetyn myyntiluvan tapauksessa komissio voi
keskeyttdd tai peruuttaa myyntiluvan tai tapauksen mukaan pyytdd myyntiluvan haltijaa
jattdmadn myyntiluvan ehtojen muutosta koskevan hakemuksen yhdesti tai useammasta

seuraavista syista:

a)  myyntiluvan haltija ei noudata 58 artiklassa sdédettyja vaatimuksia;

b)  myyntiluvan haltija ei noudata 127 artiklassa sdadettyjd vaatimuksia;

c) 77 artiklan 1 kohdan mukaisesti perustettu lddketurvajirjestelma on riittdmiton;
d) myyntiluvan haltija ei tdytd 77 artiklassa sdddettyjd velvollisuuksiaan;

e) ladketurvatoiminnasta vastaava kelpoisuusehdot tayttava henkild ei hoida

78 artiklassa sidddettyja tehtavidin.
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4. Edelld olevan 1, 2 ja 3 kohdan soveltamiseksi keskitetyn myyntiluvan tapauksessa ja ennen
toimenpiteisiin ryhtymistd komissio pyytdi tarvittaessa lddkeviraston lausunnon
madrdajassa, jonka komissio asettaa asian kiireellisyyden mukaan, tutkiakseen kyseisissa
kohdissa tarkoitetut perustelut. Eldinlddkkeen myyntiluvan haltijaa pyydetddn esittimééan

asiasta suullinen tai kirjallinen selvitys komission asettamassa méérdajassa.

Komissio paittad ladkeviraston lausunnon perusteella mahdollisesti tarvittavista
viliaikaisista toimenpiteistd, joita sovelletaan vélittomaésti. Komissio vahvistaa
taytantoonpanosaddoksilld lopullisen padtoksen. Nama taytintoonpanosdddokset

hyvéksytddn 145 artiklan 2 kohdassa tarkoitettua tarkastelumenettelyd noudattaen.
5. Jasenvaltioiden on sdddettdava 1, 2 ja 3 kohdan soveltamista koskevista menettelyista.
131 artikla
Tukkukauppaluvan keskeyttiminen tai peruuttaminen

1. Jos 101 artiklan 3 kohdassa sdédettyjd vaatimuksia ei noudateta, toimivaltaisen

viranomaisen on keskeytettiva tai peruutettava eldinladkkeiden tukkukauppalupa.
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2. Jos 101 artiklan muissa kohdissa kuin 3 kohdassa sdddettyjd vaatimuksia ei noudateta,
toimivaltainen viranomainen voi, sanotun rajoittamatta muita asianmukaisia toimenpiteité
kansallisen lainsdddédnndn nojalla, toteuttaa yhden tai useamman seuraavista

toimenpiteista:

a) tukkukauppaluvan keskeyttiminen;

b)  yhden tai useamman eldinldékkeiden ryhmén tukkukauppaluvan keskeyttiminen;

¢)  yhden tai useamman eldinlddkkeiden ryhmén tukkukauppaluvan peruuttaminen.
132 artikla

Vaikuttavien aineiden tuojien, valmistajien ja jakelijoiden poistaminen

valmistusta ja tukkukauppaa koskevasta tietokannasta

Jos vaikuttavien aineiden tuojat, valmistajat tai jakelijat eivit noudata 95 artiklassa sdéddettyja
vaatimuksia, toimivaltaisen viranomaisen on poistettava kyseiset tuojat, valmistajat tai jakelijat

viliaikaisesti tai lopullisesti valmistusta ja tukkukauppaa koskevasta tietokannasta.
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133 artikla

Valmistusluvan keskeyttiminen tai peruuttaminen

Jos 93 artiklassa sdddettyjd vaatimuksia ei noudateta, toimivaltaisen viranomaisen on, sanotun
rajoittamatta muita asianmukaisia toimenpiteitd kansallisen lainsddddnnon nojalla, toteutettava yksi

tai useampi seuraavista toimenpiteista:

a) eldinladkkeiden valmistuksen keskeyttdminen;

b) eldinlddkkeiden tuonnin keskeyttiminen kolmansista maista;

C) yhden tai useamman lddkemuodon valmistusluvan keskeyttiminen tai peruuttaminen;
d) yhté tai useampaa toimintoa koskevan valmistusluvan keskeyttiminen tai paittiminen

yhdessi tai useammassa valmistuspaikassa.

134 artikla

Eldinlddkkeiden toimittamisen kieltdminen

1. Jos kansanterveytti tai eldinten terveyttd tai ympéaristod uhkaa riski, toimivaltainen
viranomainen tai, kun on kyse keskitetyn menettelyn mukaisesti myyntiluvan saaneesta
eldinladkkeestd, komissio voi kieltdd eldinldékkeen toimittamisen ja vaatia myyntiluvan
haltijaa tai toimittajia lopettamaan toimittamisen tai vetimién eldinldaidkkeen takaisin, jos

jokin seuraavista edellytyksisti tayttyy:

a) eldinlddkkeen hyoty-riskisuhde ei ole endd suotuisa;
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b) eldinlddkkeen laadullinen tai maarillinen koostumus ei ole 35 artiklassa tarkoitetussa

valmisteyhteenvedossa ilmoitetun mukainen;
c)  suositeltu varoaika on riittdméton elintarvikkeiden turvallisuuden varmistamiseksi;
d) 127 artiklan 1 kohdassa tarkoitettuja valvontatesteja ei ole suoritettu; tai

e)  virheelliset myyntipddllysmerkinndt voivat aiheuttaa vakavan riskin eldinten

terveydelle tai kansanterveydelle.

2. Toimivaltainen viranomainen tai komissio voi rajoittaa toimittamiskiellon ja

palautusmenettelyn koskemaan ainoastaan kyseisen eldinlddkkeen kiistanalaisia

tuotantoeria.
135 artikla
Jasenvaltioiden mddrdamdt seuraamukset
1. Jasenvaltioiden on saddettava timén asetuksen sdannosten rikkomiseen sovellettavista

seuraamuksista ja toteutettava kaikki tarvittavat toimenpiteet niiden tiytdntodnpanon

varmistamiseksi. Seuraamusten on oltava tehokkaita, oikeasuhteisia ja varoittavia.

Jasenvaltioiden on ilmoitettava nimaé sadnndkset ja toimenpiteet komissiolle viimeistidén
... pdivand ...kuuta ... [kolme vuotta timén asetuksen voimaantulopdivistd], ja
jasenvaltioiden on ilmoitettava komissiolle kaikki niitd koskevat myohemmait muutokset

vilpymatta.
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2. Toimivaltaisten viranomaisten on varmistettava, etté tiedot niiden tapausten tyypistd ja
mairasté, joissa madrittiin taloudellisia seuraamuksia, julkaistaan, ottaen huomioon

asianomaisten osapuolten oikeutetut edut liikesalaisuuksiensa suojaamisessa.

3. Jasenvaltioiden on ilmoitettava komissiolle viipymattd tdméan asetuksen mahdollisesta
rikkomisesta johtuvan oikeudenkidyntimenettelyn kdynnistdmisestéd keskitetyn myyntiluvan

saaneen eldinlddkkeen myyntiluvan haltijaa vastaan.

136 artikla
Komission keskitetyn myyntiluvan saaneiden
eldinlddkkeiden myyntiluvan haltijoille mddrddmdt

taloudelliset seuraamukset

1. Komissio voi médriti timan asetuksen nojalla myonnettyjen keskitetyn myyntiluvan
saaneiden eldinlddkkeiden myyntilupien haltijoille taloudellisia seuraamuksia sakkoina tai
uhkasakkoina, jos ne eivét noudata liitteessé I1I vahvistettuja kyseisiin myyntilupiin

liittyvid velvollisuuksiaan.

2. Komissio voi, siind méérin kuin siitd 7 kohdan b alakohdassa tarkoitetuilla delegoiduilla
sdddoksilld nimenomaisesti sdddetddn, madritd 1 kohdassa tarkoitettuja taloudellisia
seuraamuksia myo0s eri oikeussubjektille tai oikeussubjekteille kuin myyntiluvan haltijalle
edellyttien, ettd tillaiset oikeussubjektit kuuluvat myyntiluvan haltijan kanssa samaan

taloudelliseen yksikkoon ja ettd tdllaiset muut oikeussubjektit

a)  olivat kdyttdneet ratkaisevaa vaikutusvaltaa myyntiluvan haltijaan; tai
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b)  olivat osallistuneet myyntiluvan haltijan suorittamaan velvollisuuden noudattamatta

jéttamiseen tai olisivat voineet puuttua siihen.

3. Jos ladkevirasto tai jasenvaltion toimivaltainen viranomainen katsoo, ettd myyntiluvan
haltija ei ole noudattanut jotain 1 kohdassa tarkoitettua velvollisuutta, se voi pyytda
komissiota tutkimaan, onko aihetta méadritd taloudellisia seuraamuksia mainitun kohdan

nojalla.

4. Kun komissio pdittdad taloudellisen seuraamuksen maardédmisesté ja seuraamuksen
suuruudesta, se noudattaa tehokkuuden, oikeasuhteisuuden ja varoittavuuden periaatteita ja
ottaa tarvittaessa huomioon velvollisuuden noudattamatta jattimisen vakavuuden ja

vaikutukset.
5. Edella olevan 1 kohdan soveltamiseksi komissio ottaa lisdksi huomioon seuraavat seikat:

a)  kaikki samaa myyntiluvan haltijaa vastaan jossakin jasenvaltiossa kdynnistetyt
sdadnnosten rikkomisesta johtuvat menettelyt, joiden oikeudelliset perusteet ja

tosiseikat ovat samat; ja

b)  kaikki samalle myyntiluvan haltijalle jo méératyt seuraamukset, joiden oikeudelliset

perusteet ja tosiseikat ovat samat.

6. Jos komissio toteaa, ettd myyntiluvan haltija on tahallisesti tai tuottamuksellisesti jéttanyt
noudattamatta velvollisuuttaan 1 kohdassa tarkoitetulla tavalla, se voi tehda pdétoksen,
jossa madratadn sakko, joka on enintddn 5 prosenttia myyntiluvan haltijan kyseisen

paidtoksen antamispdivéd edeltdvén tilikauden unionin litkevaihdosta.
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Jos myyntiluvan haltija ei edelleenkdin noudata velvollisuuttaan 1 kohdassa tarkoitetulla
tavalla, komissio voi tehdé paédtoksen, jossa méérataan paiviakohtainen juokseva
uhkasakko, joka on enintdin 2,5 prosenttia myyntiluvan haltijan padtoksen antamispédivaa

edeltdvén tilikauden keskimddrdisestd unionin liikevaihdosta pdivia kohti.

Juokseva uhkasakko voidaan méaérita olemaan voimassa asianomaisen komission
padtoksen ilmoittamispdivastd sithen paivédn saakka, jona myyntiluvan haltijan

velvollisuuden noudattamatta jattdminen on lopetettu.

7. Komissio antaa 147 artiklan mukaisesti delegoituja sddadoksid, joilla tiydennetéén tata

asetusta vahvistamalla

a)  menettelyt, joita komissio noudattaa méériatessidén sakkoja tai uhkasakkoja, mukaan
luettuina sddnndt menettelyn vireillepanosta, selvittdmistoimista,
puolustautumisoikeudesta, asiakirjoihin tutustumisesta, oikeusavusta ja

luottamuksellisuudesta;

b)  muut yksityiskohtaiset sddnnot, jotka koskevat komission maardamié taloudellisia

seuraamuksia muille oikeussubjekteille kuin myyntiluvan haltijalle;
c)  sddnnot menettelyn kestosta ja vanhentumisajoista;

d) tekijit, jotka komission on otettava huomioon sakkojen ja uhkasakkojen tasoa

madrittdessddn, ja niiden perimistd koskevat edellytykset ja yksityiskohtaiset sddnnot.
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8. Komissio voi 1 kohdassa tarkoitetun velvollisuuden noudattamatta jittdmistd koskevan
tutkimuksen suorittamiseksi tehdd yhteistyotd toimivaltaisten kansallisten viranomaisten

kanssa ja tukeutua lddkeviraston tarjoamiin resursseihin.

0. Kun komissio tekee pdédtoksen taloudellisen seuraamuksen méédradamisestd, se julkaisee
tapauksesta tiivistelmén, joka sisdltdd taloudellisen seuraamuksen kohteeksi joutuneiden
myyntilupien haltijoiden nimet ja maérattyjen taloudellisten seuraamusten suuruuden ja
perusteet ottaen huomioon myyntiluvan haltijoiden oikeutetut edut liikesalaisuuksien

suojaamisessa.

10. Euroopan unionin tuomioistuimella on tiysi harkintavalta tutkiessaan valitukset
paitoksisti, joilla komissio on médrannyt taloudellisia seuraamuksia. Euroopan unionin
tuomioistuin voi kumota komission maardaman sakon tai uhkasakon taikka alentaa tai

korottaa sita.

X luku

Saantelyverkosto

137 artikla

Toimivaltaiset viranomaiset

1. Jasenvaltioiden on nimettiva toimivaltaiset viranomaiset suorittamaan tassa asetuksessa
sdddettyja tehtdvi.
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2. Jasenvaltioiden on varmistettava, ettd kiytettdvissd on riittdvat taloudelliset resurssit
henkildston ja muiden resurssien hankkimiseksi, joita toimivaltaiset viranomaiset

tarvitsevat tdssd asetuksessa sdddettyjen toimien suorittamisessa.

3. Toimivaltaisten viranomaisten on toimittava yhteistyossd keskenddn tissd asetuksessa
sdddettyjen tehtdviensd suorittamiseksi ja annettava muiden jidsenvaltioiden toimivaltaisille
viranomaisille kyseisten tehtivien kannalta tarpeellinen ja hyddyllinen tuki.

Toimivaltaisten viranomaisten on toimitettava toisilleen tarpeelliset tiedot.

4. Toimivaltaisten viranomaisten on perustellusta pyynnosté toimitettava viipymaétta
123 artiklassa tarkoitettu kirjanpito ja 127 artiklassa tarkoitetut valvontaraportit muiden

jasenvaltioiden toimivaltaisille viranomaisille.

138 artikla

Tieteellinen lausunto kansainvilisille eldinterveysjdrjestdille

1. Ladkevirasto voi antaa tieteellisid lausuntoja kansainvilisten eldinterveysjérjestdjen kanssa
tehtédvin yhteistyon puitteissa sellaisten eldinlddkkeiden arvioimiseksi, jotka on tarkoitettu
yksinomaan unionin ulkopuolisille markkinoille. Tétd koskeva hakemus on jétettidva
ladkevirastolle 8 artiklan sdédnndsten mukaisesti. Ladkevirasto voi asiaankuuluvaa jérjestod

kuultuaan laatia tieteellisen lausunnon.

2. Ladkevirasto vahvistaa erityiset menettelysddnndt 1 kohdan tdytantoonpanoa varten.
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139 artikla

Eldinlddkekomitea
1. Ladkeviraston yhteyteen perustetaan eldinldédkekomitea, jaljempana 'komitea'.
2. Ladkeviraston toimitusjohtajalla tai hdnen edustajallaan ja komission edustajilla on oikeus

osallistua kaikkiin komitean, tyoryhmien ja tieteellisten neuvoa-antavien ryhmien

kokouksiin.

3. Komitea voi perustaa pysyvid ja véliaikaisia tyoryhmid. Komitea voi perustaa tieteellisid
neuvoa-antavia ryhmid tietyntyyppisten eldinlddkkeiden arviointia varten, ja se voi siirtdi
ndille ryhmille tiettyja 141 artiklan 1 kohdan b alakohdassa tarkoitettujen tieteellisten

lausuntojen laatimiseen liittyvid tehtavia.

4. Komitea perustaa pysyvén tydoryhmaén, jonka yksinomaisena tehtiviné on antaa tieteellista
neuvontaa yrityksille. Toimitusjohtaja perustaa yhteistydssd komitean kanssa hallinnolliset
rakenteet ja menettelyt, joiden avulla asetuksen (EY) N:o 726/2004 57 artiklan 1 kohdan
n alakohdassa tarkoitettua yrityksille annettavaa neuvontaa kehitetdin erityisesti uusiin

hoitomuotoihin liittyvien eldinlddkkeiden kehittimisen alalla.
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5. Komitea perustaa pysyvén lddketurvatydryhmin, jonka toimialaan kuuluu unionin
ladketurvajérjestelmédsséd havaittujen mahdollisten lddketurvasignaalien arviointi ja joka
ehdottaa 79 artiklassa tarkoitettuja riskinhallintavaihtoehtoja komitealle ja
koordinointiryhmalle ja koordinoi ladketurvatoimintaa koskevaa toimivaltaisten

viranomaisten ja lddkeviraston keskindisté tiedottamista.
6. Komitea vahvistaa tydjarjestyksensd. Tyojarjestyksessd on vahvistettava erityisesti
a)  menettelyt puheenjohtajan nimittdmiseksi ja korvaamiseksi;

b)  tyoryhmien ja tieteellisten neuvoa-antavien ryhmien jdsenten nimedminen asetuksen
(EY) N:o 726/2004 62 artiklan 2 kohdan toisessa alakohdassa tarkoitettujen
hyviéksyttyjen asiantuntijoiden luettelojen perusteella seké tydryhmien ja tieteellisten

neuvoa-antavien ryhmien kuulemismenettelyt;

c) kiireellisissd tapauksissa noudatettava lausuntomenettely, erityisesti tdimén asetuksen

mukaisen markkinavalvonnan ja lddketurvatoiminnan osalta.

Tyojérjestys tulee voimaan, kun komissio ja lddkeviraston hallintoneuvosto ovat antaneet

asiasta myonteisen lausunnon.

7. Léadkeviraston sihteeristd antaa komitealle teknisti, tieteellistd ja hallinnollista tukea ja
varmistaa komitean antamien lausuntojen johdonmukaisuuden ja laadun seki
asianmukaisen koordinoinnin timén komitean ja asetuksen (EY) N:o 726/2004
56 artiklassa tarkoitettujen lddkeviraston muiden komiteoiden ja koordinointiryhmén

vililla.
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8. Komitean lausunnot saatetaan julkisesti saataville.

140 artikla

Komitean jdsenet

1. Kukin jésenvaltio nimedd lddkeviraston hallintoneuvostoa kuultuaan komiteaan yhden
jdsenen ja varajdasenen kolmen vuoden toimikaudeksi, joka voidaan uusia. Varajisenet
edustavat jisenid ja ddnestivét jasenten puolesta ndiden poissa ollessa ja heidit voidaan

nimetd toimimaan esittelijoind.

2. Komitean jisenten ja varajdsenten nimedminen pohjautuu heiddn asiantuntemukseensa ja
kokemukseensa eldinlddkkeiden tieteellisessd arvioinnissa, jotta varmistetaan
mahdollisimman korkeatasoinen ammattipdtevyys ja laaja-alainen asiantuntemus kyseiselld

alalla.

3. Jasenvaltio voi siirtdd tehtdvansad komiteassa toiselle jasenvaltiolle. Jdsenvaltio ei saa

edustaa useampaa kuin yhtd muuta jisenvaltiota.

4. Komitea voi nimeté enintédn viisi lisdjdsentd, jotka valitaan erityisen tieteellisen
patevyyden perusteella. Lisdjdsenten toimikausi on kolme vuotta, ja se voidaan uusia;

lisdjdsenilld ei ole varajésenia.

5. Jos lisdjdsenid nimetddn, komitea ilmoittaa, mita erityistd tdydentdvaa tieteellisti
patevyyttd lisdjdsenet tuovat mukanaan. Lisdjdsenet valitaan jasenvaltioiden tai

ladkeviraston nimedmien asiantuntijoiden keskuudesta.
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6. Komitea voi nimetd yhden jdsenistdén esittelijédksi suorittamaan 141 artiklassa tarkoitettuja

komitean tehtdvid. Komitea voi my0s nimetd toisen jdsenen esittelijan avustajaksi.

7. Kyseisten komitean jdsenten lisdksi komiteassa voi olla tiettyihin tieteen tai tekniikan

aloihin erikoistuneita asiantuntijoita.

8. Komitean jisenten ja eldinlddkkeiden arvioinnista vastaavien asiantuntijoiden tulee
perustaa toimintansa toimivaltaisten viranomaisten kéytossé oleviin tieteellisiin
arviointeihin ja resursseihin. Kunkin toimivaltaisen viranomaisen on seurattava
suoritettujen arviointien tieteellistd tasoa ja riippumattomuutta ja varmistettava ne sekd
osallistuttava asianmukaisesti komitean tehtéviin ja tuettava nimettyjen komitean jésenten
ja asiantuntijoiden toimintaa. Tatd tarkoitusta varten jasenvaltioiden on annettava

nimeédmilleen jédsenille ja asiantuntijoille riittdvét tieteelliset ja tekniset resurssit.

0. Jasenvaltioiden on pidétyttdvd antamasta komitean jasenille ja asiantuntijoille ohjeita, jotka
ovat ristiriidassa heille kuuluvien tehtdvien kanssa taikka komitean tehtdvien ja

ladkeviraston vastuualueiden kanssa.
141 artikla
Komitean tehtavdt
1. Komitean tehtdvina on

a)  suorittaa sille tdimén asetuksen ja asetuksen (EY) N:o 726/2004 nojalla annetut

tehtavat;
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b) laatia lddkeviraston tieteelliset lausunnot eldinlddkkeiden arviointia ja kiyttoa

koskevista kysymyksisti;

c) laatia ladkeviraston toimitusjohtajan tai komission pyynndsté lausuntoja

eldinlddkkeiden arviointiin ja kdyttoon liittyvista tieteellisistd kysymyksistd;

d) laatia ladkeviraston lausuntoja keskitetyn menettelyn mukaisesti jétettyjen
hakemusten hyviksyttavyydesti ja keskitetyn menettelyn mukaisesti myyntiluvan
saaneiden eldinlddkkeiden myyntiluvan myontdmisestd, myyntiluvan ehtojen

muuttamisesta, myyntiluvan keskeyttimisesta tai peruuttamisesta;

e)  ottaa asianmukaisesti huomioon jisenvaltioiden esittimaét tieteellisid lausuntoja

koskevat pyynnot;
f)  antaa neuvontaa tirkeissd, yleisissi tieteellisissad kysymyksissé;

g)  antaa tieteellinen lausunto Maailman eldintautijarjeston kanssa tehtdvén yhteistyon
puitteissa sellaisten eldinldékkeiden arvioimiseksi, jotka on tarkoitus saattaa

yksinomaan unionin ulkopuolisille markkinoille;

h)  antaa lausuntoja kotieldintaloudessa kéytettyjen eldinlddkkeiden ja
biosidivalmisteiden jdimien enimmaismaéristd, jotka voidaan hyviksyd

eldinperdisissi elintarvikkeissa asetuksen (EY) N:o 470/2009 mukaisesti;

1)  tarjota tieteellistd neuvontaa mikrobilddkkeiden ja loisladkkeiden kdytosta eldimilla
unionissa ilmenevén resistenssin pitdmiseksi mahdollisimman vdhidisena ja

ajantasaistaa neuvot tarvittaessa;

PE-CONS 45/1/18 REV 1 244



j)  antaajdsenvaltioille puolueettomia tieteellisid lausuntoja komitean késiteltdvaksi

annetuista kysymyksista.

2. Komitean jdsenten on huolehdittava siitd, ettd ladkeviraston tehtavit ja toimivaltaisten

viranomaisten suorittama ty6 on asianmukaisesti sovitettu yhteen.

3. Valmistellessaan lausuntoaan komitean on pyrittiavé kaikin tavoin tieteelliseen
yksimielisyyteen. Jos yksimielisyyteen ei padsté, lausunnossa tulee olla sekd enemmiston

kanta ettd eridvat mielipiteet, molemmat perusteluineen.

4. Jos johonkin komitean lausunnoista pyydetdin uudelleentarkastelua, kun tista
mahdollisuudesta on sdidetty unionin lainsdddannossd, komitea nimeéa esittelijin ja
tarvittaessa avustavan esittelijan, jotka ovat eri henkil6t kuin lausunnon esittelijé ja
avustava esittelijd. Uudelleentarkastelumenettely voi koskea ainoastaan hakijan alun perin
nimedmia kohtia lausunnossa, ja se voi perustua ainoastaan tieteelliseen tietoon, joka oli
saatavilla, kun komitea antoi lausunnon. Hakija voi pyytéé, ettd komitea kuulee tieteellisti

neuvoa-antavaa ryhmii uudelleentarkastelun yhteydessa.

142 artikla
Eldinlddkkeiden keskindistd tunnustamismenettelyd ja

hajautettua menettelyd kdsittelevd koordinointiryhmd

1. Perustetaan elédinlddkkeiden keskindistd tunnustamismenettelyé ja hajautettua menettelyéd

kisittelevd koordinointiryhmd, jaljempané 'koordinointiryhma'.
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2. Ladkevirasto vastaa koordinointiryhmén sihteeristdstd, joka avustaa koordinointiryhmén
menettelyjen toiminnassa ja varmistaa asianmukaiset suhteet timén ryhmain, lddkeviraston

ja toimivaltaisten viranomaisten valill4.

3. Koordinointiryhmé vahvistaa tydjéarjestyksensd, joka tulee voimaan, kun komissio on

antanut siitd myonteisen lausunnon. Tyojirjestys julkistetaan.

4. Ladkeviraston toimitusjohtajalla tai hinen edustajallaan ja komission edustajilla on oikeus

osallistua kaikkiin koordinointiryhmén kokouksiin.

5. Koordinointiryhmén on tehtdva tiivistd yhteistyotd toimivaltaisten viranomaisten ja

ladkeviraston kanssa.

143 artikla

Koordinointiryhmdn jdsenet

1. Koordinointiryhmissé on jokaisesta jasenvaltiosta yksi edustaja, joka nimetddn kolmen
vuoden toimikaudeksi, joka voidaan uusia. Jdsenvaltiot voivat nimeti varajdsenen.

Koordinointiryhmén jésenilld voi olla mukanaan asiantuntijoita.

2. Koordinointiryhmén jésenten ja heidén asiantuntijoidensa tulee tehtdviensa suorittamiseksi
perustaa toimintansa toimivaltaisten viranomaisten kdytdssé oleviin tieteellisiin ja
sddntelyyn liittyviin resursseihin, asiaankuuluviin tieteellisiin arviointeihin ja komitean
suosituksiin. Kunkin toimivaltaisen viranomaisen on seurattava edustajansa tekemien

arviointien laatua ja tuettava hinen toimintaansa.
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3. Koordinointiryhmén jésenten on pyrittdvé kaikin tavoin yksimielisyyteen kasiteltdvissa

asioissa.

144 artikla

Koordinointiryhmdin tehtdvdt

Koordinointiryhmén tehtdvané on

a) kasitelld keskindistd tunnustamismenettelyé ja hajautettua menettelyd koskevia
kysymyksid;
b) késitelld neuvoja, joita komitean lddketurvatyéryhma on antanut jasenvaltioissa

myyntiluvan saaneisiin eldinladkkeisiin liittyvistd ladketurvatoiminnan

riskinhallintatoimenpiteisti, ja antaa tarvittaessa suosituksia jasenvaltioille ja myyntiluvan

haltjjoille;

C) késitelld jasenvaltioiden myontdmien myyntilupien ehtojen muutoksia koskevia
kysymyksié;

d) antaa suosituksia jasenvaltioille siitd, onko tietty eldinlidke tai eldinlddkeryhma katsottava

tdman asetuksen soveltamisalaan kuuluvaksi eldinlddkkeeksi;

e) koordinoida 81 artiklan 4 kohdassa tarkoitetun signaalien hallinnointiprosessin tulosten

arvioinnista vastaavan johtavan viranomaisen valintaa;

f) laatia ja julkaista vuotuinen luettelo viite-eldinladkkeisté, joiden valmisteyhteenvedot

yhdenmukaistetaan, 70 artiklan 3 kohdan mukaisesti.
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XTI luku

Yleiset sadannokset ja menettelysdinnokset

145 artikla

Pysyvd eldinlddkekomitea

1. Komissiota avustaa pysyvé eldinlddkekomitea, jaljempénd 'pysyvd komitea'. Pysyvi

komitea on asetuksessa (EU) N:o 182/2011 tarkoitettu komitea.

2. Kun viitataan tdhin kohtaan, sovelletaan asetuksen (EU) N:o 182/2011 5 artiklaa.

146 artikla

Liitteen 1[I muuttaminen

1. Siirretddn komissiolle valta antaa 147 artiklan 2 kohdan mukaisesti delegoituja saadoksid,
joilla muutetaan liitettd II eldinlddkkeiden laatua, turvallisuutta ja tehoa koskeville
teknisille asiakirjoille asetettujen vaatimusten mukauttamiseksi tekniikan ja tieteen

kehitykseen.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 248



2. Komissio antaa 147 artiklan 3 kohdan mukaisesti delegoituja sdadoksid, joilla muutetaan
liitettd II riittdvén yksityiskohtaisuuden saavuttamiseksi, jotta voidaan varmistaa
oikeusvarmuus ja yhdenmukaisuus seké tarvittava ajantasaistaminen ja samalla valttaa
liitteen II soveltamisen tarpeeton keskeytyminen, myos uusiin hoitomuotoihin liittyvid
eldinlddkkeitd koskevien erityisvaatimusten kdyttdonoton osalta. Néitd delegoituja
sdddoksid hyviksyessddn komissio ottaa asianmukaisesti huomioon eldinten terveyteen,

kansanterveyteen ja ymparistoon liittyvit ndkokohdat.

147 artikla

Siirretyn sdddosvallan kdyttiminen

1. Komissiolle siirrettyd valtaa antaa delegoituja sdddoksid koskevat tdssé artiklassa sdddetyt
edellytykset.
2. Siirretddn komissiolle ... pdivéstd ...kuuta ... [timén asetuksen voimaantulopiivi] viiden

vuoden ajaksi 37 artiklan 4 kohdassa, 57 artiklan 3 kohdassa, 106 artiklan 6 kohdassa,
109 artiklan 1 kohdassa, 115 artiklan 3 kohdassa, 118 artiklan 2 kohdassa, 136 artiklan

7 kohdassa ja 146 artiklan 1 ja 2 kohdassa tarkoitettu valta antaa delegoituja saddoksia.
Komissio laatii siirrettyd sadddsvaltaa koskevan kertomuksen viimeistddn yhdeksin
kuukautta ennen timén viiden vuoden kauden pééttymistd. Sddddsvallan siirtoa jatketaan
ilman eri toimenpiteitd samanpituisiksi kausiksi, jolleir Euroopan parlamentti tai neuvosto
vastusta téllaista jatkamista viimeistdan kolme kuukautta ennen kunkin kauden

padttymista.

3. Siirretddn komissiolle ... pdivéstd ...kuuta ... [tdmén asetuksen voimaantulopdivi]
... paivain ...kuuta ... [timén asetuksen soveltamispdivi] 146 artiklan 2 kohdassa

tarkoitettu valta antaa delegoituja sdddoksia.
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4. Euroopan parlamentti tai neuvosto voi milloin tahansa peruuttaa 37 artiklan 4 kohdassa,
57 artiklan 3 kohdassa, 106 artiklan 6 kohdassa, 109 artiklan 1 kohdassa, 115 artiklan
3 kohdassa, 118 artiklan 2 kohdassa, 136 artiklan 7 kohdassa ja 146 artiklan 1 ja 2
kohdassa tarkoitetun sddddsvallan siirron. Peruuttamispaitokselld lopetetaan tuossa
paitoksessd mainittu sdddosvallan siirto. Peruuttaminen tulee voimaan sitd paivai
seuraavana péivind, jona sitd koskeva paitds julkaistaan Euroopan unionin virallisessa
lehdessd, tai jonakin myohempind, kyseisesséd padtoksessd mainittuna paivana.

Peruuttamispditos ei vaikuta jo voimassa olevien delegoitujen sdddosten patevyyteen.

5. Ennen kuin komissio hyvéksyy delegoidun sédddoksen, se kuulee kunkin jésenvaltion
nimedmid asiantuntijoita paremmasta lainsdadénnosta 13 pdivana huhtikuuta 2016 tehdyssa

toimielinten vélisessd sopimuksessa vahvistettujen periaatteiden mukaisesti.

6. Heti kun komissio on antanut delegoidun sdaddksen, komissio antaa sen tiedoksi

yhtdaikaisesti Euroopan parlamentille ja neuvostolle.

7. Edellé olevien 37 artiklan 4 kohdan, 57 artiklan 3 kohdan, 106 artiklan 6 kohdassa,
109 artiklan 1 kohdan, 115 artiklan 3 kohdan, 118 artiklan 2 kohdan, 136 artiklan 7 kohdan
ja 146 artiklan 1 ja 2 kohdan nojalla annettu delegoitu sdddds tulee voimaan ainoastaan, jos
Euroopan parlamentti tai neuvosto ei ole kahden kuukauden kuluessa siité, kun
asianomainen sdddos on annettu tiedoksi Euroopan parlamentille ja neuvostolle, ilmaissut
vastustavansa sitd tai jos sekd Euroopan parlamentti ettd neuvosto ovat ennen mainitun
médrdajan padttymistd ilmoittaneet komissiolle, ettd ne eivit vastusta sdddostd. Euroopan

parlamentin tai neuvoston aloitteesta titd madrdaikaa jatketaan kahdella kuukaudella.
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148 artikla

Tietosuoja

1. Jasenvaltioiden on sovellettava jdsenvaltioissa timén asetuksen nojalla suoritettavaan

henkil6tietojen kisittelyyn Euroopan parlamentin ja neuvoston asetusta (EU) 2016/679!.

2. Komission ja lddkeviraston timin asetuksen nojalla suorittamaan henkil6tietojen

kisittelyyn sovelletaan Euroopan parlamentin ja neuvoston asetusta (EU) 2018/17252.

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EU) 2016/679, annettu 27 pédivanéd huhtikuuta
2016, luonnollisten henkildiden suojelusta henkil6tietojen késittelyssd sekd nédiden tietojen
vapaasta liikkkuvuudesta ja direktiivin 95/46/EY kumoamisesta (EUVL L 119, 4.5.2016,

s. 1).

Euroopan parlamentin ja neuvoston asetus (EU) 2018/1725, annettu 23 pdivind lokakuuta
2018, luonnollisten henkildiden suojelusta unionin toimielinten, elinten ja laitosten
suorittamassa henkilGtietojen késittelyssi ja ndiden tietojen vapaasta litkkuvuudesta seka
asetuksen (EY) N:o 45/2001 ja paitoksen N:o 1247/2002/EY kumoamisesta (EUVL L 295,
21.11.2018, 2. 39).
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XII luku

Siirtymasainnokset ja loppusiainnokset

149 artikla

Kumoaminen
Kumotaan direktiivi 2001/82/EY.
Viittauksia kumottuun direktiiviin pidetdén viittauksina tdhén asetukseen liitteessd IV olevan
vastaavuustaulukon mukaisesti.
150 artikla
Suhde muihin unionin sdddoksiin

1. Taman asetuksen sdédnndsten ei pida tulkita vaikuttavan direktiivin 96/22/EY sddnnoksiin.

2. Komission asetusta (EY) N:o 1234/2008! ei sovelleta tdmin asetuksen soveltamisalaan

kuuluviin eldinldakkeisiin.

Komission asetus (EY) N:o 1234/2008, annettu 24 pédivand marraskuuta 2008, ihmisille ja
eldimille tarkoitettujen ldékkeiden myyntilupien ehtojen muutosten tutkimisesta (EUVL L
334, 12.12.2008, s. 7).
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3. Komission asetusta (EY) N:o 658/2007! ei sovelleta timén asetuksen soveltamisalaan

kuuluviin eldinldakkeisiin.

151 artikla

Aiemmat hakemukset

1. Asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukaisesti ennen ... pdivad ...kuuta ... [timén asetuksen
soveltamispdiva)] jétettyjé eldinlddkkeiden myyntilupahakemuksia tai myyntilupien ehtojen
muutoksia, jotka on validoitu, koskevia menettelyjd on tdydennettiva asetuksen (EY) N:o

726/2004 mukaisesti.

2. Ennen ... piivéd ...kuuta ... [tdmin asetuksen soveltamispdiva] direktiivin 2001/82/EY
mukaisesti validoituja eldinlddkkeiden myyntilupahakemuksia koskevia menettelyja on

tdydennettdvi kyseisen direktiivin mukaisesti.

3. Direktiivin 2001/82/EY 33, 34, 35, 39, 40 ja 78 artiklan nojalla ennen ... pdivda
...kuuta ... [timin asetuksen soveltamispdivi] kdynnistetyt menettelyt on saatettava

paitokseen kyseisen direktiivin mukaisesti.

1 Komission asetus (EY) N:o 658/2007, annettu 14 pdivana kesékuuta 2007, Euroopan
parlamentin ja neuvoston asetuksen (EY) N:o 726/2004 nojalla annettuihin myyntilupiin
liittyvien tiettyjen velvoitteiden rikkomisesta johtuvista taloudellisista seuraamuksista
(EUVL L 155, 15.6.2007, s. 10).
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152 artikla
Nykyiset eldinlddkkeet ja

voimassa olevat myyntiluvat ja rekisteroinnit

1. Elédinlddkkeiden myyntiluvat ja homeopaattisten eldinldédkkeiden rekisterdinnit, jotka on
myOnnetty ennen ...pdivad ...kuuta ... [timén asetuksen soveltamispdivd] direktiivin
2001/82/EY tai asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukaisesti, on katsottava myonnetyiksi
tdméan asetuksen mukaisesti, ja ndin ollen niihin sovelletaan tdméan asetuksen

asiaankuuluvia sddnnoksia.

Tédmin kohdan ensimmaisté alakohtaa ei sovelleta mikrobilddkettd siséltaviin
eldinladkkeisiin, jotka on varattu ihmisten hoitoon 37 artiklan 5 kohdassa tarkoitettujen

tdytdntoonpanosdddosten mukaisesti.

2. Direktiivin 2001/82/EY tai asetuksen (EY) N:o 726/2004 mukaisesti markkinoille
saatettuja eldinladkkeitd voidaan edelleen asettaa saataville ...pdivédén ...kuuta ...
[paivamaird, joka on viisi vuotta timén asetuksen soveltamispdivéstd], vaikka ne eivét

olisi tdimén asetuksen mukaisia.

3. Poiketen siitd, mitd tdmén artiklan 1 kohdassa sdddetddn, 39 artiklassa sdadettyja
varoaikoja ei sovelleta viite-eldinlddkkeisiin, joille on myonnetty myyntilupa ennen
... paivaa ... kuuta ... [tdimin asetuksen soveltamispdivid], vaan timén osalta sovelletaan

edelleen kumottujen sdddosten vastaavia sddnnoksia.
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153 artikla

Delegoituja sdddoksid ja tdaytdintéonpanosdddoksid koskevat siirtymdsddnndkset

1. Edella 118 artiklan 2 kohdassa tarkoitetut delegoidut sdddokset ja 37 artiklan 5 kohdassa,
57 artiklan 4 kohdassa, 77 artiklan 6 kohdassa, 95 artiklan 8 kohdassa, 99 artiklan
6 kohdassa ja 104 artiklan 7 kohdassa tarkoitetut tdytdntoonpanosidéddokset annetaan ennen
... pdivad ... kuuta ... [timén asetuksen soveltamispdivd]. Néitd delegoituja sdddoksié ja
taytantoonpanosaddoksid sovelletaan ... pdivastd ...kuuta ... [tdméan asetuksen

soveltamispdiva].

2. Komissio antaa 37 artiklan 4 kohdassa tarkoitetut delegoidut sdddokset viimeistdan
... pdivand ...kuuta ... [nelja kuukautta ennen timén asetuksen soveltamispdivad], sanotun
vaikuttamatta mainittuun soveltamispédivadn. Nditd delegoituja sdddoksiéd sovelletaan

... pdivastd ...kuuta ... [timén asetuksen soveltamispdiva].

3. Komissio antaa 57 artiklan 3 kohdassa ja 146 artiklan 2 kohdassa tarkoitetut delegoidut
sdaddokset ja 55 artiklan 3 kohdassa ja 60 artiklan 1 kohdassa tarkoitetut
taytdntoonpanosdddokset viimeistddn ... pdivdna ...kuuta ... [12 kuukautta ennen timén
asetuksen soveltamispdivdd], sanotun vaikuttamatta timén asetuksen soveltamispaivaan.
Naitd delegoituja sdddoksia ja taytdntoonpanosdddoksid sovelletaan ... pdivistd ...kuuta ...

[tdmén asetuksen soveltamispaivi].

4. Komissio hyvéksyy 109 artiklan 1 kohdassa tarkoitetut delegoidut sdddokset ja 17 artiklan
2 ja 3 kohdassa, 93 artiklan 2 kohdassa, 109 artiklan 2 kohdassa ja 115 artiklan 5 kohdassa
tarkoitetut tdytdntdonpanosdadokset viimeistddn ... pdivini ...kuuta ... [3 vuotta timén
asetuksen soveltamispdivistd], sanotun vaikuttamatta timén asetuksen soveltamispdivadn.
Naitd delegoituja sdddoksiad ja taytdntoonpanosdddoksid sovelletaan aikaisintaan

... pdivastd .. .kuuta ... [timédn asetuksen soveltamispéivi].
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5. Siirretdéin komissiolle valta antaa téssd asetuksessa sdddettyjd delegoituja sadadoksié ja
taytdntoonpanosdadoksid ... pdivistd ...kuuta ... [timédn asetuksen voimaantulopdivi],
sanotun vaikuttamatta timén asetuksen soveltamispdivdin. Naitd delegoituja sdddoksié ja
taytantoonpanosadadoksid sovelletaan ... pdivastd ...kuuta ... [tdmédn asetuksen

soveltamispdivé], jollei tdssd asetuksessa toisin sdddeta.

Komissio varmistaa téssa asetuksessa tarkoitettuja delegoituja sdéddoksié ja
taytantoonpanosdddoksid hyviksyessddn, ettd niiden hyviaksymisen ja niiden soveltamisen

aloittamisen viliin jaa riittavasti aikaa.

154 artikla
Lddketurvatietokannan ja valmistusta ja

tukkukauppaa koskevan tietokannan perustaminen

Liadkevirasto varmistaa yhteisty0ssé jasenvaltioiden ja komission kanssa ladketurvatietokannan
perustamisen 74 artiklan mukaisesti ja valmistusta ja tukkukauppaa koskevan tietokannan
perustamisen 91 artiklan mukaisesti viimeistdén ... pdivanad ...kuuta ... [tdmin asetuksen

soveltamispdivi], sanotun vaikuttamatta timén asetuksen soveltamispdivain.
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155 artikla
Toimivaltaisten viranomaisten perustettavaa valmistetietokantaa varten

toimittamat tiedot

Toimivaltaisten viranomaisten on viimeistéén ... pdivdna ...kuuta ... [timén asetuksen
soveltamispdivd] toimitettava lddkevirastolle sdhkdisesti tiedot kaikista eldinlidékkeistd, jotka ovat
tietojen toimittamishetkelld jo saaneet myyntiluvan toimivaltaisen viranomaisen jésenvaltiossa,

kayttden 55 artiklan 3 kohdan a alakohdassa tarkoitettua esitysmuotoa.

156 artikla

Ympdristoriskien arviointia koskevien sddntojen tarkastelu

Komissio esittdd viimeistdén ... pdivdna ...kuuta ... [tdmin asetuksen soveltamispdivéd]| Euroopan
parlamentille ja neuvostolle kertomuksen toteutettavuustutkimuksesta, joka koskee vaikuttaviin
aineisiin perustuvaa arviointijarjestelmiéd (monografiat) ja muita mahdollisia vaihtoehtoja
eldinladkkeiden ympéristoriskien arviointia varten, ja liittdd siithen tarvittaessa

lainsdadantoehdotuksen.

157 artikla

Komission kertomus eldinten hoitamiseen kdytettdivistd perinteisistd kasviperdisistd valmisteista

Komissio antaa viimeistdén ... pdivana ...kuuta ... [paivimiira joka on viisi vuotta timén
asetuksen soveltamispdivistd] Euroopan parlamentille ja neuvostolle kertomuksen unionissa
eldinten hoitamiseen kaytettdvistd perinteisisti kasviperdisistd valmisteista. Komissio antaa
tarvittaessa lainsddadéntoehdotuksen yksinkertaistetun jarjestelmin kayttoonottamiseksi eldinten

hoitamiseen kdytettdvien perinteisten kasviperdisten valmisteiden rekisterdimistd varten.

Jasenvaltioiden on annettava komissiolle tietoa tédllaisten perinteisten kasviperdisten valmisteiden

kaytostd alueellaan.
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158 artikla

Hevoseldimid koskevien toimenpiteiden tarkastelu

Komissio esittdd viimeistddn ... pdivana ...kuuta ... [padivamdird joka on kolme vuotta timén
asetuksen soveltamispdivistd] Euroopan parlamentille ja neuvostolle kertomuksen
tilannearviostaan, joka koskee hevoseldinten hoitamista eldinldékkeilld ja niiden sulkemista pois
elintarvikeketjusta, myds kolmansista maista tuotavien hevoseldinten osalta, ja toteuttaa liséksi
tarvittavia asianmukaisia toimia ottaen huomioon erityisesti kansanterveyden, eldinten

hyvinvoinnin, petosriskin ja kolmansien maiden kanssa tasapuoliset toimintaedellytykset.

159 artikla
Tiettyihin hyvdd tuotantotapaa koskeviin todistuksiin

sovellettavat siirtymdsddnndkset

Velvollisuuksia, jotka koskevat sellaisista inaktivoiduista immunologisista eldinlddkkeistd annettuja
hyvii tuotantotapaa koskevia todistuksia, jotka valmistetaan epidemiologisessa yksikossé olevasta
eldimestd tai olevista eldimistd saaduista taudinaiheuttajista tai antigeeneisté ja joita kdytetdan
kyseisen eldimen tai kyseisten eldinten hoitoon samassa epidemiologisessa yksikdssé taikka eldimen
tai eldinten hoitoon yksikdssé, kun epidemiologinen yhteys on vahvistettu, aletaan soveltaa vasta
niiden 93 artiklan 2 kohdassa tarkoitettujen tdytintoonpanosddddsten soveltamispéivéasti, joissa
vahvistetaan kyseisten eldinlddkkeiden hyvéi tuotantotapaa koskevat erityistoimenpiteet, sanotun

vaikuttamatta timén asetuksen soveltamispdivaan.
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160 artikla™

Voimaantulo ja soveltaminen

Tama asetus tulee voimaan kahdentenakymmenentené pdivéna sen jdlkeen, kun se on julkaistu

Euroopan unionin virallisessa lehdessd.

Sitd sovelletaan ... pdivésti ...kuuta ... [kolmen vuoden kuluttua timén asetuksen voimaantulosta].

Tama asetus on kaikilta osiltaan velvoittava, ja sitd sovelletaan sellaisenaan kaikissa jasenvaltioissa.

Tehty Strasbourgissa

Euroopan parlamentin puolesta Neuvoston puolesta

Puhemies Puheenjohtaja

* EUVL: varmistettava, ettd tdima asetus tulee voimaan samana paivénd kuin asiakirjoissa
PE-CONS 43/18 (2014/0255(COD)) ja PE-CONS 44/18 (2014/0256(COD)) olevat
asetukset.
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2.1.

2.2.

2.3.

3.1.

3.2.

LIITE 1
8 artiklan 1 kohdan a alakohdassa tarkoitetut tiedot
Myyntilupahakemuksen oikeusperusta
Hakija
Hakijan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka

Lopputuotteen valmistajan (valmistajien) tai tuojan (tuojien) nimi tai toiminimi ja
vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka sekd vaikuttavan aineen (vaikuttavien

aineiden) valmistajan nimi tai toiminimi ja vakituinen osoite tai rekisterdity toimipaikka

Valmistuksen, tuonnin, valvonnan ja erien vapauttamisen eri vaiheissa kéytettavien

valmistuspaikkojen nimet ja osoitteet
Eldinladkkeen tunnistustiedot
Eldinlddkkeen nimi ja anatomis-terapeuttis-kemiallinen koodi (ATCvet-koodi)

Vaikuttava aine (vaikuttavat aineet) ja, jos sellaisia on, liuotin (liuottimet)
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3.3.

3.4.

3.5.

3.6.

4.1.

4.2.

5.1.

5.2

5.3.

Vahvuus tai, jos kyseessd on immunologinen eldinldike, biologinen aktiivisuus,

voimakkuus tai titteri

Ladkemuoto

Antoreitti

Kohde-eldinlaji

Valmistusta ja ldéketurvatoimintaa koskevat tiedot

Todiste valmistusluvasta tai todistus hyvéasti valmistustavasta

Ladketurvajarjestelmin kantatiedoston viitenumero

Eldinladkkeen tiedot

Ehdotettu valmisteyhteenveto, joka on laadittu 35 artiklan mukaisesti

Eldinladkkeen myyntipakkauksen kuvaus, pakkaus ja pakkausmerkinnit mukaan luettuina

Sisd- ja ulkopakkauksessa ja pakkausselosteessa annettavien tietojen ehdotettu teksti

10—16 artiklan mukaisesti

PE-CONS 45/1/18 REV 1

LITEI

[\



6.1.

6.2.

6.3.

6.4.

6.5.

Muut tiedot

Luettelo maista, joissa eldinlddkkeelle on myonnetty myyntilupa tai joissa eldinlddkkeen

myyntilupa on peruutettu

Jaljennokset kaikista jasenvaltioiden myontdmien myyntilupien ehtoihin sisdltyvista

valmisteyhteenvedoista
Luettelo maista, joissa hakemus on jétetty tai evétty
Luettelo jdsenvaltioista, joissa eldinlddke on tarkoitus saattaa markkinoille

Eldinladkkeen laatua, turvallisuutta ja tehoa koskevat kriittiset asiantuntijalausunnot
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LIITE 11
I8 artiklan 1 kohdan b alakohdassa tarkoitetut vaatimukset

SISALLYSLUETTELO

JOHDANTO JA YLEISET PERIAATTEET
I0SASTO  VAATIMUKSET MUILLE KUIN IMMUNOLOGISILLE ELAINLAAKKEILLE
1 OSA: YHTEENVETO ASIAKIRJOISTA
A. HALLINNOLLISET TIEDOT
B. VALMISTEYHTEENVETO, PAKKAUSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
C. YKSITYISKOHTAISET JA KRIITTISET YHTEENVEDOT
2 OSA: FARMASEUTTISET (FYSIKAALIS-KEMIALLISET, BIOLOGISET TAI
MIKROBIOLOGISET) TIEDOT (LAATU)
Perusperiaatteet ja -vaatimukset
A. AINESOSIEN LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS
1. Laadullinen koostumus

2. Tavanomaiset késitteet

Komissio muuttaa tita liitettd 146 artiklan ja 153 artiklan mukaisesti. Kaikki tissé liitteessa
olevat viittaukset artikloihin tai "tdhén direktiiviin" on ymmaérrettiva viittauksiksi
direktiiviin 2001/82/EY, jollei toisin ole sdéddetty.
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3.  Madréllinen koostumus

4.  Farmaseuttinen tuotekehitys

VALMISTUSMENETELMAN KUVAUS

LAHTOAINEIDEN TARKASTUS

1.  Yleiset vaatimukset

1.1. Vaikuttavat aineet

1.1.1. Farmakopeoissa mainitut vaikuttavat aineet

1.1.2. Vaikuttavat aineet, joita ei ole mainittu farmakopeassa

1.1.3.Biologiseen hyviksikiytettavyyteen mahdollisesti vaikuttavat fysikaalis-
kemialliset ominaisuudet

1.2. Apuaineet

1.3. Siilytysastian sulkemismekanismi

1.3.1. Vaikuttava aine

1.3.2. Lopputuote

1.4. Biologista alkuperii olevat aineet

VALMISTUKSEN VALITUOTTEILLE SUORITETTAVAT TARKASTUKSET

LOPPUTUOTTEEN TARKASTUKSET

1.  Lopputuotteen yleiset ominaisuudet

2. Vaikuttavien aineiden tunnistustiedot ja mééritys
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3. Apuaineen ainesosien tunnistustiedot ja mairitys
4.  Turvallisuustestit
F. SAILYVYYSKOKEET
1.  Vaikuttavat aineet
2. Lopputuote
G. MUUT TIEDOT
3 OSA: TURVALLISUUS- JA JAAMATESTIT
A.  Turvallisuustestit
I LUKU: TESTIEN SUORITTAMINEN
1.  Valmisteen ja sen vaikuttavien aineiden tdsmélliset tunnistustiedot
2. Farmakologia
2.1. Farmakodynamiikka
2.2. Farmakokinetiikka
3. Toksikologia
3.1. Kerta-annoksen toksisuus
3.2. Toistetun annostelun toksisuus
3.3. Kohde-eldinlajien sietokyky
3.4. Lisdantymis- ja kehitystoksisuus
3.4.1. Tutkimus vaikutuksista lisdéntymiseen

3.4.2.Kehitystoksisuustutkimus
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3.5. Genotoksisuus

3.6. Karsinogeenisuus

3.7. Poikkeukset

4. Muut vaatimukset

4.1. Erityistutkimukset

4.2. Jadmien mikrobiologiset ominaisuudet

4.2.1.Mahdolliset vaikutukset ihmisen suolistoflooraan

4.2.2.Mahdolliset vaikutukset elintarvikkeiden teollisessa jalostuksessa
kaytettyihin mikro-organismeihin

4.3. Havainnot ihmisissi

4.4. Resistenssin kehittyminen

5. Kéyttéjien turvallisuus

6.  Ympdéristoriskien arviointi

6.1. Sellaisten eldinlddkkeiden ymparistoriskien arviointi, jotka eivét sisalla
muuntogeenisii organismeja tai koostu niistad

6.2. Muuntogeenisii organismeja sisdltdvien tai niistd koostuvien
eldinladkkeiden ympéristoriskien arviointi

II LUKU: TIETOJEN JA ASIAKIRJOJEN ESITTAMINEN

PE-CONS 45/1/18 REV 1

LIITE II

N



B. Jadmatestit
I LUKU: TESTIEN SUORITTAMINEN
1.  Johdanto
2. Aineenvaihdunta ja jddmakinetiikka
2.1. Farmakokinetiikka (imeytyminen, jakaantuminen, metabolisoituminen,
erittyminen)
2.2. Jaamien poistuminen
3. Jadmien analyyttinen tutkiminen
II LUKU: TIETOJEN JA ASIAKIRJOJEN ESITTAMINEN
1. Tuotteen tunnistetiedot
4 OSA: PREKLIINISET TUTKIMUKSET JA KLIINISET LAAKETUTKIMUKSET
I LUKU: PREKLIINISET VAATIMUKSET
A. Farmakologia
A.1. Farmakodynamiikka
A.2. Resistenssin kehittyminen
A.3. Farmakokinetiikka
B.  Kohde-eldinlajien sietokyky
II LUKU:  KLIINISET VAATIMUKSET
1.  Yleiset periaatteet

2. Kliinisten ladketutkimusten suorittaminen
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II OSASTO

[II LUKU: TIEDOT JA ASIAKIRJAT

1. Prekliinisten tutkimusten tulokset

2. Kliinisten ladketutkimusten tulokset

IMMUNOLOGISIA ELAINLAAKKEITA KOSKEVAT VAATIMUKSET
1 OSA: YHTEENVETO ASIAKIRJOISTA
A. HALLINNOLLISET TIEDOT
B. VALMISTEYHTEENVETO, PAKKAUSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
C. YKSITYISKOHTAISET JA KRIITTISET YHTEENVEDOT
2 OSA KEMIALLISET, FARMASEUTTISET JA BIOLOGISET TAI MIKROBIOLOGISET
TIEDOT (LAATU)
A. AINESOSIEN LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS
1. Laadullinen koostumus
2. 'Tavanomaiset kisitteet'

3. Maérillinen koostumus
4.  Ladkekehitys
VALMISTUSMENETELMAN KUVAUS
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LAHTOAINEIDEN TUOTANTO JA TARKASTUS
1. Farmakopeoissa mainitut 1&htdaineet
2. Lihtoaineet, joita ei ole mainittu farmakopeassa
2.1. Biologista alkuperdd olevat 1dhtoaineet
2.2. Muuta kuin biologista alkuperdé olevat lédhtdaineet
VALMISTUSPROSESSIN AIKANA SUORITETTAVAT TARKASTUKSET
LOPPUTUOTTEEN TARKASTUKSET
Lopputuotteen yleiset ominaisuudet
Vaikuttavien aineiden tunnistustiedot
Erén titteri tai voimakkuus

Adjuvanttien tunnistustiedot ja mééritys

1
2
3
4
5. Apuaineen ainesosien tunnistustiedot ja miéritys
6 Turvallisuustestit

7 Steriiliys- ja puhtaustestit

8 Jaannoskosteus

9 Inaktivaatio

ERIEN YHDENMUKAISUUS

VAKAUSTESTIT

MUUT TIEDOT
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3 OSA: TURVALLISUUSTESTIT
JOHDANTO JA YLEISET VAATIMUKSET

A.
B.

LABORATORIOKOKEET

1.  Kerta-annoksen turvallisuus

2. Kertayliannoksen turvallisuus

3. Toistetun annoksen turvallisuus

4.  Lisddntymistoimintojen tutkiminen

5. Immunologisten toimintojen tutkiminen

6.  Erityisvaatimukset eldville rokotteille

6.1. Rokotekannan levidminen

6.2. Jakaantuminen rokotetussa eldimessa

6.3. Heikennettyjen rokotteiden muuntuminen virulenteiksi
6.4. Rokotekannan biologiset ominaisuudet

6.5. Kantojen rekombinaatio tai genomien uudelleenjirjestely
7. Kayttdjien turvallisuus

8. Jddmien tutkiminen

9. Vuorovaikutukset

KENTTATUTKIMUKSET

YMPARISTORISKIEN ARVIOINTI
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4 OSA:

5 OSA:

6 OSA:

II1 OSASTO TIETTYJA MYYNTILUPAHAKEMUKSIA KOSKEVAT VAATIMUKSET

E. MUUNTOGEENISIA ORGANISMEJA SISALTAVIIN TAI NIISTA

KOOSTUVIIN ELAINLAAKKEISIIN LIITTYVAT ARVIOINTIVAATIMUKSET

TEHON OSOITTAMISTA KOSKEVAT KOKEET

I LUKU

1. Yleiset periaatteet

2. Kokeiden suorittaminen

II LUKU
A.  Yleiset vaatimukset
B.  Laboratoriokokeet
C. Kenttikokeet
TIEDOT JA ASIAKIRJAT
A. JOHDANTO
B. LABORATORIOKOKEET
C. KENTTATUTKIMUKSET
JULKAISUVITTEET

1. Rinnakkaiseldinlaakkeet

2. Samankaltaiset biologiset eldinlddkkeet

3. Vakiintunut eldinldékinnéllinen kéytto
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4
5.
6

7.

Yhdistelméeldinladkkeet
Tietoiseen suostumukseen perustuvat hakemukset
Poikkeuksellisissa olosuhteissa jdtettdvien hakemusten asiakirja-aineisto

Sekamuotoiset myyntilupahakemukset

IV OSASTO TIETTYJEN ELAINLAAKKEIDEN MYYNTILUPAHAKEMUKSIA
KOSKEVAT VAATIMUKSET

1.
2.

IMMUNOLOGISET ELAINLAAKKEET
HOMEOPAATTISET ELAINLAAKKEET

PE-CONS 45/1/18 REV 1

LIITE II

10



JOHDANTO JA YLEISET PERIAATTEET

Myyntilupahakemukseen liitetyt 12—13 d artiklan mukaiset tiedot ja asiakirjat on esitettdva
tdssd liitteessd vahvistettujen vaatimusten mukaisesti, ja niiden on oltava seuraavassa
asiakirjassa julkaistujen komission ohjeiden mukaisia: The rules governing medicinal
products in the European Union (1adkkeitd koskevat Euroopan unionin méairdykset),

osa 6 B, NtA-ohjeisto (Notice to applicants), Veterinary medicinal products, Presentation

and Contents of the Dossier.

Kootessaan asiakirjoja myyntilupahakemusta varten hakijoiden on otettava huomioon
myos eldinlddkinnillisen tietimyksen nykytilanne ja Euroopan lddkeviraston (EMEA)
julkaisemat eldinlddkkeiden laatua, turvallisuutta ja tehoa koskevat tieteelliset ohjeet seka
muut ladkkeitd koskevat yhteison ohjeet, jotka komissio on julkaissut asiakirjan The rules

governing medicinal products in the European Union eri osissa.

Muiden kuin immunologisten eldinlddkkeiden osalta laatua koskevassa (farmaseuttisessa)
hakemusaineiston osassa (fysikaalis-kemialliset, biologiset ja mikrobiologiset kokeet)
sovelletaan Euroopan farmakopean kaikkia asiaankuuluvia monografioita, myos
yleismonografioita ja yleisid lukuja. Immunologisten eldinldikkeiden osalta laatua,
turvallisuutta ja tehoa koskevassa hakemusaineiston osassa sovelletaan Euroopan
farmakopean kaikkia asiaankuuluvia monografioita, myos yleismonografioita ja yleisia

lukuja.
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Tuotantoprosessin on oltava eldinlddkkeiden hyvien tuotantotapojen periaatteista ja
yleisohjeista annetun komission direktiivin 91/412/ETY! mukaisia ja niiden hyvaa
valmistustapaa koskevien periaatteiden ja ohjeiden mukaisia, jotka komissio on julkaissut

asiakirjan The rules governing medicinal products in the European Union osassa 4.

Kaikki tiedot, joilla on merkitystd asianomaisen eldinlaikkeen arvioinnissa, seka
myonteiset ettéd kielteiset, on liitettdva hakemukseen. Varsinkin keskenerdisista tai
keskeytetyistd eldinlddkettd koskevista kokeista tai tutkimuksista on annettava kaikki

merkitykselliset tiedot.

Farmakologiset, toksikologiset, jidma- ja turvallisuustutkimukset on suoritettava Euroopan
parlamentin ja neuvoston direktiiveissd 2004/10/EY? ja 2004/9/EY? vahvistettujen hyvid

laboratoriokdytintdd koskevien sddnndsten mukaisesti.

Jasenvaltioiden on varmistettava, ettd kaikki eldinkokeet suoritetaan neuvoston direktiivin

86/609/ETY* mukaisesti.

W N -

EYVL L 228, 17.8.1991, s. 70.
EUVL L 50, 20.2.2004, s. 44.
EUVL L 50, 20.2.2004, s. 28.
EYVL L 358, 18.12.1986, s. 1.
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10.

Etujen ja haittojen jatkuvaa arviointia varten kaikki uudet tiedot, joita ei ole alkuperéisessa
lupahakemuksessa, ja kaikki lddketurvatoimintaa koskevat tiedot on toimitettava
toimivaltaiselle viranomaiselle. Sen jdlkeen kun myyntilupa on myo6nnetty, kaikki
hakemusaineiston sisdltoon tehtdviat muutokset on alistettava toimivaltaisille viranomaisille
komission asetuksen (EY) N:o 1084/2003! tai (EY) N:o 1085/2003% mukaisesti kyseisten

asetusten 1 artiklassa méadritellylld tavalla luvan saaneiden eldinlddkkeiden osalta.

Hakemusaineiston on siséllettdvd Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin
2001/18/EY3 2 artiklassa tarkoitettuja geneettisesti muunnettuja organismeja (GMO)
sisdltdvien tai niistd koostuvien eldinlddkkeiden vapauttamiseen liittyvien ympéristoriskien
arviointi. Tiedot on esitettdva direktiivin 2001/18/EY ja Euroopan parlamentin ja
neuvoston asetuksen (EY) N:o 726/20044 sdannosten mukaisesti, ja kaikki komission

julkaisemat ohjeet on otettava huomioon.

Joustavampaa ldhestymistapaa voidaan kéyttad tapauksissa, joissa myyntilupahakemus
koskee pientd markkinasektoria edustaville eldinlajeille ja kdyttoaiheisiin tarkoitettua
eldinlddketta. Télloin olisi otettava huomioon asiaankuuluvat tieteelliset ohjeet ja/tai

tieteellinen neuvonta.

W N -

EUVL L 159, 27.6.2003, s. 1.
EUVL L 159, 27.6.2003, s. 24.
EYVL L 106, 17.4.2001, s. 1
EUVL L 136, 30.4.2004, s. 1.
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Téma liite on jaettu neljdén eri osastoon:

I osasto sisdltdd vakiovaatimukset muita kuin immunologisia eldinldikkeitd koskeville

hakemuksille.
IT osasto siséltdd vakiovaatimukset immunologisia eldinlddkkeitd koskeville hakemuksille.
IIT osastossa kuvataan myyntilupahakemusten ja vaatimusten eri tyypit.

IV osasto sisdltdd tietyn tyyppisten eldinlddkkeiden hakemusaineistoa koskevat vaatimukset.
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1 OSASTO
VAATIMUKSET MUILLE KUIN
IMMUNOLOGISILLE ELAINLAAKKEILLE

Seuraavia vaatimuksia sovelletaan muihin eldinldékkeisiin kuin immunologisiin eldinlddkkeisiin,

ellei 111 osastossa muuta todeta.

1 OSA
YHTEENVETO ASIAKIRJOISTA

HALLINNOLLISET TIEDOT

Hakemuksen kohteena olevasta lddkkeestd on annettava nimi, vaikuttavien aineiden nimet
sekd vahvuus, ladkemuoto, antoreitti ja -tapa (katso direktiivin 12 artiklan 3 kohdan
f alakohta), valmisteen myyntipakkauksen kuvaus, mukaan lukien pakkaus,

pakkausmerkinnit ja pakkausseloste (katso direktiivin 12 artiklan 3 kohdan | alakohta).

Hakijan on ilmoitettava nimensi ja osoitteensa, valmistajien sekd tuotannon, testauksen ja
vapauttamisen eri vaiheisiin liittyvien paikkojen nimet ja osoitteet (mukaan lukien
lopputuotteen valmistaja ja vaikuttavien aineiden valmistaja) seki tarvittaessa

maahantuojan nimi ja osoite.

Hakijan on ilmoitettava hakemuksensa tueksi toimittamiensa asiakirjaniteiden maara ja

nimet sekd mahdollisesti toimitettavat niytteet.
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Hallinnollisiin tietoihin on liitettdva asiakirja, joka osoittaa, ettd valmistajalla on

44 artiklassa tarkoitettu lupa valmistaa kyseisid eldinladkkeitd, sekd luettelo niistd maista,
joissa lupa on myonnetty, jaljennokset tuotteen ominaisuuksia koskevista yhteenvedoista
14 artiklan mukaisesti, sellaisina kuin jdsenvaltiot ovat ne hyvéksyneet, ja luettelo niistd

maista, joissa hakemus on jdtetty tai hylétty.
VALMISTEYHTEENVETO, PAKKAUSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE

Hakijan on esitettdva timén direktiivin 14 artiklan mukainen valmisteyhteenveto.

Sisé- ja ulkopakkaukseen ehdotettavat pakkausmerkinnét on toimitettava timan direktiivin

V osaston mukaisesti, samoin pakkausseloste, jos sellaista vaaditaan 61 artiklan nojalla.
Hakijan on liséksi toimitettava yksi tai useampi néyte tai vedos kyseisen eldinladkkeen

myyntipakkauksesta vahintddn yhdelld Euroopan unionin virallisella kielelld. Vedos

voidaan toimittaa sdhkdisesti mustavalkoisena, jos toimivaltaiselta viranomaiselta on saatu

tdhdn ennakkosuostumus.
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YKSITYISKOHTAISET JA KRIITTISET YHTEENVEDOT

Direktiivin 12 artiklan 3 kohdan mukaisesti on toimitettava yksityiskohtaiset ja kriittiset
yhteenvedot farmaseuttisista (fysikaalis-kemiallisista, biologisista tai mikrobiologisista)
kokeista, turvallisuus- ja jadmatesteistd, prekliinisistd tutkimuksista ja kliinisista
ladketutkimuksista seki testeistd, joilla arvioidaan eldinldadkkeen ympiristdlle mahdollisesti

aiheuttamia riskeja.

Yksityiskohtaiset ja kriittiset yhteenvedot on laadittava hakemuksen jattamishetken
tieteellisen tietimyksen mukaan. Niiden on siséllettava arvio myyntilupahakemuksen
muodostavista erilaisista testeistd ja tutkimuksista, ja niissd on késiteltdva kaikkia
eldinlddkkeen laadun, turvallisuuden ja tehon arvioinnin kannalta merkittévia tekijoita.
Niissé on esitettdvi yksityiskohtainen yhteenveto suoritettujen kokeiden ja tutkimusten

tuloksista seké tarkat julkaisuviitteet.

Kaikista tarkeistd tiedoista on esitettdvd yhteenveto lisdyksessd, mahdollisuuksien mukaan
taulukko- tai graafisessa muodossa. Yksityiskohtaisten ja kriittisten yhteenvetojen ja

lisdyksen on siséllettdvé tarkat ristiviittaukset padasiakirja-aineiston sisdltdmiin tietoihin.

Yksityiskohtaiset ja kriittiset yhteenvedot on allekirjoitettava ja paivattdva, ja niithin on
liitettdva tiedot tutkimuksen tekijan koulutuksesta ja ammatillisesta kokemuksesta.

Tutkimuksen tekijan ammatillinen suhde hakijaan on ilmoitettava.
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Jos vaikuttavaa ainetta on kédytetty ihmisille tarkoitetussa lddkkeessd, jolle on mydnnetty
lupa Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivin 2001/83/EY Hiitteessé I vahvistettujen
vaatimusten mukaisesti, kyseisen liitteen moduulissa 2 olevassa 2.3 jaksossa tarkoitettu
yleinen laatutiivistelma voi tarvittaessa korvata vaikuttavaa ainetta tai tuotetta koskevien

asiakirjojen yhteenvedon.

Jos toimivaltainen viranomainen on ilmoittanut julkisesti, ettd lopputuotteen kemialliset,
farmaseuttiset ja biologiset tai mikrobiologiset tiedot voidaan sisdllyttda
hakemusaineistoon ainoastaan yhteisen teknisen asiakirjan (Common Technical
Document) muodossa, farmaseuttisten kokeiden yksityiskohtainen ja kriittinen yhteenveto

voidaan esittdd yleisen laatutiivistelman muodossa.

Jos hakemus koskee pienen markkinasektorin eldinlajeja tai kiyttdaiheita, yleisen

laatutiivistelmén muotoa voidaan kéyttad ilman toimivaltaisten viranomaisten

ennakkosuostumusta.
1 EYVLL 311, 28.11.2001, s. 67.
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2 0SA
FARMASEUTTISET
(FYSIKAALIS-KEMIALLISET, BIOLOGISET TAI MIKROBIOLOGISET)
TIEDOT (LAATU)

Perusperiaatteet ja -vaatimukset

Myyntilupahakemukseen 12 artiklan 3 kohdan j alakohdan ensimmaéisen luetelmakohdan
mukaisesti liitettdvit tiedot ja asiakirjat on esitettdva jdljempéand vahvistettujen vaatimusten

mukaisesti.

Farmaseuttisten (fysikaalis-kemiallisten, biologisten tai mikrobiologisten) tietojen on
siséllettdva vaikuttavien aineiden ja valmiin eldinlddkkeen osalta tiedot
valmistusprosessista, ominaisuuksista, laadunvalvonnan menettelyisté ja vaatimuksista
sekd sdilyvyydesti sekd kuvaus eldinlddkkeen koostumuksesta, kehityksesti ja

myyntipakkauksesta.

Euroopan farmakopeassa, jos timé on mahdollista, tai jonkin jasenvaltion farmakopeassa

olevia kaikkia monografioita, myds yleismonografioita ja yleisid lukuja, sovelletaan.

Analyysimenetelmien on noudatettava 1dhtdaineiden ja lopputuotteen laadun analysointia
ja valvontaa koskevia kriteerejé, ja niissd on otettava huomioon vahvistetut ohjeet ja

vaatimukset. Validointitutkimusten tulokset on toimitettava.
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Analyysimenettelyt on esitettdva riittdvan tarkoin yksityiskohdin siten, ettd ne ovat
toistettavissa toimivaltaisen viranomaisen pyynnosté suoritettavissa tarkastuksissa. Kaikki
erityislaitteet ja -vélineet, joita saatetaan kayttdd, on kuvattava riittdvan tarkasti, ja mukaan
voidaan liittd4 kaaviokuva. Laboratorioreagenssien kaavaa on tarvittaessa tiydennettiva
valmistusmenetelmilld. Euroopan farmakopeaan tai jasenvaltion farmakopeaan siséltyvien
analyysimenetelmien osalta kuvaus voidaan korvata tdsmalliselld viittauksella kyseiseen

farmakopeaan.

Euroopan farmakopean kemiaan ja biologiaan liittyvii viiteaineistoa on kéytettava, jos
aiheellista. Jos muita viitevalmisteita ja viitestandardeja kdytetdén, ne on nimettdva ja

kuvattava yksityiskohtaisesti.

Jos vaikuttavaa ainetta on kdytetty ihmisille tarkoitetussa ldékkeessd, jolle on myonnetty
lupa direktiivin 2001/83/EY liitteessid I vahvistettujen vaatimusten mukaisesti, kyseisen
direktiivin moduulissa 3 olevat kemialliset, farmaseuttiset ja biologiset tai mikrobiologiset
tiedot voivat korvata tapauksen mukaan vaikuttavaa ainetta tai lopputuotetta koskevat

asiakirjat.

Vaikuttavaa ainetta tai lopputuotetta koskevat kemialliset, farmaseuttiset ja biologiset tai
mikrobiologiset tiedot voidaan sisdllyttdd hakemusaineistoon yhteisen teknisen asiakirjan
muodossa vain, jos toimivaltainen viranomainen on julkisesti ilmoittanut tasta

mahdollisuudesta.

Jos hakemus koskee pienen markkinasektorin eldinlajeja tai kiyttoaiheita, yhteisen
teknisen asiakirjan muotoa voidaan kéyttdd ilman toimivaltaisten viranomaisten

ennakkosuostumusta.
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AINESOSIEN LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS
Laadullinen koostumus

Ladkkeen kaikkien ainesosien 'laadullisella koostumuksella' tarkoitetaan seuraavien

nimitystd tai kuvausta:
- vaikuttavat aineet,

—  apuaineiden ainesosat niiden luonteesta tai kdytetystd madréstéd riippumatta, mukaan
lukien viriaineet, sdilytysaineet, adjuvantit, stabilisaattorit, sakeutusaineet,

emulgaattorit, mauste- ja aromiaineet,

—  eldinladkkeiden ulompien kuorien nieltédviksi tai muulla tavoin eldimille annettavaksi

tarkoitetut ainesosat, kuten kapselit ja gelatiinikapselit.

Niihin tietoihin on liitettdva kaikki tarvittavat tiedot pakkauksesta ja tapauksen mukaan
ryhmépakkauksesta sekd, jos aiheellista, sen sulkemistavasta ja lddkkeen mukana

toimitettavista vélineistd, joilla lddketta kdytetdédn tai annetaan.
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Tavanomaiset kasitteet

Eldinladkkeen sisdltimien ainesosien kuvauksessa kéytettdvilld 'tavanomaisilla késitteilld'
tarkoitetaan, tdimén rajoittamatta tdiman direktiivin 12 artiklan 3 kohdan ¢ alakohdan

sdannosten soveltamista:

— Euroopan farmakopeassa, jos tdima on mahdollista, tai jonkin jasenvaltion
kansallisessa farmakopeassa olevien ainesosien osalta asianomaisen monografian

paanimitystd, jonka yhteydessé esitetddn viittaus asianomaiseen farmakopeaan,

— muiden ainesosien osalta Maailman terveysjirjeston suosittelemaa yleisti
kansainvélistd nimed, johon voi liittyéd toinen yleisnimi, tai ndiden puuttuessa tarkkaa
tieteellistd nimed; ainesosat, joilla ei ole yleistd kansainvilistd nimed tai tarkkaa
tieteellistd nimed, on kuvattava esittimalld selvitys niiden alkuperésti ja

valmistustavasta tdydennettynd tarvittaessa muilla asiaankuuluvilla tiedoilla,

— vériaineiden osalta neuvoston direktiivissi 78/25/ETY! niille osoitettua E-tunnusta.

3. Maérillinen koostumus

3.1. Eldinladkkeen sisdltimien kaikkien vaikuttavien aineiden 'méérillisen koostumuksen'
ilmoittamiseksi on, kyseisen lddkemuodon mukaan, méériteltdva jokaisen vaikuttavan
aineen madra tai biologisen aktiivisuuden yksikéiden maard joko annos-, massa- tai
tilavuusyksikkod kohden.

1 EYVLL 11, 14.1.1978, s. 18.
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Biologisen aktiivisuuden yksikoitd on kéytettévi aineille, joita ei voida méadritelld
kemiallisesti. Jos Maailman terveysjérjestd on maéritellyt kansainvilisen biologisen
aktiivisuuden yksikon, on sitd kdytettdva. Jos kansainvélistd yksikkoad ei ole mééritelty, on
biologisen aktiivisuuden yksikot ilmaistava siten, ettd ne antavat yksiselitteisen tiedon
aineiden aktiivisuudesta, kdyttdmalld soveltuvissa tapauksissa Euroopan farmakopean

yksikkdja.

Aina kun mahdollista, on ilmoitettava biologinen aktiivisuus massa- tai tilavuusyksikkoa

kohden. Tietoja on tdydennettava:

—  kerta-annoksina kiytettdvien valmisteiden osalta jokaisen vaikuttavan aineen
massalla tai biologisen aktiivisuuden yksikdiden maaralld yksittdisessi
sdilytysastiassa, ottaen tarvittaessa huomioon tuotteen kiytettidvissd oleva maéra,

my0s kdyttovalmiina,

—  tippoina annettavien eldinlddkkeiden osalta jokaisen vaikuttavan aineen massalla tai
biologisen aktiivisuuden yksikoiden maarilla yhdessi tipassa tai valmisteen yhté

millilitraa tai yhtd grammaa vastaavassa miiréssa,

— siirappien, emulsioiden, raemuotoisten valmisteiden ja muiden mitattuina méérini
annettavien ladkemuotojen osalta jokaisen vaikuttavan aineen massalla tai biologisen

aktiivisuuden yksikdiden mééralld médramittaa kohden.

3.2. Vaikuttavat aineet, jotka esiintyvit yhdisteind tai johdannaisina, on kuvattava maaréllisesti
niiden kokonaismassan mukaan ja, jos se on tarpeen tai merkityksellistd, molekyylin

vaikuttavan osan tai vaikuttavien osien massan mukaan.
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3.3.

Eldinladkkeestd, jonka siséltdmélle vaikuttavalle aineelle hactaan myyntilupaa ensimmaéisti
kertaa missé tahansa jésenvaltiossa, on jarjestelmallisesti ilmoitettava sellaisen vaikuttavan
aineen, joka on suola tai hydraatti, maard molekyylin vaikuttavan osan tai vaikuttavien
osien massana. Kaikkien muiden jdsenvaltioissa my6hemmin myyntiluvan saavien
eldinladkkeiden méarillinen koostumus on ilmoitettava saman vaikuttavan aineen osalta

samalla tavoin.
Farmaseuttinen tuotekehitys

Koostumuksen, ainesosien, sisdpakkauksen, mahdollisten muiden pakkausten ja tapauksen
mukaan ulkopakkauksen valinta, apuaineille lopputuotteessa tarkoitettu toiminto ja
lopputuotteen valmistusmenetelma on selostettava. Tdma selostus on perusteltava
farmaseuttiseen tuotekehitykseen liittyvilld tieteellisilla tiedoilla. Tuotteen yliannostus
valmistuksessa on ilmoitettava perusteluineen. Mikrobiologiset ominaisuudet
(mikrobiologinen puhtaus ja antimikrobinen vaikutus) ja kdyttdohjeet on osoitettava
soveltuviksi myyntilupahakemuksessa méiriteltyyn eldinlddkkeen aiottuun

kayttotarkoitukseen.
VALMISTUSMENETELMAN KUVAUS

Valmistukseen ja testaukseen osallistuvan jokaisen valmistajan nimi, osoite ja vastuualue

sekd jokainen esitetty tuotantopaikka tai -tila on ilmoitettava.

Myyntilupahakemukseen 12 artiklan 3 kohdan d alakohdan mukaisesti liitettdvd kuvaus
valmistusmenetelmésti on laadittava siten, ettd se antaa riittdvén kuvan suoritettujen

toimien luonteesta.
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Tata varten kuvauksen on sisillettdva ainakin:

valmistuksen eri vaiheet, jotta voidaan arvioida, ovatko lddkemuodon tuottamisessa

kaytetyt prosessit mahdollisesti aiheuttaneet haitallisia muutoksia ainesosissa,

keskeytymaéttoman valmistuksen osalta kaikki tiedot varotoimista lopputuotteen

homogeenisuuden varmistamiseksi,

valmistusohje ja kaikkien kdytettyjen aineiden méérilliset tiedot, kuitenkin siten, ettd
apuaineiden méaarat voidaan antaa likimééraisiné arvoina, jos se on lddkemuodon
vuoksi valttdmatontd; kaikki aineet, jotka saattavat havitd valmistuksen aikana, on

mainittava; yliannostus on ilmoitettava ja perusteltava,

valmistusvaiheet, joissa otetaan ndytteitd valmistuksen aikaisia tarkastuksia varten, ja
sovelletut raja-arvot, jos muut esitetyt asiakirjat osoittavat tarkastukset lopputuotteen

laadunvalvonnan kannalta tarpeellisiksi,

valmistusprosessin validoivat kokeelliset tutkimukset ja tarvittaessa prosessin

validointijarjestelmé tuotantoerid varten,

steriilien tuotteiden osalta, jos on kdytetty muita kuin farmakopeassa mainittuja
tavanomaisia sterilisointivaatimuksia, tiedot kdytetyisté sterilointiprosesseista ja/tai

aseptisista menettelyista.
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LAHTOAINEIDEN TARKASTUS
Yleiset vaatimukset

Tassd kohdassa 'ldhtoaineilla’ tarkoitetaan kaikkia eldinlédékkeen ja tarvittaessa sen
sdilytysastian ja sulkemismekanismin sisdltdmid ainesosia, joita edelld olevan A jakson

1 kohdassa tarkoitetaan.

Hakemusaineiston on siséllettdva 1ahtoaineiden kaikkien erien laadunvarmistusta varten

suoritettuja kokeita koskevat eritelmét ja tiedot.

Myyntilupahakemuksessa on ilmoitettava jokaiselle 1&htaine-erélle suoritettavat
tavanomaiset kokeet. Muiden kuin farmakopeassa mainittujen kokeiden suorittaminen on
perusteltava toimittamalla todisteet siitd, ettd lahtdaineet tayttavit kyseisen farmakopean

laatuvaatimukset.

Jos European Directorate for the Quality of Medicines and HealthCare (EDQM) on
myoOntinyt sertifikaatin (Certificate of Suitability) ldhtdaineelle, vaikuttavalle aineelle tai
apuaineelle, kyseinen sertifikaatti toimii viittauksena Euroopan farmakopean

asianomaiseen monografiaan.

Jos sertifikaattiin viitataan, valmistajan on annettava hakijalle kirjallinen vakuutus siitd,

ettd valmistusprosessia ei ole muutettu sen jialkeen, kun EDQM on mydntidnyt sertifikaatin.

Lahtoaineista esitetddn analyysitodistus, jolla osoitetaan mééritellyn eritelmén

noudattaminen.
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1.1.

Vaikuttavat aineet

Vaikuttavan aineen valmistukseen ja testaukseen osallistuvan jokaisen valmistajan nimi,

osoite ja vastuualue sekd jokainen esitetty tuotantopaikka tai -tila on ilmoitettava.

Selkedsti méadritellyn vaikuttavan aineen osalta vaikuttavan aineen valmistaja tai hakija voi
jérjestdd niin, ettd vaikuttavan aineen valmistaja toimittaa seuraavat tiedot suoraan
toimivaltaisille viranomaisille erilliseni vaikuttavan aineen kantatiedoston siséltdvana

asiakirjana (Active Substance Master File):

a)  yksityiskohtainen kuvaus valmistusprosessista,

b)  kuvaus valmistuksen aikaisesta laadunvalvonnasta,
c)  kuvaus prosessin validoinnista.

Talloin valmistajan on kuitenkin toimitettava hakijalle kaikki tiedot, joita hakija voi tarvita
ottaakseen eldinlddkkeestd vastuun. Valmistajan on vahvistettava hakijalle kirjallisesti, ettd
se varmistaa erien yhdenmukaisuuden ja ettei se muuta valmistusprosessia tai eritelmid
ilmoittamatta siiti hakijalle. Tallaista muutosta koskevaa hakemusta tukevat asiakirjat ja
tiedot on toimitettava toimivaltaisille viranomaisille ja myds hakijalle, jos ne liittyvit

hakijan osuuteen vaikuttavan aineen kantatiedoston siséltdvéssi asiakirjassa.
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Jos vaikuttavan aineen sertifikaattia ei ole saatavilla, on lisdksi toimitettava tiedot

valmistusmenetelmaésti, laadunvalvonnasta ja epdpuhtauksista seka osoitus

molekyylirakenteesta:

1)

2)

3)

4)

Valmistusprosessia koskevien tietojen on sisdllettdva vaikuttavan aineen
valmistusprosessin kuvaus, joka on osoitus hakijan sitoutumisesta vaikuttavan aineen
valmistamiseen. Kaikki vaikuttavien aineiden valmistuksessa tarvittavat ainekset on
lueteltava, ja on ilmoitettava missd kohtaa prosessia kutakin ainesta kdytetdén.
Kyseisten ainesten laatua ja tarkastusta koskevat tiedot on toimitettava. On
toimitettava osoitus siitd, ettd ainekset ovat niiden aiottua kayttdd koskevien

standardien mukaisia.

Laadunvalvontaa koskevien tietojen on tarvittaessa sisillettavé jokaisessa kriittisessi
vaiheessa suoritetut testit (my0ds hyviksymiskriteerit), vilituotteiden laatua ja
tarkastusta koskevat tiedot seké prosessin validointi ja/tai arviointitutkimukset.
Tietojen on myds tarvittaessa sisdllettdva vaikuttavan aineen analyysimenetelmien

validointitiedot.

Epédpuhtauksia koskevissa tiedoissa on ilmoitettava ennustettavissa olevat
epapuhtaudet seki havaittujen epapuhtauksien miira ja tyyppi. Tietojen on myos

tarvittaessa sisillettdva kyseisten epdpuhtauksien turvallisuutta koskevat tiedot.

Bioteknologisten lddkkeiden osalta osoituksen molekyylirakenteesta on sisillettavi

likimddrdinen aminohappojérjestys ja suhteellinen molekyylimassa.
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Farmakopeoissa mainitut vaikuttavat aineet

Euroopan farmakopean yleisié ja yksittdisid monografioita sovelletaan kaikkiin siind

esitettyihin vaikuttaviin aineisiin.

Ainesosien, jotka tayttdvit Euroopan farmakopean tai jonkin jadsenvaltion farmakopean
vaatimukset, katsotaan tdyttdvéan riittdvalla tavalla 12 artiklan 3 kohdan i alakohdan
vaatimukset. Tdssd tapauksessa analyyttisten menetelmien ja menettelyjen kuvaus voidaan
kussakin asianomaisessa jaksossa korvata asianmukaisella viittauksella kyseiseen

farmakopeaan.

Tapauksissa, joissa Euroopan farmakopean tai jdsenvaltion farmakopean monografian
sisédltdma eritelma on riittiméiton tuotteen laadun varmistamiseksi, toimivaltaiset
viranomaiset voivat vaatia hakijalta soveltuvampia eritelmid seki raja-arvot tietyille

epédpuhtauksille ja niiden validoidut analyysimenetelmit.

Toimivaltaisten viranomaisten on ilmoitettava asiasta kyseisestd farmakopeasta vastaaville
viranomaisille. Myyntiluvan haltijan on annettava kyseisesti farmakopeasta vastaaville

viranomaisille tiedot ilmoitetuista puutteista ja sovelletuista tdydentivisti eritelmisté.

Jos vaikuttavasta aineesta ei ole Euroopan farmakopean monografiaa, mutta se on esitetty

jonkin jdsenvaltion farmakopeassa, kyseistd monografiaa voi kayttaa.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 29

LIITE II



Jos vaikuttavaa ainetta ei ole esitetty Euroopan farmakopeassa eiké jasenvaltion
farmakopeassa, voidaan hyviksyé viittaus jonkin kolmannen maan farmakopeaan, jos sen
soveltuvuus osoitetaan. Talloin hakijan on toimitettava jdljennds kyseisestd monografiasta
tarvittaessa kddnnoksineen. On esitettiva tiedot, jotka osoittavat, ettd monografialla

pystytédén riittdvalla tavalla takaamaan vaikuttavan aineen laatu.

1.1.2  Vaikuttavat aineet, joita ei ole mainittu farmakopeassa

Ainesosat, joita ei ole mainittu missdin farmakopeassa, on esitettdvd monografian

muodossa kdyttiden seuraavia otsikoita:

a)  ainesosan nimed, joka tiyttdd A jakson 2 kohdan vaatimukset, on tdydennettava
mahdollisilla kaupallisilla tai tieteellisilld synonyymeilla;

b) aineen kuvaukseen, joka esitetdéin samanlaisessa muodossa kuin Euroopan
farmakopeassa, on liitettdva kaikki tarvittavat perustelut, erityisesti
molekyylirakenteesta. Jos aineet voidaan kuvailla ainoastaan valmistustapansa
mukaan, kuvauksen olisi oltava riittdvin yksityiskohtainen luonnehtimaan ainetta,
joka on pysyvé sekd koostumukseltaan ettd vaikutuksiltaan;

c) tunnistamistavat voidaan esittdd tdydellisten tekniikoiden muodossa, sellaisina kuin
niitd kiytetddn aineen tuotannossa, ja sellaisten kokeiden muodossa, jotka olisi
suoritettava rutiininomaisesti;
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d)

puhtauskokeet on kuvattava suhteessa jokaiseen yksittdiseen ennustettavissa olevaan
epdpuhtauteen, erityisesti sellaisiin, joilla voi olla haitallinen vaikutus, ja tarvittaessa
sellaisiin, jotka saattavat vaikuttaa epdsuotuisasti lddkkeen sdilyvyyteen tai vadristaa
analyysin tuloksia, kun otetaan huomioon hakemuksen kohteena oleva

aineyhdistelma;

testit ja raja-arvot lopputuotteen kannalta merkittdvien parametrien, kuten
hiukkaskoon ja steriiliyden, tarkastamiseksi on kuvattava, ja menetelmaét validoitava

tarvittaessa;

kun on kyse monimutkaisista kasvi- ja eldintuotteista, on erotettava toisistaan
tapaukset, joissa padasiallisten ainesosien kemiallinen, fysikaalinen tai biologinen
tarkastus on vilttimétontd moninkertaisten farmakologisten vaikutusten takia, ja
tapaukset, joissa tuotteet siséltdvit yhden tai useampia samanlaisen vaikutuksen

aikaansaavia yhdisteryhmii, joille voidaan hyvéksya yleinen méiéritysmenetelma.

Kyseisten tietojen on osoitettava, ettd esitetyt analyysimenetelmait ovat riittivat maériteltya

alkuperdd olevan vaikuttavan aineen laadun varmistamiseksi.

Biologiseen hyviksikdytettivyyteen mahdollisesti vaikuttavat fysikaalis-kemialliset

ominaisuudet

Jossakin farmakopeassa mainittuja tai muita vaikuttavia aineita koskevat seuraavat tiedot

on toimitettava osana vaikuttavia aineita koskevaa yleistd kuvausta, jos eldinlddkkeen

biologinen hyviksikdytettdvyys riippuu niista:

kidemuoto ja liukoisuuskertoimet,

hiukkaskoko, tarvittaessa jauhamisen jilkeen,
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— hydraatiotila,
— 0ljy—vesi-jakaantumiskerroin,
— pK- ja pH-arvot.

Kolmea ensimmadisté luetelmakohtaa ei sovelleta aineisiin, joita kdytetddn yksinomaan

liuoksina.
1.2 Apuaineet

Euroopan farmakopean yleisié ja yksittdisia monografioita sovelletaan kaikkiin siind

esitettyihin aineisiin.

Apuaineiden on noudatettava Euroopan farmakopean asianomaisen monografian
vaatimuksia. Jos Euroopan monografiaa ei ole olemassa, voidaan viitata jonkin
jasenvaltion farmakopeaan, ja jos jisenvaltion monografiaa ei ole olemassa, voidaan viitata
jonkin kolmannen maan farmakopeaan. Talloin kyseisen monografian soveltuvuus on
osoitettava. Tarvittaecssa monografian vaatimuksia on tdydennettdva lisitestein sellaisten
parametrien kuten hiukkaskoon, steriiliyden ja liuotinjiimien tarkastamiseksi. Jos
farmakopean monografiaa ei ole olemassa, on esitettdvi ja perusteltava eritelma.
Vaikuttavalle aineelle 1.1.2 jakson a—e kohdassa vahvistettuja eritelmid koskevia
vaatimuksia on noudatettava. Esitetyt menetelmaét ja niitd tukevat validointitiedot on

1lmoitettava.

Elédinladkkeisiin lisdttaviksi tarkoitettujen vériaineiden on oltava direktiivin 78/25/ETY
vaatimusten mukaisia, lukuun ottamatta tiettyja paikallisesti kdytettdavéksi tarkoitettuja
eldinladkkeitd, kuten hydnteispannat ja korvamerkit, joissa muiden vériaineiden kaytt on

perusteltua.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 32
LIITE II FI



Viriaineiden on tdytettivd komission direktiivissd 95/45/EY! vahvistetut puhtauskriteerit.

Sellaisten uusien apuaineiden osalta, joita kdytetdin eldinlddkkeessd ensimmaisti kertaa tai
uutta antoreittid pitkin, on ilmoitettava valmistusta, ominaisuuksia ja tarkastuksia koskevat
taydelliset tiedot seka ristiviittaukset tueksi esitettyihin seka kliinisiin ettd ei-kliinisiin

turvallisuustietoihin.

1.3 Sdilytysastian sulkemismekanismi

1.3.1  Vaikuttava aine
Vaikuttavan aineen sdilytysastian sulkemismekanismia koskevat tiedot on annettava.
Vaadittujen tietojen tason midrad vaikuttavan aineen fysikaalinen olomuoto (neste,
kiinted).

1.3.2  Lopputuote
Lopputuotteen sdilytysastian sulkemismekanismia koskevat tiedot on annettava.
Vaadittujen tietojen tason madrad eldinlédédkkeen antoreitti ja annostelumuodon fysikaalinen
olomuoto (neste, kiinted).
Pakkausmateriaalien on noudatettava Euroopan farmakopean asianomaisen monografian
vaatimuksia. Jos Euroopan monografiaa ei ole olemassa, voidaan viitata jonkin
jasenvaltion farmakopeaan, ja jos jisenvaltion monografiaa ei ole olemassa, voidaan viitata
jonkin kolmannen maan farmakopeaan. Télloin kyseisen monografian soveltuvuus on
osoitettava.

1 EYVL L 226, 22.9.1995, s. 1.
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Jos farmakopean monografiaa ei ole olemassa, on esitettdvé ja perusteltava

pakkausmateriaalia koskeva eritelma.
Pakkausmateriaalin valintaa ja soveltuvuutta koskevat tieteelliset tiedot on esitettiva.

Tuotteen kanssa kosketuksiin joutuvien uusien pakkausmateriaalien koostumusta,

valmistusta ja turvallisuutta koskevat tiedot on esitettava.

Eldinladkkeen mukana toimitettavia annostelu- tai antovélineitd koskevat eritelmét ja

tarvittaessa toimivuutta koskevat tiedot on esitettava.
1.4 Biologista alkuperii olevat aineet

Jos eldinlddkkeen valmistuksessa kdytetdédn sellaisia ldhtdaineita kuten mikro-organismeja,
kasvi- tai eldinperdisid kudoksia, ihmis- tai eldinperdisié soluja tai nesteitd (veri mukaan
luettuna) tai bioteknologisia solurakenteita, on ldhtdaineiden alkuperi ja tausta kuvattava ja

osoitettava asiakirjalla.

Lahtoaineiden kuvaukseen kuuluvat tuotantosuunnitelma, puhdistus- tai
inaktivaatiomenettelyt validointeineen ja kaikki valmistuksen aikaiset valvontamenettelyt,

joilla on tarkoitus varmistaa lopputuotteen laatu, turvallisuus ja erien yhdenmukaisuus.

Solupankkeja kaytettidessd on osoitettava, ettd solujen ominaisuudet pysyvét

muuttumattomina tuotantoon kéytetylld siirrostustasolla ja sen jilkeen.

Viljelmiainekset, solupankit ja seerumiseokset sekd, jos mahdollista, 1dhtdaineet, josta ne

on johdettu, on tutkittava vierasaineiden varalta.
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Kaytettdessd eldin- tai ihmisperdisiéd ldhtdaineita on kuvattava toimenpiteet, joilla

varmistetaan, ettei potentiaalisesti patogeenisia tekijoitd esiinny.

Jos potentiaalisesti patogeenisten vierasaineiden esiintyminen on vdistimétontd, on ainesta
kdytettdva ainoastaan silloin, kun jatkokasittelylld varmistetaan vierasaineiden

tuhoutuminen ja/tai inaktivaatio, ja timé on validoitava.

Asiakirjoin on osoitettava, ettd viljelméainekset, soluviljelmit, seerumierdt ja muut
ainekset, jotka ovat perdisin TSE:n siirtymisen kannalta merkityksellisistd eldinlajeista,
ovat julkaisun 'Ohjeet ihmisille ja eldimille tarkoitettujen lddkkeiden valityksella
tapahtuvan eldinten spongiformisen enkefalopatian aiheuttajien siirtymisriskin
minimoimiseksi'! ja Euroopan farmakopean vastaavan monografian mukaiset. EDQM:n
myOntdmaa sertifikaattia ja viittausta Euroopan farmakopean asianomaiseen monografiaan

voidaan kéyttdd vaatimustenmukaisuuden osoittamiseen.

D. VALMISTUKSEN VALITUOTTEILLE SUORITETTAVAT TARKASTUKSET
Hakemusaineiston on siséllettdva tiedot, jotka koskevat valmistusprosessin vélivaiheissa
suoritettavia tuotetarkastuksia, joiden tarkoituksena on teknisten ominaisuuksien ja
tuotantoprosessin yhdenmukaisuuden varmistaminen.

1 EUVL C 24, 28.1.2004, s. 6.
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Néamai kokeet ovat vélttiméattomii sen tarkastamiseksi, onko eldinldéke valmistusohjeen
mukainen silloin, kun hakija poikkeuksellisesti esittdd sellaisen analysointimenettelyn
kayttdmistd lopputuotteen tarkastuksessa, johon ei sisdlly kaikkien vaikuttavien aineiden
pitoisuuden madritys (tai apuaineiden ainesosien, jos niihin sovelletaan samoja vaatimuksia

kuin vaikuttaviin aineisiin).

Samoin toimitaan silloin, kun lopputuotteen laadunvalvonta riippuu valmistuksen aikaisista
tarkastuksista, erityisesti niissd tapauksissa, joissa aine on olennaisesti mééritelty

valmistusmenetelménsa perusteella.

Jos vilituotteen saa varastoida ennen jatkokisittelya tai ennen yhdisteen syntetisoimista
primaarisidoksilla, vilituotteen kestoaika on mééritettiva sdilyvyystutkimuksista saatujen

tietojen perusteella.
LOPPUTUOTTEEN TARKASTUKSET

Lopputuotteen tarkastuksessa lopputuote-erd muodostuu kaikista samaan lddkemuotoon
kuuluvista yksikoistd, jotka on tehty samasta alkuperdisestd ainesmaérésté ja jotka ovat
lapikdyneet samat valmistus- ja/tai sterilointitoimet, tai keskeytymattoméassa

tuotantoprosessissa kaikista tietyssé ajassa valmistetuista yksikoista.

Myyntilupahakemuksessa on lueteltava ne kokeet, jotka suoritetaan rutiininomaisesti
jokaiselle lopputuote-erélle. Niiden kokeiden toistumistiheys, joita ei suoriteta

rutiininomaisesti, on ilmoitettava. Vapauttamisrajat on osoitettava.
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Hakemusaineiston on siséllettdvé lopputuotteelle vapauttamishetkelld suoritettuihin

tarkastuksiin liittyvét tiedot, jotka on esitettdvd seuraavien vaatimusten mukaisesti.

Euroopan farmakopean, jos timd on mahdollista, tai jonkin jdsenvaltion farmakopean
asianomaisten monografioiden ja yleisten lukujen vaatimuksia sovelletaan kaikkiin siiné

maédriteltyihin tuotteisiin.

Muiden kuin Euroopan farmakopean tai jonkin jasenvaltion farmakopean asiaa koskevissa
monografioissa ja yleisissa luvuissa mainittujen analysointimenetelmien ja rajojen
kdyttiminen on perusteltava toimittamalla todisteet siitd, ettd jos lopputuote tarkastettaisiin
kyseisten monografioiden mukaan, se tiyttéisi kyseisen farmakopean laatuvaatimukset

kyseisen lddkemuodon osalta.

1. Lopputuotteen yleiset ominaisuudet

Tuotteen yleisid ominaisuuksia koskevien tiettyjen kokeiden on aina sisallyttdva
lopputuotteella suoritettaviin kokeisiin. Ndiden kokeiden on soveltuvissa tapauksissa
liityttdva keskimddriisten massojen ja enimmaéishajontojen tarkastamiseen,
farmakoteknisiin, fysikaalisiin ja mikrobiologisiin kokeisiin sekd organoleptisiin ja
fysikaalisiin ominaisuuksiin, joita ovat tiheys, pH ja taittumiskerroin. Hakijan on kussakin

tapauksessa madriteltdva jokaiselle ndistd ominaisuuksista vaatimukset ja toleranssirajat.

Koeolosuhteet ja tarvittaessa kdytetyt laitteet tai vilineet ja standardit on kuvattava
yksityiskohtaisesti, jos sitéd ei ole tehty Euroopan farmakopeassa tai jdsenvaltioiden
farmakopeoissa. Tadmé koskee my0s tapauksia, joissa tillaisissa farmakopeoissa kuvattuja

menetelmia ei voida soveltaa.
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Lisdksi suun kautta annettavista kiinteistd ladkemuodoista on suoritettava vaikuttavien
aineiden vapautumista ja liukenevuusnopeutta koskevat in vitro -tutkimukset, jollei muu
ole perusteltua. Nama tutkimukset on suoritettava my0s silloin, kun antotapa on toinen, jos

kyseisen jasenvaltion toimivaltaiset viranomaiset katsovat sen tarpeelliseksi.
Vaikuttavien aineiden tunnistustiedot ja mairitys

Vaikuttavien aineiden tunnistaminen ja mairitys on suoritettava joko tuotantoerda

edustavasta néytteestd tai useasta yksittdin tutkitusta annosyksikosta.

Suurin hyvaksyttivé poikkeama vaikuttavan aineen mééréassa lopputuotteessa ei saa

valmistushetkelld ylittd4 +5:t4 prosenttia ilman aiheellisia perusteita.

Sdilyvyyskokeiden perusteella valmistajan on esitettdva ja perusteltava lopputuotteen
vaikuttavan aineen maarin hyviksytyt enimmaispoikkeamat, jotka ovat voimassa esitetyn

kestoajan loppuun saakka.
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Tietyissé tapauksissa, kun on kysymys erityisen monimutkaisista seoksista, joissa
vaikuttavien aineiden miiré on suuri tai niiden osuus vdhiinen ja niiden pitoisuuden
madrittdminen edellyttdisi mutkikasta tutkimista, joka on vaikea suorittaa jokaisesta
tuotantoerdsté, voidaan yhden tai useamman vaikuttavan aineen pitoisuuden méaérittiminen
lopputuotteessa jattdd suorittamatta silla nimenomaisella edellytyksell4, ettd se tehddin
tuotantoprosessin vélivaiheissa. Tétd yksinkertaistettua menettelyé ei saa laajentaa
kyseisten aineiden ominaisuuksien madrittdmiseen. Sitd on tdydennettivd maarillisen
arvioinnin menetelmailld, joka antaa toimivaltaiselle viranomaiselle mahdollisuuden
varmistaa markkinoille saattamisen jédlkeen, ettd 1déke on eritelminsd mukainen sen

jélkeen.

Biologinen in vivo- tai in vitro -médritys on pakollinen silloin, kun fysikaalis-kemialliset
menetelmit eivét pysty antamaan riittdvisti tietoa tuotteen laadusta. Téllaiseen
médritykseen on aina kun mahdollista sisdllyttavé vertailuaineisto ja tilastollinen analyysi,
jotka mahdollistavat luotettavuusrajojen laskemisen. Jos niitd kokeita ei voida suorittaa
lopputuotteesta, voidaan ne tehdd valmistusprosessin niin myohéisessé vilivaiheessa kuin

mahdollista.

Jos lopputuotteen valmistuksen aikana tapahtuu hajoamista, on ilmoitettava yksittdisten
hajoamistuotteiden ja hajoamistuotteiden kokonaisméérin hyviksyttivit enimmaisméaérat

valittomasti valmistuksen jilkeen.
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Jos B jaksossa annetut tiedot osoittavat, ettd 1dékkeen valmistuksessa kdytetddn merkittava
yliannostus vaikuttavaa ainetta, tai jos sédilyvyystiedot osoittavat, ettd vaikuttavan aineen
pitoisuus laskee sédilytyksen aikana, on lopputuotteen tarkastusmenetelmien kuvauksessa
esitettdva kyseiselle aineelle tapahtuneita muutoksia koskevat, jos aiheellista, kemialliset ja
tarvittaessa myos farmakologis-toksikologiset tutkimukset, sekd mahdollisesti

hajoamistuotteiden ominaisuuksien ja/tai pitoisuuden maaritys.
Apuaineen ainesosien tunnistustiedot ja mééritys

Tunnistuskoe seki ylé- ja alarajakoe ovat pakolliset kullekin yksittdiselle
antimikrobiologiselle sdilytysaineelle ja jokaiselle apuaineelle, joka voi vaikuttaa
vaikuttavan aineen biologiseen hyviksikéytettdvyyteen, jollei biologista
hyviksikdytettdvyyttd voida taata muunlaisin soveltuvin kokein. Tunnistuskoe ja
ylarajakoe ovat pakolliset jokaiselle antioksidantille ja jokaiselle apuaineelle, joka voi
vaikuttaa haitallisesti fysiologisiin toimintoihin, ja antioksidanteille on lisdksi tehtdva

alarajakoe vapauttamishetkella.
Turvallisuustestit

Myyntilupahakemuksen mukana toimitettujen farmakologis-toksikologisten testien liséksi
on turvallisuustesteistd, kuten steriiliyttd ja bakteeriendoksiineja koskevista testeistd saadut
tiedot esitettdvi analyyttisissé asiakirjoissa aina, kun téllaiset testit on rutiininomaisesti

suoritettava tuotteen laadun varmistamiseksi.
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SAILYVYYSKOKEET
Vaikuttavat aineet

Vaikuttavan aineen analysointitaajuus ja sdilytysolosuhteet on tdismennettdva, paitsi silloin,
kun vaikuttavalle aineelle on monografia Euroopan farmakopeassa ja lopputuotteen
valmistaja testaa vaikuttavan aineen kokonaan uudelleen vélittodmasti ennen sen

kéyttdmistd lopputuotteen valmistuksessa.

Sdilyvyystiedot on esitettdvd médritellyn analysointitaajuuden ja sdilytysolosuhteiden
perusteeksi. On esitettdva suoritetut sdilyvyystutkimukset, kdytetyt tutkimussuunnitelmat,
analyysimenetelmadt ja niiden validointi seké yksityiskohtaiset tulokset. On toimitettava

sdilyvyyttd koskeva sitoumus ja tutkimussuunnitelman yhteenveto.

Jos esitettyd alkuperdd olevalle vaikuttavalle aineelle on saatavissa sertifikaatti, jossa
tdsmennetddn uudelleenanalysointijakso ja sdilytysolosuhteet, kyseisestd alkuperéd olevalle

vaikuttavalle aineelle ei vaadita sdilyvyyttd koskevaa sitoumusta.
Lopputuote

Hakijan on esitettidva kuvaus tutkimuksista, joiden avulla hakijan esittimét kestoaika,

suositellut sdilytysolosuhteet ja eritelmét kestoajan lopussa on mééritetty.

On esitettiva suoritetut sdilyvyystutkimukset, kdytetyt tutkimussuunnitelmat,

analyysimenetelmadt ja niiden validointi sekd yksityiskohtaiset tulokset.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 41

LIITE II



Jos lopputuote on valmistettava kiyttovalmiiksi tai laimennettava ennen sen antoa, on
ilmoitettava kéyttovalmiiksi valmistetun tai laimennetun tuotteen esitettyd kestoaikaa ja
eritelmad koskevat yksityiskohtaiset tiedot asiaankuuluvilla sdilyvyystiedoilla

perusteltuina.

Tarvittaessa on esitettivd moniannospakkauksen sdilyvyystiedot, joilla perustellaan
tuotteen kestoaika ensimmaéisen kayton jdlkeen, ja kdyton aikainen eritelmé on

madritettava.

Jos lopputuote voi tuottaa hajoamistuotteita, on hakijan ilmoitettava niistd sekd niiden

tunnistamis- ja analyysimenetelmat.

Padtelmien on sisdllettdvé analyysien tulokset, joilla perustellaan esitetty kestoaika ja, jos
aiheellista, kdyton aikainen kestoaika suositelluissa sdilytysolosuhteissa, lopputuotteen
eritelmét kestoajan lopussa ja, jos aiheellista, lopputuotteen kéyton aikainen kestoaika

niissé suositelluissa sdilytysolosuhteissa.

Yksittdisten hajoamistuotteiden ja niiden kokonaismééran hyviksyttdva enimméaisméaéra

kestoajan lopussa on ilmoitettava.

Tutkimus tuotteen ja sdilytysastian vilisestd vuorovaikutuksesta on toimitettava aina, kun
tallaisen vuorovaikutuksen riski katsotaan mahdolliseksi, erityisesti silloin, kun kyseessa

ovat ruiskeena kdytettavit valmisteet.

On toimitettava sdilyvyyttd koskeva sitoumus ja tutkimussuunnitelman yhteenveto.
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MUUT TIEDOT

Eldinladkkeen laatua koskevat tiedot, jotka eivit sisélly edellisiin jaksoihin, voidaan

sisdllyttdd hakemusaineistoon.

Esisekoitteista (lddkerehuihin lisédttavéksi tarkoitetut tuotteet) on annettava tiedot
liséttavistd madristd, lisidmisohjeista, homogeenisuudesta rehussa, yhteensopivuudesta tai
soveltuvista rehuista, sdilyvyydesti rehussa ja esitetysti kestoajasta rehussa. Niitd
esisekoitteita kayttdmalla kdyttoohjeiden mukaisesti valmistetuista lddkerehuista on

toimitettava eritelma.

3 OSA
TURVALLISUUS- JA JAAMATESTIT

Myyntilupahakemukseen 12 artiklan 3 kohdan j alakohdan toisen ja neljdnnen
luetelmakohdan mukaisesti liitettdvit tiedot ja asiakirjat on esitettdva jaljempana

vahvistettujen vaatimusten mukaisesti.
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A. Turvallisuustestit

I LUKU
TESTIEN SUORITTAMINEN

Turvallisuutta koskevissa asiakirjoissa on ilmoitettava:

a) eldinladkkeen mahdollinen toksisuus ja mahdolliset vaaralliset tai epdsuotuisat
vaikutukset, joita voi esiintyd esitetyissd kiyttoolosuhteissa eldimilld; ne on

arvioitava suhteessa asianomaisen patologisen tilan vakavuuteen;

b) ladkityistd eldimistd saaduissa elintarvikkeissa olevien eldinlddke- tai ainejaddmien
mahdolliset haittavaikutukset ihmiselle ja vaikeudet, joita jadmét aiheuttavat

elintarvikkeiden teollisessa jalostuksessa;

c)  mahdolliset riskit, jotka voivat seurata ihmisten altistumisesta eldinladkkeelle,

esimerkiksi annettaessa sitd eldimelle;
d) eldinlddkkeen kaytostd ympéristdlle mahdollisesti aiheutuvat riskit;

Kaikkien tulosten on oltava luotettavia ja yleistettdvid. Matemaattisia ja tilastollisia

menetelmid on kiytettiva kokeellisten menetelmien suunnittelussa ja tulosten arvioinnissa

aina kun se on perusteltua. Liséksi on tarpeen antaa tietoja valmisteen terapeuttisesta

vaikutuksesta ja sen kayttoon liittyvistd vaaroista.

PE-CONS 45/1/18 REV 1

LIITE II

44



Joissain tapauksissa voi olla tarpeellista tutkia, onko emoyhdisteen metaboliiteissa

huolestuttavia jadmia.

Ensimmadisti kertaa ladkealalla kiytettdvad apuainetta on késiteltdva kuten vaikuttavaa

ainetta.

Valmisteen ja sen vaikuttavien aineiden tdsmailliset tunnistustiedot

kansainvilinen yleisnimi (INN),

— International Union of Pure and Applied Chemistry (IUPAC) -nimi,
— Chemical Abstracts Service (CAS) -numero,

— terapeuttinen, farmakologinen ja kemiallinen luokittelu,

— synonyymit ja lyhenteet,

- rakennekaava,

— molekyylikaava,

— molekyylimassa,

— epapuhtausaste,

— epdpuhtauksien laadullinen ja méérillinen koostumus,
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—  fysikaalisten ominaisuuksien kuvaus,
— sulamispiste,

— kiehumispiste,

— hoyrynpaine,

—  liukenevuus veteen ja orgaanisiin liuottimiin ilmoitettuna g/l ja maininta

lampotilasta,
— tiheys,
- refraktio-, rotaatio- ym. spektrit,
— tuotteen formulaatio.
2. Farmakologia

Farmakologiset tutkimukset ovat olennaisen térkeitd selvitettiessd mekanismeja, joilla
eldinlddke aikaansaa terapeuttiset vaikutuksensa, ja siksi koe- ja kohde-eldinlajeilla

suoritetut farmakologiset tutkimukset on sisillytettdva 4 osaan.
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Farmakologiset tutkimukset voivat my0s auttaa ymmaértiméan toksikologisia ilmiditd. Jos
eldinladke aiheuttaa farmakologisia vaikutuksia ilman toksista vastetta tai annoksilla, jotka
ovat toksisuuden esiinsaamiseksi tarvittavia annoksia pienempid, on nimé farmakologiset

vaikutukset otettava huomioon eldinlddkkeen turvallisuutta arvioitaessa.

Tamén vuoksi ennen turvallisuutta koskevia asiakirjoja on aina ensin esitettivé koe-
eldimilld suoritettujen farmakologisten tutkimusten yksityiskohtaiset tiedot ja kaikki
merkitykselliset havainnot, jotka on tehty kohde-eldimell suoritettujen kliinisten

tutkimusten aikana.
2.1 Farmakodynamiikka

Vaikuttavien aineiden vaikutusmekanismia koskevat tiedot on toimitettava, samoin kuin
tiedot primaarisista ja sekundaarisista farmakodynaamisista vaikutuksista. Nama tiedot

voivat auttaa ymmértdmaan eldinkokeissa esiintyvid haittavaikutuksia.
2.2 Farmakokinetiikka

Vaikuttavan aineen ja sen metaboliittien vaiheista toksikologisissa tutkimuksissa
kéytetyissé lajeissa on toimitettava tiedot, jotka kattavat imeytymisen, jakautumisen,
metabolisoitumisen ja erittymisen. Sopivan altistuksen méérittamiseksi tietojen on
liityttdva farmakologisissa ja toksikologisissa tutkimuksissa havaittuihin
annosvaikutussuhteisiin. Kohde-eldinlajeja koskevissa tutkimuksissa saatujen
farmakokineettisten tietojen vertailu (4 osa, I luku, A.2 jakso) on siséllytettiva 4 osaan,
jotta voidaan mairittdd toksisuutta kohde-eldinlajeille koskevissa toksikologisissa

tutkimuksissa saatujen tulosten merkityksellisyys.
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3.1

Toksikologia

Toksikologiaa koskevien asiakirjojen on oltava yleistd ldhestymistapaa testaukseen
koskevien ladkeviraston julkaisemien ohjeiden ja erityistutkimuksista annettujen ohjeiden

mukaiset. Ohjeisiin sisdltyvit:

1)  peruskokeet, jotka vaaditaan kaikilta uusilta eldinlédkkeilti, joita on tarkoitus antaa
elintarvikkeiden tuotantoon kéytettéville eldimille, jotta voidaan arvioida

thmisravinnoksi tarkoitettujen elintarvikkeiden sisédltimien jadmien turvallisuutta;

2)  lisdkokeet, joita voidaan vaatia erityisten toksikologisten, esimerkiksi vaikuttavien
aineiden rakenteeseen, luokkaan ja vaikutustapaan liittyvien huolenaiheiden

perusteella;
3) erityiskokeet, jotka voivat auttaa perus- tai lisdkokeista saatujen tietojen tulkinnassa.

Tutkimukset on suoritettava aktiivisilla aineilla, ei formuloidulla tuotteella. Jos vaaditaan

formuloidulla tuotteella tehtyja tutkimuksia, timé tdsmennetdén jaljempana.
Kerta-annoksen toksisuus
Kerta-annoksen toksisuutta voidaan kéyttdd ennakoimaan:

— akuutin yliannostuksen mahdollisia vaikutuksia kohde-eldinlajeissa,
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— ihmisille vahingossa tapahtuneen annon mahdollisia vaikutuksia,
—  annoksia, joita voidaan kdyttda toistetun annostelun toksisuustutkimuksissa.

Kerta-annoksen toksisuustutkimusten on paljastettava aineen akuutit toksiset vaikutukset

sekd niiden alkaminen ja lieveneminen ajan suhteen.

Suoritettavat tutkimukset valitaan tarkoituksena saada tietoja kéyttdjien turvallisuudesta,
esimerkiksi jos voidaan olettaa, ettd kayttdja altistuu merkittavésti eldinlddkkeelle

sisddnhengityksen tai ihokontaktin kautta, on ndma altistumisreitit tutkittava.
3.2 Toistetun annostelun toksisuus

Toistetun annostelun toksisuuskokeen tarkoitus on osoittaa mahdolliset fysiologiset ja/tai
anatomis-patologiset muutokset, jotka tutkittavana olevien vaikuttavien aineiden
yhdistelmin toistettu anto aiheuttaa, ja maérittdd, miten nimd muutokset liittyvét

annokseen.

Kun kyseessd ovat farmakologisesti vaikuttavat aineet tai eldinlddkkeet, jotka on tarkoitettu
ainoastaan eldimille, joita ei kdytetd elintarvikkeiden tuottamiseen, on yhdelld koe-
eldinlajilla suoritettu toistetun annostelun toksisuustutkimus yleensé riittdva. Tama
tutkimus voidaan korvata kohde-eldimelld suoritettavalla tutkimuksella. Antovili ja
antoreitti sekd tutkimuksen kesto on valittava siten, ettéd esitetyt kliinisen kdyton olosuhteet
otetaan huomioon. Tutkijan on perusteltava tutkimusten laajuus ja kesto seké valitut

annokset.
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Kun kyseessi ovat aineet tai eldinldédkkeet, jotka on tarkoitettu elintarvikkeiden
tuottamiseen kaytettiville eldimille, toistetun annostelun (90 piivéd) toksisuuskoe on
suoritettava yhdella jyrsijilajilla ja yhdelld muulla lajilla, jotta voidaan tunnistaa kohde-
elimet ja toksikologiset tutkittavat ominaisuudet sekd tunnistaa soveltuvat lajit ja

annostasot, joita voidaan tarvittaessa kayttda kroonisen toksisuuden kokeissa.

Tutkijan on perusteltava lajivalintansa ottaen huomioon kéytettivissé olevat tiedot tuotteen
metabolisoitumisesta eldinten ja ihmisten elimistdssé. Tutkittava aine on annettava suun
kautta. Tutkijan on ilmoitettava ja perusteltava selkeésti antotapa, antovili sekd kokeiden

kesto.

Enimméisannos on tavallisesti valittava siten, ettd haitalliset vaikutukset tulevat esiin. Alin

annostaso ei saa aiheuttaa mitddn merkkej toksisuudesta.

Toksisten vaikutusten arvioinnin on perustuttava havaintoihin kéyttdytymisestd, kasvusta,
hematologiasta ja erityisesti erityselimiin liittyvisti fysiologisista kokeista sekd
ruumiinavauskertomuksiin ja niihin liittyviin histologisiin tutkimuksiin. Jokaisen
tutkimussarjan tyypin ja laajuuden valinta riippuu kédytetyistd eldinlajeista ja sen hetkisesta

tieteellisestd tietdmyksesté.

Taman direktiivin sddnnosten mukaisesti tutkittujen tunnettujen aineiden uusien
yhdistelmien osalta tutkija voi sopivasti muuttaa toistetun annostelun tutkimuksia
toimittamalla perustelunsa tillaisille muutoksille, paitsi jos akuutit ja subakuutit
toksisuustutkimukset ovat osoittaneet toksisten vaikutusten voimistumista tai uusia toksisia

vaikutuksia.
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3.3

Kohde-eldinten sietokyky

On esitettiva tiivistelma mahdollisista huonon siedettivyyden merkeisté, jotka on havaittu
kohde-eldinlajeissa yleensa lopullisella formulaatiolla 4 osan I luvun B jakson vaatimusten
mukaisesti suoritettujen tutkimusten aikana. Suoritetut tutkimukset, annokset, joilla huono
siedettivyys esiintyi, ja asianomaiset eldinlajit ja rodut on ilmoitettava. Yksityiskohtaiset
tiedot kaikista odottamattomista fysiologisista muutoksista on myds toimitettava.

Taydelliset raportit ndistd tutkimuksista on siséllytettivé 4 osaan.

34 Lisdantymis- ja kehitystoksisuus

3.4.1  Tutkimus vaikutuksista lisdéntymiseen
Tamaén tutkimuksen tarkoituksena on havaita uroksen tai naaraan lisddntymistoimintojen
mahdolliset muutokset tai jilkeldisiin kohdistuvat haitalliset vaikutukset, jotka johtuvat
tutkittavan eldinlddkkeen tai aineen antamisesta.
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34.2

Kun kysymyksessé ovat vaikuttavat aineet tai eldinlddkkeet, jotka on tarkoitettu
elintarvikkeiden tuottamiseen kéytettéville eldimille, on tutkimus vaikutuksista
lisddntymiseen suoritettava usealle sukupolvelle, ja se on oltava suunniteltu siten, ettad
kaikki vaikutukset nisdkkdiden lisddntymiseen havaitaan. Niitd ovat vaikutukset urosten ja
naaraiden hedelmallisyyteen, paritteluun, hedelmditykseen, alkion kiinnittymiseen, kykyyn
pitda tiineys yllé laskettuun aikaan asti, poikimiseen, maidoneritykseen, henkiinjddmiseen,
jélkeldisten kasvuun ja kehitykseen syntymaésta vieroitukseen, sukukypsyyteen ja
jélkeldisten omaan lisddntymiskykyyn tdyskasvuisina. Ainakin kolmea annostasoa on
kaytettdvd. Enimmaiisannos on valittava siten, ettd se tuo esiin haitalliset vaikutukset. Alin

annostaso ei saa aiheuttaa mitdan merkkejé toksisuudesta.
Kehitystoksisuustutkimus

Kun kysymyksesséd ovat vaikuttavat aineet tai eldinlddkkeet, jotka on tarkoitettu
elintarvikkeiden tuottamiseen kdytettéville eldimille, on suoritettava kehitystoksisuutta
koskevat kokeet. Kokeet on suunniteltava siten, ettd niissd havaitaan kaikki
haittavaikutukset kantavaan naaraaseen ja alkion ja sikion kehitykseen, jotka johtuvat siité,
ettd naaras on altistunut alkion kiinnittymisen, kantoajan ja ennustettua poikimispdivaa
edeltidvin pdivén vilisend aikana. Téllaisia haittavaikutuksia ovat lisdéntynyt toksisuus
verrattuna muissa kuin tiineissd naaraissa havaittuun toksisuuteen, alkio- ja sikiokuolemat,
sikion muuttunut kasvu ja sikion rakennemuutokset. Kehitystoksisuuskoe rotilla on
tehtévd. Kokeen tulosten mukaan voi olla tarpeen suorittaa tutkimus toisella lajilla

annettujen ohjeiden mukaisesti.
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3.5

3.6

Kun kyseessi ovat farmakologisesti vaikuttavat aineet tai eldinlddkkeet, joita ei ole
tarkoitettu kaytettaviksi elintarvikkeita tuottavilla eldimilld, on suoritettava
kehitystoksisuustutkimus vdhintddn yhdella eldinlajilla, joka voi olla kohde-eldinlaji, jos
tuote on tarkoitettu kiytettaviksi naarailla, joita saatetaan kayttda siitoseldimini. Jos
eldinladkkeen kdytto saattaa johtaa kdyttdjien merkittdvain altistumiseen, tavanomaiset

kehitystoksisuuskokeet on kuitenkin suoritettava.
Genotoksisuus

Genotoksisen potentiaalin tutkimisen tarkoituksena on osoittaa ne muutokset, jotka aine
voi aiheuttaa solujen perintdaineksessa. Kaikki aineet, jotka on tarkoitettu kaytettaviksi
ensimmaisté kertaa eldinlddkkeissé, on arvioitava mahdollisten genotoksisten

ominaisuuksien osalta.

Vaikuttavilla aineilla on yleensé suoritettava tavanomaiset in vitro- ja in
vivo -genotoksisuuskokeet annettujen ohjeiden mukaisesti. Joissakin tapauksessa voi my0os
olla tarpeen tutkia yksi tai useampia metaboliitteja, jotka esiintyvét jadmind

elintarvikkeissa.
Karsinogeenisuus

Péétos karsinogeenisuuden tutkimisen tarpeellisuudesta tehdddn genotoksisuuskokeiden
tulosten, rakenne-aktiivisuussuhteen ja systeemisten toksisuuskokeiden 16ydosten
perusteella, jotka saattavat olla merkittidvid neoplastisten leesioiden kannalta pitkdn

aikavilin tutkimuksissa.
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3.7

Toksisuuden mekanismin tunnettu lajikohtaisuus on otettava huomioon samoin kuin erot

koe-eldinlajien, kohde-eldinlajien ja ihmisten aineenvaihdunnan valilla.

Jos karsinogeenisuuden tutkiminen on tarpeen, yleensa vaaditaan kahden vuoden
rottatutkimus ja 18 kuukauden hiiritutkimus. Asianmukaisin tieteellisin perustein

karsinogeenisuustutkimukset voidaan suorittaa yhdella jyrsijélajilla, mieluiten rotalla.
Poikkeukset

Jos eldinlddke on tarkoitettu paikallisesti kéytettdviksi, on systeeminen imeytyminen
tutkittava kohde-eldinlajilla. Jos systeeminen imeytyminen on merkityksetontéd, voidaan
toistetun annostelun toksisuutta, lisddntymistoksisuutta ja karsinogeenisuutta koskevat

kokeet jattdd suorittamatta, paitsi jos

— vahvistetuissa aiotuissa kéyttoolosuhteissa on odotettavissa, ettd eldinléddke

annostellaan suun kautta, tai

— vahvistetuissa aiotuissa kéyttoolosuhteissa on odotettavissa, ettd kayttdja altistuu

eldinlddkkeelle muulla tavalla kuin ihon kautta, tai

— vaikuttava aine tai metaboliitit voivat joutua l4ékityistd eldimistd saatuihin

elintarvikkeisiin.
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4.1

4.2

4.2.1

422

Muut vaatimukset
Erityistutkimukset

Tiettyjen aineryhmien osalta tai jos eldimilld tehdyissa toistetun annostelun tutkimuksissa
havaittuihin vaikutuksiin kuuluu muutoksia, jotka viittaavat esimerkiksi
immunotoksisuuteen, neurotoksisuuteen tai hormonaalisiin héiridihin, edellytetdin
lisdkokeita, esimerkiksi herkistymistutkimuksia tai viivéstyneen neurotoksisuuden
tutkimuksia. Tuotteen luonteen mukaan voi olla tarpeen suorittaa lisdtutkimuksia toksisen
vaikutuksen tai drsytysvaaran taustalla olevan mekanismin arvioimiseksi. Téllaiset

tutkimukset suoritetaan tavallisesti lopullisella formulaatiolla.

Tieteellinen tietdmys ja annetut ohjeet on otettava huomioon suunniteltaessa téllaisia

tutkimuksia ja arvioitaessa niiden tuloksia.
Jadmien mikrobiologiset ominaisuudet
Mabhdolliset vaikutukset ihmisen suolistoflooraan

Antimikrobisten yhdisteiden jaédmien ihmisten suolistoflooralle aiheuttama mahdollinen

mikrobiologinen riski on tutkittava annettujen ohjeiden mukaisesti.

Mahdolliset vaikutukset elintarvikkeiden teollisessa jalostuksessa kdytettyihin mikro-

organismeihin

Tietyissd tapauksissa voi olla tarpeen suorittaa tutkimuksia sen madrittamiseksi,
hiiritsevatko aktiiviset mikrobiologiset jddmat elintarvikkeiden teollisen jalostuksen

teknologisia prosesseja.
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4.3

44

Havainnot ihmisissi

On toimitettava tiedot, joista kdy ilmi, kdytetdénko eldinldékkeen farmakologisesti
vaikuttavia aineita lddkkeind ihmisten hoidossa. Jos niin on, on ilmoitettava kaikki
thmisissd havaitut vaikutukset (my0s haittavaikutukset) ja niiden syyt siind médrin kuin ne
voivat olla tarkeitd eldinlddkkeen turvallisuuden arvioinnille, ja tarvittaessa on toimitettava
julkaistujen tutkimusten tulokset. Jos eldinldékkeen siséltdmid ainesosia ei kiytetd tai ei

endd kaytetd ladkkeinad ihmisten hoidossa, on syyt tdhdn ilmoitettava.
Resistenssin kehittyminen

Tiedot ihmisen terveyden kannalta merkittdvien resistenttien bakteerien mahdollisesta
syntymisestd on toimitettava eldinlddkkeistd. Tdllaisen resistenssin kehittymismekanismi
on erityisen tarked. Tarvittaessa on esitettdvi toimenpiteitd, joilla rajoitetaan eldinlddkkeen

aiottuun kayttoon liittyvén resistenssin kehittymista.

Tuotteen kliinisen kayton kannalta merkittava resistenssi on késiteltdva 4 osan mukaisesti.

Tarvittaessa on tehtdvé ristiviittaus 4 osassa esitettyihin tietoihin.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 56

LIITE II



6.1

Kayttdjien turvallisuus

Téssd osassa on kasiteltdvé edellisissd jaksoissa havaittuja vaikutuksia, jotka liittyvét
sithen, milla tavalla ja missd maarin ihmiset altistuvat valmisteelle. Tavoitteena on
suunnitella tarkoituksenmukaiset kéyttéjille tarkoitetut varoitukset ja muita

riskinhallintatoimenpiteité.
Ympdristoriskien arviointi

Sellaisten eldinlddkkeiden ympéristoriskien arviointi, jotka eivét sisdlld muuntogeenisia

organismeja tai koostu niisti

Ympdristoriskien arvioinnin tarkoituksena on arvioida mahdolliset episuotuisat
vaikutukset, joita eldinlddkkeen kaytto voi aiheuttaa ympdristolle, ja tunnistaa téllaisten
vaikutusten riski. Arvioinnilla pyritddn myds médrittdméaén varotoimet, jotka voivat olla

tarpeen tdmaén riskin pienentdmiseksi.

Arviointi on tavallisesti kaksivaiheinen. Ensimmaéinen vaihe on toteutettava kaikissa
tapauksissa. Arviointia koskevat yksityiskohtaiset tiedot on toimitettava hyvéksyttyjen
ohjeiden mukaisesti. Tiedoissa on ilmoitettava, miten ympéristé mahdollisesti altistuu
valmisteelle, ja altistumiseen liittyvédn riskin vakavuus ottaen huomioon erityisesti

seuraavat seikat:
— kohde-eldinlajit ja esitetty kayttotapa,

— antotapa ja erityisesti se, kuinka paljon valmistetta todennédkdisesti padsee suoraan

ekosysteemeihin,
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— mahdollisuus, ettd ladkityt eldimet erittdvat ympdaristoon valmistetta, sen vaikuttavia

aineita tai niiden metaboliitteja; niiden pysyvyys eritteissa,
— kayttimattomien eldinlddkkeiden tai muiden valmistejétteiden havittiminen.

Toisessa vaiheessa suoritetaan annettujen ohjeiden mukaisesti lisdtutkimuksia valmisteen
kéyttdytymisestd ja vaikutuksista tietyissd ekosysteemeissd. On otettava huomioon missa
médrin ympéristo altistuu valmisteelle seka tiedot, jotka koskevat asianomaisten aineiden
fysikaalisia tai kemiallisia, farmakologisia ja/tai toksikologisia ominaisuuksia, mukaan

luettuina metaboliitteja tunnistetun riskin tapauksessa, ja jotka on saatu tdssd direktiivissa

vaadittujen muiden kokeiden ja tutkimusten aikana.

6.2 Muuntogeenisii organismeja siséltivien tai niistd koostuvien eldinlddkkeiden
ympdristoriskien arviointi
Muuntogeenisid organismeja siséltdvien tai niistd koostuvien eldinlddkkeiden tapauksessa
hakemukseen on liitettdva direktiivin 2001/18/EY 2 artiklassa ja C osassa vaaditut
asiakirjat.
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IT LUKU
TIETOJEN JA ASIAKIRJOJEN ESITTAMINEN

Turvallisuustestejd koskevan hakemusaineiston on sisdllettdva seuraavat tiedot:

kaikkien hakemusaineiston sisdltdmien tutkimusten hakemisto,

- lausunto, jossa vahvistetaan, ettd hakemusaineisto siséltdd kaikki hakemuksen

jattamishetkelld hakijan tiedossa olleet sekd myonteiset ettd kielteiset tiedot,
— perustelut jonkin tutkimuksen poisjéttdmiselle,
— selitys vaihtoehtoisen tutkimuksen mukaan ottamiselle,

— sen tarkastelu, mitd merkitysté yleiselle riskinarvioinnille voi olla tutkimuksilla, jotka
on suoritettu aikaisemmin kuin direktiivin 2004/10/EY mukaisen hyvén

laboratoriokdytdnnon mukaisesti suoritetut tutkimukset.
Jokaisen tutkimusraportin on siséllettava:
—  jiljennds tutkimussuunnitelmasta,

— tarvittaessa lausunto siitd, ettd on noudatettu hyvéi laboratoriokayténtoa,

kuvaus kaytetyistd menetelmistd, laitteista ja aineksista,

testausjdrjestelmin kuvaus ja perustelut,
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— riittdvan yksityiskohtainen kuvaus saaduista tuloksista, jotta tulosten kriittinen

arviointi on mahdollista tutkimuksen tekijin tulkinnasta riippumatta,
— tarvittaessa tulosten tilastollinen analyysi,

— tulosten tarkastelu ja kommentit vaikutuksia aiheuttavan ja aiheuttamattoman

annoksen suuruudesta sekd kaikki epdtavalliset havainnot,

—  yksityiskohtainen kuvaus ja perusteellinen arviointi vaikuttavan aineen turvallisuutta
koskevan tutkimuksen tuloksista ja niiden merkityksesti jidmien ihmisille

mahdollisesti aiheuttamien vaarojen arvioinnille.
B. Jaamaétestit

I LUKU
TESTIEN SUORITTAMINEN

1. Johdanto
Tissé liitteessid sovelletaan neuvoston asetuksen (ETY) N:o 2377/90! mééritelmia.

Laakityisté eldimistd perdisin olevissa syotdvissd kudoksissa tai munissa, maidossa ja
hunajassa olevien jadmien poistumista tutkimalla on tarkoitus méadrittdd, missd olosuhteissa
ja missd midrin jadmét pysyvat kyseisistd eldimisté tuotetuissa elintarvikkeissa.

Tutkimusten avulla pystytddn my0s méérittdméaén varoaika.

1 EYVL L 224,2.4.1991, s. 1.
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Kun kyseessi ovat elintarvikkeiden tuotantoon kéytettéville eldimille tarkoitetut

eldinlddkkeet, on jadmié koskevista asiakirjoista kdytéva ilmi:

1)  missd médrin ja kuinka pitkddn eldinlddkkeen jaddmaét tai sen metaboliitit pysyvét
ladkittyjen eldinten syotavissd kudoksissa tai laédkityistd eldimistd saadussa maidossa,

munissa ja/tai hunajassa;

2) ettd sen estdmiseksi, ettd 1ddkityistd eldimistd saatavat elintarvikkeet aiheuttavat
riskin kuluttajien terveydelle tai vaikeuksia elintarvikkeiden teollisessa jalostuksessa,
on mahdollista vahvistaa toteuttamiskelpoiset varoajat, joita voidaan noudattaa

kéytdnnon kasvatusoloissa;

3)  ettd jddmien poistumista koskevassa tutkimuksessa kdytetyt analyysimenetelméit ovat
riittdvin validoidut, jotta ne antavat tarvittavan takuun siité, ettd toimitetut

jaamitiedot soveltuvat varoajan asettamisen perusteeksi.

2. Aineenvaihdunta ja jddmaékinetiikka

2.1 Farmakokinetiikka (imeytyminen, jakaantuminen, metabolisoituminen, erittyminen)
Farmakokineettisten tietojen tiivistelma on toimitettava ristiviittauksin 4 osan mukaisesti
toimitettuihin kohde-eldinlajeilla suoritettuihin farmakokineettisiin tutkimuksiin.
Téaydellistd tutkimusraporttia et tarvitse toimittaa.
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Eldinladkejaamien farmakokineettisten tutkimusten tarkoituksena on arvioida tuotteen

imeytyminen, jakaantuminen, metabolisoituminen ja erittyminen kohde-eldinlajissa.

Lopullista tuotetta tai formulaatiota, jolla on biologisen hyvéksikéytettdvyyden osalta
vastaavat ominaisuudet kuin lopputuotteella, on annettava kohde-eléinlajille suurimpana

suositeltuna annoksena.

Eldinladkkeen imeytymisen madré on esitettdva yksityiskohtaisesti antotavan mukaan. Jos
osoitetaan, ettd paikalliseen kdyttoon tarkoitettujen valmisteiden systeeminen imeytyminen

on vihdistd, muita jdédméatutkimuksia ei edellyteta.

Eldinladkkeen jakaantuminen kohde-eldimessé on esitettdva. Plasmaproteiineihin
sitoutumisen taikka maitoon tai muniin kulkeutumisen seka lipofiilisten yhdisteiden

kertymisen mahdollisuutta on tarkasteltava.

Tuotteen erittymisreitit kohde-eldimestd on esitettidvi. Pddasialliset metaboliitit on

nimettiva ja luonnehdittava.

2.2 Jadmien poistuminen
Néiden tutkimusten tarkoituksena, jotka mittaavat jaddmien poistumisnopeutta kohde-
eldimestd lddkkeen viimeisen annon jilkeen, on mahdollistaa varoaikojen médrittdiminen.
PE-CONS 45/1/18 REV 1 62
LIITE II FI



Jadmien madrat on madritettdva validoiduin analyyttisin menetelmin riittdvén useita kertoja

sen jdlkeen, kun koe-eldin on saanut viimeisen eldinlddkeannoksen. Tekniset menettelyt

sekd kdytettyjen menetelmien luotettavuus ja herkkyys on ilmoitettava.
Jadmien analyyttinen tutkiminen

Jaamien poistumista koskevissa tutkimuksissa kdytetyt analyyttiset menetelmaét ja niiden

validointi on esitettdvé yksityiskohtaisesti.

Seuraavat ominaisuudet on kuvattava:

— spesifisyys,

- tarkkuus,

— tasmallisyys,

— toteamisraja,

— méidritysraja,

—  kéyttokelpoisuus ja sovellettavuus tavanomaisissa laboratorio-olosuhteissa,
— interferenssiherkkyys,

— esiintyvien jddmien sdilyvyys.
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Esitetyn analyyttisen menetelméin sopivuus on arvioitava hakemusaineiston

jattamishetkelld vallitsevan tieteellisen ja teknisen tietimyksen perusteella.

Analyyttinen menetelma on esitettdvé kansainvélisesti hyvaksytyssd muodossa.

II LUKU
TIETOJEN JA ASIAKIRJOJEN ESITTAMINEN

Tuotteen tunnistustiedot
On toimitettava testauksessa kéytettdvien eldinlddkkeiden tunnistustiedot, joihin sisdltyvit:
- koostumus,

— asianomaisilla erilld tehtyjen fysikaalisten ja kemiallisten (voimakkuus ja puhtaus)

kokeiden tulokset,
- erdn tunniste,
— suhde lopputuotteeseen,
— spesifinen aktiivisuus ja radioleimattujen aineiden isotooppinen puhtaus,

— leimattujen atomien asema molekyylissa.
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Jaamia koskevan hakemusaineiston on sisillettava:

kaikkien hakemusaineiston sisdltdmien tutkimusten hakemisto,

- lausunto, jossa vahvistetaan, ettd hakemusaineisto sisdltdad kaikki hakemuksen

jattdmishetkelld hakijan tiedossa olleet sekd mydnteiset etta kielteiset tiedot,
—  perustelut jonkin tutkimuksen poisjattamiselle,
— selitys vaihtoehtoisen tutkimuksen mukaan ottamiselle,

— sen tarkastelu, mitd merkitystd yleiselle riskinarvioinnille voi olla tutkimuksilla, jotka
on suoritettu aikaisemmin kuin hyvén laboratoriokdytdnndn mukaisesti suoritetut

tutkimukset,

ehdotettu varoaika.

Jokaisen tutkimusraportin on siséllettava:

—  jaljennds tutkimussuunnitelmasta,

— tarvittaessa lausunto siitd, ettd on noudatettu hyvéa laboratoriokéytantoa,
— kuvaus kiytetyistd menetelmistd, laitteista ja aineksista,

— riittdvan yksityiskohtainen kuvaus saaduista tuloksista, jotta tulosten kriittinen

arviointi on mahdollista tutkimuksen tekijan tulkinnasta riippumatta,
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— tarvittaessa tulosten tilastollinen analyysi,
- tulosten tarkastelu,

— saatujen tulosten objektiivinen tarkastelu ja ehdotukset tarpeellisiksi varoajoiksi,
joilla varmistetaan, ettd ladkityistd eldimistd saaduissa elintarvikkeissa ei ole

kuluttajille mahdollisesti vaarallisia jadmia.

4 OSA
PREKLIINISET TUTKIMUKSET JA KLIINISET LAAKETUTKIMUKSET

Myyntilupahakemukseen 12 artiklan 3 kohdan j alakohdan kolmannen luetelmakohdan
mukaisesti liitettdvét tiedot ja asiakirjat on esitettdva jaljempéna olevien vaatimusten

mukaisesti.

I LUKU
PREKLIINISET VAATIMUKSET

Prekliinisid tutkimuksia edellytetddn tuotteen farmakologisen vaikutuksen ja

siedettivyyden osoittamiseksi.
A. Farmakologia
Al Farmakodynamiikka

Elédinldadkkeen sisdltdmien vaikuttavien aineiden farmakodynaamiset vaikutukset on

kuvattava.
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Ensinnékin on kuvattava riittdvilld tavalla vaikutusmekanismi ja farmakologiset
vaikutukset, joihin eldinlddkkeen suositeltu kiytto kidytannossd perustuu. Tulokset on
esitettdva maarallisind (kdyttdmalla esimerkiksi annosvaikutus- ja aikavaikutuskuvaajia) ja,
aina kun mahdollista, vaikutukseltaan tunnettuun aineeseen vertaamalla. Jos vaikuttavalla
aineella ilmoitetaan olevan suurempi terapeuttinen teho, on ero osoitettava, ja sen on oltava

tilastollisesti merkittava.

Toiseksi on toimitettava vaikuttavan aineen yleinen farmakologinen arviointi, jossa on
erityisesti mainittava sekundaaristen farmakologisten vaikutusten mahdollisuus. Yleisesti

ottaen on tutkittava vaikutukset tdrkeimpiin elintoimintoihin.

Tuotteen muiden ominaisuuksien (kuten antoreitti tai formulaatio) kaikki vaikutukset

vaikuttavan aineen farmakologisiin vaikutuksiin on tutkittava.

Tutkimusten perusteellisuutta on lisittdva sitd mukaa, kun suositeltu annos ldhestyy

annosta, jolla todennékdisesti on haittavaikutuksia.

Kokeelliset tekniikat, jolleivit ne ole tavanomaisia, on esitettdva niin yksityiskohtaisesti,
ettd niiden toistaminen on mahdollista, ja tutkijan on osoitettava niiden validiteetti.
Kokeelliset tulokset on ilmaistava selkeésti, ja tietyntyyppisten kokeiden osalta niiden

tilastollinen merkitsevyys on mainittava.
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A2

Jollei muulle menettelylle ole hyvié perusteita, aineen toistuvasta annosta johtuvat

vasteiden méairilliset muutokset on tutkittava.

Kiinteiden yhdistelmélddkkeiden tutkimiseen voivat antaa aihetta joko farmakologiset
perusteet tai kliiniset kdyttdaiheet. Ensimmaisessé tapauksessa farmakodynaamisen ja/tai
farmakokineettisen tutkimuksen on osoitettava ne yhteisvaikutukset, jotka saattaisivat
tehdd yhdistelmélddkkeen kadyton kliinisessd kiytossa suositeltavaksi. Jalkimmaisessé
tapauksessa, jos yhdistelmalddkkeelle etsitdén tieteellistd perustelua kliinisten kokeiden
kautta, tutkimuksessa on mééritettdvé, voidaanko yhdistelmilddkkeen odotetut vaikutukset
osoittaa eldimissi, ja ainakin on arvioitava mahdollisten haittavaikutusten merkitys. Jos
yhdistelmédn siséltyy uusi vaikuttava aine, on sen oltava perusteellisesti tutkittu jo

alemmin.
Resistenssin kehittyminen

Tarvittaessa eldinléddkkeistd on toimitettava tiedot kliinisesti merkittidvien resistenttien
organismien mahdollisesta syntymisestd. Tallaisen resistenssin kehittymismekanismi on
erityisen tarked. Hakijan on esitettdvé toimenpiteiti, joilla rajoitetaan eldinlddkkeen

aiottuun kayttoon liittyvén resistenssin kehittymista.

Tarvittaessa on tehtdva ristiviittaus 3 osassa esitettyihin tietoihin.
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A3

Farmakokinetiikka

Uutta vaikuttavaa ainetta koskevat farmakokineettiset perustiedot vaaditaan eldinlddkkeen

kliinisen turvallisuuden ja tehon arviointia varten.

Farmakokineettisten tutkimusten tavoitteet kohde-eldinlajilla voidaan jakaa kolmeen

padalueeseen:
1)  kuvaileva farmakokinetiikka, jonka perusteella arvioidaan perusparametrit;

i1)  ndiden parametrien kdytto anto-ohjelman, plasmaan ja kudoksiin kertymisen seka
farmakologisten, terapeuttisten tai toksisten vaikutusten vilisten suhteiden

tutkimisessa;

iii) tarvittaessa eri kohde-eldinlajien kinetiikan vertailu ja mahdollisten lajien vélisten
sellaisten erojen tutkiminen, joilla on vaikutusta eldinldékkeen turvallisuuteen ja

tehoon kohde-eldimilla.

Farmakokineettisid tutkimuksia kohde-eldinlajilla tarvitaan yleensé tiydentaiméan
farmakodynaamisia tutkimuksia toimivan anto-ohjelman (antoreitti ja -paikka, annos,
annosvili, antokerrat jne.) laatimisen tueksi. Farmakokineettisié lisdtutkimuksia voidaan

tarvita anto-ohjelman laatimisessa tiettyjen populaatiomuuttujien mukaisesti.

Jos farmakokineettisid tutkimuksia on toimitettu 3 osan mukaisesti, nithin voidaan tehda

ristiviittaus.
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Tunnettujen aineiden uusilta yhdistelmiltd, jotka on tutkittu timén direktiivin sdénndsten
mukaisesti, ei edellytetd farmakokineettisid tutkimuksia, jos on perusteltavissa, ettd
vaikuttavien aineiden antaminen kiintedné yhdistelména ei muuta niiden

farmakokineettisid ominaisuuksia.

Tarkoituksenmukaiset biologista hyviksikéytettivyyttd koskevat tutkimukset on

suoritettava biologisen samanarvoisuuden osoittamiseksi, kun

- uudelleen formuloitua eldinlddkettd verrataan olemassa olevaan,
— uutta antotapaa tai -reittid verrataan jo vakiintuneeseen.
Kohde-eldinlajien sietokyky

Eldinladkkeen paikallinen ja systeeminen siedettidvyys tutkitaan kohde-eliinlajilla.
Tutkimusten tarkoitus on kuvata huonon siedettivyyden merkit ja vahvistaa riittdva
turvamarginaali suositeltuja antotapoja kayttdmaélld. Tdméd voidaan saavuttaa nostamalla
terapeuttista annosta ja/tai pidentimaélld hoidon kestoa. Tutkimusraportin on siséllettava
yksityiskohtaiset tiedot kaikista odotetuista farmakologisista vaikutuksista ja

haittavaikutuksista.
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IT LUKU
KLIINISET VAATIMUKSET

1. Yleiset periaatteet

Kliinisten lddketutkimusten tarkoituksena on osoittaa tai varmentaa eldinlddkkeen
terapeuttinen vaikutus, kun se on annettu esitetyn anto-ohjelman mukaisesti ja esitettyd
antoreittid, madritelld sen kiyttdaiheet ja vasta-aiheet lajin, i4n, rodun ja sukupuolen

mukaan, sen kdyttoohjeet sekd sen mahdolliset haittavaikutukset.
Kokeelliset tiedot on vahvistettava tavanomaisissa kenttdolosuhteissa hankituilla tiedoilla.

Jollei muu ole perusteltua, on kliiniset lddketutkimukset suoritettava kontrollieldimilla
(kontrolloidut kliiniset ladketutkimukset). Saatuja tehoa koskevia tuloksia on verrattava
sellaisella kohde-eldinlajilla saatuihin tuloksiin, joka on saanut jotakin toista eldinladketta,
jolle on unionissa mydnnetty myyntilupa samaan kéyttdaiheeseen samalle kohde-
eldinlajille, tai joka on saanut lumetta tai joka ei ole saanut laékitystd. Sekd myoOnteiset etti

kielteiset tulokset on raportoitava.

Jollei muu ole perusteltua, tutkimussuunnitelman laatimisessa ja kliinisten
ladketutkimusten analysoinnissa ja arvioinnissa on kdytettdva vakiintuneita tilastollisia

periaatteita.
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Kun kyseessi ovat ensisijaisesti suorituskyvyn lisdéjind kiytettavéksi tarkoitetut

eldinladkkeet, on erityistd huomiota kiinnitettava
1) eldintuotteen tuotokseen;

2) eldintuotteiden laatuun (aistinvarainen, ravitsemuksellinen, hygieeninen ja

teknologinen laatu);
3) ravitsemukselliseen arvoon ja kohde-eldinlajin kasvuun;
4)  kohde-eldinlajin yleiseen terveydentilaan.
2. Kliinisten lddketutkimusten suorittaminen

Kaikki kliiniset eldinlddketutkimukset on suoritettava yksityiskohtaisen

tutkimussuunnitelman mukaisesti.

Kliiniset kenttdtutkimukset on suoritettava hyvén kliinisen kdytdnnén vakiintuneiden

periaatteiden mukaisesti, jollei muu ole perusteltua.

Ennen kenttdtutkimusten aloittamista niissi kdytettdvien eldinten omistajan on annettava
tietoinen suostumuksensa, joka on osoitettava asiakirjalla. Eldimen omistajalle on
ilmoitettava kirjallisesti erityisesti tutkimukseen osallistumisen mahdollisista seurauksista,
ladkityn eldimen lopettamistavasta tai sen kdyttamisesti elintarvikkeiden tuottamiseen.
Jaljennos téstd ilmoituksesta, jonka eldiimen omistaja on varmentanut nimikirjoituksellaan

ja paivannyt, on liitettdva tutkimusta koskeviin asiakirjoihin.
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Jollei kenttdkoetta suoriteta sokkokokeena, sovelletaan eldinlddkkeiden merkitsemisti
koskevia 55, 56 ja 57 artiklan sadnndksid myos eldinladketieteellisissd kenttdkokeissa
kaytettaviksi tarkoitettujen formulaatioiden merkitsemisessé. Kaikissa tapauksissa
pakkausmerkinndissd on oltava selvésti ja pysyvasti maininta "Ainoastaan

eldinldédketieteellisessd kenttikokeessa kaytettaviksi".

[II LUKU
TIEDOT JA ASIAKIRJAT

Tehoa koskeviin asiakirjoihin on siséllyttidva kaikki, eldinlddkkeen kannalta seka
myonteiset ettéd kielteiset prekliinisiin tutkimuksiin ja kliinisiin lddketutkimuksiin liittyvit
asiakirjat ja/tai tutkimusten tulokset, jotta tuotteen riskien ja hyotyjen suhde voidaan

arvioida kokonaisvaltaisesti ja objektiivisesti.
1. Prekliinisten tutkimusten tulokset
Aina kun mahdollista, tiedoissa on esitettdva tulokset
a)  kokeista, jotka osoittavat farmakologiset vaikutukset;

b)  kokeista, jotka osoittavat terapeuttisen vaikutuksen perustana olevat

farmakodynaamiset mekanismit;
c)  kokeista, jotka osoittavat padasiallisen farmakokineettisen profiilin;
d)  kokeista, jotka osoittavat kohde-eldimen turvallisuuden;

e)  kokeista, joilla tutkitaan resistenssid.
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Kaikista kokeen aikana ilmaantuvista odottamattomista tuloksista on annettava

yksityiskohtainen kuvaus.
Liséksi kaikista prekliinisistd tutkimuksista on ilmoitettava seuraavat tiedot:
a)  tivistelma,

b)  yksityiskohtainen tutkimussuunnitelma, jossa selostetaan kdytetyt menetelmait,
laitteet ja ainekset, eldinten laji, ikd, paino, sukupuoli, rotu tai kanta ja tunnisteet seka

annostelu, antoreitti ja -ohjelma;
c) tarvittaessa tulosten tilastollinen analyysi;

d)  saatujen tulosten objektiivinen tarkastelu, jonka perusteella tehddin padtelmaét

eldinlddkkeen turvallisuudesta ja tehosta.
Jos joku néisti tiedoista jitetdin kokonaan tai osittain pois, timé on perusteltava.
2. Kliinisten lddketutkimusten tulokset

Jokaisen tutkijan on toimitettava kaikki tiedot yksilokohtaisilla seurantalomakkeilla, jos
kyseessd on yksilokohtainen l4ékint4, ja ryhmékohtaisilla seurantalomakkeilla, jos

kyseessd on ryhmékohtainen ladkinta.
Toimitettavien tietojen on oltava seuraavassa muodossa:
a)  vastuullisen tutkijan nimi, osoite, tehtéva ja patevyys;

b)  hoidon tapahtumapaikka ja -aika; eldinten omistajan nimi ja osoite;
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d)

g)

h)

)

yksityiskohtainen kliinisen ladketutkimuksen raportti, jossa selostetaan kdytetyt

menetelmit, mukaan lukien satunnaistamis- ja sokkokokeet, antoreitti, anto-ohjelma,

annos, koe-eldinten tunnisteet, laji, rotu tai kanta, ik, paino, sukupuoli ja

fysiologinen tila;

eldinten kasvatus- ja ruokintatapa, rehun koostumus ja mahdollisten rehun

lisdaineiden tyypit ja méiérat;

sairauskertomus (mahdollisimman tdydellisend), myds mahdollisten kokeen

keskeyttdvien sairauksien esiintyminen ja kulku;
diagnoosi ja sen tekotapa;
kliiniset oireet, jos mahdollista tavanomaisten arviointiperusteiden mukaisesti,

kliinisessd ladketutkimuksessa kdytetyn eldinlddkkeen formulaation tdsmaélliset
tunnistetiedot sekd asianomaisilla erilld tehtyjen fysikaalisten ja kemiallisten

kokeiden tulokset;

eldinlddkkeen annostus, antotapa ja -reitti, antovili, ja tarvittaessa annon aikana

huomioitavat varotoimet (esimerkiksi ruiskeen antamisen kesto);

hoidon ja sitd seuraavan havaintojakson kesto;
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k)  yksityiskohtaiset tiedot muista eldinléédkkeistd, joita on annettu tutkimusjakson
kuluessa, joko ennen tutkittavaa l4édkettd tai yhtaikaa sen kanssa, ja jalkimmaisessi

tapauksessa yksityiskohtaiset tiedot kaikista todetuista yhteisvaikutuksista;

1)  Kkliinisten lddketutkimusten kaikki tulokset, joissa kuvataan yksityiskohtaisesti
tulokset tehon kriteerin ja tutkimussuunnitelmassa tdsmennettyjen tutkittavien

ominaisuuksien perusteella, sekd tarvittaessa tilastollisten analyysien tulokset;

m) kaikki tiedot havaituista odottamattomista haitallisista ja muista tapahtumista ja
niiden johdosta toteutetuista toimenpiteistd; syy—seuraus-suhde on tutkittava

mahdollisuuksien mukaan;
n) tarvittaessa vaikutus eldinten suorituskykyyn;

o)  vaikutukset ladkityistd eldimistd saatujen elintarvikkeiden laatuun, erityisesti silloin,

kun kyseessé ovat suorituskyvyn lisddmiseen tarkoitetut eldinlddkkeet;

p) turvallisuutta ja tehoa koskevat paatelmait kussakin yksilokohtaisessa tapauksessa tai
yhteenvetona antovilin tai muun soveltuvan muuttujan mukaan, jos kyseessé on

ryhmékohtainen ladkinta.

Yhden tai useamman a—p alakohdassa mainitun tiedon antamatta jéttdminen on

perusteltava.

Myyntiluvan haltijan on toteutettava kaikki tarpeelliset toimenpiteet sen varmistamiseksi,
ettd alkuperiiset asiakirjat, jotka muodostivat toimitettujen tietojen perustan, siilytetddn

vahintdin viisi vuotta sen jdlkeen, kun eldinldikkeen myyntilupa on mennyt umpeen.
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Kunkin kliinisen lddketutkimuksen osalta kliiniset havainnot on esitettdva tutkimusten ja

niiden tulosten yleiskatsauksena, jossa on erityisesti mainittava:

a)  yksilo- tai ryhmikohtaisesti l4ékittyjen vertailu- ja koe-eldinten lukumaara seka

jakauma lajin, rodun tai kannan, idn ja sukupuolen mukaan;

b)  niiden eldinten lukumééri, joiden osalta kokeet on keskeytetty ennenaikaisesti, ja

keskeyttamisten syyt;

c) vertailueldinten osalta tieto siité,
— onko ne jatetty lddkitsemaéttd, vai
- ovatko ne saaneet lumetta, vai

— ovatko ne saaneet jotakin toista eldinlddkettd, jolle on yhteisdssd myonnetty

lupa samaan kéyttoaiheeseen samalle kohde-eldinlajille, vai

— ovatko ne saaneet tutkittavana olevaa samaa vaikuttavaa ainetta eri

formulaationa tai eri reittié;
d) havaittujen haittavaikutusten esiintyvyys;

e)  havainnot vaikutuksista eldinten suorituskykyyn, jos aiheellista;
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f)  yksityiskohtaiset tiedot koe-eldimistd, joilla riski voi olla erityisen suuri niiden idn,
kasvatus- tai ruokintatavan tai kayttdtarkoituksen vuoksi, tai eldimistd, joiden

fysiologinen tai patologinen tila edellyttda erityisharkintaa;
g) tulosten tilastollinen arviointi.

Lopuksi tutkijan on tehtéva yleiset padtelmat eldinldadkkeen tehosta ja turvallisuudesta
esitetyissd kiyttdolosuhteissa ja ilmoitettava muut tiedot, jotka koskevat kdyttdaiheita,
vasta-aiheita, annostelua, hoidon keskiméaardista kestoa, sekd tarvittaessa muiden
eldinlddkkeiden tai rehun lisdaineiden yhteydessd havaitut mahdolliset yhteisvaikutukset
sekd muut erityiset varotoimet, joihin hoidon aikana on ryhdyttavé, sekd havaitut

yliannostuksen kliiniset oireet.

Kiinteiden yhdistelmélddkkeiden tapauksessa tutkijan on tehtdvé padtelmét myos tuotteen

turvallisuudesta ja tehosta verrattuna asianomaisten vaikuttavien aineiden antamiseen

erikseen.
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I1 OSASTO
IMMUNOLOGISIA ELAINLAAKKEITA
KOSKEVAT VAATIMUKSET

Seuraavia vaatimuksia sovelletaan immunologisiin eldinlddkkeisiin, lukuun ottamatta tietyilla
lajeilla tai tiettyihin kéyttdaiheisiin kéytettdviksi tarkoitettuja ladkkeitd, kuten III osastossa ja asiaa
koskevissa ohjeissa médritelldén, sanotun kuitenkaan rajoittamatta erityissdéinnoksié, joita yhteison

lainsddddnndssd on eldinsairauksien valvonnasta ja hdvittdmisesta.

1 OSA
YHTEENVETO ASIAKIRJOISTA

A. HALLINNOLLISET TIEDOT

Hakemuksen kohteena olevasta immunologisesta eldinlddkkeestd on ilmoitettava nimi,
vaikuttavien aineiden nimet, biologinen aktiivisuus, voimakkuus tai titteri, lddkemuoto,
tarvittaessa antoreitti ja -tapa sekd valmisteen myyntipakkauksen kuvaus, mukaan luettuina
pakkaus, pakkausmerkinnit ja pakkausseloste. Liuottimet voidaan pakata erikseen tai

yhteen rokotepullojen kanssa.

Hakemusaineistoon on sisdllytettdvi tiedot lopullisen rokotevalmisteen valmistamisessa
tarvittavista liuottimista. Immunologista eldinldédkettd on pidettdva yhtend tuotteena, vaikka
vaadittaisiin enemmaén kuin yksi liuotin, jotta voidaan valmistaa lopputuotteen eri

valmisteet, jotka voivat olla tarkoitettuja eri antoreittejd tai -tapoja varten.
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On ilmoitettava hakijan nimi ja osoite sekd valmistajan, valmistuksen ja valvonnan eri
vaiheisiin liittyvien paikkojen nimet ja osoitteet (mukaan lukien lopputuotteen valmistaja

ja vaikuttavien aineiden valmistajat) seké tarvittaessa maahantuojan nimi ja osoite.

Hakijan on ilmoitettava hakemuksensa tueksi toimittamiensa asiakirjaniteiden mééra ja

nimet sekd mahdollisesti toimitettavat néytteet.

Hallinnollisiin tietoihin on liitettdva jéljennokset asiakirjasta, joka osoittaa, ettd
valmistajalla on lupa valmistaa immunologisia eldinladkkeitd 44 artiklan mukaisesti.

Lisédksi on toimitettava luettelo tuotantopaikalla kisitellyistd organismeista.

Hakijan on toimitettava luettelo maista, joissa lupa on mydnnetty, ja luettelo maista, joissa

hakemus on jétetty tai hylatty.

B. VALMISTEYHTEENVETO, PAKKAUSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
Hakijan on esitettidvd 14 artiklan mukainen valmisteyhteenveto.
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Sisé- ja ulkopakkaukseen ehdotettavat pakkausmerkinnit on toimitettava timéan direktiivin
V osaston mukaisesti, samoin pakkausseloste, jos sellaista vaaditaan 61 artiklan nojalla.
Hakijan on lisdksi toimitettava yksi tai useampi niyte tai vedos kyseisen eldinlddkkeen
myyntipakkauksesta vahintddn yhdelld Euroopan unionin virallisella kielelld. Vedos
voidaan toimittaa sdhkdisesti mustavalkoisena, jos toimivaltaiselta viranomaiselta on saatu

tdhédn ennakkosuostumus.
YKSITYISKOHTAISET JA KRIITTISET YHTEENVEDOT

Jokainen 12 artiklan 3 kohdassa tarkoitettu yksityiskohtainen ja kriittinen yhteenveto on
laadittava hakemuksen jattdmishetken tieteellisen tietimyksen mukaan. Niiden on
siséllettiva arvio myyntilupahakemuksen muodostavista erilaisista testeisté ja
tutkimuksista, ja niissi on kisiteltdva kaikkia immunologisen eldinldékkeen laadun,
turvallisuuden ja tehon arvioinnin kannalta merkittivia tekijoitd. Niissd on esitettdvi

suoritettujen kokeiden ja tutkimusten yksityiskohtaiset tulokset seka tarkat julkaisuviitteet.

Kaikista tarkeistd tiedoista on esitettdvd yhteenveto yksityiskohtaisten ja kriittisten
yhteenvetojen lisdyksessd, jos mahdollista taulukko- tai graafisessa muodossa.
Yksityiskohtaisten ja kriittisten yhteenvetojen on siséllettiva tarkat ristiviittaukset

padasiakirja-aineiston sisdltdmiin tietoihin.
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Yksityiskohtaiset ja kriittiset yhteenvedot on allekirjoitettava ja paivéttdv, ja nithin on
liitettdva tiedot tutkimuksen tekijén koulutuksesta ja ammatillisesta kokemuksesta.

Tutkimuksen tekijin ammatillinen suhde hakijaan on ilmoitettava.

2 OSA

KEMIALLISET, FARMASEUTTISET JA

BIOLOGISET TAI MIKROBIOLOGISET
TIEDOT (LAATU)

Kaikkien analyysimenetelmien on noudatettava ldhtéaineiden ja lopputuotteen laadun
analysointia ja valvontaa koskevia kriteerejd, ja niiden on oltava validoituja.
Validointitutkimusten tulokset on toimitettava. Kaikki erityislaitteet ja -vélineet, joita
saatetaan kayttdd, on kuvattava riittdvén tarkasti, ja mukaan voidaan liittd4 kaaviokuva.

Laboratorioreagenssien kaavoja on tarvittaessa tdydennettiva valmistusmenetelmalla.

Euroopan farmakopeaan tai jasenvaltion farmakopeaan sisdltyvien analyysimenetelmien

osalta kuvaus voidaan korvata tdsmélliselld viittauksella kyseiseen farmakopeaan.

Euroopan farmakopean mukaista kemiaan ja biologiaan liittyvéa viiteaineistoa on
kéytettdvi, jos saatavilla. Jos muita viitevalmisteita ja viitestandardeja kdytetiédn, ne on

nimettdvi ja kuvattava yksityiskohtaisesti.
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A. AINESOSIEN LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS

1. Laadullinen koostumus

Immunologisten eldinlddkkeiden kaikkien ainesosien 'laadullisella koostumuksella'

tarkoitetaan seuraavien nimitysta tai kuvausta:
- vaikuttavat aineet,

— adjuvanttien ainesosat,

— apuaineiden ainesosat, luonteesta tai kdytetystd maaristé riippumatta, mukaan lukien

sdilytysaineet, stabilisaattorit, sakeutusaineet, emulgaattorit, viriaineet, mauste- ja

aromiaineet ja merkintdaineet,
— eldimille annettavaksi tarkoitettujen ladkemuotojen sisiltimét ainesosat.

Niihin tietoihin on liitettdva kaikki tarvittavat tiedot séilytysastiasta, tarvittaessa sen
sulkemistavasta ja lddkkeen mukana toimitettavista vélineistd, joilla immunologista
eldinladkettd kaytetddn tai annetaan. Jos vélinettd ei toimiteta immunologisen
eldinlddkkeen mukana, on toimitettava tarvittavat tiedot vilineest4, jos se on tarpeen

lddkkeen arviointia varten.
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Tavanomaiset kasitteet'

Ladkkeiden sisdltimien ainesosien kuvauksessa kéytettévilld 'tavanomaisilla késitteilld'
tarkoitetaan, tdiméan rajoittamatta 12 artiklan 3 kohdan c alakohdan sdédnndsten

soveltamista:

— Euroopan farmakopeassa, jos tdima on mahdollista, tai jonkin jasenvaltion
kansallisessa farmakopeassa olevien ainesosien osalta asianomaisen monografian
padnimitystd, joka on pakollinen kaikille tallaisille aineille ja jonka yhteydessa

esitetddn viittaus asianomaiseen farmakopeaan,

— muiden tuotteiden osalta Maailman terveysjirjeston suosittelemaa yleisté
kansainvélistd nimed, johon voi liittyéd toinen yleisnimi, tai ndiden puuttuessa tarkkaa
tieteellistd nimed; aineista, joilla ei ole yleistd kansainvilistd nimed tai tarkkaa
tieteellistd nimed, on esitettidva selvitys niiden alkuperdstd ja valmistustavasta

taydennettyna tarvittaessa muilla asiaankuuluvilla yksityiskohdilla,

— viriaineiden osalta direktiivissa 78/25/ETY niille osoitettua E-tunnusta.
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3. Mairillinen koostumus

Immunologisen eldinlddkkeen siséltdmien vaikuttavien aineiden 'méérillisen
koostumuksen' ilmoittamiseksi on aina mahdollisuuksien mukaan tdsmennettdva
organismien mééré, erityisen valkuaisaineen maérd, massa, kansainvilisten yksikdiden
(IU) mééra tai biologisen aktiivisuuden yksikdiden mééra joko annos- tai tilavuusyksikkoa
kohden seké adjuvantin ja apuaineiden kunkin ainesosan massa tai tilavuus ottaen

asianmukaisesti huomioon B jaksossa esitetyt tiedot.
Jos kansainvilinen biologisen aktiivisuuden yksikko on maaritelty, on sitd kaytettava.

Biologisen aktiivisuuden yksikdt, joista ei ole julkaistua tietoa, on ilmaistava siten, ettd ne
antavat yksiselitteista tietoa aineiden aktiivisuudesta, esimerkiksi mainitsemalla

immunologinen vaikutus, johon annoksen méérittelymenetelma perustuu.
4. Ladkekehitys

Koostumuksen, ainesosien ja sdilytysastian valinta on selostettava ja perusteltava
tuotekehitystéd koskevilla tieteelliselld tiedolla. Tuotteen yliannostus valmistuksessa on

ilmoitettava perusteluineen.
B. VALMISTUSMENETELMAN KUVAUS

Myyntilupahakemukseen 12 artiklan 3 kohdan d alakohdan mukaisesti liitettdvd kuvaus
valmistusmenetelmésti on laadittava siten, ettd se antaa riittdvén kuvan suoritettujen

toimien luonteesta.
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Tata varten kuvauksen on sisillettdva ainakin:

—  valmistuksen eri vaiheet (my0s antigeenin tuotanto ja puhdistusmenettelyt) niin, ettd

voidaan arvioida valmistusmenetelmain toistettavuus ja lopputuotteeseen liittyvien
haittavaikutusten, kuten mikrobiologisen kontaminaation, riski; tuotantoprosessin
tarkeimpien vaiheiden validointi on osoitettava ja koko tuotantoprosessin validointi
on osoitettava toimittamalla tulokset kuvattua menetelméé kayttdmallad tuotetusta

kolmesta perdkkaisesti erésta,

— keskeytyméttoman valmistuksen osalta kaikki tiedot varotoimista lopputuote-erien

homogeenisuuden ja yhdenmukaisuuden varmistamiseksi,

— luettelo kaikista aineista niissd tuotantovaiheissa, joissa niiti kdytetdén, myos

aineista, joita ei voida saada talteen valmistuksen aikana,

— yksityiskohtainen kuvaus seoksen valmistamisesta ja maininta sithen kéytettyjen

aineiden maérista,

— maininta valmistusvaiheista, joissa otetaan niytteet valmistuksen aikaisia kokeita

varten.
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LAHTOAINEIDEN TUOTANTO JA TARKASTUS

Téssd kohdassa 'lahtoaineilla’ tarkoitetaan kaikkia immunologisen eldinldékkeen
tuotannossa kdytettyja ainesosia. Viljelyalustaa, joka koostuu useista vaikuttavien aineiden
tuotantoon kaytettdvistd ainesosista, pidetddn yhtend ldhtéaineena. Kaikkien
viljelyalustojen laadullinen ja mairéllinen koostumus on kuitenkin esitettiva siind méérin,
kuin viranomaiset pitdvit titd tietoa merkittdvina lopputuotteen laadun ja mahdollisten
riskien kannalta. Jos eldinperdisid aineksia kiytetdin kyseisten viljelyalustojen

valmistamisessa, elédinlajit ja kudokset on ilmoitettava.

Hakemusaineiston on siséllettdva eritelmit, 1dhtéaineiden kaikkien erien laadun
varmistamiseksi suoritettavia kokeita koskevat tiedot ja kaikkien kdytettyjen ainesosien

erid koskevat tulokset. Nami asiakirjat on toimitettava seuraavien vaatimusten mukaisesti.
Farmakopeoissa mainitut ldhtoaineet

Euroopan farmakopean monografioita sovelletaan kaikkiin siind mainittuihin

ldhtoaineisiin.

Muiden aineiden osalta jokainen jidsenvaltio voi vaatia omalla alueellaan valmistetuilta

ladkkeiltd oman kansallisen farmakopeansa noudattamista.
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Ainesosien, jotka tiyttavit Euroopan farmakopean tai jonkin jasenvaltion farmakopean
vaatimukset, katsotaan tdyttdvéan riittdvalla tavalla 12 artiklan 3 kohdan i alakohdan
vaatimukset. Téssd tapauksessa analyyttisten menetelmien kuvaus voidaan korvata

yksityiskohtaisella viittauksella asianomaiseen farmakopeaan.
Viriaineiden on kaikissa tapauksissa taytettdavé direktiivin 78/25/ETY vaatimukset.

Myyntilupahakemuksessa on ilmoitettava jokaiselle 1ahtdaine-erdlle suoritettavat
tavanomaiset kokeet. Jos muita kuin farmakopeassa mainittuja kokeita tehddin, on
toimitettava todisteet siitd, ettd lahtoaineet tayttavat kyseisen farmakopean

laatuvaatimukset.

Tapauksissa, joissa Euroopan farmakopean tai jdsenvaltion farmakopean monografian

sisdltdma eritelmd saattaisi olla riittdiméton tuotteen laadun varmistamiseksi, toimivaltaiset

viranomaiset voivat vaatia myyntiluvan hakijalta soveltuvampia eritelmid. Toimivaltaisten

viranomaisten on ilmoitettava kyseisesti farmakopeasta vastaaville viranomaisille tasta

riittdmattomyydesta.

Jos ldhtoainetta ei ole Euroopan farmakopeassa eikéd jasenvaltion farmakopeassa, viittaus

kolmansien maiden farmakopeaan voidaan sallia. Tallin hakijan on toimitettava jéljennds

monografiasta ja tarvittaessa myos monografian siséltimien analyysimenetelmien

validointitiedoista tarvittaessa kadnnoksineen.
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2.1

Jos kéytetddn eldinperdisié lahtoaineita, niiden on oltava Euroopan farmakopean
asianomaisten monografioiden, myds yleisten monografioiden ja yleisten lukujen,

mukaisia. Suoritettujen kokeiden ja tarkastusten on oltava ldhtdaineelle soveltuvat.

Hakijan on osoitettava, ettd eldinlddkkeen ldhtdaineet ja valmistus noudattavat julkaisua
'Ohjeet ihmisille ja eldimille tarkoitettujen ladkkeiden vélitykselld tapahtuvan eldinten
spongiformisen enkefalopatian aiheuttajien siirtymisriskin minimoimiseksi' ja Euroopan
farmakopean asianomaisen monografian vaatimuksia. EDQM:n myontdmaéé sertifikaattia
ja viittausta Euroopan farmakopean asianomaiseen monografiaan voidaan kéyttaa

vaatimustenmukaisuuden osoittamiseen.
Lihtoaineet, joita ei ole mainittu farmakopeassa
Biologista alkuperii olevat ldhtdaineet

Kuvaus on annettava monografian muodossa.

Aina kun mahdollista, rokotetuotannon on perustuttava viljelyerdjirjestelmiin ja
perustettuihin soluviljelmiin. Tuotettaessa seerumeja siséltdvid immunologisia
eldinlddkkeitd on tuotantoeldinten alkuperi, yleinen terveydentila ja immunologinen tila

ilmoitettava ja médriteltyjd lahtdaineseoksia kaytettiva.
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Lihtoaineiden alkuperd, myOs maantieteellinen alue, ja tausta on esitettévi ja osoitettava
asiakirjalla. Geeniteknologisesti valmistettujen ldhtoaineiden osalta ndiden tietojen on

oltava riittdvén yksityiskohtaisia, kuten kuvaus ldhtdsoluista tai -kannoista,

ekspressiovektorin rakenne (nimi, alkuperd, replikonin toiminta, promoottorin tehostaja ja

muut sdételyelementit), tosiasiallisesti sijoitetun DNA:n tai RNA:n sekvenssin tarkastus,
soluissa olevan plasmidivektorin oligonukleotidinen sekvenssi, kotransfektioon kéytetty
plasmidi, lisdtyt tai poistetut geenit, lopullisen rakenteen biologiset ominaisuudet ja

ekspressoidut geenit, kopioiden mééra ja geneettinen pysyvyys.

Viljelméaineksille, mukaan lukien soluviljelmit ja antiseerumin tuotantoon kiytetty

raakaseerumi, on tehtéva tunnistuskokeet, ja aineet on tutkittava vierasaineiden varalta.

Kaikista, missd tahansa valmistusmenettelyn vaiheessa kéytetyistd biologista alkuperdi

olevista aineista on toimitettava tiedot. Tietojen on sisdllettava:
—  yksityiskohtainen kuvaus ainesten alkuperésti,

—  yksityiskohtainen kuvaus kaikista kiytetyisté késittelyistd, puhdistuksista ja
inaktivaatioista, sekd prosessien validoinneista ja valmistuksen aikaisista

tarkastuksista,

—  yksityiskohtainen kuvaus kaikista kontaminaatiotutkimuksista, jotka suoritetaan

jokaiselle aine-erille.
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Jos vierasaineita havaitaan tai epdilldéin, on kyseinen aines hyléttéva, tai sitd voidaan

kéyttdd vain erittdin poikkeuksellisissa olosuhteissa vasta, kun tuotteen jatkokdsittelylld

varmistetaan vierasaineiden tuhoutuminen ja/tai inaktivaatio. Vierasaineiden tuhoutuminen

ja/tai inaktivaatio on osoitettava.

Soluviljelmii kdytettdessd on solujen ominaisuuksien sdilyminen muuttumattomana

osoitettava ylimmalld tuotannossa kéytetylla siirrostustasolla.

Elédvien heikennettyjen rokotteiden osalta on viljelmén heikennettyjen ominaisuuksien

pysyvyys osoitettava.

Asiakirjoin on osoitettava, ettd viljelmiainekset, soluviljelmit, seerumierit ja muut
ainekset, jotka ovat perdisin TSE:n siirtymisen kannalta merkittavistd eldinlajeista, ovat
asiakirjan 'Ohjeet ihmisille ja eldimille tarkoitettujen ladkkeiden vilitykselld tapahtuvan
eldinten spongiformisen enkefalopatian aiheuttajien siirtymisriskin minimoimiseksi' sekd
Euroopan farmakopean vastaavan monografian mukaiset. EDQM:n myOntdmé&a
sertifikaattia ja viittausta Euroopan farmakopean asianomaiseen monografiaan voidaan

kayttdd vaatimustenmukaisuuden osoittamiseen.

Biologisista ldhtdaineista tai reagensseista on tarvittaessa toimitettava toimivaltaisille

viranomaisille néytteet tarkastuskokeita varten.
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2.2

Muuta kuin biologista alkuperdi olevat 1dhtdaineet

Kuvaus on annettava monografian muodossa kéyttimalld seuraavia otsikoita:

lahtoaineen nimi, joka tdyttdd A jakson 2 kohdan vaatimukset, ja mahdolliset

kaupalliset tai tieteelliset synonyymit,

lahtéaineen kuvaus, kirjoitettuna samanlaiseen muotoon kuin Euroopan farmakopean

kuvauskohdassa,
lahtoaineen tehtiva,
tunnistusmenetelmit,

kaikki erityiset varotoimet, jotka voivat olla tarpeellisia 1&htoaineen sédilytyksen

aikana, ja tarvittaessa sen kestoaika on ilmoitettava.

VALMISTUSPROSESSIN AIKANA SUORITETTAVAT TARKASTUKSET

1))

2)

Hakemusaineiston on sisillettdva tiedot vélituotteille suoritetuista tarkastuksista,
joiden tarkoituksena on valmistusprosessin ja lopputuotteen yhdenmukaisuuden

varmistaminen.

Inaktivoiduista tai detoksifioiduista rokotteista on tutkittava inaktivaatio tai
detoksifikaatio jokaisen tuotantojakson aikana heti inaktivaatio- tai
detoksifikaatioprosessin jélkeen ja mahdollisen neutraloinnin jdlkeen, mutta ennen

seuraavaa tuotantovaihetta.
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LOPPUTUOTTEEN TARKASTUKSET

Kaikissa tapauksissa on lopputuotteen analysointimenetelmait kuvattava laadunarviointia

varten riittdvén yksityiskohtaisesti.

Hakemusaineiston on siséllettdva lopputuotetta koskeviin tarkastuksiin liittyvat tiedot. Jos
sopivat monografiat ovat olemassa ja kédytetddn muita kuin Euroopan farmakopean
monografiassa tai sen puuttuessa jonkin jasenvaltion farmakopean monografiassa esitettyja
analyysimenetelmié tai rajoja, on pystyttdvé todistamaan, ettd lopputuote téyttéisi
farmakopean laatuvaatimukset kyseiselle lddkemuodolle, jos tutkiminen suoritettaisiin
kyseisten monografioiden mukaan. Myyntilupahakemuksessa on lueteltava ne kokeet,
jotka suoritetaan lopputuotteen jokaisen erdn edustaville niytteille. Niiden kokeiden
toistumistiheys on ilmoitettava, joita ei suoriteta jokaiselle erdlle. Vapauttamisrajat on

osoitettava.

Euroopan farmakopean mukaista kemiaan ja biologiaan liittyvaa viiteaineistoa on
kaytettdvi, jos saatavilla. Jos muita viitevalmisteita ja viitestandardeja kéytetdan, ne on

nimettiva ja kuvattava yksityiskohtaisesti.
Lopputuotteen yleiset ominaisuudet

Yleisid ominaisuuksia koskevien tutkimusten on soveltuvissa tapauksissa liityttava
keskimdirdisten massojen ja enimmadishajontojen tarkastukseen, mekaanisiin, fysikaalisiin
tai kemiallisiin kokeisiin ja fysikaalisiin ominaisuuksiin, kuten tiheyteen, pH-arvoon ja
viskositeettiin. Hakijan on méaariteltiva jokaiselle ominaisuudelle eritelmét ja

asianmukainen luotettavuusvili kussakin eri tapauksessa.
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Vaikuttavien aineiden tunnistustiedot
Tarvittaessa on suoritettava erityinen tunnistuskoe.
Erén titteri tai voimakkuus

Vaikuttavan aineen kvantifiointi on suoritettava kustakin erdstd sen osoittamiseksi, ettd
kukin erd siséltdd asianmukaisen voimakkuuden tai titterin sen turvallisuuden ja tehon

takaamiseksi.
Adjuvanttien tunnistustiedot ja méaéritys

Jos analysointimenetelmid on kdytettivissd, on adjuvantin ja sen ainesosien maird ja

luonne lopputuotteessa tarkistettava.
Apuaineen ainesosien tunnistustiedot ja miiritys
Tarpeen mukaan apuaineelle tai apuaineille on suoritettava vahintdén tunnistuskokeet.

Y1é- ja alarajakoe ovat pakolliset sdilytysaineille; yldrajakoe on suoritettava myos kaikille

muille apuaineen ainesosille, jotka voivat aiheuttaa haittavaikutuksia.
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Turvallisuustestit

Tédmin osaston 3 osan (Turvallisuustestit) mukaisesti tehtyjen testien lisdksi on
toimitettava yksityiskohtaiset tiedot erid koskevista turvallisuustesteistd. Kokeiden on
mieluiten oltava yliannostustutkimuksia, jotka suoritetaan ainakin yhdelld herkimmista
kohde-eldinlajeista kédyttden suurimman riskin aiheuttavaa suositeltua antoreittii. Erdn
turvallisuutta koskevan kokeen rutiininomaisesta suorittamisesta voidaan luopua eldinten

hyvinvoinnin vuoksi, jos riittivdn monta perdkkaistd tuotantoerdd on lapdissyt kokeen.
Steriiliys- ja puhtaustestit

Immunologisen eldinldékkeen luonteen, valmistusmenetelmin ja -olosuhteiden mukaisesti
on suoritettava tarpeelliset kokeet sen osoittamiseksi, ettd vierasaineiden tai muiden
aineiden aiheuttamaa kontaminaatiota ei esiinny. Jos kullekin erélle suoritetaan vihemmin
kokeita kuin mita asianomaisessa Euroopan farmakopeassa edellytetddn, suoritetut kokeet
ovat kriittiset monografian noudattamisen kannalta. On toimitettava todisteet siitd, ettd
immunologinen eldinlddke tiyttdisi vaatimukset, jos se testattaisiin kokonaisuudessaan

monografian mukaisesti.
Jadnnoskosteus

Jokaisen kylmikuivatun tuote-erdn jaddnndskosteus on tutkittava.
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Inaktivaatio

Inaktivoitujen rokotteiden osalta on suoritettava inaktivaation varmistava koe lopullisessa
sdilytysastiassa olevalla tuotteella, jollei sitd ole tehty myOhéisessd vaiheessa prosessin

aikana.
ERIEN YHDENMUKAISUUS

Jotta voidaan varmistaa tuotteen laadun yhdenmukaisuus jokaisessa erdssd ja osoittaa, etti
tuote on eritelmien mukainen, on toimitettava kolmen perdkkéisen erédn tdydellinen
tutkimussuunnitelma, josta kiyvat ilmi kaikkien tuotannon aikana ja lopputuotteelle

tehtyjen kokeiden tulokset.
VAKAUSTESTIT

Myyntilupahakemukseen 12 artiklan 3 kohdan f ja i alakohdan mukaisesti liitettavét tiedot

ja asiakirjat on toimitettava seuraavien vaatimusten mukaisesti.

On annettava kuvaus suoritetuista tutkimuksista, joilla hakija perustelee esittimaansa
kestoaikaa. Nédiden tutkimusten on aina oltava reaaliaikatutkimuksia, ja ne on suoritettava
riittdvistd madristd erid, jotka on tuotettu kuvatun prosessin mukaisesti ja tuotteista, jotka
on sdilytetty lopullisissa sdilytysastioissa. Néihin tutkimuksiin siséltyvét biologiset ja

fysikaalis-kemialliset sdilyvyyskokeet.
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Pédtelmien on siséllettdvé analyysien tulokset, joilla perustellaan esitetty kestoaika kaikissa

esitetyissé sédilytysolosuhteissa.

Rehussa annettavista tuotteista on ilmoitettava tiedot tuotteen kestoajasta sekoituksen eri

vaiheissa silloin, kun sekoitus tapahtuu kayttéohjeiden mukaisesti.

Jos lopputuote on valmistettava kiyttovalmiiksi ennen sen antamista tai se annetaan
juomavedessd, on kdyttoohjeiden mukaisesti kiyttovalmiiksi valmistetun tuotteen esitettya
kestoaikaa koskevat tiedot ilmoitettava. Kéyttovalmiiksi valmistetun tuotteen esitettya

kestoaikaa tukevat tiedot on toimitettava.

Yhdistelmélddkkeisti saatuja sdilyvyystietoja voidaan kayttiad alustavina tietoina yhté tai

useampaa samaa ainesosaa siséltiville johdannaistuotteille.
Esitetty kdyton aikainen kestoaika on perusteltava.
Mahdollisen siilytysjérjestelmén teho on osoitettava.

Saman valmistajan muissa samankaltaisissa immunologisissa eldinlddkkeissé olevien

sdilytysaineiden tehokkuutta koskevat tiedot saattavat riittaa.
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MUUT TIEDOT

Immunologisen eldinlddkkeen laatua koskevat tiedot, jotka eivét sisdlly edellisiin jaksoihin,

voidaan sisdllyttdd hakemusaineistoon.

3 OSA
TURVALLISUUSTESTIT

JOHDANTO JA YLEISET VAATIMUKSET

Turvallisuustestien on tuotava esiin immunologisen eldinlddkkeen aiheuttamat mahdolliset
riskit, jotka voivat ilmeti esitetyissd kdyttoolosuhteissa eldimilld. Riskit on arvioitava

suhteessa lddkkeen mahdollisiin hy6tyihin.

Jos immunologiset eldinlddkkeet sisdltavit eldvid organismeja, erityisesti sellaisia, joita
rokotetut eldimet voisivat levittdd, on arvioitava mahdollinen riski, joka kohdistuu saman

tai minkd tahansa muun mahdollisesti altistuvan lajin rokottamattomiin eldimiin.

Turvallisuuskokeet on suoritettava kohde-eldinlajilla. Kéytettdvin annoksen on oltava
kaytettiaviksi suositeltu mééra tuotetta, ja turvallisuustutkimuksessa kiytettdva niyte on
otettava erésti tai eristd, jotka on tuotettu hakemuksen 2 osassa kuvatun valmistusprosessin

mukaisesti.
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Jos immunologiset eldinlddkkeet sisdltidvit eldvid organismeja, B.1 ja B.2 jaksoissa
kuvatuissa laboratoriokokeissa kdytettivdn annoksen on oltava enimmadistitterin siséltdvan
tuotteen maard. Antigeenin konsentraatio voidaan tarvittaessa mukauttaa vaaditun
annoksen aikaansaamiseksi. Inaktivoitujen rokotteiden osalta kdytettdvan annoksen on
oltava kéytettavéksi suositeltu méara, joka sisiltdd suurimman mahdollisen

antigeenimddrén, jollei muu ole perusteltua.

Turvallisuutta koskevia asiakirjoja on kdytettdva niiden mahdollisten riskien arvioimiseksi,
jotka voivat seurata ihmisten altistumisesta eldinlddkkeelle, esimerkiksi annettaessa siti

eldaimelle.
LABORATORIOKOKEET
Kerta-annoksen turvallisuus

Immunologinen eldinldéke on annettava suositeltuna annoksena ja jokaista suositeltua
antoreittid kdyttden jokaiselle eldinlajille ja -ryhmadlle, jolle se on tarkoitettu kaytettaviaksi,
mukaan luettuina nuorimmat eldimet, joille lddketti jo saa antaa. Eldimié on seurattava, ja
niistd on tutkittava paikallisten ja systeemisten reaktioiden merkkejd. Tarvittaessa
tutkimusten on sisdllettdva injektiokohdan yksityiskohtaiset makroskooppiset ja
mikroskooppiset kuolemanjélkeiset tutkimukset. Muut objektiiviset arviointiperusteet,

kuten perdsuolesta mitattu 1amp0 ja suorituskykymittaukset, on kirjattava.
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Eldimii on seurattava ja tutkittava, kunnes reaktioita ei endé ole odotettavissa, mutta
seuranta- ja tutkimusjakson on kaikissa tapauksissa oltava vihintddn 14 piivaa annon

jéalkeen.

Tama4 tutkimus voi olla osa 3 kohdan mukaisesti vaadittua toistetun annostelun tutkimusta

tai se voidaan jéttid pois, jos 2 kohdan mukaisesti vaaditussa yliannostutkimuksessa ei ole

ilmennyt merkkeja systeemisisté tai paikallisista reaktioista.
Kertayliannoksen turvallisuus
Ainoastaan eldville immunologisille eldinlddkkeille on tehtdva yliannostutkimus.

Kohde-eldinlajin herkimpié ryhmia edustaville eldimille on annettava yliannos
immunologista eldinlddkettd jokaista suositeltua antoreittid, jollei herkistdvimman
antoreitin valinta useista samankaltaisista reiteistd ole perusteltua. Jos immunologinen
eldinlddke annetaan injektiona, annokset ja antoreitit on valittava sen enimmaisméaérin
mukaan, joka voidaan antaa yhteen injektiokohtaan. Eldimid on seurattava ja niistd on
tutkittava paikallisten ja systeemisten reaktioiden merkkejé vihintédn 14 pédivin ajan
viimeisen annon jdlkeen. Muut arviointiperusteet, kuten perdsuolesta mitattu [ampé ja

suorituskykymittaukset, on kirjattava.

Tarvittaessa ndiden tutkimusten on sisdllettdva injektiokohdan yksityiskohtaiset

makroskooppiset ja mikroskooppiset kuolemanjélkeiset tutkimukset, jos niité ei ole tehty

1 kohdan mukaisesti.
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Toistetun annoksen turvallisuus

Jos immunologista eldinlddkettd annetaan useammin kuin kerran osana
perusrokotusohjelmaa, on suoritettava toistetun annon tutkimus tillaisen annon
aiheuttamien mahdollisten haittavaikutusten paljastamiseksi. Nimé kokeet on suoritettava
kohde-eldinlajin herkimmilld ryhmilld (kuten tietyt rodut tai ikdryhmaét) kéyttden jokaista

suositeltua antoreittii.

Eldimié on seurattava ja niistd on tutkittava paikallisten ja systeemisten reaktioiden
merkkejd vahintddn 14 pdivédn ajan viimeisen annon jdlkeen. Muut objektiiviset
arviointiperusteet, kuten perdsuolesta mitattu 1ampo ja suorituskykymittaukset, on

kirjattava.
Lisdéntymistoimintojen tutkiminen

Lisdantymiskyvyn tutkimista on harkittava silloin, kun tiedot viittaavat siihen, ettd
ldhtoaine, josta tuote on johdettu, voi olla mahdollinen riskitekijd. Urosten seka tiineiden ja
muiden kuin tiineiden naaraiden lisddntymiskyky on tutkittava suositellulla annoksella ja
herkistdvimpid antoreittejd kdyttden. Lisdksi haitalliset vaikutukset jilkeldisiin sekd

teratogeeniset ja tiineyden keskeytymisen aiheuttavat vaikutukset on tutkittava.

Nama tutkimukset voivat olla osa 1, 2 ja 3 kohdassa kuvattuja turvallisuustutkimuksia tai

C jaksossa mainittuja kenttdtutkimuksia.
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5. Immunologisten toimintojen tutkiminen

Jos immunologinen eldinlddke saattaa vaikuttaa haitallisesti rokotetun eldimen tai sen
jalkeldisen immuunivasteeseen, on suoritettava immunologisia toimintoja koskevat

soveltuvat kokeet.
6. Erityisvaatimukset eldville rokotteille
6.1 Rokotekannan levidminen

Rokotekannan levidminen rokotetuista kohde-eldimisti rokottamattomiin on tutkittava
kéyttden sitd suositeltua antoreittid, joka todennidkdisimmin johtaa levidmiseen. Lisdksi voi
olla tarpeen tutkia levidmisti eldimiin, jotka eivit kuulu kohde-elédinlajeihin mutta jotka

voisivat olla herkkii eldville rokotekannalle.
6.2 Jakaantuminen rokotetussa eldimessa

Ulosteista, virtsasta, maidosta, nené- ja muista eritteistd on tarvittaessa tutkittava
organismin esiintyminen. Liséksi tutkimuksia saatetaan tarvita rokotekannan
jakaantumisesta ruumiissa kiinnittden erityistd huomiota paikkoihin, joissa organismin
replikaatio on taipuvainen tapahtumaan. Euroopan parlamentin ja neuvoston direktiivissi
2003/99/EY! tarkoitettujen elintarvikkeiden tuotantoon kiytettédville eldimille annettavien
zoonooseja vastaan tarkoitettujen eldvien rokotteiden tapauksessa néissé tutkimuksissa on

eritoten otettava huomioon organismin pysyvyys injektiokohdassa.

1 EUVL L 325, 12.12.2003, s. 31.
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6.3 Heikennettyjen rokotteiden muuntuminen virulenteiksi

Virulentiksi muuntuminen on tutkittava kayttien ldhtdviljelmdainesta. Jos
lahtoviljelmiainesta ei ole saatavissa riittdvdid maaraa, tutkitaan matalin tuotannossa
kdytetty siirrostustaso. Muun siirrostusvaihtoehton kdyttiminen on perusteltava.
Alkuperéinen rokottaminen on suoritettava kayttamélla sitd antoreittii, joka
todennikoisimmin johtaa virulentiksi muuntumiseen. Perdttdisid siirrostuksia on tehtiva
viiden kohde-eldinryhmén kautta, ellei ole perusteltua tehdd useampia siirrostuksia tai jos
organismi hividé koe-eldimistd aikaisemmin. Jos organismi on kyvyton replikoimaan

riittdvasti, kohde-eldinlajilla on suoritettava niin monta siirrostusta kuin mahdollista.
6.4 Rokotekannan biologiset ominaisuudet

Muut kokeet voivat olla tarpeen kéytettdvin rokotekannan mahdollisten sisdisten
biologisten ominaisuuksien (esim. neurotropismi) maérittdmiseksi niin tarkasti kuin

mahdollista.
6.5 Kantojen rekombinaatio tai genomien uudelleenjdrjestely

Rekombinaation tai genomien uudelleenjirjestelyn mahdollisuutta kenttd- tai muiden

kantojen kanssa on tarkasteltava.
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Kayttdjien turvallisuus

Téssd osassa on kasiteltdvé edellisissd jaksoissa havaittuja vaikutuksia, jotka liittyvét
sithen, milla tavalla ja missd mddrin ihmiset altistuvat tuotteelle. Tavoitteena on suunnitella

tarkoituksenmukaiset kéyttéjille tarkoitetut varoitukset ja muita riskinhallintatoimenpiteita.
Jaédmien tutkiminen

Immunologisista eldinlddkkeistd ei yleensd ole tarpeen suorittaa jaidmatutkimuksia. Jos
immunologisten eldinldékkeiden valmistuksessa kdytetddn adjuvantteja ja/tai
sdilytysaineita, elintarvikkeisiin mahdollisesti jadvéan jadman mahdollisuutta on kuitenkin

tarkasteltava. Téllaisten jddmien vaikutukset on tarvittaessa tutkittava.

Varoaika on esitettdvé, ja sen riittdvyyttd on tarkasteltava suhteessa mahdollisesti

suoritettuihin jaidmatutkimuksiin.
Vuorovaikutukset

Jos valmisteyhteenvedossa on maininta yhteensopivuudesta toisten immunologisten
eldinladkkeiden kanssa, yhdistelmén turvallisuus on tutkittava. Kaikki muut tunnetut

yhteisvaikutukset muiden eldinldékkeiden kanssa on kuvattava.
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C. KENTTATUTKIMUKSET

Jollei muu ole perusteltua, laboratoriotutkimusten tuloksia on tdydennettdva
kenttdtutkimuksista saaduilla tiedoilla kdyttdmalld erid myyntilupahakemuksessa kuvatun
valmistusprosessin mukaisesti. Seka turvallisuus ettd tehokkuus voidaan tutkia samoissa

kenttatutkimuksissa.
D. YMPARISTORISKIEN ARVIOINTI

Elédinlddkkeen ympaéristoriskien arvioinnin tarkoituksena on arvioida mahdolliset
epasuotuisat vaikutukset, joita tuotteen kéyttd voi aiheuttaa ymparistolle, ja maarittaa

varotoimet, jotka voivat olla tarpeen téllaisten riskien vihentdmiseksi.

Arviointi on tavallisesti kaksivaiheinen. Ensimmaiinen vaihe on toteutettava kaikissa
tapauksissa. Arviointia koskevat yksityiskohtaiset tiedot on toimitettava annettujen
ohjeiden mukaisesti. Niissd on ilmoitettava, miten ympéristd mahdollisesti altistuu
tuotteelle, ja altistumiseen liittyvén riskin vakavuus ottaen huomioon erityisesti seuraavat

seikat:
— kohde-eldinlajit ja esitetty kiytttapa,

— antotapa ja erityisesti se, kuinka paljon tuotetta todennédkdisesti pddsee suoraan

ekosysteemeihin,
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— mahdollisuus, ettd ladkityt eldimet erittdvit ympéristoon valmistetta ja sen

vaikuttavia aineita, ja niiden pysyvyys eritteissa,
— kayttimattomien valmisteiden tai valmistejétteiden havittiminen.

Jos eldvit rokotekannat saattavat olla zoonoosin aiheuttajia, ihmisille aiheutuva riski on

arvioitava.

Jos ensimmédisen vaiheen johtopdétoksistd ilmenee, ettd valmisteella saattaa olla
ympéristod altistava vaikutus, on hakijan edettdva toiseen vaiheeseen ja arvioitava
eldinlddkkeen mahdolliset ymparistoriskit. Tarvittaessa on tehtdva lisdtutkimuksia
valmisteen vaikutuksista (maaperdén, veteen, ilmaan, vesistdihin ja muihin kuin

kohdeorganismeihin).

MUUNTOGEENISIA ORGANISMEJA SISALTAVIIN TAI NIISTA KOOSTUVIIN
ELAINLAAKKEISIIN LIITTYVAT ARVIOINTIVAATIMUKSET

Muuntogeenisid organismeja sisdltivid tai niistd koostuvia eldinlddkkeitd koskevaan
hakemukseen on liitettdva direktiivin 2001/18/EY 2 artiklassa ja C osassa vaaditut

asiakirjat.

PE-CONS 45/1/18 REV 1

LIITE II

106



4 OSA
TEHON OSOITTAMISTA KOSKEVAT KOKEET

I LUKU
1. Yleiset periaatteet

Téssd osassa kuvattujen kokeiden tarkoituksena on osoittaa ja vahvistaa immunologisen
eldinladkkeen teho. Myyntilupahakemuksen siséltdmien erityisten kokeiden tulosten on
tuettava tdydellisesti niitd lddkkeen ominaisuuksia, vaikutuksia ja kdyttod, jotka hakija on

ilmoittanut.
2. Kokeiden suorittaminen

Kaikki tehon osoittamista koskevat kokeet on suoritettava perusteellisesti harkitun ja
yksityiskohtaisen tutkimussuunnitelman mukaisesti, joka on tallennettava kirjallisesti
ennen kokeiden aloittamista. Koe-eldinten hyvinvoinnin on oltava eldinlddketieteellisen
valvonnan alaista, ja se on otettava tdysimaéréisesti huomioon tutkimussuunnitelmaa

laadittaessa ja kokeiden suorittamisen aikana.

Tehon osoittamista koskevien kokeiden jirjestelyd, suorittamista, tietojen keruuta,
asiakirjoja ja varmentamista koskevat ennakolta vahvistetut jirjestelmailliset kirjalliset

menettelyt vaaditaan.

Kenttdkokeet on suoritettava hyvian kliinisen kdytdnnon vakiintuneiden periaatteiden

mukaisesti, jollei muu ole perusteltua.
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Ennen kenttékokeiden aloittamista niissd kdytettdvien eldinten omistajan on annettava
tietoinen suostumuksensa, joka on osoitettava asiakirjalla. ElIdimen omistajalle on
ilmoitettava kirjallisesti erityisesti kokeeseen osallistumisen mahdollisista seurauksista,
ladkityn eldimen lopettamistavasta tai sen kdyttdmisestd elintarvikkeiden tuottamiseen.
Jéljennos téstd ilmoituksesta, jonka eldimen omistaja on varmentanut nimikirjoituksellaan

ja paivannyt, on liitettdva tutkimusta koskeviin asiakirjoihin.

Jollei kenttikoetta suoriteta sokkokokeena, sovelletaan eldinlddkkeiden merkitsemista
koskevia 55, 56 ja 57 artiklan sddnndksid myos eldinlddketieteellisissd kenttidkokeissa
kéytettiviksi tarkoitettujen formulaatioiden merkitsemisessé. Kaikissa tapauksissa
merkinndissé on oltava selvésti ja pysyvisti maininta "Ainoastaan eldinldédketieteellisessi

kenttikokeessa kaytettaviksi".

II LUKU

A. Yleiset vaatimukset

1. Antigeenien tai rokotekantojen valinta on perusteltava epizoologisten tietojen pohjalta.

2. Laboratoriossa suoritettujen tehoa koskevien tutkimusten on oltava vertailevia tutkimuksia,
joissa on mukana vertailueldimid, jotka eivét ole saaneet 1dédkitystd, paitsi jos se ei ole
perusteltua eldinten hyvinvointiin liittyvista syista ja jos teho voidaan osoittaa muulla
tavoin.

Yleensi laboratoriotutkimuksia tukevat kenttdoloissa suoritetut kokeet, joissa on mukana
vertailueldimid, jotka eivit ole saaneet ladkitysta.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 108

LITE I FI



Kaikki kokeet on kuvattava riittdvan yksityiskohtaisesti, jotta ne ovat toistettavissa
toimivaltaisten viranomaisten pyynndsta suoritettavissa vertailevissa tutkimuksissa.

Tutkijan on osoitettava kaikkien asiaan liittyvien menetelmien validiteetti.
Kaikki saadut tulokset, sekd myonteiset ettd kielteiset, on ilmoitettava.

Immunologisen eldinlddkkeen teho on osoitettava jokaisen rokotettavaksi suositellun
kohde-eldinlajin jokaista ryhmada varten, kiyttden jokaista suositeltua antoreittié ja esitettya
anto-ohjelmaa. Luonnollisten ja emisté saatujen vasta-aineiden vaikutus rokotteen tehoon
on tarvittaessa arvioitava asianmukaisesti. Jollei muu ole perusteltua, suojauksen

alkaminen ja kesto on mééritettdva kokeista saatujen tietojen perusteella.

Multivalenttien ja yhdistelmdmuotoisten immunologisten eldinldékkeiden jokaisen
ainesosan teho on osoitettava. Jos tuote suositellaan annettavaksi toisen eldinladkkeen

kanssa yhdistelméni tai yhtdaikaisesti, on niiden yhteensopivuus osoitettava.

Aina kun tuote on osa hakijan suosittelemaa rokotusohjelmaa, immunologisen
eldinlddkkeen kdynnistys- tai tehostevaikutus tai tuotteen osuus koko ohjelman

toimivuuteen on osoitettava.

Kaytettdvin annoksen on oltava se miérd tuotetta, jota suositellaan kdytettdvéksi, ja tehon
osoittamista koskevassa kokeessa kéytettiva nidyte on otettava erdsti tai eristd, jotka on

tuotettu hakemuksen 2 osassa kuvatun valmistusprosessin mukaisesti.
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7. Jos valmisteyhteenvedossa on maininta yhteensopivuudesta toisten immunologisten
eldinlddkkeiden kanssa, yhdistelmén turvallisuus on tutkittava. Kaikki muut tunnetut
yhteisvaikutukset muiden eldinldékkeiden kanssa on kuvattava. Rinnakkainen tai

samanaikainen kéyttd voidaan sallia, jos sen tueksi esitetddn asianmukaisia tutkimuksia.

8. Hakijan on ilmoitettava, kuinka eldimille diagnostisista syistd annettavien immunologisten

eldinldidkkeiden aiheuttamat reaktiot on tarkoitus tulkita.

0. Niiden rokotteiden osalta, jotka on tarkoitettu mahdollistamaan rokotettujen ja tartunnan
saaneiden eldinten erottaminen toisistaan (merkityt rokotteet), jos tehoa koskeva viite
perustuu in vitro -diagnostisiin testeihin, on toimitettava riittavét tiedot, jotta merkittyihin

ominaisuuksiin liittyvét véitteet voidaan arvioida asianmukaisesti.
B. Laboratoriokokeet

1. Periaatteessa teho on osoitettava tarkasti madritellyissd laboratorio-olosuhteissa
suorittamalla altistus sen jélkeen, kun immunologista eldinldédkettd on annettu kohde-
eldimelle suositelluissa kadyttdolosuhteissa. Altistusolosuhteiden on jdljiteltava
mahdollisimman tarkoin taudin luonnollisia olosuhteita. Altistuskantaa koskevat

yksityiskohtaiset tiedot ja sen merkityksellisyys on ilmoitettava.

Elédvien rokotteiden osalta on kaytettavd vahimmadistitterin tai -voimakkuuden siséltavia
erid, jollei muu ole perusteltua. Muiden tuotteiden osalta on kiytettivd vahimméaismairian

aktiivisuutta sisdltdvid erid, jollei muu ole perusteltua.
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Jos mahdollista, immuunimekanismi (soluvilitteinen tai humoraalinen, immunoglobuliinin
paikalliset tai yleiset luokat), joka kdynnistyy sen jélkeen, kun immunologista eldinlddketta
on annettu kohde-eldimille suositeltua antoreittid kiyttden, on madritettidva ja osoitettava

asiakirjalla.
Kenttikokeet

Jollei muu ole perusteltua, laboratoriokokeiden tuloksia on tdydennettiva kenttékokeista
saaduilla tiedoilla kdyttdmall4 erid, jotka edustavat myyntilupahakemuksessa kuvattua
valmistusprosessia. Seka turvallisuus ettd tehokkuus voidaan tutkia samassa

kenttdatutkimuksessa.

Jos laboratoriokokeilla ei saada tuotteen tehoa osoitetuksi, voi pelkkien kenttdkokeiden

suorittaminen olla hyvéksyttavaa.

5 OSA
TIEDOT JA ASIAKIRJAT

JOHDANTO

Turvallisuutta ja tehoa koskevien tutkimusten on siséllettdva johdanto, jossa méaéritelldén
aihe ja ilmoitetaan ne kokeet, jotka on suoritettu 3 ja 4 osaa noudattaen, tiivistelma ja
yksityiskohtaiset julkaisuviitteet. Tiivistelmén on sisdllettavé kaikkien saatujen tulosten
objektiivinen tarkastelu ja johdettava pdatelmadan immunologisen eldinladkkeen
turvallisuudesta ja tehosta. Jonkin mainitun tutkimuksen tai kokeen poisjittaminen on

ilmoitettava ja perusteltava.
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B. LABORATORIOKOKEET
Seuraavat tiedot on toimitettava kaikista kokeista:
1) tiivistelmé;
2)  tutkimukset suorittaneen laitoksen nimi;

3)  yksityiskohtainen tutkimussuunnitelma, jossa kuvataan kédytetyt menetelmat, laitteet
ja ainekset, tiedot kuten eldinten laji tai rotu, luokka, alkuperi, tunnisteet ja maira,
niiden majoitus- ja ruokintaolosuhteet (muun muassa toteamus siitd, olivatko ne
vapaita tietyistd taudinaiheuttajista ja/tai vasta-aineista, rehun mahdollisesti
sisdltdmien lisdaineiden maira ja luonne), annos, antoreitti, -ohjelma ja -paivimadrit,

kuvaus kaytetyista tilastollisista menetelmisti ja niiden kdyttimisen perustelut;
4)  saivatko vertailueldimet lumetta vai jdtettiinkd ne ladkitsematti;

5) tarvittaessa tieto siitd, onko ladkitystd saaneille eldimille annettu testattavaa tuotetta

vai muuta yhteisossd luvan saanutta tuotetta;
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6)  kaikki yleiset ja yksilokohtaiset havainnot ja tulokset, sekd myonteiset etté kielteiset
(my0s keskiarvot ja keskihajonta). Tiedot on esitettiva riittdvin yksityiskohtaisesti,
jotta tulokset voidaan arvioida kriittisesti riippumatta kirjoittajan niisté esittdmista
tulkinnoista. Késitteleméattomat tiedot on esitettava taulukkomuodossa. Selityksena ja
valaisevana esimerkkind voidaan tuloksiin liittdd jéljennoksid kirjauksista,

mikrovalokuvia jne.;
7)  havaittujen haittavaikutusten luonne, esiintyvyys ja kesto;

8)  niiden eldinten lukumééra, joiden osalta kokeet keskeytettiin, ja syyt

keskeyttdmisille;

9) tulosten tilastollinen analyysi silloin, kun tutkimusohjelma sitd edellyttii, ja tulosten

varianssi;
10) mahdollisen keskeyttdvin sairauden esiintyminen ja kulku;

11) yksityiskohtaiset tiedot kaikista eldinladkkeistd (muista kuin tutkittavasta tuotteesta),

joita annettiin kokeen aikana;

12) saatujen tulosten objektiivinen tarkastelu, jonka perusteella tehddén péaatelmat

ladkkeen turvallisuudesta ja tehosta.
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KENTTATUTKIMUKSET

Kenttitutkimuksia koskevien asiakirjojen on oltava riittdvin yksityiskohtaisia, jotta

voidaan tehdé objektiivinen pédédtelmé. Niiden on sisdllettiva seuraavat tiedot:

1)
2)

3)

4)

5)

6)

7)

tiivistelma;
vastuullisen tutkijan nimi, osoite, tehtéva ja patevyys;

annon tapahtumapaikka ja -aika, eldimen tai eldinten omistajan nimeen ja

osoitteeseen liitettdvissa oleva tunnistekoodi;

yksityiskohtaiset tiedot tutkimussuunnitelmasta, kuvaus kéytetyistd menetelmistd,
laitteista ja materiaaleista, antoreitti, anto-ohjelma, annos, eldinryhmit,
havainnoinnin kesto, serologinen vaste ja muut annon jalkeen eldimilla suoritetut

tutkimukset;
saivatko vertailueldimet lumetta vai jétettiinko ne 144kitsemattd;

ladkittyjen ja vertailueldinten tunnisteet (ryhmékohtaiset tai yksilokohtaiset,

tapauksen mukaan), kuten laji, rotu tai kanta, ik, paino, sukupuoli, fysiologinen tila;

lyhyt kuvaus kasvatus- ja ruokintatavasta ja rehun mahdollisesti sisdltdmien

lisdaineiden tyypit ja méérat;

PE-CONS 45/1/18 REV 1

LIITE II

114



8)  kaikki tiedot havainnoista, suorituksista ja tuloksista (myos keskiarvot ja
keskihajonta); yksilokohtaiset tiedot on ilmoitettava, jos kokeet ja mittaukset on

suoritettu yksiloilla,

9) tutkimusten kaikki havainnot ja tulokset, sekd mydnteiset ettd kielteiset, tdydellinen
lausunto tuotteen arvioimiseksi tarvittavista havainnoista ja objektiivisten
aktiivisuuskokeiden tulokset; kiytetyt menetelmit on tdsmennettéva ja tulosten

vaihtelujen merkitys selitettdva,
10) vaikutukset eldinten suorituskykyyn;

11) niiden eldinten lukumaira, joiden osalta kokeet keskeytettiin, ja syyt

keskeyttdmisille;
12) havaittujen haittavaikutusten luonne, esiintyvyys ja kesto;
13) mahdollisen keskeyttdvén sairauden esiintyminen ja kulku;

14) kaikki tiedot muista kuin tutkittavista eldinlddkkeistd, joita on annettu joko ennen tai
yhtdaikaisesti tutkittavan tuotteen kanssa tai havainnointijakson aikana;

yksityiskohtaiset tiedot mahdollisesti havaituista yhteisvaikutuksista;

15) saatujen tulosten objektiivinen tarkastelu, jonka perusteella tehdddn paédtelmit

ladkkeen turvallisuudesta ja tehosta.
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6 OSA
JULKAISUVIITTEET

Viitteet julkaisuihin, jotka on mainittu 1 kohdassa mainitussa yhteenvedossa, on lueteltava

yksityiskohtaisesti, ja niistd on toimitettava jéljennokset.

III OSASTO
TIETTYJA MYYNTILUPAHAKEMUKSIA
KOSKEVAT VAATIMUKSET
1. Rinnakkaiseldinlddkkeet
Hakemusten, jotka perustuvat 13 artiklaan (rinnakkaiseldinladkkeet), on sisdllettdva timan
liitteen I osaston 1 ja 2 osan mukaiset tiedot sekd ymparistoriskien arviointi ja tiedot, jotka
osoittavat, ettd tuotteella on sama vaikuttavien aineiden laadullinen ja mééréllinen
koostumus ja sama lddkemuoto kuin viitelddkkeelld, sekd tiedot, jotka osoittavat biologisen
samanarvoisuuden viiteldikkeen kanssa. Jos viite-eldinlddike on biologinen ldéke, 2 jakson
samankaltaisia biologisia eldinldadkkeitd koskevat asiakirjavaatimukset on tiytettava.
Rinnakkaiseldinlddkkeiden osalta turvallisuutta ja tehoa koskevissa yksityiskohtaisissa ja
kriittisissd yhteenvedoissa on keskityttdvi erityisesti seuraaviin tekijoihin:
— perustelut ladkkeen katsomiselle olennaisilta osiltaan samanlaiseksi ladkkeeksi,
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— yhteenveto niiden vaikuttavien aineiden erien ja lopullisen lddkkeen siséltdmistéd
epdpuhtauksista (ja tarvittaessa varastoinnin aikana syntyvistd hajoamistuotteista),

joita esitetddn kaytettdvaksi valmisteessa, sekd kyseisten epdpuhtauksien arviointi,

— biologista samanarvoisuutta koskevien tutkimusten arviointi tai perustelut sille, miksi

tutkimuksia ei ole tehty annettujen ohjeiden mukaisesti,

— hakijan on annettava tarvittaessa lisitiedot, joilla osoitetaan hyviaksytyn vaikuttavan
aineen eri suolojen, estereiden tai johdannaisten turvallisuus- ja teho-ominaisuuksien
samanarvoisuus; tietojen on sisillettdva nayttoa siitd, ettd terapeuttisen osan
farmakokinetiikka tai farmakodynaamiset ominaisuudet ja/tai toksisuus eivit muutu

turvallisuuteen tai tehoon vaikuttavalla tavalla.

Valmisteyhteenvedon kaikki viitteet, jotka eivit kdy ilmi tai joihin ei viitata lddkkeen
ominaisuuksien ja/tai sen terapeuttisen luokan kohdalla, on kisiteltdva ei-kliinisissa tai
kliinisissd katsauksissa tai tiivistelmissi ja osoitettava julkaisujen ja/tai lisdtutkimusten

avulla.
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2. S

Lihakseen, ihon alle tai ihon ldpi annettavaksi tarkoitettujen rinnakkaiseldinlddkkeiden

osalta on toimitettava seuraavat lisédtiedot:

— antokohdan jddmien vastaavan tai poikkeavan poistumisen osoittava niytto, joka

voidaan vahvistaa asianmukaisilla jidmien poistumista koskevilla tutkimuksilla,

—  kohde-eldinten sietokykyd antokohdassa osoittava néytto, joka voidaan vahvistaa

asianmukaisilla kohde-eldimen sietokykyé koskevilla tutkimuksilla.
amankaltaiset biologiset eldinlddkkeet

Jos biologinen elédinlddke, joka on samankaltainen kuin biologinen viite-eldinldike, ei
vastaa rinnakkaislddkkeen méaritelméan vaatimuksia, on direktiivin 13 artiklan 4 kohdan
mukaisesti toimitettava muita tietoja biologista samanarvoisuutta ja biologista
hyviksikéytettdvyyttd koskevilla tiedoilla tdydennettyjen 1 ja 2 osan tietojen lisdksi
(farmaseuttiset, kemialliset ja biologiset tiedot). Talloin on toimitettava erityisesti

valmisteen turvallisuutta ja tehoa koskevia lisdtietoja.

— Lisdtietojen (toksikologisista ja muista turvallisuustutkimuksista ja asianmukaisista

kliinisistd tutkimuksista saatujen) tyypistd ja madrdstd padtetdan tapauskohtaisesti

asiaa koskevien tieteellisten ohjeiden mukaisesti.
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— Biologisten eldinlddkkeiden moninaisuuden vuoksi toimivaltainen viranomainen
paittdd, mitkd 3 ja 4 osassa mainitut tutkimukset ovat tarpeen, ottaen huomioon

kunkin yksittdisen biologisen eldinlddkkeen erityispiirteet.

Noudatettavat yleiset periaatteet selostetaan lddkeviraston antamissa ohjeissa, joissa
otetaan huomioon asianomaisen biologisen eldinlddkkeen ominaisuudet. Jos biologisella
viite-eldinlddkkeelld on useampi kuin yksi kéyttdaihe, samankaltaiseksi ilmoitetun
biologisen eldinldékkeen teho ja turvallisuus on perusteltava tai tarvittaessa osoitettava

erikseen kunkin ilmoitetun kdyttdaiheen osalta.
3. Vakiintunut eldinlddkinnéllinen kayttd

Seuraavat erityissddannot koskevat ladkkeitd, joiden vaikuttavilla aineilla on 13 a artiklassa
tarkoitettu 'vakiintunut eldinldfkinnéllinen kiyttd', tunnustettu teho ja hyviksyttava

turvallisuustaso.
Hakijan on toimitettava timaén liitteen I osaston 1 ja 2 osan mukaiset tiedot.

Liitteen 3 ja 4 osan tiedoista on esitettdva yksityiskohtainen tieteellinen julkaisuluettelo,

joka kattaa kaikki turvallisuuteen ja tehoon liittyvét tekijat.
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3.1

Vakiintuneen eldinlddkinnillisen kdyton osoittamiseen sovelletaan seuraavia

erityissdantdja:

Seuraavat tekijdt on otettava huomioon ratkaistaessa, onko kyseessa eldinladkkeen
ainesosan vakiintunut eldinlédékinnéllinen kaytto:

a)  vaikuttavan aineen kdytdssdoloaika;

b)  vaikuttavan aineen kéytetyt maarét;

c) vaikuttavaa ainetta kohtaan osoitettu tieteellinen kiinnostus (mika heijastuu

tieteellisten julkaisujen médrdssa);
d) tieteellisten arvioiden yhdenmukaisuus.

Eri aineiden kohdalla voidaan tarvita eri pituinen aika vakiintuneen kayton
madrittdmiseksi. Lidkkeen ainesosan vakiintuneen eldinlddkinnéllisen kdyton
madrittdmiseksi tarvittava aika ei saa kuitenkaan olla lyhyempi kuin kymmenen vuotta
alkaen aineen ensimmaéisesté jarjestelmaillisesti ja dokumentoidusta kaytosti

eldinlddkkeend yhteisOssa.
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32

33

3.4

Hakijan toimittamien asiakirjojen on katettava kaikki turvallisuuden ja/tai tehon arviointiin
liittyvét ndkokohdat, kun tuotetta kiytetddn esitettyyn kiyttdaiheeseen kohde-eldinlajilla
esitettyd antoreittid ja anto-ohjelmaa noudattaen. Asiakirjoissa on oltava katsaus aiheeseen
liittyvddn kirjallisuuteen tai viittaus téllaiseen katsaukseen, jossa otetaan huomioon
myyntilupaa edeltévit ja sen jélkeiset tutkimukset sekd epidemiologisista tutkimuksista,
erityisesti vertailevista epidemiologisista tutkimuksista laaditut tieteelliset julkaisut. Seka
hakemusta tukeva ettd sen vastainen aineisto on toimitettava. Vakiintunutta
eldinladkinnallistd kayttod koskevien sdéntdjen osalta on erityisesti korostettava, ettd
testeihin ja tutkimuksiin viittaavien tietojen lisdksi myos kirjallisuusviittaukset muihin
lahteisiin (myyntiluvan myontdmisen jélkeisiin tutkimuksiin, epidemiologisiin
tutkimuksiin jne.) voivat toimia hyvéksyttdvdni osoituksena valmisteen turvallisuudesta ja
tehosta, jos hakemuksessa annetaan asianmukaisesti selvitys ja perusteet ndiden

tietoldhteiden kaytolle.

Puuttuviin tietoihin on kiinnitettdva erityistd huomiota, ja on perusteltava, miksi
turvallisuus- ja/tai tehotason osoitusta voidaan pitdi riittdvana, vaikka kaikkia tutkimuksia

ei ole tehty.

Turvallisuutta ja tehoa koskevissa yksityiskohtaisissa ja kriittisissd yhteenvedoissa on
selitettdvi, miksi tietoja, jotka koskevat eri valmistetta kuin markkinoille saatettavaa
valmistetta, voidaan pitdd merkityksellisind. On arvioitava, voidaanko tutkittavaa
valmistetta pitdd samankaltaisena kuin valmistetta, jolle on haettu myyntilupaa

valmisteiden eroista huolimatta.
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3.5 Myyntiluvan myontamisen jilkeiset kokemukset, jotka on saatu muilla samoja ainesosia
sisdltavilld tuotteilla, ovat erityisen tdrkeité, ja hakijoiden on erityisesti korostettava tété

seikkaa.
4. Yhdistelméaeldinladkkeet

Direktiivin 13 b artiklaan perustuvien hakemusten osalta yhdistelméieldinldadkkeistd on
toimitettava 1, 2, 3 ja 4 osan siséltdvd hakemusaineisto. Turvallisuutta ja tehoa koskevia
tutkimuksia ei ole tarpeen toimittaa jokaisen vaikuttavan aineen osalta. On kuitenkin
mahdollista sisdllyttdd yksittdisten aineiden tiedot kiintedd yhdistelméladkettid koskevaan
hakemukseen. Tietojen toimittamista kustakin yksittdisestd aktiivisesta aineesta yhdessa
vaadittujen, kdyttdjien turvallisuutta ja jaddmien poistumista koskevien tutkimusten ja
kiintedn yhdistelmélddkkeen kliinisten tutkimusten kanssa voidaan pitda riittivani
perusteena yhdistelméldédkettd koskevien tietojen pois jattamiselle eldinten hyvinvoinnin
perusteella ja tarpeettoman testaamisen valttdmiseksi, jollei ole aihetta epailla
lisdéntyneeseen toksisuuteen johtavaa vuorovaikutusta. Tarvittaessa on toimitettava tiedot

valmistuspaikoista ja vierasaineiden turvallisuuden arvioinnista.
5. Tietoiseen suostumukseen perustuvat hakemukset

Direktiivin 13 c artiklaan perustuvien hakemusten on sisillettdva tdmén liitteen I osaston

1 osan mukaiset tiedot, edellyttien, ettd alkuperdisen eldinlddkkeen myyntiluvan haltija on
antanut hakijalle suostumuksensa viitata kyseisen tuotteen asiakirja-aineiston 2, 3 ja 4 osan
sisdltdmiin tietoihin. Télloin ei ole tarvetta toimittaa laatua, turvallisuutta ja tehoa koskevia

yksityiskohtaisia ja kriittisid yhteenvetoja.
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6. Poikkeuksellisissa olosuhteissa jitettdvien hakemusten asiakirja-aineisto

Myyntilupa voidaan myontia tiettyjen erityisvaatimusten perusteella, jotka edellyttavét
hakijan ottavan kayttoon varsinkin eldinlddkkeen turvallisuutta ja tehoa koskevia
erityismenettelyjd, jos, kuten timén direktiivin 26 artiklan 3 kohdassa sdddetiin, hakija voi
osoittaa, ettei se kykene toimittamaan tehoa ja turvallisuutta tavanomaisissa

kéyttoolosuhteissa koskevia kattavia tietoja.

Kaikkia tdssid jaksossa mainittuja hakemuksia koskevat olennaiset vaatimukset olisi

vahvistettava lddkeviraston antamien ohjeiden mukaisesti.
7. Sekamuotoiset myyntilupahakemukset

Sekamuotoisilla myyntilupahakemuksilla tarkoitetaan hakemuksia, joissa
hakemusaineiston 3 ja/tai 4 osa késittdd sekd hakijan suorittamia turvallisuutta ja tehoa
koskevia tutkimuksia etté julkaisuviitteitd. Kaikki muut osat ovat timén liitteen I osaston
1 osassa kuvatun rakenteen mukaiset. Toimivaltainen viranomainen hyviksyy hakijan

esittiman muodon tapauskohtaisesti.

PE-CONS 45/1/18 REV 1 123
LIITE II FI



IV OSASTO
TIETTYJEN ELAINLAAKKEIDEN MY YNTILUPAHAKEMUKSIA
KOSKEVAT VAATIMUKSET

Téssd osassa vahvistetaan sisdltimiensa vaikuttavien aineiden luonteen mukaan

tunnistettuja eldinlddkkeitd koskevat erityisvaatimukset.
1. IMMUNOLOGISET ELAINLAAKKEET
A. ROKOTEANTIGEENIN KANTATIEDOSTO

Tiettyjen immunologisten eldinldékkeiden osalta ja poiketen II osaston 2 osan C jakson
vaikuttavia aineita koskevista sadnnoksistd, otetaan kayttoon rokoteantigeenin

kantatiedoston siséltiva asiakirja.

Téssd liitteessd rokoteantigeenin kantatiedoston siséltivilld asiakirjalla tarkoitetaan
rokotteen myyntilupahakemuksesta erillistd osaa, joka siséltdé kaikki olennaiset laatua
koskevat tiedot jokaisesta kyseisen eldinlddkkeen siséltdmésti vaikuttavasta aineesta.
Erillinen osa voi olla yhteinen saman hakijan tai myyntiluvan haltijan esittimaélle yhdelle

tai useammalle monovalentille ja/tai yhdistelmirokotteelle.
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Ladkevirasto antaa rokoteantigeenin kantatiedoston sisdltdvan asiakirjan jattamista ja
arviointia koskevat tieteelliset ohjeet. Rokoteantigeenin kantatiedoston sisaltavin
asiakirjan jattdmis- ja arviointimenettelyn on noudatettava seuraavassa asiakirjassa

julkaistuja komission ohjeita: The rules governing medicinal products in the European

Union (1dékkeitd koskevat Euroopan unionin mairdykset), osa 6B, NtA-ohjeisto (Notice to

Applicants).
USEITA KANTOJA KOSKEVA HAKEMUSAINEISTO

Tiettyjen immunologisten eldinlddkkeiden osalta (suu- ja sorkkatauti, lintuinfluenssa ja
bluetongue-tauti) ja poiketen II osaston 2 osan C jakson vaikuttavia aineita koskevista

sadnnoksistd, otetaan kayttoon useita kantoja koskevan hakemusaineiston késite.

Useita kantoja koskevalla hakemusaineistolla tarkoitetaan yhtd aineistoa, joka sisdltdd
tarvittavat tiedot erilaisten kantavaihtoehtojen tai -yhdistelmien ainutkertaista ja yhta,
perusteellista tieteellistd arviointia varten, jotta voidaan myontdd myyntilupa

antigeenirakenteeltaan muuntuvia viruksia vastaan annettaville rokotteille.

Liadkevirasto antaa useita kantoja koskevan hakemusaineiston jittimista ja arviointia
koskevat tieteelliset ohjeet. Useita kantoja koskevan hakemusaineiston jéttdmis- ja
arviointimenettelyn on noudatettava seuraavia komission julkaisemia ohjeita: The rules
governing medicinal products in the European Union, osa 6B, NtA-ohjeisto (Notice to

applicants).
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b)

HOMEOPAATTISET ELAINLAAKKEET

Téssé jaksossa vahvistetaan I osaston 2 ja 3 osan soveltamista koskevat erityissddnnokset

1 artiklan 8 kohdassa tarkoitettujen homeopaattisten eldinladkkeiden osalta.
2 osa

Liitteen I osaston 2 osan sdidnnoksid sovelletaan asiakirjoihin, jotka toimitetaan 18 artiklan
mukaisessa, 17 artiklan 1 kohdassa tarkoitettujen homeopaattisten eldinlddkkeiden
yksinkertaistetussa rekisterdintimenettelyssé, ja 19 artiklan 1 kohdassa tarkoitettuja muita
homeopaattisia eldinlddkkeitd koskevia lupia varten toimitettaviin asiakirjoihin seuraavin

muutoksin.
Terminologia

Myyntilupahakemuksessa kuvatun homeopaattisen kannan latinankielisen nimen on oltava
yhdenmukainen Euroopan farmakopeassa mainitun latinankielisen nimen kanssa, tai jos
nimi ei sisdlly Euroopan farmakopeaan, jésenvaltion virallisessa farmakopeassa mainitun
nimen kanssa. My0s jdsenvaltioissa kdytOssd olevat tavanomaiset nimet on tarvittaessa

ilmoitettava.
Lahtoaineiden tarkastus

Hakemuksen ohessa olevia tietoja ja asiakirjoja lihtoaineista eli kaikista aineksista, myos
raaka-aineista ja vélituotteista, joita on kiytetty lopulliseen homeopaattiseen
eldinlddkkeeseen lisdttdvaan laimennukseen, tdydennetddn lisdtiedoilla homeopaattisesta

kannasta.
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Yleisid laatuvaatimuksia sovelletaan kaikkiin 14ht6- ja raaka-aineisiin seka
valmistusprosessin vélivaiheisiin lopulliseen homeopaattiseen lddkkeeseen lisdttdvain
lopulliseen laimennukseen asti. Jos toksisia ainesosia esiintyy, tdma olisi mahdollisuuksien
mukaan tarkastettava lopullisessa laimennuksessa. Jos tdima ei kuitenkaan ole mahdollista
korkean laimennusasteen vuoksi, toksiset ainesosat on tarkastettava aikaisemmassa
vaiheessa. Valmistusprosessin jokainen vaihe 1&htdaineista lopputuotteeseen lisdttdvaan

lopulliseen laimennukseen asti on kuvattava kokonaisuudessaan.

Mahdollisten laimennusten eri vaiheet on suoritettava Euroopan farmakopean
asianomaisessa monografiassa tai sen puuttuessa jisenvaltiossa virallisesti voimassa

olevassa farmakopeassa vahvistettujen homeopaattisten valmistusmenetelmien mukaisesti.

C) Lopullisen lddkkeen tarkastukset
Valmiisiin homeopaattisiin eldinlddkkeisiin sovelletaan yleisid laatuvaatimuksia. Hakijan
on perusteltava kaikki poikkeukset asianmukaisesti.
Kaikki toksikologisesti merkittdvit ainesosat on tunnistettava ja niiden pitoisuus on
médritettdva. Jos voidaan perustella, ettd kaikkien toksikologisesti merkittdvien ainesosien
tunnistaminen ja/tai pitoisuuden méadrittiminen ei ole mahdollista esimerkiksi sen vuoksi,
ettd ne ovat laimennettuina lopulliseen lddkkeeseen, laatu on osoitettava koko valmistus- ja
laimennusprosessin validoinnin avulla.
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d)

Sdilyvyyskokeet

Lopullisen lddkkeen sdilyvyys on osoitettava. Homeopaattisten kantojen sdilyvyytta
koskevat tiedot ovat yleensa siirrettidvissd kannoista tehtyihin laimennuksiin tai
potentointiin. Jos vaikuttavan aineen tunnistaminen tai pitoisuuden maéritys ei ole
mahdollista laimennusasteen vuoksi, voidaan antaa selvitys lddkemuotoa koskevista

sdilyvyystiedoista.
3 osa

Liitteen I osaston 3 osan sdédnnoksid sovelletaan timén direktiivin 17 artiklan 1 kohdassa
tarkoitettujen homeopaattisten eldinlddkkeiden yksinkertaistettuun rekisterdintimenettelyyn
seuraavan eritelman mukaisesti, sanotun rajoittamatta asetuksen (ETY) N:o 2377/90
sdadnnosten soveltamista elintarvikkeiden tuotantoon kéytettaville eldinlajeille annettavaksi

tarkoitettuihin homeopaattisiin kantoihin sisdltyvien aineiden osalta.

Kaikki puuttuvat tiedot on perusteltava eli on annettava perustelut sille, miksi
turvallisuustason osoittamista voidaan pitdd hyvéksyttavina, vaikka kaikkia tutkimuksia ei

ole tehty.
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1)

2)

3)

4)

S)

6)

LIITE 111
Luettelo 136 artiklan 1 kohdassa tarkoitetuista velvollisuuksista

hakijan asemaan liittyva velvollisuus antaa 6 artiklan 4 kohdassa tarkoitettuja tarkkoja
tietoja ja asiakirjoja;

velvollisuus antaa 62 artiklan mukaisesti jitetyssd hakemuksessa kyseisen artiklan

2 kohdan b alakohdassa tarkoitetut tiedot;

velvollisuus noudattaa 23 ja 25 artiklassa tarkoitettuja edellytyksié;

velvollisuus noudattaa 36 artiklan 1 kohdassa tarkoitettuja eldinlddkkeen myyntiluvan

ehtoja;

velvollisuus muuttaa myyntiluvan ehtoja tarvittaessa tekniikan ja tieteen kehityksen
huomioon ottamiseksi, jotta eldinlddkkeen valmistus ja tarkastus olisi yleisesti
hyviksyttyjen tieteellisten menetelmien mukaista, siten kuin 58 artiklan 3 kohdassa

sdddetddn;

velvollisuus pitdéd valmisteyhteenveto, pakkausseloste ja pakkausmerkinnét nykyisen

tieteellisen tietdmyksen tasalla, siten kuin 58 artiklan 4 kohdassa séédetdén;
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7)

8)

9

10)

11)

velvollisuus kirjata valmistetietokantaan pdivimaarit, jolloin hakijan myyntiluvan saaneet
eldinladkkeet on saatettu markkinoille, ja tiedot kunkin eldinlddkkeen saatavuudesta
kussakin asiaankuuluvassa jdsenvaltiossa ja tarvittaessa paivamaarat, jolloin kyseiset
myyntiluvat on mahdollisesti keskeytetty tai peruutettu, seké kyseisen eldinladkkeen

myyntimédriin liittyvit tiedot, siten kuin 58 artiklan 6 ja 11 kohdassa sééddetéén,;

velvollisuus toimittaa asetetussa miédrdajassa toimivaltaisen viranomaisen tai 1adkeviraston
pyynndsti tietoja sen osoittamiseksi, ettd hyoty-riskisuhde on edelleen suotuisa, siten kuin

58 artiklan 9 kohdassa sdddetdén;

velvollisuus ilmoittaa uusista tiedoista, jotka voivat aiheuttaa muutoksia myyntiluvan
ehtoihin, ilmoittaa toimivaltaisten viranomaisten asettamista kielloista ja rajoituksista
maissa, joissa eldinlddke on saatettu markkinoille, tai toimittaa ladkkeen riskien ja hyo6tyjen

arviointiin mahdollisesti vaikuttavia tietoja, siten kuin 58 artiklan 10 kohdassa sdddetdén;

velvollisuus saattaa eldinlddke markkinoille myyntiluvan sisdltdimén valmisteyhteenvedon,

pakkausmerkintdjen ja pakkausselosteen sisdllon mukaisesti;

velvollisuus kirjata hakijan myyntiluvan saaneisiin eldinlddkkeisiin liittyvét epdillyt

haittatapahtumat ja ilmoittaa niistd 76 artiklan 2 kohdan mukaisesti;
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12)

13)

14)

15)

16)

17)

velvollisuus keréta tiettyjéd ladketurvatoimintatietoja 73 artiklan 2 kohdassa lueteltujen
tietojen lisdksi sekd suorittaa markkinoille saattamisen jélkeistd valvontaa koskevia

tutkimuksia 76 artiklan 3 kohdan mukaisesti;

velvollisuus varmistaa, ettd yleiset tiedonannot lddkkeen kayttoon liittyvistad
ladketurvaepdilyja koskevista tiedoista esitetdén asiallisesti ja etteivit ne ole
harhaanjohtavia, seké ilmoittaa niisté ladkevirastolle, siten kuin 77 artiklan 11 kohdassa

sdddetddn;

velvollisuus kéyttaa ladketurvatoimintaan liittyvien tehtdvien suorittamista varten kattavaa

ladketurvajérjestelmid, johon kuuluu ladketurvajérjestelmén kantatiedoston yllapito

77 artiklan mukaisesti;

velvollisuus toimittaa lddkeviraston pyynndstd kopio lddketurvajirjestelmén

kantatiedostosta, siten kuin 79 artiklan 6 kohdassa sdddetdan;

velvollisuus suorittaa signaalien hallinnointiprosessi ja kirjata prosessin tulokset

81 artiklan 1 ja 2 kohdan mukaisesti;

velvollisuus toimittaa ldakevirastolle kaikki saatavilla olevat unionin etua koskevan asian

késittelypyyntdon liittyvit tiedot 82 artiklan 3 kohdan mukaisesti.
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LIITE 1V

VASTAAVUUSTAULUKKO

Direktiivi 2001/82/EY Tama asetus
1 artikla 4 artikla
2 artiklan 1 kohta 2 artiklan 1 kohta
2 artiklan 2 kohta 3 artikla
2 artiklan 3 kohta 2 artiklan 2, 3 ja 4 kohta
3 artikla 2 artiklan 4 kohta
4 artiklan 2 kohta 5 artiklan 6 kohta
5 artikla 5 artikla
5 artiklan 1 kohdan toinen virke 38 artiklan 3 kohta

5 artiklan 2 kohta

6 artiklan 1 ja 2 kohta
6 artiklan 3 kohta

7 artikla

8 artikla

8 artiklan kolmas virke
9 artikla

10 artikla

11 artikla

12 artikla

58 artiklan 1 kohta
8 artiklan 3 kohta
8 artiklan 4 kohta
116 artikla

116 artikla

9 artikla

112 artikla

113, 114 ja 115 artikla
8 artikla
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Direktiivi 2001/82/EY

Tama asetus

13 artiklan 1 kohta
13 artiklan 2 kohta
13 artiklan 3 ja 4 kohta
13 artiklan 5 kohta
13 artiklan 6 kohta
13 a artikla

13 b artikla

13 c artikla;

14 artikla

16 artikla

17 artikla

18 artikla

19 artikla

20 artikla

21 artiklan 1 kohta
21 artiklan 2 kohta
22 artikla

23 artikla

24 artikla

25 artikla

26 artiklan 3 kohta
27 artikla

18 artikla

4 artiklan 8 ja 9 kohta
19 artikla

38, 39 ja 40 artikla
41 artikla

22 artikla

20 artikla

21 artikla

35 artikla

85 artikla

86 artikla

87 artikla

85 artikla

85 artikla

47 artikla

46 artikla

48 artikla

28 ja 29 artikla
30 artikla

33 artikla

25 ja 26 artikla
58 artikla
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Direktiivi 2001/82/EY

Tama asetus

27 a artikla
27 b artikla
28 artikla
30 artikla
31 artikla
32 artikla
33 artikla
35 artikla
36 artikla
37 artikla
38 artikla
39 artikla
40 artikla
44 artikla
45 artikla
46 artikla
47 artikla
48 artikla
49 artikla
50 artikla
50 a artikla
51 artikla
52 artikla

58 artiklan 6 kohta
60 artikla

5 artiklan 2 kohta
37 artikla

142 ja 143 artikla
49 ja 52 artikla
54 artikla

82 artikla

83 artikla

84 artikla

84 artikla

60 artikla

129 artikla

88 artikla

89 artikla

90 artikla

90 artikla

92 artikla

90 artikla

93 ja 96 artikla
95 artikla

89 artikla

97 artikla
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Direktiivi 2001/82/EY

Tama asetus

53 artikla
55 artikla
56 artikla
58 artikla
59 artikla
60 artikla
61 artikla
64 artikla
65 artikla
66 artikla
67 artikla
68 artikla
69 artikla
70 artikla
71 artikla
72 artikla
73 artikla
74 artikla
75 artikla
76 artikla
78 artiklan 2 kohta
80 artikla

97 artikla

97 artikla

97 artikla

10ja 11 artikla
12 artikla

11 artiklan 4 kohta
14 artikla

16 artikla

99 ja 100 artikla
103 artikla

34 artikla

103 artikla

108 artikla

111 artikla

110 artikla

73 artikla

73 ja 74 artikla
78 artikla

77 artikla

79 artikla

130 artikla

123 artikla
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Direktiivi 2001/82/EY

Tama asetus

81 artikla

82 artikla

83 artikla

84 artikla

85 artiklan 1 ja 2 kohta
85 artiklan 3 kohta
87 artikla

88 artikla

89 artikla

90 artikla

93 artikla

95 artikla

95 a artikla

127 artikla

128 artikla

129 ja 130 artikla
134 artikla

133 artikla

119 ja 120 artikla
79 artiklan 2 kohta
146 artikla

145 artikla

137 artikla

98 artikla

9 artiklan 2 kohta
117 artikla

PE-CONS 45/1/18 REV 1
LITE IV

W
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