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Euroopa Liidu

ET

Teataja L-seeria

2025/163 31.1.2025

KOMISJONI RAKENDUSMAARUS (EL) 2025/163,
30. jaanuar 2025,
millega muudetakse rakendusmiirust (EL) 2021/17, millega kehtestatakse selliste muudatuste

loetelu, mis ei vaja hindamist kooskdlas Euroopa Parlamendi ja ndukogu miirusega (EL) 2019/6

(EMPs kohaldatav tekst)

EUROOPA KOMISJON,

vottes arvesse Euroopa Liidu toimimise lepingut,

vottes arvesse Euroopa Parlamendi ja ndukogu 11. detsembri 2018. aasta maarust (EL) 2019/6, mis késitleb veterinaar-
ravimeid ning millega tunnistatakse kehtetuks direktiiv 2001/82/EU, (') eriti selle artikli 60 15iget 1,

ning arvestades jargmist:

(1)

8. jaanuaril 2021 véttis komisjon maaruse (EL) 2019/6 artikli 60 ldike 1 kohaselt ja konealuse mairuse artikli 60
1dikes 2 loetletud kriteeriume arvesse vottes vastu komisjoni rakendusméddruse (EL) 202117, () millega
kehtestatakse selliste muudatuste loetelu, mis ei vaja hindamist kooskdlas mairusega (EL) 2019/6.

Euroopa Ravimiamet ja veterinaarravimite koordineerimisrithm soovitasid saadud kogemustele ning arenevate
teaduslike ja tehniliste teadmiste alusel komisjonil ajakohastada rakendusmairuse (EL) 2021/17 lisa.

Komisjoni delegeeritud médruses (EL) 2024/1159 () on kehtestatud normid asjakohaste meetmete kohta, millega
tagatakse selliste miiiigiloa saanud suukaudsete veterinaarravimite tdhus ja ohutu kasutamine, mida manustatakse
muul viisil kui ravims66da kaudu ja mida loomapidaja manustab toiduloomadele. Ravimiteavet veterinaarravimite
kohta, millele on antud luba enne konealuse delegeeritud mairuse kohaldamise alguskuupdeva, tuleb vajaduse
korral kohandada kdnealuse delegeeritud maaruse artikli 9 1digete 1 ja 2 nduetega ning seetdttu voib olla vaja
miiiigiloa tingimusi muuta. Muudatused, mis tulenevad vajadusest tagada vastavus delegeeritud mairusele
(EL) 2024/1159 ja mis ei ndua teaduslikku hindamist, tuleks kanda rakendusmairuse (EL) 2021/17 lisasse.

Komisjon on hinnanud maaruse (EL) 2019/6 artikli 60 Idikes 2 sitestatud tingimuste alusel muudatusi, mida on vaja
teha miiigiloa tingimustesse delegeeritud mairuse (EL) 20241159 artikli 9 rakendamiseks, et teha kindlaks, millised
neist muudatustest ei vaja hindamist ja millised dokumendid tuleb esitada koos hindamist mittevajava muudatuse
taotlusega.

Seepirast tuleks rakendusmaarust (EL) 2021/17 vastavalt muuta.

Kiesoleva miiruse kohaldamise algus tuleks edasi liikata, et Euroopa Ravimiamet saaks teha vajalikke kohandusi
andmebaasis, mida kasutatakse hindamist mittevajavate muudatuste esitamiseks.

ELTL 4,7.1.2019, 1k 43, ELL: http://data.europa.eu/elifreg/2019/6/2022-01-28.

Komisjoni 8. jaanuari 2021. aasta rakendusmairus (EL) 2021/17, millega kehtestatakse selliste muudatuste loetelu, mis ei vaja
hindamist kooskdlas Euroopa Parlamendi ja ndukogu méirusega (EL) 2019/6 (ELT L 7, 11.1.2021, 1k 22, ELL: http://data.europa.euf
elifreg_impl/2021/17/0j).

Komisjoni 7. veebruari 2024. aasta delegeeritud médarus (EL) 2024/1159, millega tiiendatakse Euroopa Parlamendi ja ndukogu
mddrust (EL) 2019/6 ja kehtestatakse normid asjakohaste meetmete kohta, millega tagatakse selliste miiiigiloa saanud suukaudsete
veterinaarravimite tShus ja ohutu kasutamine, mida manustatakse muul viisil kui ravims6oda kaudu ja mida loomapidaja manustab
toiduloomadele (ELT L, 2024/1159, 19.4.2024, ELL: http:|/data.europa.eu/elijreg/2024/1159/0j).

ELL http://data.europa.eu/elijreg_impl/2025/163/oj
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ET

ELT L, 31.1.2025

(7)  Kdesolevas méiruses kirjeldatud meetmed on kooskélas veterinaarravimite alalise komitee arvamusega,

ON VASTU VOTNUD KAESOLEVA MAARUSE:

Artikkel 1

Rakendusmairuse (EL) 2021/17 lisa muudetakse vastavalt kidesoleva miiruse lisale.

Artikkel 2
Kéesolev maarus joustub kahekiimnendal paeval parast selle avaldamist Euroopa Liidu Teatajas.

Seda kohaldatakse alates 20. aprillist 2025.

Kiesolev mairus on tervikuna siduv ja vahetult kohaldatav kdikides lilkmesriikides.

Briissel, 30. jaanuar 2025

Komisjoni nimel
president
Ursula VON DER LEYEN

ELL http://data.europa.eufelijreg_impl/2025/163/oj
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Rakendusmiiruse (EL) 2021/17 lisa muudetakse jargmiselt.

1) A osakanne 1 asendatakse jirgmisega:

LISA

»1 Nime v6i aadressi muutmine:
a) — miiiigiloa hoidja; Miiiigiloa hoidjaks jadb sama juriidiline isik.
Miiiigiloa hoidja on juba kaasatud liidu
[T-siisteemidesse, kus siilitatakse ja esitatakse
organisatsioonilisi andmeid.
b) — toimeaine v0i toimeaine tootmisel kasutatava | Tootmiskoht voi kvaliteedikontrolli koht ja kaik
lahtematerjali, reagendi v3i vahetoote tootja | tootmistoimingud jddvad samaks.
voi tarnija voi kvaliteedikontrolli katsete koht
(kui on mirgitud toimikus), kui Tootja v6i tarnija on juba kaasatud liidu
heakskiidetud toimik ei sisalda Euroopa [T-siisteemidesse, kus siilitatakse ja esitatakse
farmakopoa sobivussertifikaati; organisatsioonilisi andmeid (ei kohaldata
lahtematerjali ja reagendi tootjate/tarnijate suhtes).
c) — toimeaine pdhitoimiku valdaja; Tootmiskoht ja kdik tootmistoimingud jadvad Ajakohastatud luba p&hitoimiku andmete kasutamiseks.”
samaks.
Toimeaine pohitoimiku valdaja on juba kaasatud
liidu IT-siisteemidesse, kus siilitatakse ja esitatakse
organisatsioonilisi andmeid.
d) — [uudse] abiaine tootja (kui on mirgitud | Tootmiskoht ja kdik tootmistoimingud jadvad
toimikus); samaks.
e) — valmistoote tootja vdi importija (sh partii | Tootmiskoht voi kvaliteedikontrolli koht ja kaik

vabastamise voi kvaliteedikontrolli katsete

kohad).

tootmistoimingud jadvad samaks.

STOoTT'1E 11T
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Tootja v6i tarnija on juba kaasatud liidu
[T-siisteemidesse, kus siilitatakse ja esitatakse
organisatsioonilisi andmeid.

2) B osa muudetakse jirgmiselt:

a) kanne 1 asendatakse jargmisega:

»1 Valmistoote pakendi osade voi vahendite tarnija | Tarnija on juba kaasatud liidu IT-stisteemidesse, kus
nime voi aadressi (kui on margitud toimikus) sailitatakse ja esitatakse organisatsioonilisi andmeid.
muutmine

Tootmiskoht jaib samaks.;
b) kannet 3 muudetakse jirgmiselt:
i) punkt a asendatakse jirgmisega:
»a) — toimeaine, vahetoote vOi valmistoote | Viljajatmise pShjus ei ole olulised puudused
tootmiskoht, pakendamiskoht, importimise | tootmises.
eest vastutav tootja, partii vabastamise eest
vastutav tootja, ravimipartiide kontrollimise | Alles ja4b vihemalt iiks miiiigiloas varem heaks
koht voi 1) toimeaine, 2) reagendi vdi 3) kiidetud tegevuskoht voi tootja, kes tdidab sama
abiaine lahtematerjali tarnija (kui on mérgitud | iilesannet nagu viljajietav(ad) itksus(ed).
toimikus);
Alles jddb vihemalt iiks Euroopa Liidus v&i Euroopa
Majanduspiirkonnas partii vabastamise eest
vastutav tegevuskoht voi tootja.;
ii) punkt i asendatakse jargmisega:
W) — I6hna- v&i maitseainete vOi vérvainete | Muudatus ei mdjuta valmistoote

komponent (komponendid);

identifitseerimisandmeid, tugevust, kvaliteeti,
puhtust, toime tugevust, ohutust ega efektiivsust.

14
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Suukaudsete veterinaarravimite puhul ei méjuta
muudatus manustamist sihtloomaliigile.

Ravimivormi funktsionaalsed omadused, nt
lagunemisaeg, toimeaine vabanemise profiil, ei
muutu.

K&ik koostise vdiksemad muutused kogumassi
sdilitamiseks tehakse sellise abiaine abil, mis juba
moodustab olulise osa valmistoote koostisest.

Alustatud on stabiilsusuuringuid kooskdlas
asjaomastes suunistes (veterinaarravimite tehniliste
registreerimisnduete rahvusvaheline
tihtlustamiskonverents (ICH/VICH), Euroopa
farmakopoa jne) sitestatud tingimustega (viitega
partii numbrile) ja asjaomaseid
stabiilsusparameetreid on hinnatud vihemalt kahe
katse- voi toostuslikus suuruses partii pohjal ning
taotleja kdsutuses on vihemalt kolme kuu jooksul
saadud rahuldavad stabiilsusandmed ning
stabiilsusprofiil on sarnane praeguse registreeritud
olukorraga. Kinnitatakse, et need uuringud viiakse
16puni ja kui andmed ei vasta spetsifikatsioonidele
voi vdivad spetsifikatsioonidele mitte vastata
kinnitatud kolblikkusaja 16pul, edastatakse need
viivitamata padevatele ametiasutustele (koos
kavandatud meetmetega). Lisaks tuleb vajaduse
korral katsetada valguskindlust.”;

0

kanne 4 asendatakse jargmisega:

7’4

Toimeaine tootmisprotsessis kasutatava
lahtematerjali, reagendi voi vahetoote tootja
muutmine voi toimeaine tootja muutmine, kui
heakskiidetud toimik ei sisalda Euroopa
farmakopoa sobivussertifikaati:

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id)

STOoTT'1E 11T
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— muutmine tootjaks (sealhulgas asjakohased
kvaliteedikontrolli katsete kohad), kes
kuulub praegu heakskiidetud tootjaga
samasse farmaatsiakontserni;

Muudatus ei ole kohaldatav steriilsete toimeainete
ega bioloogiliste vdi immunoloogiliste ainete suhtes.

Uus tootja on juba kaasatud liidu IT-siisteemidesse,
kus siilitatakse ja esitatakse organisatsioonilisi
andmeid.

Lihtematerjalide ja reagentide spetsifikatsioonid (sh
protsessisisesed kontrollid ja kdigi ainete
analiiiisimeetodid) on identsed nendega, mis on juba
heaks kiidetud. Vahetoodete ja toimeaine(te)
spetsifikatsioonid (sh protsessisisesed kontrollid ja
koigi ainete analiiisimeetodid), valmistamismeetod
(sh partii suurus) ja iiksikasjalik siinteesimisviis on
identsed nendega, mis on juba heaks kiidetud.

Kui tootmisprotsessis kasutatakse inim- voi loomset
paritolu materjale, ei kasuta tootja tthtegi uut
tarnijat, kelle puhul on vaja kontrollida
viirusohutust vdi loomade spongiformse
entsefalopaatia tekitajate inim- ja veterinaarravimite
kaudu edasikandumise riski vihendamise juhiste
(Note for Guidance on minimising the risk of
transmitting animal spongiform encephalopathy
agents via human and veterinary medicinal
products) kehtiva versiooni tditmist.

TSE andmed vajaduse korral.

Partii analiiiisiandmed vihemalt kahe partii (minimaalse
katsesuurusega) puhul.

Pideva isiku deklaratsioon.

— kvaliteedikontrolli katsete korra muutmine
toimeaine puhul: toimeaine partii
kontrollimise voi katsetamise koha
asendamine voi lisamine;

Muudatus ei ole kohaldatav steriilsete toimeainete
ega bioloogiliste voi immunoloogiliste ainete suhtes.

Uus tootja voi tegevuskoht on juba kaasatud liidu
[T-siisteemi, kus siilitatakse ja esitatakse
organisatsioonilisi andmeid.

14
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Meetodid on vanast tegevuskohast uude edukalt iile
viidud.

— uue mikroniseerimiskoha lisamine toimeaine

puhul;

Muudatus ei ole kohaldatav steriilsete toimeainete
ega bioloogiliste vdi immunoloogiliste ainete suhtes.

Uus tootja voi tegevuskoht on juba kaasatud liidu
[T-siisteemidesse, kus siilitatakse ja esitatakse
organisatsioonilisi andmeid.

Muudatus ei pdhjusta ebasoodsaid muutusi
fuiisikalis-keemilistes omadustes.

Toimeaine osakeste suuruse spetsifikatsioon ja
vastav analiiiisimeetod jadvad samaks.

Partii analiiisiandmed vahemalt kahe vordluspartii (minimaalse
katsesuurusega) puhul.

Pideva isiku deklaratsioon.*

— tlivirakupanga voi toorakupankade uue
ladustamiskoha lisamine.

Ladustamistingimused, kdlblikkusaeg ja
spetsifikatsioonid jadvad samaks.

Uus tegevuskoht on juba kaasatud liidu
[T-siisteemidesse, kus siilitatakse ja esitatakse
organisatsioonilisi andmeid.

d)

kanne 9 asendatakse jirgmisega:

7’9

Toimeaine v0i toimeaine tootmisprotsessis
kasutatava vahetoote partii suuruse (sh partii
suurusvahemike) muutmine:

Muudatus ei ole kohaldatav bioloogiliste voi
immunoloogiliste ainete suhtes.

Muudatus ei mojuta negatiivselt protsessi
korratavust.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).

Vihemalt kahe partiiga tehtud katsete tulemused vastavalt
kavandatud partii suuruse kohta kehtivatele
spetsifikatsioonidele.;

STOoTT'1E 11T
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Tootmismeetodites tehakse ainult partii
suurendamisest vdi vihendamisest tingitud
muudatusi, nditeks teistsuguse suurusega seadmete
kasutamine.

kuni 10-kordne suurendamine vorreldes
algselt heakskiidetud partiisuurusega;

Muudatus ei ole kohaldatav steriilsete toimeainete
suhtes.

Toimeaine ja kdik vahetooted, reagendid,
kataltisaatorid voi lahustid on endiselt kooskdlas
heakskiidetud spetsifikatsioonidega.

kuni 10-kordne vihendamine;

Muudatuse pohjus ei ole tootmise kdigus toimunud
ootamatud siindmused vdi stabiilsusprobleemid.

rohkem kui 10-kordne suurendamine
vorreldes partii algselt heakskiidetud
suurusega.

Muudatus ei ole kohaldatav steriilsete toimeainete
suhtes.

Protsessis kasutatavad vahetooted, reagendid,
kataliisaatorid voi lahustid jadvad samaks.

Toimeaine ja kdik vahetooted, reagendid,
kataliisaatorid voi lahustid on endiselt kooskdlas
heakskiidetud spetsifikatsioonidega.

Muudatus ei pdhjusta ebasoodsaid muutusi
toimeaine kvalitatiivses ja kvantitatiivses
lisandisisalduses ega fiiisikalis-keemilistes
omadustes.

Muudatus ei ole seotud toimeaine pShitoimiku
piiratud kasutusega osaga.

14
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e) kannet 11 muudetakse jargmiselt:

i) sissejuhatav osa asendatakse jargmisega:
»11 Toimeaine, toimeaine Muudatuse pdhjus ei ole tootmise vdi ladustamise | Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).
tootmisprotsessis kasutatava kiigus toimunud ootamatud siindmused (nt uue
lahtematerjali, vahetoote voi liigitamata lisandi tuvastamine v&i lisandite Varasemate ja uute spetsifikatsiooni parameetrite ja piirnormide
reagendi voi toimeaine iildsisalduse muutus). vordlustabel.
esmapakendi spetsifikatsiooni
parameetrite voi piirnormide Muudatus ei tulene varasema hindamise tulemuse
muutmine: pohjal véetud kohustusest vaadata labi
spetsifikatsiooni piirnormid (nt hindamised, mis on
tehtud miiiigiloa taotlemise menetluse vdi mdiruse
(EL) 2019/6 artikli 62 kohase muutmismenetluse
kiigus), vilja arvatud juhul, kui muudatust on varem
hinnatud ja on kokku lepitud, et see on osa maaruse
(EL) 2019/6 kohase varasema menetluse
jarelmeetmest.
ii) punkt a asendatakse jirgmisega:
»2) — toimeaine v&i toimeaine | Katsemenetlus jadb samaks voi selles tehakse

tootmisprotsessis kasutatava
lahtematerjali, vahetoote voi
reagendi spetsifikatsiooni
piirnormide rangemaks
muutmine koigi
veterinaarravimite puhul,
sealhulgas toodete puhul,
mille partii vabastamiseks on
ndutav padeva asutuse tehtav
ametlik kontroll;

viheolulisi muudatusi.

Muudatus peab jadma kehtivate heakskiidetud
piirnormide piiresse.”;

iii) punkt b jaetakse vilja;

iv) punktid ¢ ja d asendatakse jargmisega:
»C) — toimeaine esmapakendi | Katsemenetlus jadb samaks voi selles tehakse
spetsifikatsiooni viheolulisi muudatusi.
piirnormide rangemaks
muutmine;

STOoTT'1E 11T
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Muudatus peab jadma kehtivate heakskiidetud
piirnormide piiresse.

d) — toimeainevdi toimeaine
tootmisprotsessis kasutatava
lahtematerjali, vahetoote voi
reagendi uue
spetsifikatsiooni parameetri
ja vastava katsemeetodi
lisamine spetsifikatsiooni;

Uue katsemeetodi puhul ei ole tegemist uudse
mittestandardse meetodi v&i uudsel viisil kasutatava
standardmeetodiga.

Uus katsemeetod ei ole bioloogiline,
immunoloogiline v6i immunokeemiline meetod
ega meetod, mille puhul kasutatakse bioloogilise
toimeaine mdiramiseks bioloogilist reagenti, vilja
arvatud juhul, kui tegemist on farmakopoas
nimetatud standardse mikrobioloogilise meetodiga.

Muudatus ei ole seotud genotoksilise lisandiga.
Kui see on seotud 16pliku toimeainega, mis ei ole
lahusti jadk ning peab olema kooskdlas
inimravimite tehniliste registreerimisnduete
rahvusvahelise iihtlustamiskonverentsi (ICH) |
veterinaarravimite tehniliste registreerimisnduete
rahvusvahelise ithtlustamiskonverentsi (VICH)
piirnormidega, peab iga uus lisandi kontroll olema
koosk®dlas Euroopa farmakopoa voi lilkmesriigi
farmakopoaga.

Kdigi uute analiiiisimeetodite tiksikasjad ja vajaduse korral
valideerimisandmed.

Koiki spetsifikatsiooni parameetreid hdlmava analiiiisi andmed
asjaomase aine kahe tootepartii kohta (bioloogiliste toodete
puhul kolme tootepartii kohta, vilja arvatud juhul, kui
teistsugune partiide arv on pohjendatud).

Vajaduse korral [dpptoote toimeaine vabanemist ksitlevad
vordlusandmed vihemalt ithe toimeainet sisaldava katsepartii
kohta, mis vastab praegu kehtivatele ja kavandatavatele
spetsifikatsioonidele. Taimsete veterinaarravimite puhul voib
esitada lagunemist kisitlevad vordlusandmed.

Miiiigiloa hoidja v6i vajaduse korral toimeaine pohitoimiku
valdaja pohjendus uue spetsifikatsiooni parameetri ja uute
piirnormide kohta.”;

V) lisatakse punkt e:

»€) — toimeaine esmapakendi uue
spetsifikatsiooni parameetri
ja vastava katsemeetodi
lisamine spetsifikatsiooni.

Uue katsemeetodi puhul ei ole tegemist uudse
mittestandardse meetodi v&i uudsel viisil kasutatava
standardmeetodiga.

Vajaduse korral kdigi uute analiiiisimeetodite iiksikasjad ja
valideerimisandmed.

Koiki spetsifikatsiooni parameetreid hdlmava analiiiisi andmed
esmapakendi kahe partii kohta.

Miiiigiloa hoidja v6i vajaduse korral toimeaine pohitoimiku
valdaja pohjendus uue spetsifikatsiooni parameetri ja uute
piirnormide kohta.”;

f) kanne 12 asendatakse jargmisega:

12 Viiksemad muudatused, mis puudutavad
alljargnevat:
a) — heakskiidetud katsemenetlus seoses
jargmisega:

— toimeaine vOi toimeaine tootmisprotsessis
kasutatav ldhtematerjal, reagent voi

Katsemeetod ei ole bioloogiline, immunoloogiline
voi immunokeemiline meetod ega meetod, mille
puhul kasutatakse bioloogilist reagenti (ei hdlma
farmakopoas nimetatud standardseid
mikrobioloogilisi meetodeid).

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id), sealhulgas
analiiiisimeetodite kirjeldus, valideerimisandmete kokkuvéte ja
vajaduse korral lisandite muudetud spetsifikatsioonid.

14
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vahetoode;
— valmistoode;
— abiaine;

Kooskdlas asjaomaste suunistega on tehtud
nduetekohased valideerimisuuringud, mis
kinnitavad, et ajakohastatud katsemenetlus on
eelmise katsemenetlusega vahemalt samavairne.

Lisandite iildsisalduse piirnorme ei muudeta; uusi
liigitamata lisandeid ei tuvastata.

Analiiisimeetod jadb samaks (nt muudetakse
kolonni pikkust v3i temperatuuri, kuid mitte
kolonni v6i meetodi tiiiipi).

Vordlevad valideerimistulemused, v6i kui see on pdhjendatud,
siis vordlevad analiiiisitulemused, millest ndhtub, et varasem ja
uus katse on samaviirsed.

— heakskiidetud katsemenetlus seoses

jargmisega:
— toimeaine v6i valmistoote esmapakend;

Kooskdlas asjaomaste suunistega on tehtud
nduetekohased valideerimisuuringud, mis
kinnitavad, et ajakohastatud katsemenetlus on
eelmise katsemenetlusega vahemalt samavairne.

Analiiisimeetod jadb samaks (nt muudetakse
kolonni pikkust v&i temperatuuri, kuid mitte
kolonni v6i meetodi tiiiipi).

Uhegi uue katsemeetodi puhul ei ole tegemist uudse
mittestandardse meetodi v&i uudsel viisil kasutatava
standardmeetodiga.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id), sealhulgas
analiiisimeetodite kirjeldus ja valideerimisandmete kokkuvéte.

Vordlevad valideerimistulemused, voi kui see on pdhjendatud,
siis vordlevad analiiiisitulemused, millest ndhtub, et varasem ja
uus katse on samaviirsed.

— protsessisisese katse jaoks heaks kiidetud
katsemenetlus seoses jargmisega:

— toimeaine;

— valmistoode;

Katsemeetod ei ole bioloogiline, immunoloogiline
v0i immunokeemiline meetod ega meetod, mille
puhul kasutatakse bioloogilise toimeaine
médramiseks bioloogilist reagenti.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).
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Kooskdlas asjaomaste suunistega on tehtud
nduetekohased valideerimisuuringud, mis
kinnitavad, et ajakohastatud katsemenetlus on
eelmise katsemenetlusega vahemalt samavairne.

Lisandite iildsisalduse piirnorme ei muudeta; uusi
liigitamata lisandeid ei tuvastata.

Analiiisimeetod jadb samaks (nt muudetakse
kolonni pikkust v3i temperatuuri, kuid mitte
kolonni v6i meetodi tiiiipi).

— toimeaine tootmisprotsess;

Muudatus ei ole kohaldatav bioloogiliste voi
immunoloogiliste toimeainete suhtes.

Muudatus ei hdlma taimse veterinaarravimi
geograafilise paritolu, tootmisprotsessi voi
valmistamisviisi muutmist.

Muudatus ei pdhjusta ebasoodsaid muutusi
kvalitatiivses ja kvantitatiivses lisandisisalduses ega
fuiisikalis-keemilistes omadustes.

Stinteesimisviis jadb samaks, st vahetooted jadvad
samaks ja protsessis ei kasutata uusi reagente,
kataliisaatoreid ega lahusteid.

Toimeaine vdi vahetoodete spetsifikatsioonid ei
muutu.

Muudatus ei ole seotud toimeaine pdhitoimiku
piiratud kasutusega osaga.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).

Partii analiiisiandmed (vordlustabelina) vihemalt kahe partii

(minimaalse katsesuurusega) puhul vastavalt praegu
heakskiidetud ja kavandatud protsessile.
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— farmakopdas nimetamata abiaine (kui on
kirjeldatud toimikus) v&i uudse abiaine
stinteesimine vdi taaskasutamine;

Abiained ja koik vahetooted, reagendid,
kataliisaatorid, lahustid vdi protsessisisesed
kontrollid on endiselt kooskélas heakskiidetud
spetsifikatsioonidega (nt lisandite kvalitatiivne ja
kvantitatiivne sisaldus). Selle kirje kohaldamisalasse
ei kuulu adjuvandid ega konservandid.
Siinteesimisviisid ja spetsifikatsioonid on identsed
ning fuiisikalis-keemilised omadused ei muutu.

Toimiku asjaomas(t)e osade muudetud versioon(id); vastavalt

vajadusele partiiandmed, vordlusandmed ja spetsifikatsioonid.

— valmistoote  protsessisiseste  piirnormide
vahemik;

Muudatuse pdhjus ei ole tootmise kdigus toimunud
ootamatud siindmused vdi stabiilsusprobleemid.

Muudatus on seotud sellise protsessisisese katsega,
mis moodustab iihtlasi osa valmistoote
spetsifikatsioonist kasutamiseks vabastamisel, ning
uued protsessisisesed piirnormid jadvad
kasutamiseks vabastamise jaoks heaks kiidetud
piirnormi piiresse.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).
Varasemate ja uute protsessisiseste piirnormide vordlustabel.

— toimeainega seotud muudatuste haldamist
kisitlev heakskiidetud protokoll, tingimusel
et protokollis kindlaksmairatud strateegiat ei
muudeta;

Protsessis kasutatavad vahetooted, reagendid,
kataliisaatorid voi lahustid jadvad samaks.
Toimeaine ja kdik vahetooted, reagendid,
kataliisaatorid voi lahustid on endiselt kooskdlas
heakskiidetud spetsifikatsioonidega. Muudatus ei
pohjusta ebasoodsat muutust kvalitatiivses ja
kvantitatiivses lisandisisalduses ega fiiiisikalis-
keemilistes omadustes. Muudatus ei ole seotud
toimeaine pohitoimiku piiratud kasutusega osaga.

Muudatused peavad jaima kehtivate heakskiidetud
piirnormide piiresse.

Bioloogiliste veterinaarravimite korral on seda
muudatust voimalik teha tiksnes juhul, kui
vorreldavuse hindamist ei ole ndutud.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).
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Muudatus ei holma taimses veterinaarravimis
sisalduva taimse droogi vdi preparaadi geograafilise
paritolu, tootmisprotsessi v3i valmistamisviisi
muutmist.

h)

— tootmisseadmed (kui neid on kirjeldatud
toimikus), sealhulgas seadmetega seotud
protsessid;

Muudatus ei too kaasa muutusi tootmisprotsessis
ega toote kvaliteedis.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).

heakskiidetud katsemenetlus seoses jirgmisega:
— mddte- vOi manustamisvahend;

Kooskdlas asjaomaste suunistega on tehtud
nduetekohased valideerimisuuringud, mis
kinnitavad, et ajakohastatud katsemenetlus on
eelmise katsemenetlusega vahemalt samavaarne.

Analiiiisimeetod jadb samaks.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id), sealhulgas
analiliisimeetodite kirjeldus ja valideerimisandmete kokkuvéte.

Vordlevad valideerimistulemused, v6i kui see on pdhjendatud,
siis vOrdlevad analiiiisitulemused, millest ndhtub, et varasem ja
uus katse on samaviirsed.

— valmistoote tootmine, sealhulgas valmistoote
tootmisel kasutatud vahetoode.

Muudatus on seotud ainult suukaudse tahke
ravimivormi [ suukaudse lahuse vahetu tootmisega
ning asjaomane veterinaarravim ei ole bioloogiline/
immunoloogiline ega taimne veterinaarravim.

Tootmisetapid jadvad samaks. Valmistoode |
vahetooted | valmistoote tootmisel kasutatavad
protsessisisesed materjalid on endiselt kooskélas
heakskiidetud spetsifikatsioonidega. Fiiiisikalis-
keemilised omadused ega lisandite kvalitatiivne ja
kvantitatiivne koostis ei ole halvenenud. Uue
meetodi abil valmib kvaliteedi, ohutuse ja tShususe
seisukohalt samavairne toode. Asjakohase juhendi
alusel on alustatud vihemalt iihe katse- vdi
toostuslikus suuruses tootepartii
stabiilsusuuringuid ning taotleja kdsutuses on
vihemalt kolme kuu rahuldavad stabiilsusandmed.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).

Tahkete ravimivormide korral: toimeaine vabanemise andmed
tihe representatiivse tootepartii kohta ja eelmise protsessi abil
toodetud kolme viimase partii vordlusandmed; andmed kahe
tdieliku tootmispartii kohta on kittesaadavad ndudmisel vi
need tuleb esitada, kui need ei vasta spetsifikatsioonile (koos
kavandatud meetmetega).

P&hjendus asjakohastele biosaadavuse ja bioekvivalentsuse
uurimise juhistele vastava uue bioekvivalentsusuuringu
esitamata jitmise kohta.

Partii analiitisiandmed (vordlustabelina) vihemalt ithe partii
puhul vastavalt nii praegu heakskiidetud kui ka kavandatud
protsessile.;
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g) kanne 13 asendatakse jargmisega:

1;13

Katsemenetluse muutmine (sh asendamine voi
lisamine) seoses jirgmisega:

Toimeaine/valmistoode ei ole bioloogiline ega
immunoloogiline.

Kooskdlas asjaomaste suunistega on tehtud
nduetekohased valideerimisuuringud, mis
kinnitavad, et ajakohastatud katsemenetlus on
eelmise katsemenetlusega vahemalt samavairne.

Uue katsemeetodi puhul ei ole tegemist uudse
mittestandardse meetodi v&i uudsel viisil kasutatava
standardmeetodiga.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id) ja
vordlevad valideerimisandmed, vastavalt vajadusele.

Vordlevate valideerimisandmete puudumisel ja kui see on
pohjendatud, vordlevad analiiiisitulemused, millest nahtub, et
varasem ja uus katse on samavéarsed. Seda nduet ei kohaldata
uue katsemenetluse lisamisel.;

— reagent, mida kasutatakse toimeaine
tootmisprotsessis, kuid mis ei m&juta
oluliselt toimeaine iildist kvaliteeti;

Lisandite tildsisalduse piirnorme ei muudeta; uusi
liigitamata lisandeid ei tuvastata. Analiiisimeetod
jadb samaks (nt muudetakse kolonni pikkust voi
temperatuuri, kuid mitte kolonni voi meetodi
tiiiipi).

b)

— toimeaine esmapakend.

h) kanne 14 asendatakse jargmisega:

»14

Toimeaine esmapakendi kvalitatiivse voi
kvantitatiivse koostise muutmine

Muudatus ei hdlma steriilseid, vedelaid, bioloogilisi
ega immunoloogilisi toimeaineid.

Uus pakendimaterjal on oluliste omaduste poolest
vihemalt samavairne heakskiidetud materjaliga.

Alustatud on asjakohaseid stabiilsusuuringuid
vastavalt VICH tingimustele, asjaomaseid
stabiilsusparameetreid on hinnatud vihemalt kahe
katse- voi toostuslikus suuruses partii pdhjal ning

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id).

Asjakohased andmed uue pakendi kohta (labilaskvust, nt O,,
CO,, niiskuse ldbilaskvust kisitlevad vordlusandmed), sealhulgas
kinnitus, et materjal vastab asjakohastele farmakopdas voi
toiduga kokku puutuvaid plastmaterjale ja -esemeid kisitlevates
liidu digusaktides sitestatud nduetele. Kui see on asjakohane,
esitatakse tdendid selle kohta, et sisu ja pakendimaterjal ei
mojuta teineteist (nt ei satu kavandatud materjali koostisosad
sisusse ega toote koostisosad pakendisse).
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rakendamise ajal on taotleja kdsutuses piisavad
stabiilsusandmed vahemalt kolme kuu kohta. Kui
aga kavandatud pakend on olemasolevast pakendist
vastupidavam, ei pea kolme kuu stabiilsusandmed
olema veel kittesaadavad. Need uuringud viiakse
16puni ja kui andmed ei vasta spetsifikatsioonidele
voi vdivad spetsifikatsioonidele mitte vastata
kolblikkusaja/taaskatsetusaja 16pus, edastatakse
need viivitamata padevatele ametiasutustele (koos
kavandatud meetmetega).

Vastavalt vajadusele esmapakendi varasemate ja uute

spetsifikatsioonide vordlustabel, labilaskvus- ja
koostoimeandmed.;

i) kanne 18 asendatakse jargmisega:

1;18

Valmistoote koostise (abiained) muudatus(ed):

Muudatus ei ole kohaldatav bioloogiliste v6i
immunoloogiliste veterinaarravimite suhtes.

Muudatus ei mdjuta valmistoote
identifitseerimisandmeid, tugevust, kvaliteeti,
puhtust, toime tugevust, fuiisikalisi omadusi,
ohutust ega efektiivsust.

K&ik koostise viiksemad muutused kogumassi
sailitamiseks tehakse sellise abiaine abil, mis juba
moodustab olulise osa valmistoote koostisest.

Muudatus ei mojuta ravimivormi funktsionaalseid
omadusi (nagu lagunemisaeg, toimeaine
vabanemise profiil).

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id), sealhulgas

stabiilsust kisitlev kinnitus.
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Alustatud on stabiilsusuuringuid veterinaarravimite
tehniliste registreerimisnduete rahvusvahelise
ithtlustamiskonverentsi (VICH) kehtestatud
tingimuste alusel; asjaomaseid
stabiilsusparameetreid on hinnatud vihemalt kahe
katse- voi toostuslikus suuruses partii pdhjal ning
taotleja kdsutuses on piisavad stabiilsusandmed
vihemalt kolme kuu kohta. Stabiilsusprofiil on
sarnane parasjagu registreeritud stabiilsusega. Lisaks
tuleb vajaduse korral katsetada valguskindlust.

a) — Idhna- v0i maitseainete vOi vérvainete | Kvantitatiivse(te) muudatus(t)ega ei suurendata/
komponendi v6i komponentide vihendata komponendi olemasolevat
kontsentratsiooni suurendamine voi kontsentratsiooni enam kui 10 % vorra.
vihendamine;

Valmistoote spetsifikatsiooni on ajakohastatud
ainult vilimuse, I8hna vi maitse osas ja vajaduse
korral on méni identifitseerimiskatse vélja jaetud.
Suukaudsete veterinaarravimite puhul ei mdjuta
muudatus manustamist sihtloomaliigile.

b) — abiainetega seotud viiksemad muudatused | Kvantitatiivse(te) muudatus(t)ega ei suurendata/

valmistoote kvantitatiivses koostises;

vihendata komponendi olemasolevat
kontsentratsiooni enam kui 10 % vorra.

Vajaduse korral méidratakse muudetud ravimi
toimeaine vabanemise profiil kindlaks vahemalt
kahe katsesuuruses partii pdhjal ning see on
vorreldav varasema profiiliga. Vorreldavus ei muutu
oluliselt. Taimsetel veterinaarravimitel, mille puhul
ei pruugi olla vdimalik toimeaine vabanemise
katseid teha, on muudetud ravimi lagunemisaeg
vorreldav varasemaga.

STOoTT'1E 11T

14



Telst

lo/¢91/szog/idunr Saxfia/naedomaerep//:dny 14

Muudatuse pdhjus ei ole stabiilsusprobleemid ning
muudatus ei pdhjusta voimalikke ohutusprobleeme
(nt seoses tugevuste eristamisega).

I6hna- vdi maitseainete vOi virvainete
komponendi voi komponentide lisamine vi
asendamine.

Valmistoote spetsifikatsiooni on ajakohastatud
iiksnes valimuse/l6hna/maitse osas ja vajaduse
korral kérvaldatud maaramiskatse.

K&ik uued kavandatavad komponendid vastavad
asjakohastele kohaldatavatele médrustele.

Uue komponendi puhul ei kasutata loomset vi
inimparitolu materjali.

Muudatus ei mojuta tugevuste eristamist ega
halvenda maitset (kui see on asjakohane).

Suukaudsete veterinaarravimite puhul ei mdjuta
muudatus manustamist sihtloomaliigile.

Toiduloomadele ette ndhtud veterinaarravimites on
kooskolas madrusega (EU) nr 470/2009 ja selle
pohjal enne kiesoleva muudatuse rakendamist
vastu voetud digusaktidega lubatud 16hna- voi
maitseainete vdi virvainete komponent voi
komponendid.

Muudatuse pdhjus ei ole stabiilsusprobleemid ning
muudatus ei pShjusta vdimalikke ohutusprobleeme
(nt seoses tugevuste eristamisega).

Euroopa farmakopoa sobivussertifikaat iga uue komponendi
kohta, mis parineb TSE-le vastuvdtlikult loomalt, v&i vajaduse
korral dokumendid, mis tdendavad, et pidev asutus on eelnevalt
hinnanud TSE riskiga materjali konkreetset paritolu ja see vastab
kehtivatele loomade spongiformse entsefalopaatia tekitajate
inim- ja veterinaarravimite kaudu edasikandumise riski
vihendamise juhistele. Koikide selliste materjalide kohta
esitatakse jargmine teave: tootja nimi, loomaliik ja koed, millest
materjal on eraldatud, ldhteloomade paritoluriik ja materjali
kasutusala.

Vajaduse korral andmed, mis tdendavad, et uus abiaine ei mojuta
16pptoote spetsifikatsioonide katsemeetodeid.”;
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j)  kande 27 punkt b asendatakse jirgmisega:

»b)

— uue protsessisisese katse ja piirnormide
lisamine

Uhegi uue katsemeetodi puhul ei ole tegemist uudse
mittestandardse meetodi voi uudsel viisil kasutatava
standardmeetodiga.

Uus katsemeetod ei ole bioloogiline,
immunoloogiline v6i immunokeemiline meetod
ega meetod, mille puhul kasutatakse bioloogilise
toimeaine méddramiseks bioloogilist reagenti, vilja
arvatud juhul, kui tegemist on farmakopoas
nimetatud standardse mikrobioloogilise meetodiga.

Toimiku meetodeid ja vajaduse korral valideerimisandmeid
kisitleva(te) asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id) ning
partiiandmed ja asjakohased vrdlusandmed.”;

k) kanne 44 asendatakse jargmisega:

7;44

Euroopa farmakopoa sobivussertifikaadi
esitamine seoses jargmisega:

— toimeaine;

— toimeaine  tootmisprotsessis  kasutatav
ldhtematerjal, reagent voi vahetoode;

— abiaine

Valmistoote kasutamiseks vabastamise ja
kalblikkusaja 16puga seotud spetsifikatsioonid
jadvad samaks.

Lisandite (vilja arvatud lahustijadgid, tingimusel, et
need vastavad ICH/VICH nduetele) tdiendavad
spetsifikatsioonid (lisaks Euroopa farmakopoa
nduetele) ei muutu (vilja arvatud spetsifikatsiooni
piirnormide rangemaks muutmine) ja tootepShised
noduded (nt osakeste suurus, poliimorfne vorm) ei
muutu (kui need on kohaldatavad).

Ainult toimeaine puhul kehtib jirgmine: seda
katsetatakse vahetult enne kasutamist, kui Euroopa
farmakopoa sobivussertifikaadis ei ole sitestatud
taaskatsetamisaega voi kui taaskatsetamisaega
kisitlevad andmed ei ole juba toimikusse kantud.

Taimse droogi voi taimse preparaadi puhul jadvad
tootmisprotsess, fiiisikaline olek, ekstraheeriv
solvent ning droogi ja preparaadi suhe (DER)
samaks.

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id), sealhulgas
vastavalt vajadusele koopia ajakohastatud Euroopa farmakopoa
sobivussertifikaadist ja padeva isiku deklaratsioon.”;
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Tootja voi tarnija on juba heaks kiidetud ja kaasatud
liidu IT-siisteemidesse, kus siilitatakse ja esitatakse
organisatsioonilisi andmeid (ei kohaldata
lahtematerjali, reagendi ja abiaine tootjate/tarnijate
suhtes).

Ajakohastatud sertifikaat

Toimeaine, ldhtematerjali, reagendi, vahetoote vdi
abiaine tootmisprotsessis ei kasutata loomset voi
inimpiritolu materjali, voi kui kasutatakse, jadb
kogu loomset voi inimpdritolu materjali ksitlev
teave samaks.

Kui toimeaine ei ole steriilne aine, kuid seda tuleb
kasutada steriilses veterinaarravimis, et kasutata
sobivussertifikaadi kohaselt tootmisprotsessis
stinteesi viimastel etappidel vett, voi kui kasutatakse,
jadb stinteesi viimases etapis kasutatud vee kvaliteet
vorreldes eelmise esitatud sobivussertifikaadi
versiooniga samaks.

Uus sertifikaat

Toimeaine, ldhtematerjali, reagendi, vahetoote vdi
abiaine tootmisprotsessis ei kasutata loomset vi
inimpdritolu materjali.

Toimeaine/lihtematerjal/reagent/vaheaine/abiaine
ei ole steriilne.

Kui toimeaine ei ole steriilne aine, kuid seda tuleb
kasutada steriilses veterinaarravimis, et kasutata
sobivussertifikaadi kohaselt tootmisprotsessis
siinteesi viimastel etappidel vett, voi kui kasutatakse,
ei leidu toimeaines bakteriaalseid endotoksiine.

l)

kanne 45 jaetakse vilja;
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m) kanne 46 asendatakse jargmisega:

46

Juba heakskiidetud tootja ajakohastatud Euroopa
farmakopoa TSE sobivussertifikaadi esitamine
seoses jargmisega:

— toimeaine;

— toimeaine  tootmisprotsessis  kasutatav
lahtematerjal, reagent voi vahetoode;

— abiaine

Materjali lahteallikas ei ole muutunud.
Viirusriskihinnang ei ole muutunud. Kui
parenteraalseks kasutamiseks ette nihtud
veterinaarravimis tuleb kasutada kontidest toodetud
Zelatiini, toodetakse seda ainult vastavalt
asjakohastele nouetele.

Tootja vdi tarnija on juba heaks kiidetud ja kaasatud
liidu IT-siisteemidesse, kus siilitatakse ja esitatakse
organisatsioonilisi andmeid (ei kohaldata
lahtematerjali, reagendi ja abiaine tootjate/tarnijate
suhtes).

Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id), sealhulgas
vastavalt vajadusele koopia ajakohastatud Euroopa farmakopoa
sobivussertifikaadist ja pideva isiku deklaratsioon.

Vajaduse korral dokument, kus on esitatud teave materjalide
kohta, mis kuuluvad loomade spongiformse entsefalopaatia
tekitajate inim- ja veterinaarravimite kaudu edasikandumise riski
vihendamise juhiste kohaldamisalasse, sh materjalid, mida
kasutatakse toimeaine/abiaine tootmisel. Koikide selliste
materjalide kohta esitatakse jirgmine teave: tootja nimi,
loomaliik ja koed, millest materjal on eraldatud, lihteloomade
pdritoluriik ja materjali kasutusala.

See teave lisatakse ajakohastatud TSE tabelisse A (ja B, kui see on
asjakohane).”

3) C osa muudetakse jargmiselt:

a) kanne 4 asendatakse jirgmisega:

n4

Ravimi omaduste kokkuvdtte, mirgistuse voi
pakendi infolehe muudatus(ed), mille eesmérk on
rakendada pideva asutuse vdi Euroopa
Ravimiameti menetluse tulemust v3i soovitust
seoses veterinaarravimite ravimiohutuse
jarelevalve riskijuhtimismeetmetega

See muudatus on kohaldatav tiksnes juhul, kui
hindamiseks ei ole vaja uusi voi tdiendavaid
andmeid.

Kavandatavad ravimi omaduste kokkuv®otte,
mirgistuse ja pakendi infolehe muudatused on
identsed pddeva asutuse voi Euroopa Ravimiameti
heakskiidetud tekstiga.

Viide padeva asutuse voi Euroopa Ravimiameti heakskiidule/
hinnangule*;

b) kanne 7 asendatakse jirgmisega:

n7

Miiiigiloa tingimuste ja seotud kohustuste,
sealhulgas riskijuhtimiskava lisamine vdi
muutmine

Tekst piirdub pddeva asutuse v6i Euroopa
Ravimiameti heakskiidetud tekstiga.

Viide pddeva asutuse vdi Euroopa Ravimiameti heakskiidule/
hinnangule®;

¢) kande 10 punkt d asendatakse jirgmisega:

nd)

— esma- vOi vilispakendil oleva teabe
asendamine lithendi voi piktogrammiga
(sealhulgas esimene lisamine);

Uus lithend voi piktogramm kantakse
rakendusmdiruse (EL) 2024/875 1voi II lisasse.

Lisamine ei avalda negatiivset moju mirgistuse
loetavusele.

STOoTT'1E 11T

14



adr4d

lo/¢91/szog/idunr Saxfia/naedomaerep//:dny 14

— komisjoni rakendusmaarusele (EL)
2024/875 (*) mittevastava esma- vOi
vilispakendil leiduva lithendi voi
piktogrammi asendamine muu lithendi voi
piktogrammiga

(*)  Komisjoni 21. martsi 2024. aasta rakendusméarus (EL) 2024/875, millega vdetakse vastu Euroopa Parlamendi ja ndukogu madruse (EL) 2019/6 artikli 10 I6ike 2 ja artikli 11
16ike 3 kohaldamiseks veterinaarravimite pakenditel kogu liidus kasutatavate ihiste lithendite ja piktogrammide loetelu (ELT L, 2024/875, 22.3.2024, ELL: http://data.europa.
eufelijreg_impl/2024/875/0j).

d) kandesse 10 lisatakse punkt f:

) Tooteteabe vastavusse viimine komisjoni See muudatus on kohaldatav tiksnes juhul, kui
delegeeritud mdaruse (EL) 2024/1159 (*) artiklis 9 | hindamiseks ei ole vaja uusi vdi tdiendavaid
sdtestatud nduetega andmeid.

(*)  Komisjoni 7. veebruari 2024. aasta delegeeritud mairus (EL) 2024/1159, millega tdiendatakse Euroopa Parlamendi ja ndukogu maarust (EL) 2019/6 ja kehtestatakse normid
asjakohaste meetmete kohta, millega tagatakse selliste miiiigiloa saanud suukaudsete veterinaarravimite tShus ja ohutu kasutamine, mida manustatakse muul viisil kui
ravimsooda kaudu ja mida loomapidaja manustab toiduloomadele (ELT L, 2024/1159, 19.4.2024, ELL: http://data.europa.eu/elifreg_del/2024/1159/0j).

4) D osa kanne 1 asendatakse jargmisega:

»1 Vaktsiiniantigeeni pohitoimiku sertifikaadi Vaktsiiniantigeeni pohitoimiku sertifikaadi Toimiku asjaomas(t)e osa(de) muudetud versioon(id), vastavalt
omaniku nime voi aadressi muutmine omanikuks jaab sama juriidiline isik. vajadusele.”
(bioloogiliste ravimite korral)
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