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REGOLAMENTO (CEE) N. 2377/90 DEL. CONSIGLIO
del 26 giugno 1990

che definisce una procedura comunitaria per la determinazione dei
limiti massimi di residui di medicinali veterinari negli alimenti di
origine animale

IL CONSIGLIO DELLE COMUNITA EUROPEE,

visto il trattato che istituisce la Comunita economica europea, in parti-
colare l'articolo 43,

vista la proposta della Commissione (),
visto il parere del Parlamento europeo (%),
visto il parere del Comitato economico e sociale (%),

considerando che la somministrazione di medicinali veterinari ad ani-
mali destinati alla produzione di alimenti pué comportare la presenza di
residui negli alimenti ottenuti dagli animali cosi trattati;

considerando che in seguito al progresso scientifico e tecnico ¢ diven-
tato possibile rilevare la presenza di tenori sempre piu bassi di residui di
medicinali veterinari negli alimenti; che ¢ pertanto necessario stabilire
limiti massimi di residui di sostanze farmacologicamente attive impie-
gate nei medicinali veterinari per tutti i prodotti alimentari di origine
animale, tra cui la carne, il pesce, il latte, le uova e il miele;

considerando che per tutelare la salute pubblica i limiti massimi di
residui devono essere stabiliti in base a principi generalmente ricono-
sciuti di valutazione dell'innocuita, tenendo conto di eventuali altre
valutazioni scientifiche dell'innocuita delle sostanze in questione effet-
tuate da organizzazioni internazionali, in particolare nel Codex Alimen-
tarius, o, qualora tali sostanze siano usate per altri scopi, da altri comi-
tati scientifici istituiti nella Comunita;

considerando che l'impiego di medicinali veterinari ha un importante
ruolo nella produzione agricola; che la fissazione di limiti massimi di
residui facilitera la commercializzazione dei prodotti alimentari di ori-
gine animale;

considerando che la fissazione, da parte degli Stati membri, di differenti
limiti massimi di residui puo ostacolare la libera circolazione dei pro-
dotti alimentari e degli stessi medicinali veterinari;

considerando che ¢ di conseguenza necessario definire una procedura
che consenta di stabilire limiti massimi di residui di medicinali veteri-
nari a livello comunitario, basandosi su una valutazione scientifica unica
di massima qualita;

considerando che la necessita di limiti massimi di residui stabiliti a
livello comunitario ¢ riconosciuta nelle norme della Comunita riguar-
danti il commercio degli alimenti di origine animale;

considerando che occorre adottare disposizioni per la fissazione siste-
matica di limiti massimi di residui per le nuove sostanze aventi azione
farmacologica destinate ad essere somministrate agli animali da produ-
zione alimentare;

considerando che occorre anche adottare disposizioni per la determina-
zione dei limiti massimi di residui per le sostanze gia correntemente

(') GU n. C 61 del 10. 3. 1989, pag. 5.
() GU n. C 96 del 17. 4. 1990, pag. 273.
() GU n. C 201 del 7. 8. 1989, pag. 1.
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impiegate in medicinali veterinari somministrati ad animali da produ-
zione alimentare; considerando tuttavia che, vista la complessita dell'ar-
gomento ed il gran numero di sostanze in questione, occorreranno
provvedimenti transitori di lunga durata;

considerando che, previa valutazione scientifica da parte del comitato
per i medicinali veterinari, i limiti massimi di residui devono essere
stabiliti con una procedura rapida che garantisca una stretta coopera-
zione tra la Commissione e gli Stati membri tramite il comitato istituito
dalla direttiva 81/852/CEE del Consiglio, del 28 settembre 1981, per il
ravvicinamento delle legislazioni degli Stati membri relative alle norme
ed ai protocoli analitici, tossicofarmacologici e clinici in materia di
prove effettuate su medicinali veterinari ('), modificata da ultimo dalla
direttiva 87/20/CEE (%); che una procedura d'urgenza risponde anche alla
necessita di garantire un rapido riesame di qualsiasi limite che risulti
insufficiente a tutelare la sanita pubblica;

considerando che le reazioni immunologiche provocate con medicinali
in genere non si distinguono da quelle naturali ¢ non hanno alcun effetto
sui consumatori di alimenti di origine animale;

considerando che le informazioni necessarie a valutare l'innocuita dei
residui andrebbero presentate conformemente ai principi stabiliti dalla
direttiva 81/852/CEE,

HA ADOTTATO IL PRESENTE REGOLAMENTO:

Articolo 1
1. Al fini del presente regolamento si intende per:

a) «residui di medicinali veterinari»: tutte le sostanze farmacologica-
mente attive, siano esse principi attivi, eccipienti e prodotti della
degradazione, e i loro metaboliti che rimangano negli alimenti otte-
nuti da animali cui sia stato somministrato il medicinale veterinario
in questione;

b) «limite massimo di residui»: la concentrazione massima di residui
risultante dall'uso di un medicinale veterinario (espressa in mg/kg o
pg/kg sulla base del peso vivo) che la Comunita puo ammettere che
sia consentita legalmente o riconosciuta accettabile negli o sugli
alimenti.

Esso ¢ stabilito sulla base del tipo e del quantitativo del residuo
considerato esente da rischi tossicologici per la salute umana se-
condo il criterio della dose giornaliera accettabile (DGA), o sulla
base di una DGA temporanea che utilizzi un fattore di sicurezza
supplementare. Tiene anche conto di altri rischi pertinenti per la
pubblica sanita e di aspetti di tecnologia alimentare.

Nello stabilire un limite massimo di residui (LMR) si tiene conto
anche dei residui presenti negli alimenti di origine vegetale e/o pro-
venienti dall'ambiente. Inoltre si puo ridurre il LMR per renderlo
conforme alle buone prassi nell'impiego dei medicinali veterinari,
nella misura in cui sono disponibili metodi analitici pratici.

2. 1l presente regolamento non si applica ai principi attivi di origine
biologica utilizzati in medicinali veterinari immunologici e destinati a
produrre una immunita attiva o passiva o a diagnosticare uno stato di
immunita.

(') GU n. L 317 del 6. 11. 1981, pag. 16.
() GU n. L 15 del 17. 1. 1987, pag. 34.
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Articolo 2

L'elenco delle sostanze farmacologicamente attive impiegate nei medi-
cinali veterinari e per le quali sono stati fissati limiti massimi di residui
forma oggetto dell'allegato I, che viene adottato secondo la procedura
prevista all'articolo 8. Salva disposizione contraria dell'articolo 9, even-
tuali modifiche dell'allegato I vengono adottate con identica procedura.

Articolo 3

Nei casi in cui, in seguito alla valutazione di una sostanza farmacolo-
gicamente attiva utilizzata in medicinali veterinari, non risulti necessario
per la tutela della sanita pubblica stabilire un limite massimo di residui,
la sostanza in questione viene inclusa in un elenco che forma oggetto
dell'allegato 1II, che viene adottato secondo la procedura prevista all'ar-
ticolo 8. Salva disposizione contraria dell'articolo 9, eventuali modifiche
dell'allegato II vengono adottate con identica procedura.

Articolo 4

Per una sostanza farmacologicamente attiva impiegata in medicinali
veterinari alla data di entrata in vigore del presente regolamento potra
essere adottato un limite massimo di residui provvisorio purché non vi
sia motivo di ritenere che i residui nella concentrazione prospettata per
la sostanza in questione rappresentino un rischio per la salute del con-
sumatore. Un limite massimo di residui provvisorio ¢ valido per un
periodo di tempo determinato, non superiore a cinque anni. Quest'ultimo
puo essere prorogato una sola volta eccezionalmente, per un periodo
non superiore a due anni, se cio si rivela necessario per completare gli
studi scientifici in corso.

In circostanze eccezionali potra essere adottato un limite massimo di
residui provvisorio anche per una sostanza farmacologicamente attiva
non impiegata precedentemente in medicinali veterinari alla data di
entrata in vigore del presente regolamento, purché non vi sia motivo
di ritenere che i residui nella concentrazione prospettata per la sostanza
in questione rappresentino un rischio per la salute del consumatore.

L'elenco delle sostanze farmacologicamente attive impiegate nei medi-
cinali veterinari per le quali sono stati stabiliti limiti massimi di residui
provvisori forma oggetto dell'allegato III, che viene adottato secondo la
procedura prevista all'articolo 8. Salva disposizione contraria dell'arti-
colo 9, eventuali modifiche dell'allegato III vengono adottate con iden-
tica procedura.

Articolo 5

Nel caso in cui si dimostri impossibile stabilire un limite massimo di
residui per una sostanza farmacologicamente attiva impiegata in medi-
cinali veterinari, a causa del fatto che i residui della stessa in alimenti di
origine animale costituiscono un rischio per la salute del consumatore
indipendentemente dal limite fissato, la sostanza di cui trattasi viene
inclusa in un elenco che forma oggetto dell'allegato IV, che viene
adottato secondo la procedura prevista all'articolo 8. Salva disposizione
contraria dell'articolo 9, eventuali modifiche dell'allegato IV vengono
adottate con identica procedura.

La somministrazione delle sostanze menzionate nell'allegato IV ad ani-
mali destinati alla produzione d'alimenti ¢ vietata nell'intera Comunita.
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Articolo 6

1. Per ottenere che venga inclusa negli allegati I, II o III una sostanza
farmacologicamente attiva, destinata ad essere impiegata in medicinali
veterinari da somministrare ad animali destinati alla produzione alimen-
tare, la domanda di definizione di un limite massimo di residui va
presentata all'Agenzia europea di valutazione dei medicinali istituita
dal regolamento (CEE) n. 2309/93 ('), in seguito denominata «Agen-
ziay.

Tale domanda deve contenere le informazioni e gli elementi specifici di
cui all'allegato V del presente regolamento ed essere conforme ai prin-
cipi fissati nella direttiva 81/852/CEE.

2. La domanda di cui al paragrafo 1 deve essere accompagnata dai
diritti spettanti all'Agenzia.

Articolo 7

1. 1l comitato per i medicinali veterinari di cui all'articolo 27 del
regolamento (CEE) n. 2309/93, in seguito denominato «comitato», ¢
incaricato di formulare il parere dell'Agenzia relativamente alla classifi-
cazione delle sostanze che figurano negli allegati I, II, III o IV del
presente regolamento.

2. Gli articoli 52 e 53 del regolamento (CEE) n. 2309/93 sono ap-
plicabili ai fini del presente regolamento.

3. L'Agenzia vigila affinché il parere del comitato sia formulato entro
120 giorni dalla ricezione di una domanda valida.

Qualora le informazioni presentate dal richiedente siano insufficienti per
l'elaborazione del parere, il comitato puo chiedergli di fornire informa-
zioni complementari entro un termine determinato. I termine per la
presentazione del parere ¢ in tal caso sospeso fino a che siano state
fornite le informazioni complementari.

4. L'Agenzia invia il parere al richiedente il quale, entro 15 giorni
dalla ricezione del parere, puo notificare per iscritto all'Agenzia l'inten-
zione di presentare ricorso. In tal caso, entro 60 giorni dalla ricezione
del parere, egli trasmette all'Agenzia le ragioni particolareggiate del
ricorso. Entro 60 giorni dalla loro ricezione il comitato valuta 1'oppor-
tunita di rivedere il proprio parere; le conclusioni in merito al ricorso
sono allegate alla relazione di cui al paragrafo 5.

5. L'Agenzia trasmette alla Commissione e al richiedente il parere
definitivo del comitato entro 30 giorni dalla sua adozione. Il parere ¢
corredato di una relazione contenente la valutazione del comitato circa
la sicurezza della sostanza e la motivazione delle sue conclusioni.

6. La Commissione prepara un progetto di misure nel rispetto del
diritto comunitario ed avvia la procedura di cui all'articolo 8. Il comitato
di cui all'articolo 8 adegua il proprio regolamento interno al fine di
tenere conto delle competenze attribuitegli dal presente regolamento.

VYM104
Articolo 8

1.  La Commissione ¢ assistita dal comitato permanente per i medi-
cinali veterinari.

(') GU L 214 del 24.8.1993, pag. 1.
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2. Nei casi in cui ¢ fatto riferimento al presente articolo, si applicano
gli articoli 5 e 7 della decisione 1999/468/CE (1).

11 periodo di cui all'articolo 5, paragrafo 6, della decisione 1999/468/CE
¢ fissato a tre mesi.

3. 1l comitato permanente adotta il proprio regolamento interno.

Articolo 9

1. Qualora uno Stato membro ritenga, in seguito alla disponibilita di
nuove informazioni o ad un riesame delle informazioni esistenti, che
occorra urgentemente modificare una disposizione contenuta negli alle-
gati da I a IV per tutelare la salute dell'vomo o degli animali e richieda
di conseguenza un intervento rapido, esso pud temporaneamente sospen-
dere sul suo territorio 1'applicazione della disposizione di cui trattasi. In
tal caso esso notifica immediatamente agli altri Stati membri ed alla
Commissione i provvedimenti adottati, corredandoli di una motivazione.

2. P»M64 La Commissione esamina al piu presto i motivi addotti
dallo Stato membro in questione e, previa consultazione del comitato
per i medicinali veterinari, emette il proprio parere e adotta le opportune
misure; il responsabile della commercializzazione puo essere invitato a
presentare al comitato chiarimenti orali o scritti. €4 La Commissione
informa immediatamente il Consiglio e gli Stati membri delle misure
eventualmente prese. Ogni Stato membro puo deferire al Consiglio le
misure della Commissione entro un termine di 15 giorni da tale notifica.
II Consiglio puo, deliberando a maggioranza qualificata, adottare una
decisione differente entro il termine di 30 giorni dalla data in cui ¢ stato
investito della questione.

3. Qualora ritenga necessario modificare le disposizioni in questione
degli allegati da I a IV per risolvere le difficolta di cui al paragrafo 1 e
per garantire la tutela della pubblica sanita, la Commissione avvia la
procedura di cui all'articolo 10 al fine di adottare tali modifiche. Lo
Stato membro che ha adottato provvedimenti ai sensi del paragrafo 1
puo mantenere in vigore gli stessi fino a che il Consiglio o la Com-
missione abbiano preso una decisione secondo la procedura summen-
zionata.

VYM104
Articolo 10

1. La Commissione ¢ assistita dal comitato permanente per i medi-
cinali veterinari.

2. Nei casi in cui ¢ fatto riferimento al presente articolo, si applicano
gli articoli 5 e 7 della decisione 1999/468/CE.

11 periodo di cui all'articolo 5, paragrafo 6, della decisione 1999/468/CE
¢ fissato a quindici giorni.

Articolo 11

Le modifiche che risultino eventualmente necessarie per adeguare 1'al-
legato V al progresso scientifico e tecnico vengono adottate secondo la
procedura prevista all'articolo 2 quater della direttiva 81/852/CEE.

(') GU L 184 del 17.7.1999, pag. 23.
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VY M64
Articolo 12

Dopo le modifiche agli allegati I, II, III oppure IV la Commissione
pubblica al piu presto una sintesi della valutazione dell'innocuita delle
sostanze in questione, effettuata dal comitato dei medicinali veterinari.
La natura riservata di eventuali dati oggetto di proprieta industriale
viene rispettata. L'Agenzia mette a disposizione delle autorita compe-
tenti e della Commissione i metodi atti ad individuare la presenza di
sostanze farmacologicamente attive per le quali agli »C6 allegati I e
III <« sono stati fissati limiti massimi di residui.

Articolo 13

Gli Stati membri non possono vietare né impedire che sul loro territorio
vengano posti in circolazione alimenti d'origine animale originari degli
altri Stati membri adducendo come motivo che essi contengono residui
di medicinali veterinari, qualora la quantita di tali residui non superi i
limiti massimi di residui stabiliti negli allegati I o III, ovvero qualora la
sostanza in questione figuri nell'elenco dell'allegato II.

Articolo 14

A partire dal 1° gennaio 1997 la somministrazione ad animali da pro-
duzione alimentare di medicinali veterinari contenenti sostanze farma-
cologicamente attive non menzionate negli allegati I, IT o III ¢ vietata
all'interno della Comunita, eccezione fatta per il caso di prove cliniche
autorizzate dalle competenti autorita nazionali previa notifica o auto-
rizzazione conformemente alla legislazione vigente e che non lascino
negli alimenti ottenuti da animali da produzione alimentare sottoposti a
tali prove residui che costituiscano un rischio per la salute umana.

VM34
Tuttavia, per le sostanze il cui uso era autorizzato alla data di entrata in
vigore del presente regolamento e per le quali sono state depositate,
anteriormente al 1° gennaio 1996, domande per la determinazione dei
limiti massimi di residui, presso la Commissione o presso I'Agenzia
europea per la valutazione dei medicinali, la data indicata al comma
precedente ¢ prorogata:

VY Mo4
— al 1° gennaio 1998 per i derivati del pirazolidone, i nitroimidazoli,
I'acido arsanilico ed il fenilbutazone;

VY M34
— al 1° gennaio 2000 per le altre sostanze.

L'Agenzia pubblica l'elenco di tali sostanze anteriormente al 7 giugno
1997.

Articolo 15

Il presente regolamento non pregiudica in alcun modo I'applicazione
della normativa comunitaria che vieta di usare nell'allevamento di be-
stiame determinate sostanze con azione ormonale.

Nessuna disposizione del presente regolamento pregiudica le misure
prese dagli Stati membri per impedire l'impiego non autorizzato di
medicinali veterinari.

Articolo 16

Il presente regolamento entra in vigore il 1° gennaio 1992.
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I1 presente regolamento ¢ obbligatorio in tutti 1 suoi elementi e diretta-
mente applicabile in ciascuno degli Stati membri.
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VM58
ALLEGATO 1V

ELENCO DELLE SOSTANZE FARMACOLOGICAMENTE ATTIVE
PER LE QUALI NON POSSONO ESSERE FISSATI LIVELLI MASSIMI

Sostanze farmacologicamente attive

Aristolochia spp. e suoi preparati

Cloramfenicolo

Cloroformio

Clorpromazina

Colchicina

Dapsone

Dimetridazolo

Metronidazole

Nitrofurani (comprese furazolidone)

Ronidazolo
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ALLEGATO V

Informazioni e dati da includere nella domanda di fissazione del limite
massimo di residui di sostanze farmacologicamente attive usate nei

medicinali veterinari

Particolari amministrativi

1.
2.

A.0.
Al

A2.

A3.

Nome o ragione sociale e indirizzo permanente del richiedente.
Nome del medicinale veterinario.

Composizione qualitativa e quantitativa in termini di principi attivi con
menzione del nome comune internazionale raccomandato dall'Organizza-
zione mondiale della sanita, qualora tale nome esista.

Autorizzazione alla produzione, se esiste.
Autorizzazione alla commercializzazione, se esiste.

Riepilogo delle caratteristiche del (dei) medicinale(i) veterinario (i) re-
datto conformemente all'articolo 4, lettera a) della direttiva 81/851/CEE.

Documentazione di sicurezza

Rapporto dell'esperto

Identificazione precisa della sostanza oggetto della domanda
1.1 Denominazione comune internazionale (INN)

1.2 Denominazione dell'Unione internazionale di chimica pura e ap-
plicata (IUPAC)

1.3 Denominazione del Chemical Abstract Service (CAS)
1.4 Classificazione
— terapeutica
— farmacologica
1.5 Sinonimi ed abbreviazioni
1.6 Formula di struttura
1.7 Formula molecolare
1.8 Peso molecolare

1.9 Grado di impurita
1.10  Composizione qualitativa e quantitativa delle impurita
1.11  Descrizioni delle proprieta fisiche

— punto di fusione

— punto di ebollizione

— pressione di vapore

— solubilita in acqua e solventi organici espressa in g/l, con
indicazione della temperatura

— densita
— spettri di rifrazione, rotazione, ecc.
Studi farmacologici
2.1 Farmacodinamica
2.2 Farmacocinetica
Studi tossicologici
3.1 Tossicita di un'unica dose
3.2 Tossicita di piu dosi
33 Tolleranza nella specie di animale target

34 Tossicita riproduttiva, compresa teratogenicita
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B.0O.
B.1.

B.2.

B.3.

3.4.1 Studi degli effetti sulla riproduzione

3.4.2 Embriotossicita/fetotossicita, compresa teratogenicita
3.5 Mutagenicita

3.6 Cancerogenicita

Studi di altri effetti

4.1 Immunotossicita

4.2 Proprieta microbiologiche dei residui

4.2.1 Sulla flora intestinale umana

422 Sugli organismi e microorganismi usati per la trasformazione
industriale di prodotti alimentari

43 Osservazioni nelle persone

Documentazione sui residui

Rapporto dell'esperto

Identificazione precisa della sostanza oggetto della domanda

La sostanza in causa deve essere individuata con riferimento al punto
A.l. Se la domanda riguarda uno o pit medicinali veterinari, il prodotto
stesso deve essere individuato nei particolari, compresi:

— composizione qualitativa e quantitativa;
— purezza;

— identificazione del lotto del fabbricante usato negli studi;
rapporto con il prodotto finale;

— attivita specifica e radiopurezza delle sostanze etichettate;
— posizione degli atomi etichettati sulla molecola.

Studi sui residui

2.1 Farmacocinetica (assorbimento, distribuzione, biotrasformazione,
escrezione)
22 Deplezione dei residui

23 Elaborazione di MRL

Metodo analitico di routine per il rilevamento dei residui

3.1 Descrizione del metodo

32 Convalida del metodo

33 Specificita

3.2.2  Accuratezza compresa la sensibilita

3.2.3 Precisione

3.24 Limite del rilevamento

3.2.5 Limite della quantificazione

3.2.6 Praticabilita e applicabilita in condizioni normali di laboratorio

3.2.7 Possibilita di interferenza



