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B.REQUISITI GENERALI

1. Le prove di sicurezza devono essere effettuate sulle specie di destinazione.

2. La dose da impiegare & la quantita di prodotto che si raccomanda di usare e che presenta il massimo titolo o l'efficacia
massima ai fini dichiarati nella domanda.

3. I campioni da usare per le prove di sicurezza devono essere prelevati da uno o pilt lotti prodotti secondo-il processo di
fabbricazione descritto nella domanda di autorizzazione all'immissione in commercio.

C.PROVE DILABORATORIO

1. Sicurezza della somministrazione di una dose unica

1l medicinale veterinario ad azione immunologica deve essere somministrato alla dose consigliata e per ciascuna via di
somministrazione raccomandata ad animali di ogni specie e categoria di destinazione, compresi guelli in eta minima di
somministrazione. E necessario tenere in osservazione gli animali ed esaminare le eventuali reaZioni sistemiche e locali. Se
del caso, si deve procedere ad esami post mortem macroscopici € microscopici del sito d'iniezione. E necessario registrare
altri dati obiettivi, quali la temperatura rettale e la misura della resa utile.

1l periodo di osservazione e di esame degli animali deve protrarsi finché non vi sia la certezzache le reazioni siano cessate
definitivamente; la sua durata non pud comunque essere inferiore a 14 giorni a partire della/data dalla somministrazione.

2. Sicurezza della somministrazione di una dose eccessiva

E necessario somministrare una dose eccessiva del medicinale per ciascuna via.di/somminisirazione raccomandata ad
animali appartenenti alle categorie pitt sensibili delle specie cui & destinato il farmaco. E necessario tenere in osservazione
gli animali ed esaminare le eventuali reazioni sistemiche e locali. Vanno registrati altri dati obiettivi, quali la temperatura
rettale e la misura della resa utile.

1l periodo di osservazione e di esame degli animali & di almeno 14 giorni apartire dalla data della somministrazione.

3. Sicurezza della somministrazione ripetuta di una dose

La prova della somministrazione ripetuta di una dose pud essere necéssaria per evidenziare gli effetti negativi consecutivi a
tale somministrazione. Queste prove devono essere effettuate sulle categorie piu sensibili delle specie cui & destinato il
farmaco, mediante la via di somministrazione raccomandata.

Gli animali devono essere tenuti in osservazione per almeno 14\giorni a partire dalla data dell'ultima somministrazione al
fine di esaminare i sinfomi di eventuali reazioni sistemiche e locali.

Vanno registrati altri dati obiettivi, quali la temperatura rettale e-la misura della resa utile.

4. Esame della funzione riproduttiva

Tale studio va effettuato qualora dai dati emergano elementi atti a far sospettare che 1a materia prima da cui viene ricavato il
prodotto rappresenti un pericolo. In tal caso va esaminata la resa riproduttiva dei maschi e delle femmine non gravide e
gravide, alla dose raccomandata e per ciascuna delle vie di somministrazione raccomandate; dovranno inoltre essere studiati
gli effetti nocivi sulla prole nonché gli effetti teratogenici e abortivi.

Tali prove possono far parte degli studi di sicurezza descritti al punto 1.

5. Esame delle funzioni immunologiche
Qualora il medicinale veterinario ad azione immunologica sia suscettibile d'influenzare il sistema immunitario dell'animale

vaccinato o della sua prole, & necessario £ffettuare adeguate prove delle funzioni immunologiche.
6. Requisiti speciali per i vaccini vivi

6.1. Trasmissione dell'agente immunologico del vaccino

La trasmissione dell'agente immunologico dagli animali vaccinati a quelli non vaccinati deve essere esaminata impiegando,
tra le vie di somministrazioneé raccomandate, quella pil suscettibile di provocare tale trasmissione. Potrebbe essere inoltre
necessario studiare la trasmissione a specie diverse da quelle di destinazione, che siano particolarmente ricettive all'agente

immunologico di un vaccino vivo.

6.2. Diffusione all'interno dell'animale vaccinato

E necessario analizzare feci, urina, latte, uova, secrezioni nasali o altre al fine di individuare la presenza dell'organismo. Puo
inoltre essere necessario studiare la diffusione dell'agente immunologico del vaccino all'intemo del corpo ed in particolare
nei siti pia propizi alla sua riproduzione. Tali prove sono obbligatorie nel caso di vaccini vivi per zoonosi radicate in animali
da cui si nicayano prodotti alimentari.

6.3. Tendenza alla virulenza dei vaccini attenuati

Tale-proprieta deve essere analizzata con materiale proveniente dal passaggio meno attenuato tra la semenza di partenza e il
prodotto finale. La vaccinazione iniziale deve essere applicata usando, tra le vie di somministrazione raccomandate, quelia
pit suscettibile di provocare la virulenza. Devono essere effettuati almeno cinque passaggi consecutivi in animali
appartenenti alle specie cul € destinato il farmaco. Se cid non fosse fecnicamente possibile, a causa dell'incapacita degli
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