BUNDESGESETZBLATT

FUR DIE REPUBLIK OSTERREICH

Jahrgang 1985

Ausgegeben am 28. Feber 1985

36. Stiick

82. Verordnung: Arzneispezialitiitenverordnung — ASpV

82. Verordnung des Bundesministers fiir

Gesundheit- und Umweltschutz vom 1. Feber

1985 iiber Zulassung und Anderung von Arz-

neispezialititen  (Arzneispezialititenverord-
nung — ASpV)

Auf Grund des §20 des Arzneimittelgesetzes,
BGBI. Nr. 185/1983, wird verordnet:

I. ABSCHNITT
Allgemeine Bestimmungen
Antrag und Zulassungsunterlagen

§ 1. (1) Der Antrag auf Zulassung einer Arznei-
spezialitit und die Zulassungsunterlagen haben alle
Daten und Angaben gemif dieser Verordnung zu
enthalten.

(2) Einzelne Daten und Angaben miissen dann
nicht vorgelegt werden, wenn

1. sie auf Grund der besonderen Art der Arznei-
spezialitit oder ihrer Bestandteile aus wissen-
schaftlich  vertretbaren  Griinden  nicht
erbracht werden kénnen oder fiir die Arznei-
mittelsicherheit nicht von Bedeutung sind,
und

2. eine entsprechend wissenschaftlich fundierte
Begriindung hiefiir gegeben wird.

(3) Zusitzlich hat der Antragsteller alle ihm
bekannten Umstinde anzugeben, die einen Einflufl
auf die Qualitit, Wirksamkeit, Unbedenklichkeit
und Zweckmifigkeit der Arzneispezialitit haben.

Art der Arzneispezialitit

§ 2. (1) Der Antrag hat eine Aussage dariiber zu
enthalten, ob die Arzneispezialitit fiir Menschen
oder Tiere bestimmt ist und ob sie den folgenden
Gruppen angehdrt:

. Hombopathische Arzneispezialititen,

. Apothekeneigene Arzneispezialititen,

. Radioaktive Arzneispezialititen,

. Biogene Arzneispezialititen,

. Arzneispezialititen, die Fiitterungsarzneimit-
tel sind, und

. Arzneispezialititen, die Fiitterungsarzneimit-
tel-Vormischungen sind.
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(2) Bei biogenen Arzneispezialititen ist zusitz-
lich anzugeben, auf Grund welcher Ziffer des § 1
Abs. 7 des Arzneimittelgesetzes eine Einstufung als
biogene Arzneispezialitit gegeben ist.

Vorlage der Unterlagen

§ 3. (1) Antrag und Zulassungsunterlagen sind
wie folgt geordnet dem Bundesministerium fiir
Gesundheit und Umweltschutz vorzulegen:

1. eine Grundvorlage mit folgenden Unterlagen:

a) Antrag und allgemeine Angaben zum
Antrag (IL Abschnitt), wobei der Antrag
in vierfacher Ausfertigung vorzulegen ist,

b) Allgemeine Daten (IV. Abschnitt), wobei
der Entwurf der Fachinformation in sechs-
facher Ausfertigung, die Entwiirfe der
Kennzeichnung und Gebrauchsinforma-
tion in -vierfacher Ausfertigung und die
Angaben zur Zusammensetzung in zwei-
facher Ausfertigung enthalten sein miis-
sen,

¢) Pharmazeutische Daten (V. Abschnitt),

d) Nichtklinische Daten, Unbedenklichkeit
der Bestandteile (V1. Abschnitt) und

e) Klinische Daten, Zweckmifligkeit der
Kombination (VIL Abschnitt),

2. eine weitere Vorlage, die die Unterlagen
gemif Z 1 lit. b bis e umfaflt, wobei in den
Unterlagen gemif Z 1 lit. b die Entwiirfe der
Kennzeichnung und die Angaben zur Zusam-
mensetzung- in einfacher Ausfertigung, die
Entwiirfe der Gebrauchsinformation und
Fachinformation in zweifacher Ausfertigung
enthalten sein miissen,

3. eine weitere Vorlage, die die Unterlagen
gemifl Z 1 lit. b und e umfaflt, wobei in den
Unterlagen gemifl Z 1 lit. b die Angaben zur
Zusammensetzung nicht enthalten sein miis-
sen und die Entwiirfe der Kennzeichnung in
einfacher Ausfertigung und die Entwiirfe der
Gebrauchsinformation und Fachinformation
in zweifacher Ausferiigung enthalten sein
miissen, und

4. eine weitere Vorlage, die die Unterlagen
gemifl Z 1 lic. b und ¢ umfafit, wobei in den
Unterlagen gemifl Z 1 lit. b die Entwiirfe der
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Kennzeichnung, Gebrauchsinformation und
Fachinformation sowie die Angaben zur
Zusammensetzung in einfacher Ausfertigung
enthalten sein miissen.

(2) Bei der Grundvorlage und den weiteren Vor-
lagen ist die Reihenfolge innerhalb der einzelnen
Abschnitte dieser Verordnung einzuhalten. Sind
Unterlagen gemifl den Abschnitten VII bis XI
erforderlich, so sind sie den entsprechenden
Abschnitten zuzuordnen. Die Seiten sind fortlau-
fend zu numerieren.

(3) Falis die Eigenatt der Arzneispezialitit eine
besondere Art der Begutachtung erfordert, kann
das Bundesministerium fir Gesundheit und
Umweltschutz die Vorlage von weiteren Unterla-
gen im Sinne des Abs. 1 verlangen.

(4) Muster der-Arzneispezialitsit in den vorgese-
henen Handelspackungen, Packungselemente und

- Substanzproben der verwendeten Bestandteile der

Arzneispezialitit  sind  entsprechend  dem
III. Abschnitt den dort bezeichneten Bundesanstal-
ten samt einer Aufstellung dieser Muster, Pak-
kungselemente und Substanzproben vorzulegen.
Diese Aufstellung hat auch Angaben zur Haltbar-
keit und zu den Lagerungsbedingungen der Muster
und Substanzproben zu enthalten.

(5) In den Unterlagen gemif Abs. 1 Z 1 lit. a.ist
die Vorlage gemif Abs. 4 entsprechend zu belegen.

Formblitter

§ 4. Fuir die Antragstellung auf Zulassung einer
Arzneispezialitit sind die entsprechenden Form-
blitter nach den Mustern der Anlagen 1 bis 21 zu
verwenden. Diese Formblitter sind im Verlag der
Osterreichischen Staatsdruckerei erhiltlich.

Sprache

§ 5. Der Antrag und die Zulassungsunterlagen
gemifl § 3 Abs. 1 Z 1 lit..a und b sowie alle Form-
blitter sind in jedem Fall in deutscher Sprache vor-
zulegen. Werden Zulassungsunterlagen gemif § 3
Abs. 1 Z 1 lit. ¢ bis e in einer anderen Sprache vor-
gelegt, so kann das Bundesministerium fiir Gesund-
heit und Umweltschutz eine durch einen gerichtlich
beeideten Dolmetscher vorgenommene Uberset-
zung in die deutsche Sprache verlangen.

Stand der Wissenschaften, Reproduzierbarkeit,
Arzneibuch

§ 6. (1) Die Zulassungsunterlagen miissen dem
jeweiligen Stand der Wissenschaften entsprechen.

(2) Angaben und Berichte in den Zulassungsun-
terlagen missen so ausfithrlich und genau sein, dafl
Priifungen und Kontrollen in allen Details nach-
vollziehbar sind. Dabei sind insbesondere auch
genaue Angaben tiber verwendete Materialien,
Reagenzien und Gerite zu machen, sofern deren
Verwendung nicht allgemein gebriuchlich ist:
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(3) Die Untersuchungs-, Versuchs-, Priifungs-
und Kontrollmethoden miissen auf dem jeweiligen
Stand der Wissenschaften beruhen, fundiert und
anerkannt sein und im Hinblick auf die jeweilige
Fragestellung relevante und aussagefihige Ergeb-
nisse erbringen. Hiebei miissen insbesondere inter-
national -anerkannte Standardisierungsmethoden
und Referenzsubstanzen berticksichtigt werden.

(4) Alle vorgelegten Daten und Angaben miissen
erkennen lassen, daf bestehende Bestimmungen
des Arzneibuches im Sinne des § 1 des Arzneibuch-
gesetzes, BGBL. Nr. 195/1980, eingehalten werden.
Die Beachtung des Arzneibuches ersetzt nicht den
nach dem jeweiligen Stand der Wissenschaften zu
erbringenden Nachweis ausreichender Qualiuit,
Wirksamkeit und Unbedenklichkeit, wenn auf
Grund der besonderen Art der Arzneispezialitit,
jhrer Bestandteile oder ihrer Anwendung weitere
Daten zu-deren Beurteilung erforderlich sind.

Mengenangaben

§ 7. Mengen sind in den Zulassungsunterlagen
unter. Verwendung jener Mafleinheiten anzugeben,
die

1. dem Arzneibuch im Sinne des § 1 des Arznéi-
buchgesetzes entsprechen,

2. dem Mafl- und Eichgesetz, BGBL
Nr. 152/1950, entsprechen, sofern keine Nor-
men nach Z 1 bestehen, oder

3. international anerkannt und gebriuchlich
sind, sofern keine Normen nach Z 1 und 2
bestehen.

Fachliteratur

§ 8. Bei-Angaben aus der Fachliteratur sind die
Fundstellen (Autor, Titel, Seiten und Erscheinungs-
jahr sowie gegebenenfalls Jahrgang) dnzufiihren.

Mitteilungspflicht wihrend des Verfahrens

§9. Der Antragsteller hat unverziiglich alle
Umstinde bekanntzugeben, die ihm nach Antrag-
stellung bekannt werden und die nach dem jeweili-
gen Stand der Wissenschaften einen Einflufl auf die
Beurteilung der vorgelegten Angaben und Daten
insbesondere im Hinblick auf Qualitit, Wirksam-
keit, Unbedenklichkeit und Zweckmifligkeit der
Arzneispezialitit haben kénnen.

Priifungen, Untérsuchungen und wissenschaftliche
Zusammenfassungen

§ 10. Werden Priifungen oder Untersuchungen
im Auftrag und auferhalb des Bereiches von
Antragsteller oder Hersteller durchgefiihrt, sind
Name und Anschrift der durchfihrenden Stelle
sowie das Datum der Durchfiihrung anzugeben.

§ 11. Werden die kommentierenden und bewer-
tenden wissenschaftlichen Zusammenfassungen
gemif §§ 35 bis 38 im Aufurag und auflerhalb des
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Bereiches von Antiagsteller oder Hersteller erstellt,
so haben diese Angaben insbesondere Namen, Aus-
bildung und berufliche Titigkeit des oder der Ver-
fasser dieser Zusammenfassungen zu enthalten.
Daruiber hinaus ist das Datum der Erstellung der
Zusammenfassung anzugeben.

II. ABSCHNITT

und allgemeine
zum Antrag

Antragsteller, Hersteller

§ 12. Der Antrag hat den Namen oder die Firma
sowie die Anschrift des Antragstellers und, sofern
der Antragsteller mit dem Hersteller nicht ident ist,
auch den Namen oder die Firma sowie die
Anschrift des Herstellers der Arzneispezialitit zu
enthalten.

Antrag Angaben

Berechtigungsnachweis

§ 13. (1) Ist der Antragsteller Gewerbetreibender
gemiB der Gewerbeordnung 1973, so sind dem
Antrag das. Konzessionsdekret und gegebenenfalls
der Bescheid wber eine aufrechte Genehmigung der
Bestellung eines Geschiftsfilhrers oder ber die
Ubertragung der Gewerbeausilbung an einen Pich-
ter anzuschlieflen. In das Handels- oder Genossen-
schaftsregister eingetragene Gewerbetreibende
haben aulerdem einen Auszug aus diesem Register
anzuschlieflen.

(2) Ist der Antragsteller Konzessionir, Pichter
oder verantwortlicher Leiter einer inlindischen
dffentlichen Apotheke, so ist dem Antrag die Kon-
zessionsurkunde oder die behdrdliche Genehmi-
gung zur Fohrung der Apotheke als Pichter oder
verantwortlicher Leiter anzuschlieflen.

(3) Die Unterlagen gemifl Abs. 1 und 2 miissen
nicht vorgelegt werden, wenn sie bereits einem
anderen Antrag auf Zulassung einer Arzneispeziali-
tit angeschlossen wurden. In diesem Fall gentigt
ein Hinweis auf diesen Antrag und die Erklirung,
dafl bezuglich dieser Unterlagen im Hinblick auf
die Berechtigung zur Antragstellung keine Ande-
rung eingetreten ist.

(4) Ist der Antragsteller Depositeur, so ist dem
Antrag zusitzlich zu den Unterlagen gemif Abs. 1
oder 2 die Einverstindniserklirung des auslindi-
schen Herstellers zur Antragstellung in Osterreich
anzuschlieflen.

Bezeichnung

§ 14. (1) Die Bezeichnung der Arzneispezialitit
ist so zu wihlen, daf8 sie einen fiir die Arzneimittel-
sicherheit ausreichenden Informationsgehalt auf-
weist und nicht zur Verwechslung oder Irrefihrung
geeignet ist.

705

(2) Die Bezeichnung der Arzneispezialitit-mufl
zumindest aus
1. einem Phantasiewort oder einer wissenschaft-
lich ublichen Bezeichnung und
2. der Angabe der Darreichungsform bestehen.

(3) Enthilt die Bezeichnung kein Phantasiewort,
so ist der wissenschaftlich tblichen Bezeichnung im
Sinne des Abs.2 Z1 eine Kurzbezeichnung des
Antragstellers oder Herstellers anzufiigen.

(49) Bei verschiedenen Arzneispezialititen mit
gleicher Bezeichnung gemifl Abs. 2 Z 1 und Abs. 3,
die sich nur in der Stirke der wirksamen Bestand-
teile unterscheiden, mussen die Bezeichnungen die-
ser Arzneispezialititen Angaben zur Stirke enthal-
ten. Werden dabei Zahlen verwendet, so sind diese
zu benennen. Zahlen sind jedenfalls zu verwenden,
wenn es sich um Arzneispezialititen mit nur einem
wirksamen Bestandteil handelt.

(5) Bei Arzneispezialititen zur ausschlieflichen
Anwendung an Tieren hat die Bezeichnung die
Worte ,,fiir Tiere* zu enthalten.

Markenschutz

§ 15. Dem Antrag auf Zulassung einer Arznei-
spezialitit, deren Bezeichnung ein Phantasiewort
enthilt, ist die amdiche Bestitigung tiber die Ein-
tragung in das Markenregister anzuschlieflen.

Zulassung oder Antragstellung in anderen Staaten

§ 16. (1) Dem Antrag ist die Angabe aller Staaten
anzuschlieffen, in denen das Inverkehrbringen der
Arzneispezialitit zugelassen oder beantragt ist,
soweit deren Kenntnis dem Antragsteller zugemu-
tet werden kann.

(2) Gemi8} Abs. 1 sind auch alle Staaten anzuge-
ben, in denen die Arzneispezialitit unter einer
anderen Bezeichnung zugelassen oder deren Zulas-
sung unter einer anderen Bezeichnung beantragt
ist.

Mindestgebiihr

§ 17. Dem Antrag ist der Nachweis der Einzah-
lung der Mindestgebithr gemifl §79 Abs.2 des
Arzneimittelgesetzes anzuschlieflen. Als Nachweis
gilt bei Einzahlungen tiber die Post oder ein Geld-
institut auch die Kopie des Empfangscheines.

III. ABSCHNITT
Muster und Substanzproben
Vorlage

§ 18. (1) Die Vorlage von Mustern der Arznei-
spezialitit in den vorgesehenen Handelspackungen,
von Substanzproben der verwendeten Bestandteile
der Arzneispezialitit sowie von Packungselementen.
hat bei den im folgenden bezeichneten Bundesan-
stalten zu erfolgen.
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(2) Die Packungselemente miissen in einem fiir
die Begutachtung geeigneten Zustand vorgelegt
werden und diirfen insbesondere mit der Arznei-
spezialitit noch nicht in Berithrung gekommen
sein,

(3) Wenn es die besondere Art der Arzneispezia-
lit4t oder der Substanzproben im Hinblick auf die
Haltbarkeit und die Lagerungsbedingungen erfor-
dert und dies in der Aufstellung gemifl § 3 Abs. 4
ausreichend begriindet ist, kann die Vorlage auch
erst {iber Aufforderung erfolgen.

Bundesanstalt fiir chemische und pharmazeutische

Untersuchungen
§ 19. (1) Der Bundesanstalt fiir chemische und
pharmazeutische Untersuchungen sind zwei

Muster aller in der Art der Abpackung unterschied-
lichen Packungsgréfen der Arzneispezialitit in der
vorgesehenen Handelspackung vorzulegen, sofern
es sich nicht um

1. biogene Arzneispezialititen,

2. radioaktive Arzneispezialitdten oder

3. Arzneispezialititen, die Fiitterungsarzneimit-

tel sind,

handelt.

(2) Der Bundesanstalt fiir chemische und phar-
mazeutische Untersuchungen sind von Arzneispe-
zialit4ten, die Futterungsarzneimittel sind,

1. sofern eine beantragte Packungsgrofe bis zu
500 g der Arzneispezialitit beinhaltet, zwei
Muster einer solchen Packungsgréfie der Arz-
neispezialitit in der vorgesehenen Handels-
packung und

2. sofern die kleinste beantragte Packungsgrofle
mehr als 500 g der Arzneispezialitit beinhal-
tet oder wenn die Arzneispezialitit gemifi
§ 61 Abs. 1 Z 3 des Arzneimittelgesetzes aus-
schliefllich in Losebelieferung abgegeben wer-
den soll, 500 g der Arzneispezialitiit

vorzulegen.

(3) Der Bundesanstalt fir chemische und phar-
mazeutische Untersuchungen sind Substanzproben
aller fiir die- Herstellung der Arzneispezialitit ver-
wendeten Bestandteile in einer zur Durchfihrung
der Priifungen der Qualitit im Sinne der §§ 40 und
41 ausreichenden Menge vorzulegen, sofern es sich
nicht um

1. Bestandteile biogener Arzneispezialititen,

2. Bestandteile, die Radionuklide enthalten,

oder

3. Bestandteile, die im Arzneibuch im Sinne des

§ 1 des Arzneibuchgeseizes enthalten sind,
handelt.

(4) Der Bundesanstalt fiir chemische und phar-
mazeutische Untersuchungen sind Packungsele-
mente, die mit der Arzneispezialitit in Berthrung
kommen, vorzulegen. Sofern es sich dabei
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1. um Behiltnisse handelt, die dem Erfordernis
des Lichtschutzes dienen sollen, sind . fiinf
Muster des Behiltnisses,

2. um Packungselemente handelt, die Kunststoff
enthalten und mit der Arzneispezialitit voll
anliegend in dauernder Bertthrung stehen
oder die Kunststoffgerite zur parenteralen
Anwendung wie Einmalspritzen und Infu-
sionsgerite sind, sind zehn Muster, falls es
sich bei dem Packungselement um ein Behilte-
nis handelt, dessen Fassungsvermégen zwei
Liter iibersteigt, sind zwei Muster dieses
Behiltnisses und

3. um Packungselemente handelt, die der Dosie-
rung dienen, sind zwei Muster dieses Pak-
kungselementes

vorzulegen.

Bundesstaatliche Anstalt fiir experimentell-pharma-
kologische und balneologische Untersuchungen

§ 20. Der Bundesstaatlichen Anstalt fiir experi-
mentell-pharmakologische und  balneologische
Untersuchungen sind von Arzneispezialititen zur
Anwendung am oder.im Menschen, wenn diese
cine experimentell-pharmakologische  Priifung
erfordern und es sich dabei nicht um biogene oder
radioaktive Arzneispezialititen handelt, Muster der
Arzneispezialitit in der vorgesehenen Handelspak-
kung und Substanzproben in einer zur Durchfith-
rung dieser Priifungen im Sinne der §§ 40 und 41
ausreichenden Menge vorzulegen.

Bundesstaatliches Serumpriifungsinstitut

§ 21. Dem Bundesstaatlichen Serumpriifungsin-
stitut sind von biogenen Arzneispezialititen zur
Anwendung am oder im Menschen, wenn es sich
dabei nicht um radioaktive Arzneispezialititen han-
delt, Muster der Arzneispezialitit in der vorgesehe-
nen Handelspackung in einer zur Durchfihrung
der Priifungen im Sinne der §§ 40 und 41 ausrei-
chenden Menge vorzulegen.

Bundesanstalt fir Tierscuchenbekimpfung

§ 22. (1) Der Bundesanstalt fiir Tierseuchenbe-
kimpfung sind von Arzneispezialititen zur Anwen-
dung am oder im Tier, wenn es sich dabei nicht um
radioaktive Arzneispezialititen handelt, von jeder

-beantragten Packungsgrofie drei Muster der Arz-

neispezialitit in der vorgesehenen Handelspackung
vorzulegen, sofern die Abs. 2 und 3 nichts anderes
bestimmen.

(2) Beinhaltet die kleinste beantragte Packungs-
grofle bis zu 500 g, eine der beantragten Packungs-
groflen aber mehr als 500 g der Arzneispezialitit,
so genligt es, wenn.von der kleinsten Packungs-
grofle drei Muster und von den ibrigen Packungs-
grofen bis 500 g je ein Muster der Arzneispezialitit
in der vorgesehenen Handelspackung vorgelegt
werden.
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(3) Beinhaltet die kleinste beantragte Packungs-
grofle mehr als 500 g der Arzneispezialitit, so
genligt es, wenn ein Muster der kleinsten Pak-
kungsgrofle der Arzneispezialitdt in der vorgesehe-
nen Handelspackung vorgelegt wird. Handelt es
sich dabei um Arzneispezialititen, die Fitterungs-
arzneimittel sind, so genligt es, wenn 500g der
Arzneispezialitit und die kleinste vorgesehene
Handelspackung vorgelegt werden.

(4) Bei Arzneispezialititen, die Fiitterungsarznei-
mittel sind, die gemifl § 61 Abs. 1 Z 3 des Arznei-
mittelgesetzes ausschliefllich in Losebelieferung
abgegeben werden sollen, geniigt es, wenn 500 g
der Arzneispezialitit vorgelegt werden.

Weitere Vorlage

§ 23. Sind Standard-, Referenz- oder Vergleichs-
substanzen fiir Prifungen erforderlich, so sind
auch diese in einer zur Durchfihrung dieser Prii-
fungen ausreichenden Menge vorzulegen.

§ 24. Wenn auf Grund der besonderen Art der
Arzneispezialitit oder deren Handelspackungen
die¢ gemif §§ 19°bis 23 vorzulegenden Muster, Sub-
stanzproben oder Packungselemente fitr die Prii-
fungen im Rahmen des Zulassungsverfahrens nicht
ausreichen, sind tber Aufforderung die erforderli-
chen weiteren Muster, Substanzproben und Pak-
kungselemente vorzulegen. Dies gilt insbesondere
auch fiir radioaktive Arzneispezialititen oder deren
Bestandteile, sofern sie Radionuklide enthalten, fir
Substanzproben biogener Arzneispezialititen und
fiir Substanzproben von Bestandteilen, die im Arz-
neibuch im Sinne des § 1 des Arzneibuchgesetzes
enthalten sind.

IV. ABSCHNITT
Allgemeine Daten
Zusammensetzung

§ 25. (1) Dem Antrag sind Angaben iiber die
Zusammensetzung der Arzneispezialitit nach Ant
und Menge aller in der fertigen Arzneispezialitit
enthaltenen Bestandteile anzuschliefen,

(2) Falls Bestandteile im Hinblick auf die Halt-
barkeit der Arzneispezialitit iberdosiert werden, so
sind neben der Sollmenge auch die Istmenge dieser
Bestandteile und der Hundertsatz der Uberdosie-
rung anzugeben.

(3) Die Mengenangaben der Bestandteile haben
sich bei abgeteilten Darreichungsformen auf die
Darreichungseinheit zu beziehen. Dies gilt nicht
fiir Arzneispezialititen, die Flissigkeiten zur Infu-
sion sind. Bei diesen haben sich die Mengenanga-
ben der Bestandteile auf 1 m] zu beziehen.

(4) Die Mengenangaben der Bestandteile haben
sich bei nicht abgeteilten Darreichungsformen auf
eine Einheit von 100 g, 100 ml oder eine andere
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Einheit zu beziehen, die fiir die Berechnung der
Menge der Bestandteile je Einzeldosis der Arznei-
spezialitit zweckmifiger ist. Dies gilt nicht fur
Arzneispezialititen, die Flussigkeiten zur Injektion
sind. Bei diesen haben sich die Mengenangaben der
Bestandteile auf 1 ml zu beziehen.

(5) Die Gesamtmenge einer Einheit im Sinne der
Abs. 3 und 4 ist anzugeben.

(6) Besteht eine Einheit aus zwei oder mehr Tei-
len mit unterschiedlicher Zusammensetzung, so ist
der jeweilige Teil zu bezeichnen und es sind auch

1. die Zusammensetzung dieses Teiles nach Art

und Menge aller in diesem Teil der Einheit
enthaltenen Bestandteile und

2. die Gesamtmenge dieses Teiles der Einheit
anzugeben.

(7) Die Bestandteile sind durch die Internationa-
len Freinamen der Weltgesundheitsorganisation zu
bezeichnen. Bestehen solche nicht, sind andere wis-
senschaftlich  anerkannte und  gebriuchliche
Bezeichnungen zu verwenden.

(8) Bei Bestandteilen, die Einfluf auf die Wirk-
samkeit haben, ist neben der Gesamimenge des
Bestandteiles auch Art und Menge seines wirksa-
men Anteiles anzugeben, sofern diese Angaben im
Hinblick auf die Anwendung der Arzneispezialitit
einen Aussagewert haben.

(9) Bei Bestandteilen, die aus mehreren Stoffen
zubereitet sind, fir welche die mengenmiBige
Angabe in der Arzneispezialitit auf Grund des
besonderen Herstellungsverfahrens nicht maglich
ist, ist neben der Gesamtmenge des Bestandteiles
auch Art und Menge der fir die Zubereitung einer
Einheit dieses Bestandteiles verwendeten Stoffe
anzugeben.

(10) Bestandteile, die Einfluf auf die Wirksam-
keit haben, sind vor die ibrigen Bestandteile zu rei-
hen.

(11) Die Funktion der Bestandteile ist wie folgt
zu kennzeichnen:

1. Bestandteile, die Einfluf auf die Wirksamkeit
haben, mit ,,W*,

2. Bestandteile, die Einflul auf die Haltbarkeit
haben, mit ,,K*,

3. Bestandteile, die natiirliche oder kiinstliche
Sufistoffe sind, mit ,,S*,

4, Bestandteile, die Farbstoffe sind, mit ,,F*,

5. Bestandteile, die Aromastoffe sind, mit ,,A“
und

6. andere Bestandteile mit ,,D*.

(12) Die Bestandteile der Arzneispezialitit sind
mit entsprechenden Hinweisen auf deren Qualitit
zu versehen. Hiebei ist, wenn die Qualitit gemif
§4 Abs.2 Z1 oder 2 des Arzneimittelgesetzes
einem. Arzneibuch zu entsprechen hat, auf dieses
Arzneibuch samt Fundstelle, ansonsten auf die
Zulassungsunterlagen gemif § 41 hinzuweisen.
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(13) Bei Bestandteilen, die Farbstoffe sind, ist
zutreffendenfalls auch auf international tbliche
Einordnungen hinzuweisen.

Futtermittelanteil

§ 26. Dem Antrag auf Zulassung einer Arznei-
spezialitit, die ein Fiitterungsarzneimittel oder eine
Futterungsarzneimittel-Vormischung ist, ist ein
Nachweis dariiber anzuschlieffen, dal der enthal-
tene Futtermittelanteil ein dem Futtermittelgesetz,
BGBI. Nr. 97/1952, entsprechendes Futtermittel ist.
Handelt es sich dabei um ein Futtermittel, das
gemifl §5 des Futtermittelgesetzes der Genehmi-
gungspflicht unterliegt, ist der Genehmigungsbe-
scheid des Bundesministers flir Land« und Forst-
wittschaft vorzulegen. Handelt es sich dabei um ein
Futtermittel, das gemif} § 4 des Futtermittelgeset-
zes der Anzeigepflicht unterliegt, ist eine Bestiti-
gung des Bundesministers fiir Land- und Forstwirt-
schaft tiber die erfolgte Anzeige anzuschlieflen.

Kennzeichnung

§ 27. (1) Dem Antrag sind wort- und zeichenge-
treue Entwiirfe der vorgesehenen Kennzeichnun-
gen gemifl § 7 des Arzneimittelgesetzes anzuschlie-
Ben,

(2) Die Entwiirfe haben in den einzelnen Textab-
schnitten alle Buchstaben, Zahlen, Worte, Zeichen
und Abbildungen in der vorgesehenen Reihenfolge
und Gliederung zu enthalten. Text-, Bild- und Zei-
chengestaltung miissen aber nicht die fur die Han-
delspackung vorgesehene endgtiltige Form aufwei-
sen. Die Verteilung der Textabschnitte oder Wie-
derholungen derselben miissen den Entwirfen
nicht zu entnehmen sein.

(3) Ist fur die Innenverpackung die gleiche
Kennzeichnung vorgesehen wie fr die Auflenver-
packung, mufl kein gesonderter Entwurf vorgelegt
werden.

(4) Unterscheiden sich die Kennzeichnungen
verschiedener Packungsgrofien einer Arzneispezia-
litie nur in der Angabe der Inhaltsmenge, mtissen
fur verschiedene Packungsgréfien keine gesonder-
ten Entwiirfe vorgelegt werden.

Gebrauchsinformation

§ 28. (1) Dem Antrag ist ein wort- und zeichen-
getreuer Entwurf der vorgesehenen Gebrauchsin-
formation gemifl §8 des Arzneimittelgesetzes
anzuschlieflen.

(2) Der Entwurf hat alle Textabschnitte, Buch-
staben, Zahlen, Worte, Zeichen und Abbildungen
in der vorgesehenen Reihenfolge, Gliederung und
Verteilung zu enthalten. Text-, Bild- und Zeichen-
gestaltung miissen aber nicht die fir die Gebrauchs-
information vorgesehene endgultige Form aufwei-
sen.
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(3) Wenn vorgesehen ist, die Gebrauchsinforma-
tion auf den Beh#ltnissen oder Auflenverpackungen
der Arzneispezialitit anzubringen, ist auf diesen
Umstand hinzuweisen.

Fachinformation

§ 29. (1) Dem Antrag ist ein wort- und zeichen-
getreuer Entwurf der vorgesehenen Fachinforma-
tion gem4fl §10 des Arzneimittelgesetzes anzu-
schlieflen.

(2) Der Entwurf hat alle Textabschnitte, Buch-
staben, Zahlen, Worte, Zeichen und Abbildungen
in der vorgeschenen Reihenfolge, Gliederung und
Verteilung zu enthalten. Text-, Bild- und Zeichen-
gestaltung missen aber nicht die ftir die Fachinfor-
mation vorgesehene endgiiltige Form aufweisen.

Packungsgrifien

§ 3. (1) Der Anirag hat Angaben dariber zu
enthalten, in welchen Packungsgréflen die Arznei-
spezialitit abgegeben werden soll. Die Packungs-
grofen sind so zu wihlen, da8 sie nicht gesundheit-
lich bedenklich oder unzweckmiflig im Sinne des
§ 22 Abs. 1 Z 10 des Arzneimittelgesetzes sind.

(2) Neben den Packungsgrofien gemifi Abs. 1
kénnen auch
1. Bundelpackungen, das sind Packungsgréfien,
die ein Mehrfaches einer vollstindigen Ein-
zelhandelspackung mit gemeinsamer Umhiil-
lung darstellen, und
2. Sammelpackungen, das sind Packungsgrofien,
die ein Mehrfaches einer Einzelhandelspak-
kung ohne einzelne Auflenverpackungen in
leiner gemeinsamen Auflenverpackung darstel-
en,
beantragt werden.

(3) Handelt es sich um Arzneispezialititen, die
Futterungsarzneimittel sind, die gem4f § 61 Abs. 1
Z3 des Arzneimittelgesetzes in Losebelieferung
abgegeben werden sollen, so hat der Antrag Anga-
ben daritber zu enthalten.

Antimikrobielle Wirksamkeit

§ 31. (1) Dem Antrag auf Zulassung einer Arz-
neispezialitit mit antimikrobieller Wirksamkeit sind
1. ein Nachweis dartiber und
2. die Angabe der Prtfvorschrift der antimikro-
biellen Wirksamkeit
anzuschlieflen.

(2) Der Nachweis gemifl Abs. 1 Z 1 ist fiir die
fertige Arzneispezialitit in der beantragten Zusam-
mensetzung unter Berlicksichtigung der beantrag-
ten Hindelspackungen, der Laufzeit und der vor-
geschenen Lagerungsbedingungen zu erbringen.
Dem Nachweis mussen jedenfalls auch das Datum
der Herstellung der Arzneispezialitit und das
Datum der Pritfung auf antimikrobielle Wirksam-
keit zu entnehmen sein.
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(3) Ist die Priifvorschrift gemifl Abs.1 Z 2 im
Arzneibuch im Sinne des § 1 des Arzneibuchgeset-
zes enthalten, geriigt ein Hinweis darauf.

Sterilitit

§ 32. (1) Dem Antrag auf Zulassung einer Arz-
neispezialivit, deren sichere und unbedenkliche
Anwendung Sterilitit erfordert, sind ein Nachweis
dariiber und die Angabe der Sterilisationsmethode
anzuschlieflen.

(2) Der Nachweis der Sterilitit ist fiir die fertige
Arzneispezialitit in der beantragten Zusammenset-
zung und Handelspackung zu erbringen.

(3) Ist die Sterilisationsmethode im Arzneibuch
im Sinne des § 1 des Arzneibuchgesetzes enthalten,
geniigt ein Hinweis darauf.

Pyrogenfreiheit

§33. (1) Dem Antrag auf Zulassung einer Arz-
neispezialitit, deren sichere und unbedenkliche
Anwendung Pyrogenfreiheit erfordert, sind ein
Nachweis dariiber und die Angabe der Priifvor-
schrift auf Pyrogenfreiheit anzuschlieflen.

(2) Der Nachweis der Pyrogenfreiheit ist fiir die
fertige Arzneispezialitit in der beantragten Zusam-
mensetzung und Handelspackung zu erbringen.

(3) Ist die Pritfvorschrift im Arzneibuch im Sinne
des §1 des Arzneibuchgesetzes enthalten, geniigt
ein Hinweis darauf.

Wartezeit

§ 34. (1) Dem Antrag auf Zulassung einer Arz-
neispezialitit zur Anwendung an Tieren, aus denen
Arzneimittel oder Lebensmittel gewonnen werden
kdnnen, sind Unterlagen iiber die Wartezeit anzu-
schliefen.

(2) Unterlagen im Sinne des Abs. 1 sind Ergeb-
nisse von Riickstandsuntersuchungen "an Tieren
und deren Produkten oder in der anerkannten wis-
senschaftlichen Literatur verffentlichte Daten iiber
das Riickstandsverhalten der Arzneispezialitit oder
ihrer Bestandteile.

(3) Den Unterlagen und dem Antrag im Sinne
des Abs. 1 mufl die Wartezeit in Tagen, berechnet
nach dem Zeitpunkt der letzten Anwendung der
Arzneispezialitit, oder der Hinweis, dafl auf Grund
der Riickstandsuntersuchungen keine Wartezeit
erforderlich ist, zu entnehmen sein. Hiebei miissen
gesondert beantragt werden

1. unterschiedliche Wartezeiten fir verschiedene
Tierarten und
2. Wartezeiten fiir tierischés Gewebe und tie-
rische Produkte wie Milch und Eier,
wobei die Art der Anwendung und die Arzneiform
der Arzneispezialitit zu berticksichtigen sind.
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(4) Ergebnisse von Riickstandsuntersuchungen
im Sinne des Abs.2 haben zumindest folgende
Angaben zu enthalten:

1. gepriifter Stoff oder gepriifte Zubereitung
aus Stoffen, sofern nicht die fertige Arznei-
spezialitit untersucht wird,

2. Anwendungsart,

. Tierarten, an welchen Riickstandsuntersu-
chungen vorgenommen wurden,

. Geschlecht der Tiere,

. Gewicht der Tiere,

. allfillige Milchleistung der Tiere,

. vorgesechene Tagesdosis pro Tierart,

Dosis pro Zeiteinheit und Tierart, Zahl der

verabreichten Dosen,

. Anzahl der Tiere pro Tierart im Versuch,

. Zeitpunkt der Probennahme nach letzter
Anwendung sowie Nachweismethoden mit
Angabe der Empfindlichkeit,

11. Menge der Riickstinde

a) im Tierkdrper hinsichtlich

aa) Muskulatur,

bb) Blut,

cc) Leber,

dd) Niere,

ee) Fewt und

ff) sonstiger Organe

und ‘

b) in tierischen Produkten hinsichtlich

aa) Milch,
bb) Eier und
cc) sonstiger tierischer Produkte

unter der Angabe der Untersuchungszeit-

punkte nach Tagen oder Stunden bezogen

auf den Zeitpunkt der letzten Anwendung
und

12. Zeitpunkt der Riickstandsuntersuchung nach

Monat und Jahr.

(5) Sofern die Riickstandsuntersuchungen gemifl
Abs. 4 nicht mit der Arzneispezialitit in der bean-
tragten Zusammensetzung, Arzneiform und
Anwendungsart durchgefithrt wurden, ist nachzu-
weisen, dafl sich der gepriifte Stoff oder die

00 N OV W
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‘gepriifte Zubereitung aus Stoffen hinsichtlich der

Pharmakokinetik nicht von der beantragten Arz-
neispezialitit unterscheidet.

(6) Die Unterlagen im Sinne des Abs. 1 miissen
die Beschreibung eines routinemiflig durchfiihrba-
ren Riickstandsnachweisverfahrens zum Nachweis
von Art und Menge jener Stoffe, die fiir die Festset-
zung der Wartezeit von Bedeutung sind, enthalten.
Durchfiihrbarkeit und Aussagekraft dieses Verfah-
rens sind zu belegen.

Zusammenfassungen

§ 35. (1) Dem Antrag ist je eine kommentierende
und bewertende wissenschaftliche Zusammenfas-
sung zu den in den Zulassungsunterlagen enthalte-
nen
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1. pharmazeutischen Daten,

2. nichtklinischen Daten und

3. klinischen Daten
Beizufiigen.

(2) Die Zusammenfassungen gemifl Abs. 1 miis-
sen jeweils aus einer Zusammenfassung der Daten
und Angaben und in einer wissenschaftlichen Kom-
mentierung und Bewertung bestehen und schlissig
ergeben, dafl die Qualitit, Wirksamkeit, Unbe-
denklichkeit' und Zweckmifligkeit fiir die Arznei-
spezialitit in der beantragten Form ausreichend
nachgewiesen sind. Sofern die Zulassungsunterla-
gen einen Hinweis darauf enthalten, daf die Arz-
neispezialitit im Hinblick auf ihre Qualitit, Wirk-
samkeit, Unbedenklichkeit oder ZweckmifBigkeit
eine Verbesserung bestehender veigleichbarer
Moglichkeiten darstellt, ist die Arzneispezialitit
auch im Vergleich mit- diesen Maglichkeiten zu
bewerten.

(3) Die wissenschaftlichen Kommentierungen
und Bewertungen haben auch einé Aussage dariiber
zu enthalten, daf§ die in den Zulassungsunterlagen
enthaltenen Daten, Angaben und Ergebnisse durch
Versuchs-, Untersuchungs-, Priifungs- und Kon-
trollmethoden erzielt wurden, die dem Stand der
Wissenschaften entsprechen und fiir die Beurtei-
lung der Qualitit, Wirksamkeit, Unbedenklichkeit
und Zweckmifligkeit der Arzneispezialitit rele-
vante Ergebnisse erbracht haben. Dabei sind auch
die angewandten statistischen Methoden anzuge-
ben.

(4) Die wissenschaftlichen Kommentierungen
und Bewertungen haben auch eine Aussage dariiber
zu enthalten, dafl bestehende Bestimmungen des
Arzneibuches im Sinne dés § 1 des Arzneibuchge-
setzes eingehalten sind.

(5) Die wissenschaftlichen Kommentierungen
und Bewertungen haben gegebenenfalls auch eine
Aussage daruber zu enthalten, dafl eine allfillige
Nichtvorlage von einzelnen Angaben oder Daten
gemifl § 1 Abs. 2 gerechtfertigt ist und die Begriin-
dung dafiir ausreichend ist.

(6) Daten und Angaben aus den Zulassungsun-
terlagen sind mit eindeutigen Hinweisen auf die
Fundstelle in diesen zu versehen,

§ 36. Die Zusammenfassung der pharmazeut-
schen Daten hat zu enthalten: v
1. pharmazeutische Daten und Angaben insbe-
sondere im Hinblick auf das Herstellungsver-
fahren, die Priifungs- und Kontrollmethoden
sowie Priifungs- und Kontrollergebnisse in
einer Ausfiihrlichkeit und Genauigkeit, die
a) fiir die Beurteilung der Qualitit der Arz-
neispezialitit und ihrer Handelspackun-
gen wesentlich sind und
b) fiir eine wissenschaftliche Kommentierung
und Bewertung erforderlich sind,
und
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2. eine wissenschaftliche Kommentierung und

Bewertung,

a) dal die Qualitit der verwendeten
Bestandteile durch die vorgelegten phar-
mazeutischen Daten und Angaben unter
Beriicksichtigung  geeigneter Priifvor-
schriften insbesondere auch im Hinblick
auf  Verunreinigungen, einschlieflich
unerwiinschter Toxine, Mikroorganismen
und deren Bestandteile, sowie Neben-,
Abbau- und Umsetzungsprodukte ausrei-
chend nachgewiesen ist,

b) daf die Angabe des Herstellungsverfah-
rens zur Herstellung einer Vergleichszu-
bereitung ausreicht und dafl das Herstel-
lungsverfahren auch im Hinblick auf die
anerkannten. Grundregeln fiir die sachge-
mifle Herstellung pharmazeutischer Pro-
dukte eine hinreichend gleichbleibende
Qualitit der Arzneispezialitit erwarten
lifle,

c) dafl die Qualitit der Arzneispezialitit
durch die vorgelegten pharmazeutischen
Daten und Angaben unter Beriicksichti-
gung geeigneter Analysen- und Standardi-
sierungsvorschriften  sowie Kontrollen
wihrend der Herstellung insbesondere
auch im Hinblick auf Verunreinigungen,
einschlieflich  unerwiinschter Toxine,
Mikroorganismen und deren Bestandteile,
sowie Neben-, Abbau- und Umsetzungs-
produkte ausreichend nachgewiesen ist,

d) dafl die Qualitit der Handelspackung und
der Packungselemente durch die vorgeleg-
ten pharmazeutischen Daten und Anga-
ben ausreichend nachgewiesen ist und dafl
die Abpackung fiir die Arzneispezialitit
geeignet und fiir die Anwendung zweck-
mifig ist,

e) dafl die Qualitit der Arzneispezialitit fiir
die gesamte Laufzeit und zutreffenden-
falls fur die Laufzeit im Sinne des § 44
Abs.5 und 6 unter den vorgesehenen
Lagerungsbedingungen durch die vorge-
legten pharmazeutischen Daten und
Angaben insbesondere unter Beriicksichti-

gung der Untersuchungsberichte zur
Haltbarkeit ausreichend nachgewiesen ist
und

f) daBl die ZweckmiBigkeit der Arzneiform
durch die vorgelegten pharmazeutischen
Daten ausreichend nachgewiesen ist.

§ 37. Die Zusammenfassung der nichtklinischen
Daten hat zu enthalten:

1. nichtklinische Daten und Angaben insbeson-
dere im Hinblick auf Versuchs- und Untersu-
chungsmethoden sowie Versuchs- und Unter-
suchungsergebnisse in einer Ausfiihrlichkeit
und Genauigkeit, die
a) fiir die Beurteilurig der Unbedenklichkeit

und der pharmakologischen und toxikolo-
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gischen Eigenschaften der Arzneispeziali-
tit und ihrer Bestandteile wesentlich sind
und

b) fiir eine wissenschaftliche Kommentierung
und Bewertung erforderlich sind,

und

. eine wissenschafiliche Kommentierung und

Bewertung’

a) der Wahl der Dosierungen oder wirksa-
men Konzentrationen bei den einzelnen
Priifungen,

b) der Wahl der Tierspezies und Testverfah-
ren bei den einzelnen Priifungen, wobei
die pharmakokinetischen Versuchsergeb-
nisse zu beriicksichtigen sind,

<) der Wirkungen im Hinblick auf die vorge-
sehenen Anwendungsgebiete,

d) der Wirkungen im Hinblick auf die Arz-
neimittelsicherheit, wie insbesondere
aa) der- unerwiinschten Wirkungen, die

bei bestimmungsgemifler Anwen-

dung auf Grund der vorgelegten

nichtklinischen Daten zu erwarten
sind, und ob mit Kumulation, Tachy-
phylaxie, Enzyminduktion, Enzym-
hemmung, Gewshnung und Entzugs-
erschieinungen oder Wechselwirkun-
gen zu rechnen ist, und

bb) der Wirkungen, die bei akuter oder
chronischer Vergiftung bei Mensch
oder Tier zu erwarten sind, und wel-
che Gegenmafinahmen zielfihrend
erscheinen,

und

€) der Aussagefihigkeit der nichtklinischen
Daten und Angaben fiir die erwiinschten
und unerwiinschten Wirkungen der Arz-
neispezialitit, wobei Unterschiede zwi-
schen den bei den nichtklinischen und kli-
nischen Priifungen verwendeten und den
in der beantragten Arzneispezialitit ent-
haltenen Stoffen oder Zubereitungen aus
Stoffen im Hinblick auf deren physikali-
sche und chemische Eigenschaften zu
beriicksichtigen sind.

2. eine wissenschaftliche- Kommentierung und

Bewertung

a) des Unterschiedes der pharmakokineti-
schen und pharmakodynamischen Daten
zwischen den nichtklinischen und klini-
schen Prifungen insbesondere im Hin-
blick auf die Bedeutung dieses Unterschie-
des fiir die Wirksamkeit und Unbedenk-
lichkeit der Arzneispezialitit,

b) daf die nichtklinischen Daten und Anga-
ben bei den Priifungen, die den Zulas-
sungsunterlagen gemif dem VIL
Abschnitt zugrunde liegen, entsprechend
berticksichtigt sind,

¢) dafl die klinischen Daten und Angaben
auf Prifungen der Arzneispezialitit in der
beantragten Zusammensetzung und Arz-
neiform zurlickgehen oder eine Abwei-
chung gemifl § 63 ausreichend begriindet
und die Vergleichbarkeit der Priifungen
entsprechend nachgewiesen ist,

d) dafl die klinischen Daten und Angaben
aussagefshige Ergebnisse im Sinne des
§ 68 Abs. 1 enthalten und die Uberpruf-
barkeit der Fachinformation im Sinne des
§ 68 Abs. 2 gewihrleistet ist,

e) dafl die Wirksamkeit der Arzneispezialitit
bei den vorgesehenen Anwendungsgebie-
ten durch die vorgelegten klinischen
Daten und Angaben ausreichend nachge-
wiesen ist,

f) dafl die Zweckmifligkeit der Arzneiform,
der Zusammensetzung, der Art der
Anwendung, der Dosierung und der
Anwendungsdauer durch -die vorgelegten
klinischen Daten und Angaben unter
Beriicksichtigung der “klinisch-pharmako-
logischen Daten und Angaben ausrei-
chend nachgewiesen ist, )

g) daB die ZweckmifBigkeit der Kombination
durch die klinischen Daten und Angaben
ausreichend nachgewiesen ist,

h) dafl die Unbedenklichkeit der Arzneispe-
zialivit ausreichend nachgewiesen ist,

i) dafl die Arzneimittelsicherheit durch all-
fillig vorgesehene Beschrinkungen des

Inverkehrbringens und durch die fir
Anwender und Verbraucher vorgesehenen
Informationen wie insbesondere im Hin-

§ 38. Dic Zusammenfassung der klinischen
Daten hat zu enthalten:
1. klinische Daten und Angaben, insbesondere

im Hinblick auf Versuchs- und Untersu-

chungsmethoden sowie Versuchs- und Unter-

suchungsergebnisse in einer Ausfiihrlichkeit

und Genauigkeit, die

a) fir die Beurteilung der Wirksamkeit,
Unbedenklichkeit, Zweckmifligkeit und
der klinisch-pharmakologischen und klini-
schen Daten der Arzneispezialitit wesent-
lich sind und

b) fiir eine wissenschaftliche Kommentierung
und Bewertung erforderlich sind, -

und

blick auf
aa) Gegenanzeigen,
bb) Nebenwirkungen,
cc) Wechselwirkungen,
dd) Gewohnungseffekte und
ee) besondere Warnhinweise zur siche-
ren Anwendung

gewihrleistet ist, und

) ob die Methoden der Riickstandsuntersu-
chungen ausreichend empfindlich sind, ob
und wie lange nach der Anwendung der
Arzneispezialitit mit Riickstinden in den



712

von. den behandelten Tieren gewonnenen
Lebensmitteln zu rechnen ist, wie diese
Riickstinde zu beurteilen sind, wie die
Wartezeit berechnet wurde und ob die
beantragte Wartezeit ausreicht.

V. ABSCHNITT
Pharmazeutische Daten
Herstellurigsverfahren

§ 39. (1) Dem Antrag sind Angaben iiber das
Verfahren der Herstellung der Arzneispezialitit,
die die Herstellung einer Vergleichszubereitung
erméglichen, anzuschliefen.

(2) In den Angaben gemif Abs.t missen alle
Stoffe und Zubereitungen aus Stoffen angefihrt
sein, die fir die Herstellung einer definierten
Menge der Arzneispezialitit verwendet werden,
auch wenn diese in der fertigen Arzneispezialitit
nicht mehr enthalten sind.

(3) Die Angaben gemifl Abs.1 miissen die
Beschreibung aller Herstellungsschritte und aller
bei der Herstellung anfallenden Zwischenprodukte
enthalten. Diese Beschreibungen miissen insheson-
dere auch enthalten:

1. Angaben hinsichtlich produktionstechnischer
Mafinahmen, wie insbesondere Mafinahmen
zur Vermeidung nicht béabsichtigter Verin-
derungen vor’ allem im Hinblick auf die
Haltbarkeit, Wirksamkeit und Unbedenklich-
keit der Arzneispezialitit,

2. Angaben hinsichtlich anderer qualititsbestim-
mender Mafinahmen, wie insbesondere hygie-
nischer Maflinahmeén, falls diese zumindest
mittelbar fiir die Qualitit der Arzneispeziali-
tit von Bedeutung sind,

3. bei Arzneispezialititen,- die in der Form, in
der sie an den Anwender oder Verbraucher
abgegeben werden, nicht unverindert anzu-
wenden sind, Angaben tiber das Gebrauchs-
fertigmachen, wobei diese Angaben durch
Hinweise auf die diesbeziiglichen Abschnitte
der Kennzeichnung, Gebrauchs- oder Fachin-
formation ersetzt werden kénnen, und

4. bei Arzneispezialititen, die dafiir bestimmt
sind, in Zubereitungen mit radioaktiven Arz-
neispezialititen angewendet zu werden,
Angaben iiber die Art der Herstellung der
markierten Zubereitung, wobei diese Angaben
durch Hinweise auf die diesbeziiglichen
-Abschnitte der Kennzeichnung, Gebrauchs-
oder Fachinformation ersetzt werden kénnen.

(4) Neben den Angaben gemifl Abs. 1 sind auch
alle Betriebe anzugeben, die neben dem Antragstel-
ler oder Hersteller gemifl § 12 voraussichtlich an
der pharmazeutischen Herstellung, das sind insbe-
sondere die wesentlichen galenischen Herstellungs-
schritte, die zur Entstehung der Arzneiform fithren,
beteiligt sind.
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(5) Die Angaben gemifl Abs. 4 haben zu enthal-
ten:
1. den Namen oder die Firma,
2. den Or, bei austindischen Betrieben auch das
Land, in dem der Betrieb ansissig ist, und
3. den Herstellungsschritt, der von dem Betrieb
durchgefiihrt wird.

(6) Die Angaben zum Herstellungsverfahren sind
durch eine Erklirung dariiber zu erginzen; dafl der
Hersteller gemifl § 12 und zutreffendenfalls die
Hersteller gemifl Abs. 4 im Hinblick auf-die Her-
stellung der Arzneispezialitit die anerkannten
Grundregeln fiir die sachgemifle Herstellung phar-
mazeutischer Produkte beachten.

(7) Werden der Handelspackung Stoffe oder
Zubereitungen aus Stoffen beigegeben, die nicht
zur Anwendung am oder im menschlichen oder tie-
rischen Kérper bestimmt sind und nicht mit der
Arzneispezialitit in Berithrung kommen, so sind
Art und Menge der verwendeten Bestandteile anzu-
geben.

Analysen-, Standardisierungsvorschrift und Kon-
trollen

§ 40. (1) Dem Antrag sind

1. Angaben iiber die im Rahmen der Herstellung
der Arzneispezialitit vorgesehenen Kontrol-
len und

2. eine vollstindig -ausgearbeitete, reproduzier-
bare  Analysen- und. Standardisierungsvor-
schrift

anzuschlieflen.

(2) Die Angaben gemifl Abs.1 Z 1 haben sich
insbesondere auf Bestandteile zu beziehen, die Ein-
flu auf die Wirksamkeit der Arzneispezialitit
haben.

(3) Die Angaben gemifl Abs.1 Z 2 haben eine
Beschreibung der Beschaffenheit der Arzneispezia-
litit und eine Priifvorschrift fiir die fertige Arznei-
spezialitit zu enthalten.

(4) Bei der Beschreibung der Beschaffenheit der
Arzneispezialitit sind, soweit dies moglich ist, phy-
sikalische oder chemische Kenndaten zu verwen-
den.

(5) Die Priifvorschrift gemifl Abs. 3 muff Anga-
ben zum Nachweis der Bestandteile, die Einfluf
auf die Wirksamkeit oder Haltbarkeit haben, ent-
halten.

(6) Die Priifvorschrift gemifl Abs. 3 mufl Anga-
ben zur Gehalisbestimmung der Bestandteile, die
Einfluf auf die’ Wirksamkeit oder Haltbarkeit
haben, enthalten. Die zulissigen Grenzwerte sind
hiebei anzugeben. Weiters sind Angaben zum
Nachweis und iiber die zulissigen Hochsiwerte
von mdglichen Verunreinigungen, einschliefllich
unerwiinschter Toxine, Mikroorganismen und
deren Bestandteile sowie von Neben-, Abbau- und
Umsetzungsprodukten zu machen.
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(7) Falls auf Grund der besonderen Art der Arz-
neispezialitit oder ihrer Bestandteile Priifungen im
Sinne der Abs. 5 oder 6 nicht mdglich sind, muf§
dieser Umstand ausreichend begriindet werden und
es milssen zum Nachweis, dafl die Arzneispezialitit
jeweils in gleicher Qualiuit hergestellt wird, Anga-
ben gemacht werden tiber entsprechende Priifun-
gen

1. an der fertigen Arzneispezialitit,

2. an den zur Herstellung der Arzneispezialitit
verwendeten Bestandteilen und an den Zwi-
schenprodukten mit Hinweis auf das Herstel-
lungsverfahren, falls auch Priifungen gemifl
Z 1 nicht maglich sind, oder

3. an den zur Herstellung der Arzneispezialitit
verwendeten Bestandteilen mit Hinweis - auf
das Herstellungsverfahren, falls auch Priifun-
gen gemifl Z 2 nicht maglich sind.

(8) Werden Nachweise im Sinne der Abs. 5 bis 7
durch biologische Priifungen erbracht, so miissen
diese nach dem Stand der Wissenschaften einen
Ruckschluf auf die Wirksamkeit der Arzneispezia-
litdt zulassen.

(9) Bei Arzneispezialititen, die dafir bestimmt
sind, in Zubereitungen mit radioaktiven Arzneispe-
zialititen angewendet zu werden, missen sich die
Prifvorschriften auch auf die marlderte Zuberei-
tung beziehen, wobei insbesondere die Reaktions-
fahigkeit, die Fihigkeit zur Komplexbildung und
die Stabilitdt zu beriicksichtigen sind.

Qualitit der Bestandteile

§ 41. (1) Dem Antrag sind Angaben iiber die
Qualititskriterien der verwendeten Bestandteile der
Arzneispezialitit - anzuschlieflen, sofern  die
Bestandteile nicht im Arzneibuch im Sinne des § 1
des Arzneibuchgesetzes enthalten sind.

(2) Bestandteile im Sinne des Abs. 1 sind alle
Stoffe und Zubereitungen aus Stoffen, die fiir die
Herstellung der Arzneispezialitit verwendet wer-
den, auch wenn diese in der fertigen Arzneispeziali-
tit nicht mehr enthalten sind.

(3) Die Angaben gemifl Abs. 1 haben insbeson-
dere zu beinhalten:

1. Bezeichnung des Bestandteiles, wobei diese
Bezeichnung mit der in den Angaben iiber
die Zusammensetzung gemifl § 25 verwen-
deten Bezeichnung iibereinstimmen muf,

2. chemische Bezeichnung nach wissenschaft-
lich anerkannten und gebriuchlichen
Nomenklaturregeln,

Summenformel,

. Molekulargewicht,

. Strukturformel,

. Beschreibung, Eigenschaften,

. physikalische und chemische Daten,

. Priifung auf Identitit,

. Priifung auf Reinheit mit Angabe der zulis-
sigen Hochstwerte insbesondere fir jene
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Verunreinigungen,  einschlieBlich  uner-
wiinschter Toxine, Mikroorganismen und
deren Bestandteile sowie Neben-, Abbau-
und Umsetzungsprodukte, die Einflufl auf
die Vertriglichkeit, Haltbarkeit oder das

Analysenergebnis  der  Arzneispezialitit

haben,

10. Gehahsbestimmung oder Standardisierung
mit Angabe der Grenzwerte, wobei zu
berticksichtigen ist,

a) daf bei chemisch nicht einheitlichen
Stoffen oder bei Zubereitungen aus Stof-
fen anzugeben ist, welchen Inhaltsstoffen
die Wirksamkeit zugerechnet wird und
wie die Standardisierung durchgefithrt
wird,

b) dafl bei Gehaltsbestimmungen, bei denen
auf Leitsubstanzen Bezug genommen
wird, dieser Umstand und die Auswahl
der Leitsubstanzen ausreichend begriin-
det wird, und

¢) dal bei biologischen Priifungen zur
Standardisierung nach dem Stand der
Wissenschaften ein Ruckschluf auf die
Wirksamkeit méglich ist,

11. Haltbarkeit, Lagerungsbedingungen und

12. Ubersicht iiber das Herstellungsverfahren,

(4) Bei Bestandteilen, die Stoffe oder Zuberei-
tungen aus Stoffen mikrobieller, pflanzlicher, tieri-
scher oder menschlicher Herkunft sind, gilt Abs. 3
sinngemifl mit der Mafligabe, dafl die Angaben
gemifl Abs.3 Z 12 durch Angaben iiber Anforde-
rungen an die Ausgangsstoffe hinsichtlich Hygiene
und Toxizitit zu erginzen sind. Zusitzlich sind
folgende Angaben zu machen:

1. bei Bestandteilen mikrobieller Herkunft
a) Gattung, Art, zutreffendenfalls Unterart
und genetische Variante des Mikroorga-
nismus,
b) Passagegeschichte, Passagezahl und
¢) Selektions- und Inaktivierungsmethode,
2. bei Bestandteilen pflanzlicher Herkunft
a) Gattung, Art und zutreffendenfalls Unter-
art der Stammpflanze und
b) die morphologische und anatomische
Beschreibung der verwendeten Pflanzen-
teile,
3. bei Bestandteilen tierischer Herkunft
a) Gattung, Art und zutreffendenfalls Unter-
art des Tieres und :
b) Definition der Ausgangsmaterialien
und
4. bei Bestandteilen menschlicher Herkunft die
Definition der Ausgangsmaterialien.

(5) Die Qualitit von Stoffen und Zubereitungen
aus Stoffen, die in Arzneibiichern gemif} § 4 Abs. 2
Z 2 des Arzneimittelgesetzes beschrieben sind, die
in Osterreich nicht fir verbindlich erklirt wurden,
ist durch eine Abschrift der entsprechenden Mono-
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graphie zu belegen. Entspricht die Monographie
nicht den Anforderungen der Abs. 1 bis 4, so ist sie
entsprechend zu erginzen.

Arneiform

§ 42. (1) Dem Antrag sind Untersuchungsbe-
richte {iber die Arzneiform sowie die Begrtindung
der ZweckmiBigkeit der Arzneiform anzuschlie-
Ben.

(2) Den Untersuchungsberichten gemifi Abs. 1
missen Untersuchungen mit der Arzneispezialitit
in der beantragten Form zugrunde liegen, wobei
insbesondere die Besonderheiten der wirksamen
Bestandteile im Hinblick auf die vorgesehene
Anwendung entsprechend zu beriicksichtigen sind.

(3) Die Untersuchungsberichte gemifl Abs. 1
miissen neben der genauen Beschreibung der Arz-
neiform zumindest Angaben iber die Art der Frei-
gabe, die freigegebene Menge und zutreffenden-
falls tiber eine verzogerte oder eine verlingerte
Freigabe der wirksamen Bestandteile aus der Arz-
neiform enthalten. Dabei sind insbesondere nihere
Angaben tber die Bedingungen und den zeitlichen
Ablauf der Freigabe zu machen.

(4) Die Zweckmifligkeit der Arzneiform ist auch
durch die klinischen Daten gemif §§ 62 bis 69 zu
belegen.

Qualitit der Abpackung

§ 43. (1) Dem Antrag sind Angaben iiber die
Qualitditsmerkmale und Eigenschaften der Pak-
kungselemente anzuschliefen, die mit der Arznei-
spezialitit in Berithrung kommen.

(2) Durch die Angaben gemifl Abs. 1 muf8 nach-
gewiesen werden, dafl die Qualitit und die Eigen-
schaften der Packungselemente fiir die Abpackung
der Arzneispezialitit geeignet sind und dafl im
Hinblick auf die Arzneimittelsicherheit und die
vorgesehene Verwendung die Funktion, Zweckmi-
fligkeit und Unbedenklichkeit der Packurgsele-
mente gegeben sind.

(3) Nachweise gemifl Abs.2 sind auch durch
Angabe der Pritfvorschrifien fiir die Packungsele-
mente zu belegen. Handelt es sich dabei um Prif-
vorschriften, die im Arzneibuch im Sinne des §1
des Arzneibuchgesetzes enthalten sind, ist auch die
Fundstelle im Arzneibuch anzugeben.

(4) Bei Packungselementen im Sinne des Abs. 1,
die keinen Kunststoff enthalten, sind zumindest fol-
gende Angaben zu machen:

1. Beschreibung des Packungselementes,

2. nominelles Fassungsvermégen und

3. Material, aus dem das Packungselement her-

gestellt ist.

(5) Bei Packungselementen im Sinne des Abs. 1,
die Kunststoff enthalten und die mit der Arzneispe-
zialitit entweder nicht voll anliegend in dauernder
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Berithrung stehen oder mit einer zur duflerlichen
Anwendung bestimmten Arzneispezialitit voll
anliegend in dauernder Berithrung stehen, sind
zumindest folgende Angaben zu machen:

1. Beschreibung des Packungselementes,

2. nominelles Fassungsvermdgen,

3. Material, aus dem das Packungselement her-
gestellt ist, wobei zumindest die Kunststoff-
type (makromolekulare Komponente) anzu-
geben ist, und

4. Nachweis der Unbedenklichkeit des Pak-
kungselementes oder der Hinweis darauf, daf§
die Verwendung des Kunststoffes nach arz-

neimittel-  oder  lebensmittelrechtlichen
Bestimmungen im Inland ausdricklich erlaubt
ist.

(6) Bei Packungselementen im Sinne des Abs. 1,
die Kunststoff enthalten und die mit einer nicht zur
duBerlichen Anwendung bestimmten Arzneispezia-
lit4t voll anliegend in dauernder Bertthrung stehen,
sind zumindest folgende Angaben zu machen:
1. Beschreibung des Packungselementes,
2. nominelles Fassungsvermdgen,
3. Material, aus dem das Packungselement her-
gestellt ist, wobei insbesondere anzugeben
sind:
a) Kunststofftype (makromolekulare Kom-
ponente),
b) Handelsbezeichnung oder Schutzmarke
einschliefllich allfilliger Sortenbezeich-
nung und
¢) Handelsbezeichnung, chemische Bezeich-
nung und Gehalt der einzelnen niedermo-
lekularen Bestandteile wie insbesondere
aa) Reste der niedermolekularen Aus-
gangsprodukte,

bb) Katalysatoren,

cc) Emulgatoren,

dd) Schutzkolloide,

ee) Stabilisatoren und Antioxydantien,

ff) Gleitmittel,

gg) Farbstoffe, Pigmente und Fullstoffe
und

hh) Weichmacher

und

4. Nachweis der Unbedenklichkeit des Pak-
kungselementes oder der Hinweis darauf, daf}
die Verwendung des Kunststoffes nach arz-
neimittel-  oder  lebensmittelrechtlichen
Bestimmungen im Inland ausdriicklich erlaubt
ist.

(7) Abs. 6 gilt auch fiir Kunststoffgerite, die der
parenteralen Anwendung dienen, wie Einmalsprit-
zen und Infusionsgerite.

(8) Bei Packungselementen gemi8 Abs. 6, die als
Behilter fiir Infusions- und Injektionslésungen die-
nen, sind neben den Unterlagen gemifl Abs.6
Nachweise dartiber vorzulegen, dafl das Packungs-
element die Bestimmungen des Arzneibuches im
Sinne des § 1 des Arzneibuchgesetzes erfiillt.
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Haltbarkeit, Laufzeit

§44. (1) Dem Antrag sind Untersuchungsbe-
richte iiber die Haltbarkeit der Arzneispezialitit in
der beantragten Form unter Beriicksichtigung der
vorgesehenen Handelspackungen anzuschlieflen.

(2) Die. Untersuchungsberichte gemiff Abs. 1,
auch solche iiber Kurzzeittests, miissen die fiir die
Bestimmung des Verfalldatums vorgesehene Lauf-
zeit und Lagerungsbedingung ausreichend belegen.

(3) Die Untersuchungsberichte gemifl Abs. 1

miissen insbesondere enthalten:

1. Angaben tiber die Ergebnisse der Haltbar-
keitspriifungen an der Arzneispezialitit insbe-
sondere im Hinblick auf jene Bestandteile, die
Einfluf} auf die Wirksamkeit oder Haltbarkeit
haben, auch unter Beriicksichtigung allfilliger
Uberdosierungen und zulissiger Grenzwerte
sowie zulissiger Hochstwerte von méglichen
Verunreinigungen,  einschlieflich  uner:
wiinschter Toxine, Mikroorganismen und
deren  Bestandteile, sowie von Neben-,
Abbau- und Umsetzungsprodukten,

2. Beschreibung der Beschaffenheit der Arznei-
spezialitit bei der jeweiligen Untersuchung
wie insbesondere Angaben zu den organolep-
tischen Eigenschaften, zur Arzneiform-und zu
den physikalischen Eigenschaften,

3. Angaben iiber die Beibehaltung der Freigabe-
charakteristik bei Arzneiformen mit verzéger-
ter oder verlingerter Freigabe der wirksamen
Bestandteile aus der Arzneiform,

4. Angaben iiber die verwendeten Priifvorschrif-
ten,

5. Angaben zur Identifizierung der Herstel-
lungscharge der untersuchten Arzneispeziali-
tit,

6. Angaben iiber die Lagerungsbedingungen, die
der Untersuchung zugrunde liegen, wie insbe-
sondere Temperaturbereiche und Lichtschutz,

7. Angaben iiber die Behiltnisse, in denen die
Haltbarkeit der Arzneispezialitit gepriift
wurde und

8. Angaben iiber die Untersuchungszeitriume.

(4) Falls auf Grund der besonderen Art der Arz-
neispezialitit oder ihrer Bestandteile Priifungen
gemifl Abs.3 Z 1 nicht moglich sind, so gilt § 40
Abs. 7 sinngemif.

(5) Falls die Haltbarkeit einer Arzneispezialitit
nach dem Gebrauchsfertigmachen oder nach der
erstmaligen Entnahme nicht mehr fiir die gesamte
Laufzeit gegeben ist, miissen Untersuchungsbe-
richte im Sinne des Abs. 3 vorgelegt werden, wel-
che die Beschrinkung der Laufzeit oder eine Ande-
rung der Lagerungsbedingungen entsprechend
belegen miissen.

(6) Bei Arzneispezialititen, die dafiir bestimmt
sind, in Zubereitungen mit radioaktiven Arzneispe-
zialititen angewendet zu werden, miissen sich die
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Untersuchungsberichte auch auf die markierte
Zubereitung beziehen. Dabei sind Laufzeit und
Lagerungsbedingung der markierten Zubereitung
entsprechend zu belegen.

V1. ABSCHNITT

Nichtklinische Daten, Unbedenk-
lichkeit der Bestandteile

Nichtklinische Daten

§45. (1) Dem Antrag sind Angaben iber die
nichtklinischen Priifungen anzuschliefen.

(2) Die Angaben iiber die nichtklinischen Prii-
fungen sind Angaben iiber pharmakologische und
toxikologische Priifungen.

(3) Pharmakologische Priifungen sind insbeson-
dere

1. Priffungen zur Pharmakodynamik und

2. Prisfungen zur Pharmakokinetik.

(4) Toxikologische Priifungen sind insbesondere

1. Priffungen zur Toxizitit bei einmaliger Ver-
abreichung,

2. Prifungen zur Toxizitit bei wiederholter
Verabreichung,

3. Priifungen zur Reproduktionstoxizitit,

4. Priifungen zur Genotoxizitit in vitro und in
vivo,

5. Priifungen auf tumorigene Wirkungen,

6. Priifungen zur lokalen Vertriglichkeit,

7. Priffungen auf sensibilisierende Eigenschaften
und

8. Prifungen zur Inhalationstoxizitit.

(5) Art und Umfang der nichtklinischen: Priifun-
gen miissen die Erfordernisse der Arzneimittelsi-
cherheit und die besondere Art der Arzneispeziali-
it oder ihrer Bestandteile insbesondere im Hin-
blick auf die Anwendungsgebiete, das Wirkprinzip,
die Art und Dauer der Anwendung, die Dosierung
und die Verbrauchergruppe oder Tierart, fiir die sie
bestimmt ist, beriicksichtigen. Bei den toxikologi-
schen Priifungen gemifl Abs.4 Z 2, 3 und 5 sind
die Ergebnisse der Priifungen zur Pharmakokinetik
entsprechend zu beriicksichtigen.

(6) Die Angaben iiber die einzelnen nichtklini-

schen Priifungen missen enthalten:

1. Namen, Ausbildung und berufliche Titigkeit
des oder der fiir die Priffung Verantwortli-
chen sowie Ort und Zeitpunkt der Durchfiih-
rung der Priifung,

2. Definition des gepriiften Stoffes oder der
gepriiften Zubereitung aus Stoffen insbeson-
dere im Hinblick auf physikalische und che-
mische Eigenschaften einschliefilich der
Haltbarkeit wihrend des Versuches,

3. Versuchsmethodik mit Angaben iiber Ver-
suchsansatz, Versuchsbedingungen und Ver-
suchsdurchfithrung, zutreffendenfalls mit
Hinweis auf die Fundstelle der Veroffentli-
chung,
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4, Versuchsergebnisse in tbersichtlicher Form
und soweit moglich statistisch ausgewertet
und

5. Zusammenfassung der Versuchsergebnisse
mit wissenschaftlicher Interpretation.

§ 46. Zusitzlich zu den Angaben gemifl § 45
Abs. 6 sind vorzulegen:

1. falls die nichtklinischen Priifungen nicht mit
der Arzneispezialitit in der beantragten Arz-
neiform, Zusammensetzung und Anwen-
dungsart durchgefiithrt wurden, Angaben dar-
tiber, ob die erreichte Bioverfiigbarkeit zur
Abschitzung der Unbedenklichkeit als ausrei-
chend angesehen werden kann, und

2. falls eine Kombination von zwei oder mehre-
ren Bestandteilen mit Einflufl auf die Wirk-
samkeit in der Arzneispezialitit vorliegt,
Untersuchungsergebnisse iiber die Priffungen
jedes dieser Bestandteile fiir sich und, sofern
dies fir die Arzneimittelsicherheit unter
Beriicksichtigung der pharmakokinetischen
und pharmakodynamischen Daten der einzel-
nen Bestandteile und fir die Beurteilung der
Arzneispezialitit erforderlich ist, auch Unter-
suchungsergebnisse tiber die Priifung der
Kombination.

§ 47. Statt Angaben iiber einzelne nichtklinische
Priifungen oder tiber Teile derselben kann auch
anderes wissenschaftliches Erkenntnismaterial vor-
gelegt werden, sofern dieses im Hinblick auf die
Arzneimittelsicherheit und fitr die Beurteilung der
Arzneispezialitit als ausreichend und nach dem
jeweiligen Stand der Wissenschaften als verwertbar
anzusehen ist.

§ 48. Fiir Bestandteile, die keinen Einflufl auf die
Wirksamkeit der Arzneispezialitit haben, sind
Daten und Angaben nichtklinischer Priifungen nur
dann vorzulegen, wenn die Unbedenklichkeit die-
ser Bestandteile nicht durch Unterlagen gemif § 61
nachgewiesen ist.

§ 49. Prifungen zur Pharmakodynamik miissen

insbesondere umfassen:

1. die fir die Anwendung der Arzneispezialitit
relevanten pharmakodynamischen Eigen-
schaften,

2. die im Hinblick auf die Arzneimittelsicherheit
relevanten Beeinflussungen vitaler Funktio-
nen,

3. sonstige beobachtete pharmakodynamische
Eigenschaften einschliefilich solcher, die auf
zellulidrer und subzellulirer Ebene festgestellt
werden, und

4. die Anderung der Wirkung durch Kumula-
tion, Tachyphylaxie, = Enzyminduktion,
Enzymhemmung und Gewshnung.

§ 50. (1) Priifungen zur Pharmakokinetik miis-
sen insbesondere umfassen:

1. die Resorption,

2. die Verteilung,
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3. den Metabolismus und

4. die Ausscheidung
bei Versuchstieren nach einmaliger und wiederhol-
ter Anwendung.

(2) Bei den Priifungen gemifl Abs. 1 sind insbe-

sondere zu beriicksichtigen:

1. die Bindung an das Serumeiweif, die Organ-
affinitsit und gegebenenfalls die Dialysierbar-
keit und

2. die Uberwindung der Blut—Hirnschranke
und Plazentarschranke und erforderlichen-

falls der Ubertritt in die Milch.

§ 51. Priifungen zur Toxizitit bei einmaliger
Verabreichung miissen insbesondere umfassen:

1. mehr als eine Siugetierart,

2. mehr als eine ‘Anwendungsart, wobei eine
Anwendungsart der vorgesehenen Anwen-
dungsart gleich oder dhnlich sein mufl und die
andere Anwendungsart das Ausmall der
Resorption erkennen lassen mufi,

3. Beobachtungen tber einen Zeitraum von zwei
Wochen nach der Anwendung und

4. Beschreibung der Symptomatik.

§ 52, (1) Priifungen zur Toxizitit bei wiederhol-

ter Verabreichung miissen insbesondere umfassen:

1. mehr als eine Siugetierart, wovon eine keine
Nagetierart sein darf,

2. eine Anwendungsart, die der vorgesehenen
Anwendungsart gleich oder zumindest ihn-
lich sein muf,

3. eine Priifungsdauer, welche die vorgeschene
maximale Anwendungsdauer der Arzneispe-
zialitit entsprechend beriicksichtigen mufi,

4. zumindest drei Dosierungen, von welchen
mindestens eine Vergiftungserscheinungen
erkennen lassen mufl und eine andere der
Groflenordnung der vorgesehenen Dosierung
entsprechen mufl,

5. zumindest eine geeignete Kontrollgruppe,

6. eine ausreichend grofle Tierzahl in jeder
Dosierungsgruppe,

7. Tiere beiderlei Geschlechts,

8. Beschreibung aller bei lebenden Tieren erho-
benen Befunde und Beobachtungen und

9. Beschreibung aller Befunde, die bei spontan
gestorbenen und bei getdteten Tieren erhoben
wurden.

(2) Aus der Bewertung der Versuchsergebnisse
gemifl Abs. 1 mufl hervorgehen, ob die Priifungen
Hinweise auf tumorigene Wirkungen oder auf eine
Beeinflussung des Immunsystems ergeben haben.

§ 53. (1) Priifungen zur Reproduktionstoxizitit
haben Einflisse auf die Fortpflanzung zu erfassen.
Diese Priifungen miissen Auswirkungen auf das
Paarungsverhalten und die Fertilitit sowie Wirkun-
gen, die zum Verlust von Embryonen oder Féten
oder zur Schidigung der Nachkommenschaft im
spiteren Leben fithren konnen, erkennen lassen.
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{2) Bei den Priifungen gemifl Abs. 1 sind insbe-

sondere zu beriicksichtigen:

1. Verinderungen der Ferulitit. oder Geburt
anomaler Nachkommen auf Grund einer
Schidigung der minnlichen oder weiblichen
Gameten,

2. Beeinflussung der Frucht im Priimplanta-
tions- und Implantationsstadium,

3. toxische Wirkungen auf den Embryo,

4. toxische Wirkungen auf den Fotus,

5. Verinderungen der miittetlichen Physiologie
mit Folgewirkungen fiir Embryo oder Fétus,

6. Auswirkungen auf Wachstum oder Entwick-
lung im Uterus oder auf die Plazenta,

7. Interferenz mit der Geburt,

8. Auswirkungen auf die postnatale Entwick-
lung, das Siugen der Nachkommen und

9. Spatwirkungen auf die Nachkommenschaft.

(3) Priifungen zur Reproduktionstoxizitit sind
insbesondere:
1. Priifungen zur Embryotoxizitit einschlieflich
Priifungen zur Teratogenitit:und
2. Priifungen zur Reproduktion im Mehrgenera-
tionentest.

(4) Priifungen gemif Abs. 3 Z 1 miissen insbe-

sondere umfassen:

1. zwei Sdugetierarten, wovon eine keirne Nage-
tierart sein darf,

2. Anwendung wihrend der Organogenese,

3. Schnittentbindung,

4. drei Dosierungen, von welchen mindestens
eine leichte Vergiftungserscheinungen am
Muttertier erkennen lassen mufl und eine
andere der Groflenordnung der vorgésehenen
Dosierung entsprechen mufi,

5. eine ausreichend grofle Tierzahl in jeder
Dosierungsgruppe und

6. zumindest eine geeignete Kontrollgruppe.

(5) Pritfungen gemifl Abs. 3 Z2 miissen insbe-

sondere umfassen:

1. zumindest eine Sdugetierart,

2. Fertilitit minnlicher und weiblicher Tiere,

3. zumindest zwei Generationen,

4. Schnittentbindungen und natiirliche Geburten
(Wurh),

5. drei Dosierungen, von welchen mindestens
eine leichte Vergiftungserscheinungen am
Muttertier erkennen lassen mufl- und eine
andere der Groflenordnung der vorgesehenen
Dosierung entsprechen muSfi,

6. eine ausreichend grofle Tierzahl in jeder
Dosierungsgruppe und

7. zumindest eine geeignete Kontrollgruppe.

§.54. (1) Priifungeh zur Genotoxizitit in vitro
und in vivo miissen unter Beriicksichtigung der che-
mischen und physikalischen Eigenschaften des
gepriiften Stoffes oder der gepriiften Zubereitung
aus Stoffen mittels einer Kombination von wissen-
schaftlich anerkannten Testverfahren durchgefithrt
werden.
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(2) Diese Testverfahren miissen insbesondere

1. Priifungen auf Gen-, Chromosomen- und
Genommutationen umfassen,

2. den Metabolismus des gepriiften Stoffes oder
der gepriiften Zubereitung aus Stoffen im
Siugetierorganismus in vitro und in vivo
beriicksichtigen und

3. positive und negative Kontrollen mit Stoffen
bekannter Wirkung miteinbeziehen.

~ (3) Aussagefahigkeit.und Reproduzierbarkeit der
Testverfahren gemifl Abs. 1 miissen durch Priifun-
gen bekannt genotoxischer Stoffe mit unterschiedli-
chem Wirkungsmechanismus belegt sein.

§ 55. (1) Prifungen auf tumorigene Wirkungen
miissen insbesondere dann vorgelegt werden, wenn
die Arzneispezialitit tiber einen ingeren Lebensab-
schnitt angewendet wird oder wenn die in der Arz-
neispezialitit enthaltenen Bestandteile oder Verun-
reinigungen (einschlieflich unerwiinschter Toxine,
Mikroorganismen und deren -Bestandteile, sowie
Neben-, Abbau- oder Umsetzungsprodukte) Stoffe
oder. Zubereitungen aus Stoffen.sind,

1..die eine chemische Ahnlichkeit mit Stoffen
aufweisen, deren tumorigene Wirkung erwie-
sen ist,

2. die bei der Priifung auf Toxizitit bei wieder-
holter Verabrelchung Ergebnisse gezeigt
haben, die auf tumorigene Wirkungen hinwei-
sen,

3. die bei der Priffung zur Genotoxizitit Ergeb—
nisse gezeigt haben, die-auf tumorigene Wir-
kungen hinweisen, oder

4, die bei Kurzzeittests Ergebnisse gezmgt
haben, die auf tumorigene Wirkungen hinwei-
sen.

(2) Die Priifungen auf tumorigene Wirkungen

miissen insbesondere umfassen:

1. mehr als eine Siugetierart, wobei éntspre-
chende Ergebnisse der Priifung auf Toxizitidt
bei wiederholter Verabreichung herangezo-
gen werden kénnen, wenn bei diesen Priifun-
gen die Erfordernisse der Z 2 bis 5- erfiillt
sind,

2. eine ausreichend grofle Tierzahl in jeder
Dosierungsgruppe,

3. eine ausreichend lange Versuchsdauer,

4. Tiere beiderlei Geschlechts und -

5. zumindest eine geeignete Kontrollgruppe.

§ 56. Angaben iiber Priifungen zur lokalen Ver-
triglichkeit miissen dann vorgelegt werden, wenn
die Arzneispezialitit nicht zur oralen Anwendung
bestimmt ist. Diese Priifungen miissen mit der Arz-
neispezialitit in der beantragten Form und bei den
vorgesehenen Anwendungsarten durchgefiihrt wor-
den sein.

§ 57. Falls die Arzneispezialitit fiir -eine intrave-
ndse Anwendung bestimmt ist, sind neben Angaben
iiber Prifungen der Venenvertriglichkeit auch sol-
che iiber die paravendse und intraarterielle Ver-
triglichkeit vorzulegen.
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§58. (1) Falls die Arzneispezialitit fiir -eine
juflerliche Anwendung oder zur Anwendung .am
Auge bestimmt ist, sind Angaben iiber Priifungen
auf sensibilisierende Eigenschaften vorzulegen.

(2) Bei Arzneispezialititen, die wegen ihrer
systemischen Wirkungen angewandt. werden, sind
Angaben iiber Prifungen auf sensibilisierende
Eigenschaften dann vorzylegen, wenn

1. das Herstellungsverfahren, .

2. die Zusammensetzung,

3. die .pharmakokinetischen Eigenschaften der

Arzneispezialitit oder ihrer Bestandteile oder
4. die chemische Ahnlichkeit der Bestandteilé zu
bekannt sensibilisierenden Stoffen
sensibilisierende Wirkungen erwarten lassen.

§ 59. Falls die Arzneispezialitit zur Inhalation

bestimmt ist, sind auch Angaben uiber Priiffungen

zur Inhalationstoxizitit vorzulegen.

§ 60. Bei Arzneispezialititen; die dafiir-bestimmt
sind, in Zubereitungen mit radioaktiven Arzneispe-
zialititen angewendet zu werden, miissen sich die
nichtklinischen Daten auch auf die markierte Zube-
reitung beziehen, wobei die Bestimmungen des § 90
sinngemaf zu beriicksichtigen sind.

Unbedenklichkeit der Bestandteile

§ 61. (1) Pem Antrag sind Angaben {iber wissen-
schaftliche Erkenntnisse oder praktische Erfah-
rungswerte iiber die Unbedenklichkeit der verwen-
deten Bestandteile der Arzneispezialitit anzuschlie-
flen, sofern diese Bestandteile nicht im Arzneibuch
im Sinne dés § 1 des Arzneibuchgesetzes enthalten
sind.

(2) Bestandteile im.Sinne des Abs. 1..sind alle
Stoffe und Zubereitungen aus Stoffen, die in der
Arzneispezialitit enthalten sind. Dazu gehdren
auch  Verunreinigungen, einschlieflich  uner-
wiinschter Toxine, Mikroorganismen und deren
Bestandteile, sowie Neben-, Abbau- und Umset-
Zungsprodukte in. der Arzneispezialitit, sofern
deren Unbedenklichkeit fiir die Beurteilung der
Arzneimittelsicherheit von Bedeutung ist.

(3) Angaben gemifl Abs. 1 sind

1. Ergebnisse von Priifungen zur Unbedenklich-
keit oder

2. anderes wissenschafiliches Erkenntnismaterial
oder irztliche oder tierirztliche Erfahrungs-
berichte, sofern diese im Hinblick auf die Arz-
neimittelsicherheit und fiir die Beurteilung der
Unbedenklichkeit als ausreichend und nach
dem jeweiligen Stand der Wissenschaften als
verwertbar anzusehen sind.

(4).Die Angaben im Sinne des Abs. 3 haben die
Eigenart der Bestandteile, Zweck und Art ihrer
Verwendung sowie Anwendungsart und -dauer der
Arzneispezialitit .zu beriicksichtigen. Sie missen in
ihrer Aussagefihigkeit mit einem im Rahmen der
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riichtklinischen und klinischen Priifungen der Arz-
neispezialitit erbrachten Nachweis der Unbedenk-
lichkeit eines Bestandteiles vergleichbaf sein.

(5) Im Hinblick auf Bestandteile, deren Unbe-
denklichkeit vom Antragsteller durch die Vorlage
von_Unterlagen zur nichtklinischen und klinischen
Prifung nachgewiesen wurde, geniigt ein Hinweis
auf diese Unterlagen.

(6) Im Hinblick auf Bestandteile, deren Verwen-
dung durch arzneimittel-- oder lebensmittelréchtli-
che Bestimmungen im Inland ausdriicklich-etlaubt
ist,. genligt ein Hinweis auf ‘diese-Bestimmungen,
sofern der Bestandteil in der in diesen Bestimmun-
gen vorgesehenen Art verwendet wird.

(7) Im Hinblick auf Bestandteile, die keinen Ein-
fluf auf die Wirksamkeit der Arzneispezialitit
haben und deren Unbedenklichkeit in der Wissen-
schaft allgemein anerkannt ist, gentigt ein Hinweis
auf die international anerkannte wissenschaftliche

Literatur, welche die- Unbedenklichkeit des
Bestandteiles belegt.

VII. ABSCHNITT
Klinische Daten, Zweckmifligkeit

der Kombination
Klinische Daten

§ 62. (1) Dem Antrag sind

1. fiir Arzneispezialititen zur Anwendung am
oder im Menschen Angaben tiber klinische
Priifungen und

2. fur Arzneispezialititen zur Anwendung am
oder im Tier Angaben tiber klinische Erpro-
bungen am Tier

anzuschlieflen.

(2) Die Angaben fiber Priifungen gemifi Abs. 1 .
haben aus Angaben iiber
1. klinisch-pharmakologische Priifungen zur
Pharmakodynamik.und Pharmakokinetik und
2. klinische Priifungen zur Wirksamkeit, Unbe-
denklichkeit und ZweckmiBigkeit

zu bestehen.

(3) Art und Umfang der Priifungen gemifl
Abs. 1 miissen die Erfordernisse der Arzneimittelsi-
cherheit und die besondere-Art der-Arzneispeziali-
tit oder ihrer Bestandteile insbesondere im Hin-
blick auf die Anwendungsgebiete, das Wirkprinzip,
Art und Dauer der Anwendung, die Dosierung und
die Verbrauchergruppe oder Tierart, fiir die sie
bestimmt ist, berticksichtigen. Die Ergebnisse der
nichtklinischen Priffungen miissen -entsprechend
beriicksichtigt sein, gegebenenfalls durch besondere
Fragestellungen.

(4) Die Angaben iiber die einzelnen Priifungen
gemif Abs. 1 miissen enthalten:
1. Namen, Anschrift und wissenschaftliche
Berufsvorbildung des oder der fiir die Prii-
fung Verantwortlichen,
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2. Definition des gepriiften Stoffes oder der
gepriiften Zubereitung aus Stoffen, insbeson-
dere im Hinblick auf physikalische und che-
mische Eigenschaften einschliefllich der
Haltbarkeit wihrend der Prifung,

3. Prifungsmethodik mit Angaben tiber Pru-
fungsansatz, Prifungsbedingungen und Pru-

fungsdurchfiuhrung, zutreffendenfalls mit
Hinweis auf die Fundstelle der Verdffentli
chung,

4. Prufungsergebnisse in tbersichticher Form
und soweit moglich statistisch ausgewertet
und

5. Zusammenfassung der Pritffungsergebnisse
mit wissenschaftlicher Interpretation.

(5) Bei den Angaben gemifl Abs.4 Z3 und 4
sind insbesondere zu beriicksichtigen:

1. Priifungsziele und Begrindung fir die

Durchfihrung der Prifung,

2. Beschreibung der Priifungsart sowie Ort und
Zeitangabe der Durchfithrung der einzelnen
Priifungen, »

. Aufnahme- und Ausschlu8kriterien,

. Anzahl, Alter und Geschlecht,

. Anwendungsart, Dosierung, Dosierungsin-
tervall und Anwendungsperioden,

6. Kontrollgruppen, Kortrollbehandlung,

7. gleichzeitige Anwendung von anderen Arz-

v AW

neimitteln,
8. klinische und laborchemische Untersuchun-
gen,
9. erwiinschte Wirkungen und Art der Erfas-
sung,
10. unerwiinschte Wirkungen und Art der Erfas-
sung,
11. Angaben uber die Einhaltung des Priifungs-
plans und
12. Griinde fiir die Beendigung der Priifung im
Einzelfall.

§ 63. Alle Prifungen gemifl § 62 Abs: 1 miissen
sich nachweislich und eindeutig auf die Arzneispe-
zialitdt in der beantragten Zusammensetzung und
Arzneiform beziehen. Bezieht sich eine Prisfung auf
eine andere Zusammensetzung oder Arzneiform,
so ist dies entsprechend zu begriinden und die
Gleichwertigkeit in vergleichenden Untersuchun-
gen zur Bioverfugbarkeit und Vertriiglichkeit der
beantragten zur abweichenden. Zusammensetzung
oder Arzneiform nachzuweisen.

§ 64. Statt Angaben
1. tiber einzelne Priifungen gemifl §62 Abs. 1
Z 1 oder iber Teile derselben kénnen auch
drztliche Erfahrungsberichte und
2. iiber einzelne Priifungen gemif §62 Abs. 1
Z 2 oder iiber Teile derselben kdnnen auch
tierirztliche Erfahrungsberichte
oder anderes wissenschaftliches Erkenntnismaterial
vorgelegt werden, sofern diese im Hinblick auf die
Arzneimittelsicherheit und fiir die Beurteilung der
Arzneispezialitit als ausreichend und nach dem
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jeweiligen Stand der Wissenschaften als verwertbar
anzusehen sind.

§65. (1) Bei Arzreispezialititen zur lokalen
Anwendung haben sich Prifungen gemifl §62
Abs. 1 auch auf die Resorption unter Beriicksichti-
gung der Art und Dauer der Anwendung zu bezie-
hen. Wird dabei eine Resorption festgestellt, die
systemische Wirkungen erwarten 148t, so sind auch
klinische Daten iber systemische Wirkungen vor-
zulegen.

(2) Falls die Arzneispezialitit fiir eine Zuflerliche
Anwendung bestimmt ist, sind auch die Phototoxi-
zitit einschlieflich. der Photoallergie und die sensi-
bilisierenden Eigenschaften zu prifen.

(3) Falls die Arzneispezialitit wegen ihrer syste-
mischen Wirkung angewendet wird und Bestand-
teile enthilt, deren chemische Suruktur phototoxi-
sche Wirkungen erwarten 148, ist auch die Photo-
toxizitit einschliefllich der Photoallergie zu priifen.

§ 66. (1) Prisfungen gemifl § 62-Abs. 2 Z 1 miis-

sen insbesondere umfassen

1. die pharmakodynamischen Effekte bei einma-
liger Anwendung und deren Verinderungen
bei wiederholter oder lingerer Anwendung,
wobei insbesondere die Kumulation, die
Gewshnung, die Abhingigkeit, die Tachy-
phylaxie und die Resistenzentwicklung zu
berlicksichtigen sind,

2. die Verinderungen der pharmakodynami-
schen Effekte und pharmakokinetischen
Eigenschaften in Verbindung mit der Anwen-
dung anderer Arzneimittel, die. iblicherweise
gleichzeitig angewendet werden,

3. den Wirkungsmechanismus und die Dosis-
Wirkungsbeziehungen und

4. die Pharmakokinetik bei einmaliger und wie-
derholter Anwendung mit Angaben iiber
a) die Resorption,

b) die Verteilung,

¢) den Metabolismus,

d) die Ausscheidung und

e) die Bioverfilgbarkeit,

wobei Art und Dauer der Einzelanwendung
entsprechend zu berilcksichtigen sind.

(2) Die Priifungen gemifl Abs. 1 Z 4 haben ins-
besondere zu umfassen

1. die Bindung an das Serumeiweif},

2. die Ausscheidungsart und

3. die Ausscheidung bei bestimmten Verbrau-

chergruppen oder Tierarten,

wobei -zumindest auch die Hauptmetaboliten zu
berticksichtigen sind.

§ 67. Durch Pritffungen gemifl §62 Abs.2 Z2
sind die Wirksamkeit fiir alle beantragten Anwen-
dungsgebiete, die Unbedenklichkeit und Zweckmi-
Bigkeit der Arzneispezialitit nachzuweisen.
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§68.. (1) Die Angaben tiber die Pritfungen
gemifl §§ 62 bis 67 missen aussagefihige Ergeb-
nisse zur Beurteilung insbesondere

1. der Eigenschaften,

2. der Wirksamkeit bei

Anwendungsgebieten,

3. der Zweckmifligkeit der Arzneiform, der

Zusammensetzung, der Art der Anwendung;
der Dosierung und der Anwendungsdauer
und

4. der Arzneimittelsicherheit hinsichdich der

Angaben liber Gegenanzeigen, Nebenwirkun-
gen, Wechselwirkungen, Gewdhnungseffekte
und besonderer Erfordernisse fiir eine sichere
Anwendung der Arzneispezialitit

enthalten.

(2) Die Ergebnisse gemifl Abs. 1 miissen eine
diesbeziigliche Uberpriifbarkeit der Fachinforma-
tion gewihrleisten.

den angegebenen

§ 69. Bei Arzneispezialititen, die dafiir bestimmt
sind, in Zubereitungen mit radioaktiven Arzneispe-
zialititen angewendet zu werden, miissen sich die
klinischen Daten auf die markierte Zubereitung
bezichen, wobei die Bestimmungen des § 91 sinnge-
mif zu beriicksichtigen sind.

Zweckmiifligkeit der Kombination

§ 70. (1) Dem Antrag auf Zulassung einer Arz-
neispezialitit, die zwei oder mehr Bestandteile ent-
hilt, die Einflul auf die Wirksamkeit, die Vertrig-
lichkeit oder die Haltbarkeit haben, sind Untersu-
chungsergebnisse tber die ZweckmiBigkeit der
Kombination dieser Bestandteile anzuschlieflen.

(2) Werden zwei oder mehr -Bestandteile, die
Einflu8 auf die Wirksamkeit haben, fitr die Herstel-
lung einer Arzneispezialitit in Kombination ver-
wendet, ist nachzuweisen, dafl die Anwendung der
Kombination gegeniiber der Anwendung der wirk-
samen Einzelbestandteile fiir eine angemessen
grofie Zahl von Veibrauchern oder Tieren im Hin-
blick auf Wirksamkeit, Vertriglichkeit oder Sicher-
heit der Anwendung in den vorgesehenen Dosie-
rungen und in der vorgesehenen Stirkerelation bei
den beantragten Anwendungsgebieten einen Vor-
teil bietet. Dieser Nachweis kann durch einen Hin-
weis auf die Berichte tiber die klinischen Prifungen
oder die klinischen Erprobungen am Tier gemifi
§§ 62 bis 69 ersetzt werden, falls diese die Frage-
stellung der ZweckmiBigkeit der Kombination aus-
reichend beriicksichtigen.

VIII. ABSCHNITT

Hombopathische Arzneispezialiti-
ten

Allgemeines
§ 71. (1) Bei Antragstellung auf Zulassung einer
homoopathischen ~Arzneispezialitit gelten ~die

Abschnitte I bis VII, sofern im- folgenden nichts
anderes bestimmt ist.
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(2) Einem Antrag auf Zulassung einer homdo-
pathischen Arzneispezialitit missen

1. Zusammenfassungen gemif§ §§ 35 bis 38,

2. Unterlagen zur Arzneiform gemif § 42,

3. Unterlagen 2zu den nichtklinischen Daten

gemif §§ 45 bis 60 und

4. Unterlagen zu den klinischen Daten gemify

~ §5:62 bis 69
nicht beigefiigt werden.

(3) Einém Antrag auf Zulassung einer homéo-
pathischen Arzneispezialitit mussen Unterlagen
gemifl §28 nur angeschlossen werden, wenn fiir
diese eine Gebrauchsinformation vorgesehen ist.

Bezeichnung

§ 72. § 14 gilt mit der Maflgabe, dafl die Bezeich-
nung einer homdopathischen Arzneispezialitit
keine Worte oder Wortkombinationen enthalten
darf, die das Anwendungsgebiet, die Eigenschaften
oder die Wirksamkeit allgemein verstindlich erken-
nen lassen,

Zusammensetzung

§ 73. § 25 gilt mit der Maflgabe, daf}

1. sich die Angaben iiber die Zusammensetzung
der Arzneispezialitit, die durch Verdiinnung
von nur cinem Stoff hergestellt wird, auf den
Stoff, zutreffendenfalls auf die daraus herge-
stellte Urtinktur und in jedem Fall auf die
erste Verdiinnung zu beziehen haben und fiir
alle beantragten Verdinnungen die Art der
Verdiinnung und der Verdiinnungsgrad anzu-
geben sind, und

2. bei-Globuli-die Zahl der Globuli pro t g anzu-
geben ist.

Zweckmifigkeit der Kombination

§ 74. § 70 gilt mit der Mafigabe, dafl der Nach-
weis der Zweckmifligkeit der Kombination einer
homdopathischen Arzneispezialitit nach den

Grundsitzen der Hom&opathie erbracht werden
kann.

Toxikologische Beurteilung

§75. (1) Einem Antrag auf Zulassung einer
homdopathischen Arzneispezialitit sind auch
Daten und Angaben anzuschliefen, die fur die toxi-
kologische Beurteilung der- Arzneispezialitit von
Bedeutung sind.

(2) Falls auf Grund der besonderen Art der
homdopathischen Arzneispezialitit oder ihrer
Bestandteile, der vorgesehenen Art oder Dauer der
Anwendung, der Dosierung oder der Anwendungs-
gebiete unerwtinschte Wirkungen nicht auszu-
schlieBen sind und die Angaben zur Unbedenklich-
keit der Bestandteile gem4f8 § 61 fur die toxikologi-
sche Beurteilung der Arzneispezialitit nicht ausrei-
chen, sind Angaben iber toxikologische Pritfungen
im Sinne des § 45 Abs. 4 vorzulegen.
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Spezifische homopathische Wirksamkeit

§ 76. Einem Antrag auf Zulassung einer homéo-
pathischen Arzneispezialitit sind Unterlagen anzu-
schlieflen, die unter Beriicksichtigung der besonde-
ren Art der homdopathischen Arznéispezialitit und
deren Bestandteile sowie des Verddnnungsgrades
belegen,

1. daB die Arzneispezialitit fiir die nach homoo-
pathischen  Grundsitzen  vorgesehenen
Anwendungsgebiete wirksam ist, und

2. dal die Angaben der Fachinformation im
Zusammenhang mit der spezifischen homéo-
pathischen Wirksamkeit gerechtfertigt sind.

IX. ABSCHNITT

Apothekeneigene Arzneispezialiti-
ten

Allgemeines

§ 77. (1) Bei Antragstellung auf Zulassung einer
apothekeneigenen Arzneispezialitit gelien die
Abschnitte I bis VII, sofern im folgenden nichts
anderes bestimmt ist.

(2) Einem Antrag auf Zulassung einer apothe-
keneigenen Arzneispezialitit. miissen
1. Unterlagen zum Markenschutz gemi8 § 15,
2. Angaben tiber die Zulassung in anderen Staa-
ten gemif § 16,
3. der Entwurf einer Fachinformation gemifl
§ 29,
4. Unterlagen zu den nichtklinischen Daten
gemifd §§ 45 bis 60 und
5. Unterlagen zu den klinischen Daten gemifl
§§ 62 bis 69
nicht beigefiigt werden.

Zusammenfassungen

§ 78. Die §§ 35 bis 38 gelten mit der Mafigabe,
daf den Zusammenfassungen der
1. nichtklinischen Daten gemifl § 35 Abs. 1 Z2
und
2. klinischen Daten gemifl § 35 Abs.1Z3
Angaben und Daten aus der Fachliteratur zugrunde
gelegt werden kdnnen.

Arzneiform

§ 79. Unterlagen zur Begriindung der Zweckmi-
Bigkeit der Arzneiform gemif §42 konnen durch
entsprechende Angaben und Daten aus der Fachli-
teratur ersetzt werden.

ZweckmiBigkeit der Kombination

§ 80. Unterlagen zur Zweckmifligkeit der Kom-
bination gemifl § 70 kénnen durch entsprechende
Angaben und Daten aus der Fachliteratur ersetzt
werden.
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X. ABSCHNITT

Radioaktive Arzneispezialititen
Allgemeines

§ 81. Bei Antragstellung auf Zulassung einer’
radioaktiven Arzneispezialitit gelten die Abschnitte
I bis VII, sofern mm folgenden nichts anderes
bestimmt ist.

Bezeichnung

-§ 82, §-14 gilt mit der Mafigabe, daf} das oder die
Radionuklide, die in der radioaktiven Arzneispe-
zialitit enthalten sind und fir deren Anwendung
maflgebend sind, aus der Bezeichnung der Arznei-
spezialitit eindeutig zu erkennen sein missen.

Zusammensetzung

§ 83. § 25 gilt mit der Mafigabe, dafl
. die physikalische Halbwertszeit des Radionu-
Klids,
2. das Zerfallsschema mit Angabe
a) des Typs und der Energie der Strahlung
und
b) der Gammakoristante der ausgesendeten
Photonenstrahlung,
3. die chemische Verbindung, in der das Radio-
nuklid vorliegt,

4. der oder die Triger nach Art und Menge,

5. die Ober- und Untergrenzen der Gesamtakti-
vitit,

6. die Ober- und Untergrenzen der spezifischen
Aktivitit und

7. die Ober- und Untergrenzen der Aktivitits-
konzentration

anzugeben: sind.

Zusammenfassungen

§ 84. Die §§ 35 bis 38 gelten mit der Maflgabe,
dafl der Datenzusammenfassung und den wissen-
schaftlichen Bewertungen- und Kommentierungen
insbesondere auch Angaben dariiber zu entnehmen
sein miissen, daf} die strahlenbiologischen, nuklear-
medizinischen und strahlenhygienischen Besonder-
heiten der radioaktiven Arzneispezialitit ausrei-
chend beriicksichtigt worden sind.

Herstellungsverfahren

§ 85. § 39 gilt mit der Maflgabe, dafl tiber die Art
der Herstellung des Radionuklids oder der Radio-
nuklide und iber die Ausstattung der Herstellungs-
betriebe insbesondere folgende Angaben zu
machen sind:

1. Art der Kernreakiion und Angaben zur Kern-

reaktion wie insbesondere

a) Targetsubstanz,

b) Wirkungsquerschnitt und
¢) Bestrahlungsdauer,

2. Beschreibung der Herstellungsemnchtung mit

der Angabe, ob es sich um einen Kernreaktor



722

oder Beschleuniger handelt, und Angaben zu
deren Strahlenenergie und

3. bei Arzneispezialititen, die Radionuklidgene-
ratoren sind, auch die Beschreibung des
Radionuklidgenerators mit Angaben {iber
a) das Absorbermaterial, an dem die Mutter-

substanz absorbiert wird, und

b) die verwendete Elutionsflissigkeit.

Analysen-, Standardisierungsvorschrift und Kon-

trollen

§ 86. (1) § 40 gilt mit der Maflgabe, dafl die Priif-

vorschrift auch Angaben iiber Priifungen zur

1. Gesamtaktivitit,

2. spezifischen Aktivitit,

3. Aktivititskonzentration,

4. radionuklidischen Reinheit mit Angaben zu
den radionuklidischen Verunreinigungen und
deren hochstzulissigen Grenzwerten und

5. radiochemischen Reinheit

enthalten mufl, wobei die Angaben gemifl Z 1 bis 3
auch den Berechnungszeitpunkt enthalten miissen.

(2) Bei Arzneispezialititen, die Radionuklidge-
neratoren sind, miissen sich die Angaben gemiff
Abs. 1 auf das Eluat mit Tochternuklid beziehen.
Im Hinblick auf das Mutternuklid sind Angaben
gemifl Abs. 1 Z 1, 4 und 5 zu machen.

Qualicit der Bestandteile

§ 87. § 41 gilt mit der Mafigabe, dafl Daten und
Angaben auch sber Stoffe und Zubereitungen aus
Stoffen, die keine ionisierenden Strahlen aussenden
und als Targetsubstanz-filr die Herstellung des
Radionuklids verwendet werden, enthalten sein
miissen.

Qualitsit der Abpackung

§ 88. (1) § 43 gilt mit der Maflgabe, dafl Angaben
iiber die Absorptionseigenschaften der Verpackung
im Hinblick auf den Schutz der Umgebung vor
ionisierenden Strahlen zu machen sind.

(2) Bei den Angaben gemif Abs. 1 ist insbeson-
dere auch die Einhaltung der Bestimmungen des
Strahlenschutzgesetzes, BGBl. Nr. 227/1969, und
der Strahlenschutzverordnung, BGBL. Nr. 47/1972,
sowie der Bestimmungen liber die Beftrderung
gefihrlicher Gtiter zu beriicksichtigen.

Haltbarkeit, Laufzeit

§ 89, § 44 gilt mit der Mafligabe, dafl die Untersu-
chungsberichte auch Angaben zur
1. physikalischen Halbwertszeit des Radionu-
klids,
2. Stabilitit der markierten Verbindung und
3. Radiolyse
enthalten miissen.
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Nichtklinische Daten

§ 90. (1) Die §§ 45 bis 60 gelten mit der Mafi-
gabe, daf} die nichtklinischen Daten auch Angaben
enthalten miissen

1. tber die biologische Verteilung bei einer
bestimmten Art der Anwendung unter men-
genmifliger Angabe der Aufnahme (Anreiche-
rung) in den einzelnen Organen,.

2. tiber die Ausscheidung der radioaktiven Arz-
neispezialitit mit Bestimmung der biologi-
schen Halbwertszeit,

3. tber die absorbierte Strahlendosis pro Einheit
der verabreichten Aktivitit insbesondere flir
das Zielorgan, die blutbildenden Organe, das
retikuloendotheliale System, die minnlichen
und weiblichen Gonaden und den Ganzkor-
per,

4. uber die bei einer einmaligen Anwendung
erzielte mittlere absorbierte Strahlendosis im
Zielorgan, wobei die verabreichte Aktivitit
der vorgesehenen Anwendung unter Beriick-
sichtigung der verschiedenen Organ- und
Korpergewichte entsprechen muf,

5. falls die radioaktive Arzneispezialitit fir eine
wiederholte Anwendung vorgesehen ist, tiber
die bei einer wiederholten Anwendung
erzielte mittlere kumulative absorbierte Strah-
lendosis im Zielorgan, wobei die verabreich-
ten Akdvitidten der vorgesehenen Anwendung
unter Berticksichtigung der verschiedenen
Organ- und Korpergewichte entsprechen
milssen,

6. tiber die Strahlenbelastung durch radionukli-
dische Verunreinigungen und

7. Uber die toxikologische Belastung durch
Stoffe, die durch Radiolyse entstanden sind.

(2) Die Angaben gemif Abs. 1 missen insbeson-
dere eine strahlenhygienische Bewertung im Sinne
des § 91 Abs, 2 sicherstellen.

Klinische Daten

§ 91. (1) Die §§ 62 bis 69 gelten mit der Maf3-
gabe, dafl die klinischen Daten auch Angaben ent-
halten missen itber

1. die bei den Anwendungsgebieten der radioak-
tiven Arzneispezialitit erforderliche mittlere
Aktivitit, wobei die vorgesehenen Verbrau-
chergruppen oder Tierarten und besondere
Zustinde oder Funktionsstdrungen des Ver-
brauchers oder Tieres zu beriicksichtigen
sind,

2. die Berechnung der absorbierten Strahlendo-
sis pro Einheit der verabreichten Aktivitit,
insbesondere ftir das Zielorgan, die blutbil-
denden Organe, die miinnlichen und weibli-
chen Gonaden und den Ganzkdrper,

3. die bei einer einmaligen Anwendung erzielte
mittlere absorbierte Strahlendosis im Zielor-
gan,
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4. die bei einer wiederholten Anwendung am
Erwachsenen erzielte mittlere kumulative
absorbierte- Strahlendosis im Zielorgan, falls
die radioaktive Arzneispezialitit fiir eine wie-
derholte Anwendung vorgesehen ist,

5. die bei den vorgesehenen Anwendungsgebie-
ten und Verabreichungsarten zulissige maxi-
male Dosis und

6. die Strahlenbelastung durch radionuklidische
Verunreinigungen.

(2) Die Angaben und Daten gemif Abs. 1 miis-
sen insbesondere die Strahlenbelastung von
Mensch oder Tier durch unerwiinschte Wirkungen
der ionisierenden Strahlen der radioaktiven Arznei-
spezialitit bei den vorgesehenen Anwendungsge-
bieten erkennen lassen und eine strahlenhygieni-
sche Bewertung sicherstellen.

X1. ABSCHNITT

Biogene Arzneispezialititen
Allgemeines
§ 92. Bei Antragstellung auf Zulassung einer bio-
genen Arzneispezialitit gelten die Abschnitte I bis

VI, sofern im folgenden nichts anderes bestimmt
st

Bezeichnung

§ 93. § 14 gilt mit der Mafigabe, dafl Bestandteile
der biogenen Arzneispezialitit, die Einflufl auf die
Wirksamkeit haben und im Arzneibuch im Sinne
des § 1 des Arzneibuchgesetzes enthalten sind, aus
der Bezeichnung der Arzneispezialitit eindeutig zu
erkennen sein miissen.

Zusammenfassungen

§ 94. Die §§ 35 bis 38 gelten mit der Mafigabe,
daf den Datenzusammenfassungen und den wis-
senschaftlichen Kommentierungen und Bewertun-
gen auch Angaben dariiber zu entnehmen sein miis-
sen, ob bei den pharmazeutischen Daten

1. die Inaktivierung von vermehrungsfihigen
Mikroorganismen oder die Entgiftung von
Toxinen,

2. das  Freisein von vermehrungsfihigen
Mikroorganismen wie insbesondere von frem-
den ‘Bakterien, Pilzen, Mykoplasmen, Viren
und Rickettsien,

3. die immunochemische Charakterisierung,

4. die Wirksamkeitspriiffung und

5. die Gleichférmigkeit der Herstellung
im. Hinblick auf die besondere Art der biogenen
Arzneispezialitit ausreichend beriicksichtigt sind.

Herstellungsverfahren

§ 95. § 39 gilt mit der Maflgabé, dafl zum Her-
stellungsverfahren biogener Arzneispezialititen
auch Angaben zu machen sind tiber

1. Ausgangsmaterialien  unter  besonderer

Beriicksichtigung der fiir die Qualitit, Wirk-

samkeit und Unbedenklichkeit der biogenen

Arzneispezialitit relevanten Eigenschaften,

wobei

a) Stimme von Mikroorganismen nach
ihrer Herkunft, Passagegeschichte und
Passagezahl zu definieren sind,

b) Substrate fiir die Vermehrung der
Mikroorganismen anzugeben sind,

¢) menschliche oder tierische Spender zu
definieren sind und

d) Antigene oder Halbantigene, die der
Erkennung von spezifischen Abwehr-
und Schutzstoffen oder der Desensibili-
sierung oder Hyposensibilisierung die-
nen, hinsichtlich ihrer Qualitit zu defi-
nieren sind,

. besondere Vorkehrungen zur Idenutitssi-

cherung der Ausgangsmaterialien und Zwi-
schenprodukte,

. das Saatmaterial, wobei insbesondere anzu-

geben ist,

a) ob das Saatmaterial einem einheitlichen
Vorrat entstammit,

b) ob das Saatmaterial fiir die Herstellung
der biogenen Arzneispezialitit von jenem
abweicht, das fiir die Priifung der Wirk-
samkéit verwendet wurde, und

c) ob das Saatmaterial passagiert wurde und
zutreffendenfalls die Anzahl der Passa-
gen,

. das Verméhrungs- und Ziichtungssubstrat,

wobei das Sterilisationsverfahren fir die ver-

wendeten unbelebten Nahrbsden anzugeben

ist und Angaben dariiber zu machen sind, ob

die Vermehrungs- und Ziichtungssubstrate

a) konstant zusammengesetzt sind,

b) chemisch definiert sind und

c) Substanzen enthalten, die in der fertigen
Arzneispezialitit auch enthalten sind
oder enthalten sein kénnen,

. die Vermehrung von Mikroorganismen,

wobei anzugeben ist,

a) durch welche Mafinahmen sichergestellt
ist, dafl die Mikroorganismen unter kon-
stanten Bedingungen geziichtet werden,

b) wodurch Anderungen von wesentlichen
Eigenschafien der Mikroorganismen ver-
mieden werden, und

¢) welche Zichwungsbedingungen bestehen,

. die. Filtration, Reinigung und Inaktivierung,

wobei

a) die Verfahren der Filtration und die
Methoden zu ihrer Kontrolle anzugeben
sind,

b) weitere Herstellungsschritte wie zusitzli-
che Reinigungs-, Extraktions- oder. Kon-
zentrationsverfahren in jener Ausfiihr-
lichkeit und Genauigkeit anzugeben
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sind, die fur die Beurteilung des Verfah-
rens erforderlich sind, und
c) Angaben iiber Inaktivierung und Entgif-

tung zu machen sind, die zu enthalten

haben

aa) eine Beschreibung des Verfahrens
zur Inaktivierung vermehrungsfihi-
ger Mikroorganismen oder zur Ent-
giftung von Toxinen in jener Aus-
fihrlichkeit und Genauigkeit, die
fiur die Beurteilung des Verfahrens
erforderlich ist,

bb) das Inaktivierungs- oder Entgif-
tungsmittel und Angaben iiber des-
sen Neutralisation oder Elimination
und zutreffendenfalls iber den
Nachweis von_ Restmengen und
deren Unschidlichkeit und

cc) zutreffendenfalls Angaben zur Inak-
tivierungskinetik,

7. Mischungen, wobei die Mafnahmen, die die
Qualitit verschiedenartiger oder gleicharti-
ger Zwischenprodukte vor einer Mischung
sicherstellen, sowie Verdiinnungsmittel, Art
und Menge von Stabilisatoren, von anderen
Zusitzen und von Verdiinnungsmitteln, die
fiir die Einstellung der biogenen Arzneispe-
zialitit verwendet werden, anzugeben sind,

8. die Abfiillung, wobei Angaben uber die Ein-
haltung der aseptischen Bedingungen bei der
Abfiillung zu machen sind,

9. den Abfiillvorgang, wobei

a) das Kontrollverfahren, mit dem der
Abfiillvorgang fiir jede Abfiilleinrichtung
in regelmifligen Abstinden auf eine
Kontamination mit Mikroorganismen
iiberpritft wird,

b) das Verfahren zur Uberwachung der
Keimzahl in der Luft des Abfiillraumes
oder -bereiches und

¢) Vorsichtsmafinahmen zur Vermeidung
gegenseitiger  Verunreinigungen  bei
gleichzeitiger Herstellung verschiedener
Arzneispezialititen

anzugeben sind,

10. Behiltnisse, wobei die Verfahren zur Sterili-
sation von Behilinissen und die dabei ver-
wendeten Sterilisationskontrollen anzugeben
sind, und

11. Lyophilisierung, wobei Einzelheiten des
Trocknungsverfahrens unter Anfithrung der
relevanten Verfahrenskriterien (Temperatur,
Druck, Dauer) anzugeben sowie zutreffen-
denfalls Angaben zur Bestimmung des Rest-
wassergehaltes zu machen sind.

Analysen-, Standardisierungsvorschrift und Kon-
trollen

§ 96. § 40 gilt mit der Maflgabe, dafl zu den Ana-
lysen-, Standardisierungsvorschriften und Kontrol-
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len auch die in den §§ 97 und 98 genannten Anga-
ben iiber

1. Priifungen wihrend der Herstellung und

2. Prifungen an der fertigen Arzneispezialivit
vorzulegen sind.

§ 97. (1) Die Priifungen ‘wihrend der Herstel-
lung sind insbesondere:
1. Pritfungen am Substrat,
2. Priifungen an der Ernte und
3. Prifungen an den aufbereiteten und inakti-
vierten Ansitzen.

(2) Zu den Priifungen am Substrat und an Nihr-

bsden miissen Angaben gemacht werden

1. béi unbelebten Nihrbéden tber die Hiufig-
keit der Pritfung auf Sterilitit des Nihrbo-
dens und tiber die Wirksamkeit des angegebe-
nen Sterilisationsverfahrens,

2. bei belebten Substraten tiber die vor der
Beimpfung mit dem Saatmaterial durchzufiih-
renden Priifungen (Stichproben) sowie iiber
den Umfang und die Methoden der fiir jeden
Substratansatz durchzufithrenden Priifungen,

3. bei Gewinnung von biogenen Arzneispeziali-
titen aus.lebenden Tieren tiber die laufende
Uberwachung der beimpften oder immuni-
sierten Tiere und tiber Untersuchungen durch
Obduktion im Falle ihrer Tétung und

4. bei Verwendung von genetisch modifizierten
Zellen tiber die Priifung der genetischen Sta-
bilitdt dieser Zellen.

(3) Zu den Priifungen an der Ernte miissen
Angaben tiber die bei den Ernten und Teilgemi-
schen durchzufithrenden Priifungen auf Verunrei-
nigungen durch Bakterien, Pilze, Mykoplasmen
und Viren gemacht werden. Weiters ist anzugeben,
ob die bei Lebendimpfstoffen erforderlichen Prii-
fungen (Stichproben) vor einer eventuellen Reini-
gung oder vor der Mischung zum Zwischenpro-
dukt oder zur fertigen Arzneispezialitit durchge-
fithrt-werden.

(4) Zu den Priffungen an den aufbereiteten,
inaktivierten Ansitzen miissen Angaben gemacht
werden tiber )

1. den Erfolg der angewandten Aufbereitungs-,
Reinigungs- und Konzentrationsverfahren
und

2. den Erfolg einer im Herstellungsverfahren
durchgefiihrten Inaktivierung, wobei
a) neben Angaben iiber andere erforderliche

Untersuchungen. am Ende der Inakivie-
rung auch Angaben tiber Prifungen mit
den festgelegten Sichtprobenvolumina zu
machen sind,

b) die Empfindlichkeit des verwendeten
Testsystems, auch zur Erkennung mogli-
cher Fremderreger, zu belegen ist und

c) anzugeben ist, ob eventuelle Zusitze zum
Priifsystem Substanzen enthalten, die die
Vermehrung der Mikroorganismen oder
die Wirkung des Toxins hemmen kénnen.
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§ 98. (1) Die Priifungen an der fertigen Arznei-

spezialitiit sind insbesondere:

. Sterilititspritfungen,

. Unschidlichkeitspriifungen,

. Reinheitspriifungen,

. Wirksamkeitspriifungen,

. Identititspritfungen und

. Pritfungen auf Gleichformigkeit der Herstel-
lung, wenn bei der Herstellung der biogenen
Arzneispezialitit in ihren Eigenschaften nicht
allgemein bekannte Ausgangsmaterialien oder
im Hinblick auf ihre Eignung nicht allgemein
bekannte Verfahren verwendet werden.

[ L I RN ]

(2) Sterilivitsprisfungen miissen insbesondere

umfassen:

1. Priffungen auf Bakterien und Pilze mit
Angabe der
a) Stichproben fiir Abfiilicharge und- fertige

Arzneispezialitit unter Angabe der Bedin-
gungen und Grdfle,

b) Methoden und

c) Bewertung und Bedingungen einer Wie-
derholung,

2. Prifungen auf Mykoplasmen durch Ziichtung
oder andere Methoden, wobei bei der Ziich-
tung
a) Stichproben unter Angabe der Bedingun-

gen und Grofle,

b) Kulturmedien und Auswahlkriterien,

€) Ansatz der Prtifungen,

d) Bebriitung,

€) Subkulturen,

f) Kontrolluntersuchungen, wobei. positive
Kontrollen mit mindestens zwei bekann-
ten Mykoplasmastimmen durchzufiithren
sind, und

g) Bewertung und Bedingungen einer Wie-
derholung

anzugeben sind und

3. Prifungen auf Viren durch Ziichtung oder
andere Methoden, wobei bei der Ztichtung
a) Stichproben unter Angabe der Bedingun-

gen und Grofle,

b) Kulturmedien und Nachweissysteme zur
Priifung auf Freisein von Antikdrpern
gegen auszuschlieBende Viren,

c) Ansatz der Priifungen,

d) Bebriitung,

e) Subkulturen,

f) Kontrolluntersuchungen, wobei Kontrol-
len mit unbeimpften Kulturen und gegebe-
nenfalls Empfindlichkeitspriifungen
durchzufiihren sind, und

g) Bewertung und Bedingungen einer Wie-
derholung

anzugeben sind.

(3) Unschidlichkeitspriifungen miissen insbeson-
dere umfassen:

1. spezielle-Unschidlichkeitspriifungen,

2. Priifungen auf anomale Toxizitdt und
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3. Pyrogentests, wobei die Bestimmungen des
§ 33 sinngemiR gelten.

() Reinheitspriiffungen mussen insbesondere

umfassen:

1. Prifungen auf Gesamteiweifl und Geésamt-
stickstoff, wobei die zulissigen Héchstwerte
und die Priifmethoden anzugeben sind,

2. Prisfungen auf Fremdprotein, wobei der
zulissige Hochstwert und die Prifmethode
anzugeben sind, und wenn in einem Stadium
der Herstellung eines Impfstoffes, der fiir die
Anwendung am Menschen bestimmt ist, tieri-
sches Serum verwendet wird, auch der
Hochstwert und die Priifmethode fiir das
nachweisbare Eiweifl im Serum pro Einzeldo-
sierung des Impfstoffes,

3. Priifung auf Restfeuchte, wobei bei lyophili-
sierten biogenen Arzneispezialititen, fiir die
die Restfeuchte relevant ist, Angaben zur Prii-
fung des Wassergehaltes zu machen sind, und

4. Prifung auf Konservierungsmittel und son-
stige Zusitze, wobei Konservierungsmittel
oder Substanzen, die zu Unvertriglichkeitsre-
aktionen fithren kénnen, in der fertigen bio-
genen ‘Arzneispezialitit quantitativ zu bestim-
men und die Methoden anzugeben sind.

(5) Wirksamkeitspriiffungen miissen die Wirk-
samkeit der biogenen Arzneispezialitit mittels
invivo- oder invitro-Versuchen belegen. Soweit
internationale Einheiten fiir die Wirksamkeit einer
biogenen Arzneispezialitit definiert sind, sind
Angaben zu deren Bestimmung zu machen. Ist die
direkte Priifung dieser Einheiten an der fertigen
Arzneispezialitit nicht maglich, sind #quivalente
Methoden anzugeben.

(6) Identititspriifungen miissen aus einer qualita-
tiven oder quantitativen Bestimmung der spezifisch
wirksamen Bestandteile bestehen, wobei diese
durch die Wirksamkeitspriifungen ersetzt werden
kénnen,

(7) Priifungen auf Gleichférmigkeit der Herstel-
lung sind Nachweise dariiber, daf bei mindestens
fiinf aufeinanderfolgenden, nach demselben Ver-
fahren hergestellten Chargen gleichwertige Ergeb-
nisse erzielt worden sind.

XII. ABSCHNITT
Anderungen
Anderungen der zugelassenen Arzneispezialitit

§ 99. (1) Fir Antrige auf Zulassung einer Ande-
rung an einer zugelassenen Arzneispezialitit, deren
Handelspackung, Gebrauchsinformation  oder
Fachinformation gelten die AbschnitteI bis XI
sinngemifl mit der Maflgabe, dafl nur jene Muster
und Unterlagen vorzulegen sind, die eine Beurtei-
lung dieser Anderung ermoglichen.
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.(2) Falls sich Antrige gemif Abs. 1 auf Anderun-
gen beziehen, fiir welche Formblitter nach den
Mustern der Anlagen 22 bis 30 vorgesehen sind, so
sind diese zu verwenden. Diese Formblitter sind im
Verlag der Osterreichischen Staatsdruckerei erhilt-

lich.

Anderung des Zulassungsantrages

§100. §99 Abs.2 gilt sinngemif, wenn der
Antragsteller wihrend des Zulassungsverfahrens
den Antrag auf Zulassung einer Arzneispezialitit
indert. Anderungen des Antrages diirfen sich nicht
auf das grundsitzliche Wesen der Arzneispezialitit
beziehen.

XIII. ABSCHNITT

Anderung des Antragstellers im
Zulassungsverfahren oder des
Inhabers der Zulassung (Ubertra-

gung)
Anderung des Inhabers der Zulassung

§ 101, (1) Wird ein Antrag auf Zulassung einer
Arzneispezialitit gestellt, die bereits fiir einen ande-
ren Zulassungsinhaber zugelassen ist, der gleichzei-
tig auf diese Zulassung verzichtet, gelten die Unter-
lagen gemifl den Abschnitten ITI bis XI als beige-
bracht, wenn dem Antrag folgende Unterlagen
angeschlossen sind:

1. Verzichtserklirung des bisherigen Zulas-

sungsinhabers auf die Zulassung,

2. Erkldrung des bisherigen-Zulassungsinhabers,
dafl alle Zulassungsunterlagen, Daten und
Angaben sowie deren Anderungen im Sinne
des §24 Abs.1 des Arzneimittelgesetzes,
Bescheide und behordlichen Mitteilungen, die
die Arzneispezialitit betreffen, dem Antrag-
steller iibergeben wurden,

3. Erklirung des Antragstellers, dafl die Unterla-
gen gemifl Z 2 vom bisherigen Zulassungsin-
haber iibernommen wurden,

4. Wortlaut der durch die Neuzulassung beding-
-ten Anderungen des Namens oder der Firma
und des Sitzes des inlindischen Herstellers
oder des Depositeurs in der Kennzeichnung,
der Gebrauchs- und Fachinformation und
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5. Erklirung des Antragstellers, daf8 die Arznei-
spezialitit. mit Ausnahme der Anderungen
gemifl Z 4 ohne Anderungen gegeniiber der
bisher zugelassenen Arzneispezialitit in Ver-
kehr gebracht werden wird.

(2) Fiir die Antragstellung gemif8. Abs. 1 ist das
Formblatt nach dem Muster der Anlage 31 zu ver-
wenden. Dieses Formblatt ist im Verlag der Oster-
reichischen Staatsdruckerei erhiltlich.

Anderung des Antragstellers

§ 102, § 101 gilt sinngemifl, wenn ein Antragstel-
ler den Antrag auf Zulassung einer Arzneispeziali-
tit zuriickzieht und gleichzeitig ein anderer
Antragsteller an dessen Stelle tritt.

XIV. ABSCHNITT
Ubergangsbestimmungen
Nichtklinische Daten

§103. (1) Einem Antrag auf Zulassung einer
Arzneispezialitit, der vor dem 1. April 1994 gestellt
wird, miissen Daten und Angaben iiber die nichtkli-
nischen Priifungen im Sinne des § 45 Abs. 4 Z 3, 4
und 5 oder entsprechende Angaben im Sinne des
§ 47 im Hinblick auf einen Bestandteil mit Einflufl
auf die Wirksamkeit nicht angeschlossen werden,
sofern dieser Bestandteil in einer Arzneispezialitit
enthalten ist,

1. die gemifl § 88 des Arzneimittelgesetzes als

- zugelassen gilt,

2. deren Zulassung vor dem 1. April 1980 ver-

lautbart wurde und

3. deren Zulassung sich auf eine im Hinblick auf

die Beurteilung ‘der Arzneimittelsicherheit
vergleichbare Anwendung bezieht.

(2) Die Daten und Angaben im Sinne des Abs. 1
sind bis zum 1. April 1994 jedoch dann nachzurei-
chen, wenn deren Kenntnis auf Grund neuer wis-
senschaftlicher Erkenntnisse im Hinblick auf die
besondere Art der Arzneispezialitit fir die Arznei-
mittelsicherheit von Bedeutung ist.

Steyrer
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Anlage 1
§4
An das Formblatt 1/ANTRAG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz (Bitte komplette Garnitur vorlegen —
Abteilung 11/8/8 nicht aufteilen?)
LandstraBer HauptstraBe 55—57
1030 Wien
Tel. 72 56 41/218~239
Raum fir
Stempeimarke
Antrag auf Zulassung einer Arzneispezialitat
gemaB § 13 des Arzneimittelgesetzes, BGBI. Nr.:185/1983
Zutreffendes bitte ankreuzen B3t
Arzneispezialitat
_] Human [_] Veterindr
Fotterungs- _Fotterungsarznei-

_1 Homdopathisch ﬂ Radioaktiv r-l Biogen [ 1 [ 2 ‘ 3 I 4 ! 5 l [_1 arzneimittel

[‘_l mittel-Vormischung

Bezeichnung der Arzneispezialitat

Antragstelier — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ont); Telefon

‘I Hersteller - Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, ‘Ort, Staat); Telefon

_] Der Berechtigungsnachweis des Antragstellers liegt bei.

Keine Anderung hinsichtlich des bereits erbrachten Berechtigbngsnachweises.
_] Berechtigungsnachweis erbracht bei: )

: _] Die Einverstandniserkldrung des ausldndischen Herstellers liegt bei.

—] Der Nachweis des Markenschutzes (Phantasiewort) liegt bei.

Zulassung/Antragstellung in anderen Staaten

_]Wirksame Bestandteile erstmals in Osterreich.

[ ] Der Nachweis 0ber die Einzahlung der Mindestgebahr liegt bei.

den betreffenden Bundesanstalten bestatigt.

- Die Ubernahme der vorgelegten Muster, Substanzproben und Packungselemente ist in den beiliegenden Aufstellungen von

@0 © 006060060 6

1985, beigefugt.

Die erforderlichen Zulassungsunterlagen sind dem Antrag gemaB der Arzneispezialitatenverordnung (ASpV), BGBI. Nr. 82/

Dieser Antrag betrifit eine Anderung des grundsatziichen Wesens (§ 25 Abs. 1 Z 2 des Arzneimittelgesetzes) der bereits zugelassenen Arzneispezialitat:
) ) ZN

_] mals in Osterreich).

Die Einholung eines Bewertungsberichtes (PER-Abkommen) wird beiliegend beantragt (nur wenn wirksame Bestandteile erst-

j Die Ausarbeitung eines Bewertungsberichtes for PER-Zulassungsbehdrden wird voraussichtlich erforderlich sein.

_] Der Bekanntgabe des Antrages an PER-Zulassungsbehdrden wird zugestimmt.

Ort und Datum Einlaut

1 des Bundesmi iums

Firmenstampigtie und Unterschrift des Antragstellers

St. Dr. Lager-Nr. 1801. ~ Osterreichischa Staatsdruckerei, Verlag. 2876 5 gst/o
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Anlaget A
(§4)

An das Formblatt 1 AJANTRAG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz {Bitte komplette Garnitur vorlegen —
Abteilung II/B/8 nicht auffeilen})
LandstraBer HauptstraBe 55—57
1030 Wien
Tel. 72 56 41/218--239
Raum far
Stempeimarke
Antrag auf Zulassung
einer apothekeneigenen Arzneispezialitat
gemiB § 13 des Arzneimittelgesetzes, BGBL. Nr. 185/1983
Zutreffendes bitte ankreuzen K|
Arzneispezialitat
_—l Human ) r-[ Veterinar
) ’ . Fatterungs- Fotterungsarznel-
_] Hombopathisch [_1_Biogen i 1 l 2 [ 3 i 4 ] 5 l [—] arzneimittel [_] mittel-Vormischung

Bezeichnung der Arzneispezialitat

Antragsteller — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ont); Telefon

_I'Der Berechtigungsnachweis des Antragstellers liegt bei.

Berechtigungsnachweis erbracht bei:

Keine Anderung hinsichtlich des bereits erbrachten Berechtigungsnachweises.

_] Der Nachweis Uber die Einzahlung der Mindestgebihr liegt bei.

den betreffenden Bundesanstalten bestéatigt.

Die Ubernahme der vorgelegten Muster, Substanzproben und Packungselemente ist in den beiliegenden Aufstellungen von

Die erforderlichen Zulassungsunteriagen sind dem Antrag gemaB der
1985, beigeflgt.

Arzneispezialitdtenverordnung (ASpV), BGBI. Nr. 82/

Dieser Antrag betrifft eine Anderung des grundsatzlichen Wesens (§ 25 Abs. 1 Z 2 des Arzneimittelgesetzes) der bereits zugelassenen’ Arzneispezialitat:
Z. Nr.

Ort und Datum

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstetlers

St. Dr. Lager-Nr. 1601 A. ~ Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2877 5 gsvo

Einlaufstempel des Bundesministeriums
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Anlage 2
§49

Bezeichnung der Arzneispezialitat

Formblatt 2/ALDA
(Voriage 4fach — bitte aufteilen)

Raum far
Stempelmarke

Allgemeine Daten

Zutreffendes bitte ankreuzen X!

Zusammensetzung (§§ 25, 73 und 83 ASpV)
Formblatt 3/ZUS liegt in entsprechender Anzahl gemaB § 3 ASpV bei.

Futtermittelanteil (§ 26 ASpV) — nur bei Fitterungsarzneimitteln oder Futterungsarzneimittel-Vormischungen —
Der Nachweis der Genehmigung oder der Anzeige geméas Futtermittelgesetz liegt bei.

Kennzeichnung (§ 27 ASpV)
I Formblatt 4/KE liegt je abweichender Fassung in entsprechender Anzaht gem#iB § 3 ASpV bei.

Gebrauq:hsinformat_ion (§ 28 ASpV)
r—l Entwurtf tiegt in entsprechender Anzahl geméB § 3 ASpV bei.

Fachinformation (§ 29 ASpV)
Entwurf liegt in entsprechender Anzahl gemag § 3 ASpV bei.

Folgende PackungsgroBen (§ 30 ASpV) werden beantragt:

Wartezeit (§ 34 ASpV) — nur bei Arzneispezialitdten zur Anwendung an Tieren —
| ] Formblatt 5/VTW liegt bei.

] Formblatt 6/RUCK liegt bei.

Antimikrobielle Wirksamkeit (§ 31 ASpV)
Angaben liegen bei.

Sterilitat (§ 32 ASpV)
Angaben liegen bei.

Pyrogenfreiheit (§ 33 ASpV)
| Angaben liegen bei.

Zusammenfassungen (§§ 35 bis 38, 78, 84 und 94 ASpV) — pharmazeutisch, nichtklinisch, klinisch —
liegen beil.

Zusétzlichel_andere Unterlagen
2u den aligemeinen Daten fiegen bei. Und zwar:

St. Dr. Lager-Nr. 1602. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2878 5 gst/o
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Bezeichnung der Arzneispeziaitat

Zusammensetzung
(§§ 25, 73 und 83 ASpV)

Anlage 3
4
Formblatt 3/ZUS

(Vorlage 4fach —
FOr Zulassungsantrag bitte aufteilen)

Raum fir
Stempelmarke

Raum for amtliche | @ Einheit
Vermerke

® Arzneibuch/ @ Menge, Starke, Aktivitat @ Over-
v @ Bezeichnung der Bestandteile g:r‘::'/"s‘:‘:::“" ® IsT SOLL deserung { Funktion

Falls erforderilch, bitte auf einem weiteren Formblatt 3/ZUS fortsetzen und die. Blitter fortlaufend numerieren.

St. Dr. Lager-Nr. 1603, — Osterreichische Staatsdruckerel, Verlag. 2879 5 gst/o”




G0 @ OO ©® ©® © ©

® ® 6@ ©® GO

36. Stiick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82

731

Anlage 4
§4

B der Arzneispezialitat Formblatt 4/KE
(Vorlage 7fach —
Far Zulassungsantrag bitte aufteilen)
Raum for
Stempelmarke
Kennzeichnung
(§ 27 ASpV)

Zutreffendes bitte ankreuzen X!

Fur jede abweichende Fassung bitte jeweils ein gesondertes Formblatt 4/KE verwenden!

AuBen-
verpackung

Innen-
ﬂ verpackung

PackungsgrdBen

Text der Kennzeichnung

Bezeichnung

Hersteller

Hersteller:

Depositeur

Vertrieb:

Zulassungshummer

Z. Nr.:

Inhaltsmenge(n)

Arzneiform

Art der Anwendung

Chargenbezeichnung

Verfalidatum

Rezeptpfiicht/
Kleinverkauf

Reaktionsfahigkeit,
Verkehrstiichtigkeit

Kinderwamnhinweis

Zusammensetzung

Lagerungshinweis

Anwendungshinweis .

Gebrauchsinformation

Sera

Impfstoffe

Homdopathische
Arzneispezialitdt

Arzneispezialitit
fidr Tiere, Wartezeit

Chargenfreigabe

Radioaktive
Arzneispezialitét

Hinweis fiir
Biindelpackung

Weitere Angaben der
Kennzeichnung

Falls erforderiich, Angaben zu den Punkten 15 bis 25 auf einem Bellageblatt fortsetzen und die Blitter fortlaufend numerieren.

St. Dr. Lager-Nr. 1604. — Osterreichische Staatsdruckerei, Veriag. 2880 5 gst/o
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Anlage 5
54

Formblatt 5/VTW
(Vorlage 4fach —
FOr Zulassungsantrag bitte aufteilen)

der Arzneispezialitat

Raum f0r
Stempe!marke

Wartezeit

(§ 34 ASpV)

Zutreffendes bitte ankreuzen X!

Bei folgenden Tierarten wird die Arzneispezialitdt angewendet:

Da die Arzneispezialitat ausschlieBlich an Tieren angewendet wird, aus denen keine Arzneimittef oder Lebensmittel gewonnen
werden, ist keine Wartezeit erforderlich.

IDie Arzneispezialitat wird an Tieren angewendet, aus denen Arzneimittel oder Lebensmittel gewonnen werden.

Auf Grund der beiliegenden RlOckstandsuntersuchungen wird beantragt, daB bei folgenden Tierarten keine Wartezeit fest-
gesetzt wird:

3Auf Grund der beiliegenden Rockstandsuntersuchungen werden folgende Wartezeiten beantragt:

Wartezeit in Tagen bei Art der Anwendung

: int ar
parenteral oral lokal ntramamm intra- Anmerkungen
lakt, trocken uterin
eBbares Gewebe von /

Pferd
Rind

Schaf
Ziege

Schwein /
/

Geflagel

Milch

ANEASAS AN

Ei /

Sonstige Tierarten/Produkte

_] Unterlagen Ober die Wartezeit sowie Ergebnisse von Rickstandsuntersuchungen (Formblatt 6/RUCK) liegen bei.

H Die Beschreibung des ROckstandsnachweisverfahrens liegt bei.

St. Dr. Lager-Nr. 1805. — Osterreichische Staatsdruckersi, Verlag. 2881 5 gst/o
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g der Arznei litat

Riickstandsuntersuchungen

{§ 34 ASpV)

733

Anlage 6
§4

Formblatt 6/RUCK
(Vorlage 4fach —
Far Zulassungsantrag bitte aufteilen)

Raum for
Stempelmarke

Fundstelle in der Dokumentation

Band

Seite bis

Geprifter Stoff

Konzentrationen im Tragerstoff

Tragerstoff (volistandige Zusammensetzung)

Anwendungsart

Tierarten

Geschlecht

Gewicht

Milchleistung

Vorgesehene Tagesdosis pro Tierart

Dosis pro Zeiteinheit und Tierart, Zahl der verabreichten Dosen (mg/kg KG pro Tier und Zeiteinheit)

Anzahl der Tiere pro Tierart im Versuch

Zeitpunkt der Probennahme nach letzter Anwendung und Nachweismethoden mit Angabe der Empfindlichkeit

Menge der Rackstande
in ' Muskulatur

Blut

Leber

Niere

Fett

Milch

Eler

Sonstigem, und zwar:

in ppm oder
ppb

Zeit (Tag/Stunde) nach
letzter Anwendung

Zeitpunkt der Riickstandsunter-
suchung (Monat/Jahr)

St. Dr. Lager-Nr. 1606, — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2882 5 gst/o
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Anlage 7
54

Formblatt 7/PHAR
(Vorlage 3fach — bitte aufteilen)

Bezeichnung der Arzneispezialitat

Raum fOr
Stempelmarke

Pharmazeutische Daten

Fundstelle in der Dokumentation

Zutreffendes bitte ankreuzen &! Band ] Seite l bis

Herstellungsverfahren (§§ 39, 85 und 95 ASpV) ,
_—] Angaben liegen bei. | |

Analysen-, Standardisierungsvorschrift und Kontroflen (§§ 40, 86 und 96 bis 98 ASpV) | ]
_lAngaben liegen bei. I l

Qualitit der Bestandteile (§§ 41 und 87 ASpV) _
] Angaben liegen bei. | |

Arzneiform (§§ 42 und 79 ASpV)
—I Untersuchungsberichte und Begrindung der ZweckmiBigkeit liegen bei. [ I

Qualitét der Abpackung (§§ 43 und 88 ASpV)
—| Formblatt 8/ABPA liegt far jedes unterschiedliche Behdltnis/Packungselement bei. I . I

Haltbarkeit — Laufzeit (§§ 44 und 89 ASpV)
:I Untersuchungsberichte liegen bei. I I

Auf Grund der beiliegenden Unterlagen zur Haltbarkeit wird beantragt:
Laufzeit (in Monaten) unter der Lagerungsbedingung

nach dem Gebrauchsfertigmachen oder nach erstmaliger Entnahme:
Laufzeit unter der Lagerungsbedingung.

Zusétzliche/andera Unterlagen
:] zu den pharmazeutischen Daten liegen bei. Und zwar:

St. Dr. Lager-Nr. 1807. — Osterreichische Staatsdruckerei, Veriag. 2883 5 gst/o
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Anlage 8
§4)

Formblatt 8/ABPA
(Vorlage 3fach —
FOr Zulassungsantrag bitte aufteilen)

Bezei der i lalitat

Raum for
Stempelmarke

Qualitit der Abpackung

(§§ 43 und 88 ASpV)

Zutreffendes bitte ankreuzen &I Fiir jedes unterschiedliche Behaltnis/Packungselement bitte jeweils ein gesondertes Formb|§tt 8/ABPA verwenden!

PackungsgroBen
Lichtschutz Lichtschutz Durch die Abpackung ist der
jnicht erforderlich l—l erforderlich [_lerforderliche Lichtschutz gewdihrieistet

Beschreibung des Packungselementes

Material, aus dem das Packungselement hergestelit ist

_l Das Behiltnis/Packungselement entspricht den Bestimmungen des Arzneibuches Iim Sinne des § 1des Arzneibuchgesetzes.
Kunststofftype (makromolekulare Komponente)

Handelsbezeichnung/Schutzmarke/allféllige Sortenbezeichnung

Handelsbezeichnung/chemische Bezeichnung/Gehalt der einzelnen niedermolekularen Bestandteile

Reste der nieder-
molekularen
Ausgangsprodukte:

Katalysatoren:

Emulgatoren:

Schutzkolloide:

Stabilisatoren und
Antioxydantien:

Gleitmittel:

Farbstoffe/Pigmente/
Filistoffe:

Weichmacher:

Sonstige:

Der Nachweis der Unbedenklichkeit des Kunststoffmaterials bzw. daB dessen Verwendung nach arzneimittel- oder lebens-
mittelrechtlichen Bestimmungen im Inland ausdracklich erlaubt ist, liegt bei.

Der Nachweis, daB der Kunststoff die Bestimmungen des Arzneibuches im Sinne des § 1 des Arzneibuchgesetzes erfilit, liegt
bei (nur bei Packungselementen, die Behaltnis fOr Infusions- und Injektionsidsungen sind).

Zusatzliche/andere Unterlagen liegen bei.

St. Dr. Lager-Nr. 1608. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2884 5 gst/o
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Bezeichnung der Arzneispezia_lim

Nichtklinische Daten/

Unbedenklichkeit der Bestandteile

36. Stick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82

Anlage 9
§4

) Formblatt 9/NIKL
(Vorlage 2fach — bitte aufteilen)

Raum for
Stempelmarka

Formblatter Fundstefla In der/Dokumenta(ion
kologi Priifut 45 Abs.
Pharmakologische ngen (§ bs. 3 ASpV) A  Anzaht Band Solto " bis
Pharmakodynamik Formblatt 10/DYNA
] Unterlagen
Pharmakokinetik Formblatt 11/KINE |
Unterlagen
Toxikologische Priifungen (§ 45 Abs. 4 ASpV)
- - v X
Toxizitét bel einmaliger Verabreichung ] Formblat 12/ETO L
Unterlagen
Toxizitiit bei wiederholtef Verabreichung Formblatt 13/WTOX _ |
Unterlagen
Reproduktionstoxizitit: Embryotoxizitit/ Formblatt 14/EREP ]
Teratogenitiit . Unterlagen
Reproduktionstoxizitiit: Mehrgenerationentest/ Formblatt 15/WREP l
Wurt Unterlagen
Reproduktionstoxizitit: Mehrgenerationentest/ Formblatt 16/SREP l
Schniﬁentbindung . Unteﬂagen
Genotoxizitét in vitro < |Formblatt 17/GVIT l
Unterlagen
Genotoxizitiit in vivo Formblatt 18/GVIV I
Unterlagen
Tumorigene Wirkung Formblatt 19/TUMO |
Unteriagen
Lokale Vertréglichkeit und Phototoxizitit Formblatt 20A.0K - |
Unteriagen
Zutreffendes bitte ankreuzen 3!
Unbedenklichkeit der Bestandteile (§ 61 ASpV)
—l Unterlagen liegen bei. ] ]
Fiir homdopathische Arzneispezialitiiten (§ 75 ASpV)
_] Unterlagen, die f0r die toxikologische Beurteilung von Bedeutung sind, liegen bei. ] l
Flr radioaktive Arzneispezialititen
'—] Unterlagen gem&B § 90 ASpV liegen bei. l ]
2usiitzliche/andere Unterlagen
j zu den nichtklinischen Daten liegen bei. Und zwar:

St. Dr. Lager-Nr. 1609. ~ Osterreichische Staatsdruckerel, Verlag. 2885 § gst/o
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Anlage 10
§49

Bezeichnung der Arzneispezialitat Formblatt 10/DYNA
(Vorlage 2fach — bitte aufteilen)

Raum fQr
Stempetmarke

Pharmakodynamik
-(§ 45 Abs. 3.Z.1ASpV)

Kurze Beschreibung der Versuche mit Angabe-iber geprﬁﬂen*Stoff oder geprifte 'g'dnﬂ,s,ﬂ:&ﬂf,'

Zubereitung aus Stoffen, Methodik und Ergebnisse (Band, Seite)

Falls erforderiich, bitte auf einem Beilageblatt forisetzen und die Blitter fortlaufend numerieren.

St. Dr. Lager-Nr. 1610. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2886 5 gst/o
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Bezeichnung der Arzneispezialitat

Pharmakokinetik
(§ 45 Abs. 3 Z 2 ASpV)

Bitte fir jeden Versuch ein Formblatt einreichen!

Anlage 11
§4

Formbiatt 11/KINE"
(Voriage 2fach — bitte aufteilen)

Raum Hr
Stempelmarke

Fundstelie in der Dokumentation

Band Seite’ bis

-Geprifter Stoff -

Konzentrationen im Tragerstoff

Tréagerstoft (vollstandige Zusammensetzung)

Spezies, Stamm (auch Mensch)

Geschlecht

Anwendungsart (bei i.v. Anwendung auch Geschwindigkeit)

Dosierung (mg/kg KG) bezogen auf gepriifte Substanz

Haufigkeit der Anwendung (Dosierungsschema)

Anzahl der Individuen pro Dosisgruppe

Untersuchtes biologisches Matetial

MeBzeitpunkte und -zeitrAume

Bestimmungsrnethode und zusatzliche Angaben zur Versuchsdurchfohrung

MeB- und Analysenergebnisse

Wesentliche Befunde (pharmakokinetische Kenngré8en/Metaboliten)

Falls erforderlich, Angaben zu einzelnen Punkten (entsprechend gekennzeichnet) auf einem Beilageblatt.

St. Dr. Lager-Nr. 1611. — Osterreichische Staatsdruckerel, Verlag. 2887 5 gst/o
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g der Arzneispezialitat

(§ 45 Abs. 4 Z 1 ASpV)

Bitte fur jeden Versuch ein Formblatt einreichen!

Toxizitat bei einmaliger Verabreichung

Anlage 12
§9

Formblatt 12/ETOX
(Vorlage 2fach — bitte aufteilen)

Raum far
Stempelmarke

Fundsteile in der Dokumentation

Band Seite bis

Geprufter Stoff
Konzentrationen imrTragerstoff
Tragerstoff (vollstdndige Zusammensetzung)
VSpezies, Tierstamm
Anwendungsart (bei i.v. Anwendung auch Geschwindigkeit)
Approximative letale Dosis oder LD 50
Datum der Versuchsduréhfohrung Nachbeobachtungszeit

1 Kontrolle 3 -4 5 6
Versuchsgruppe d Q d Q d Q Q d Q d Q

Dosierung (mg/kg KG) bezogen auf
gepriften Stoff

Verabreichte Menge des Tragerstoffes
{mg/kg KG)

Tiere pro Dosis

Gestorbene Tiere innerhalb
6 Stunden

7—-24 Stunden

2.~7.Tag

.8. Tag bis Ende

Bemerkungen zur Versuchsdurchfihrung

Symptomatik

Morphologische Befunde

Falls erforderlich, Angaben zu einzelnen Punkten (entsprechend gekennzeichnef) auf einem Beilageblatt.

St. Dr. Lager-Nr. 1612, — Osterreichische Staatsdruckerel, Verlag. 2888 5 gst/o
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(Vorderseite)

wng der Arzneispezialitat

Toxizitdt bei wiederholter Verabreichung

(§ 45 Abs. 4 Z 2 ASpV)

Bitte for jeden Versuch ein Formblatt einreichen!

Anlage 13
§9

Formblatt 13/WTOX
(Vorlage 2fach — bitte aufteilen)

Raum for
Stempeimarke

Fundstelle in der Dokument.atlon
Band Seite bis

Geprofter Stoff

Konzentrationen im Tragerstoff

Tragerstoff (volistandige Zusammensetzung)

Spezies, Tierstamm

Alter bei Versuchsbeginn

Anwendungsart (bei i.v. Anwendung auch Geschwindigkeit)

'Behandlungsdauer

Behandlungstage pro Woche

Zeitpunkte von Zwischenobduktionen

Zeitpunkte der Obduktion nach letzter Substanzgabe bei Versuchsende

1 Kontrolle
Versuchsgruppe d Q

2

Dosierung (mg/kg KG/Tag) bezogen
auf gepraften Stoff

Verabreichte Menge des Tragerstoffes
{mg/kg KG)

Zahl der Versuchstiere

Zahl der wahrend des Versuches
gestorbenen Tiere

Angaben zu Satellitengruppen

Durchgefiihrte Untersuchungen (zutreffende Zahlen einsetzen bzw. Kastchen ankreuzen):

1. Allgemeine Beobachtungen und Messungen:

1 = Winische Symptome, Verhalten, 2 = Gehtrfunktion, 3 = Sehfunktion, 4 = ophthalmologische Untersuchungen, 5 = Futterverbrauch, 6 = Wasserverbrauch,

7 = Korpergewicht, 8 = Mortalitat, 9 = Priifung auf palpable Tumoren

durchgefihrte Untersuchungen vor Versuchsbeginn:
taglich durchgefiihrte Untersuchungen:

wiochentlich durchgefiihrte Untersuchungen:

inder {den) ..........ciiiiiiinnnnes Versuchswoche(n):
zu Versuchsende (.................. Woche):

gegebenentalls am Ende der beha'hdlung;fréien Nachbeobachtungsperiode:

St. Dr. Lager-Nr. 1613, —~ Osterreichische Staatsdruckerel; Verlag. 2889 § gst/o
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36. Stiick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82 741
(Ruckseite)

Himatologische Untersuchungen:

1 = Himatokrit, 2 = Himoglobin, 3 = Zah! der roten Blutkdrperchen, 4 = Zahl der weiBen Blutkrperchen, 5 = Zahi der Thrombozyten, 6 = Zahi der
Retikulozyten, 7 = mittleres korpuskuldres Zelivolumen, 8 = mittleres korpuskuldres Hamoglobin (Hb), 9 = mittlere korpuskuldre Hb-Konzentration,
10 = Gerinnungstest(s): Methoden ...... e eeetieeseeseessesssssmeeemeeesessnseresinaemnsesnnennsennnn . 1 = Differentialblutbild

vor Versuchsbeginn:

‘in der (den) . Versuchswoche(n):

zu Versuchsende (.................. Woche):
gegebenenfalls am Ende der behandlungsfreien Nachbeobachtungsperiode:

Serum — chemische Untersuchungen:

1 = Harnstoff, 2 = Glukose, 3 = Gesamtproteine, 4 = Albumine, 5 = Elektrophorese (EiweiB), 6 = Alkalische Phosphatase, 7 = GPT, 8 = GOT, 9 = LDH,
10 -=Bilirubin, 11 = Kreatinin, 12 = Cholesterin, 13 = Triglyzeride, 14 = Cholinesterase, 15 = Natrium, 16 = Kalium, 17 = Calcium, 18 = Chlorid,
19 = Phosphor. Bitte weitere ggp_ri'me Parameter angeben und numerieren.

Vor Versuchsbeginn:
in der (den) .............. ... Versuchswoche(n):
2u Versuchsende (...........o...... Woche):

. gegebenentalls am Ende der. behandlungsfreien Nachbeobachtungsperiode:

Hamanalyse: .
1 = Tagesvolumen, 2 = pH, 3 = spezifisches Gewicht, 4 = Protein, § = reduzierende Substanzen, 6 = Glucose, 7 = Ketone, 8 = Gallenpigmente,

- 9 = Urobilinogen, 10 = Himoglobin, 11 = Sediment. .Bitte weitere gepriifte Parameter angeben und numerieren.

Vor Versuchsbeginn:
in der (den) ...coeeveeeennnnn. Versuchswoche(n):
. v Versuchsende (.......cccee.eeens Woche):

gegebenenfalls am Ende der behandlur{gsfreien Nachbeobachtungsperiode:

Obduktionen:

Bestimmung der [:] absoluten und D relativen Gewichte folgender. Organe.(zutreffends. Nummern angeben):

1 = Gehim, 2 = Herz, 3 = Leber, 4 = Nieren, 5 = Milz, 6 = Schilddriise, 7 = Hypophyse, 8 = Nebenniere, 9 = Testes, 10 = Prostata, 11 = Samenblase,
12 = Qvar, 13 =-Uterus

Makroskopische Befunde (Organlasionen und Tumoren nach Lokalisation und Haufigkeit)
bei Zwischenobduktion am _................. Versuchstag:

bel Versuchsende am ................. Versuchstag:

am Ende der behandlungsfreien Nachbeobachtungsperiode:

Histologische Untersuchungen, folgende Befundungen wurden durchgeflhrt (ankreuzen):

: . Gehin [Medulla oblongata, Cerebeflum, GroBhimrinde‘i(mehrere Schnitte)], - | Rlickenmark (zumindest Schnitte in 2 Hohen),

] Augen, [ peripherer Nerv (ischiadicus), , (] Her, (] Aorta, [ trachea,

| ] Lunge (mehrere Schnitte von verschiedensn Lappen mit Stammbronchien), || Leber (mehrere Schnitte von mindestens 2 Lappen),
; Gallenblase, E Milz, B Oesophagus, Magen (Drissenregion und drisentreie Region),

|| Duodenum, Jejunum, lleum, Caecum, [ mittieres Colon, % Pankreas, D Nieren,
| Speicheldrisen, [:] Harnbiase, Ureter, L Haut, Skelettmuskel, Thymus,
] Lymphknoten (cervicale und mesenteriale), Hypophyse, [ | Schilddriise mit Nebenschilddrilse, Testes,
|| Samenblase, D Prostata, Ovarien, Uterus (mit Cervix), ) Nebennieren, Mammae,
; bei Ratten Hardersche Drise, Knochen, Sternum mit Knochenmark, % Rippenknorpelfuge,

|| Zwerchfell, [:] makroskopische Lasionen und TUmOren: .......ceeeeeerenecrenceenanes

Weitere durchgefilhrte Untersuchungen:

Gegeniiber der Kontroligruppe abweichende substanzbedingte Veriinderungen, geordnet nach Dosierungsgruppen, mit
Angabe von Geschlecht.und Behandlungsdauer und geordnet nach den Ziffem 1 bis 7 auf Beilageblatt.
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Bezeichnung der Arzneispezialitat

Anlage 14
§4

Formblatt 14/EREP
(Vorlage 2fach — bitte aufteilen)

Raum for
Stempelmarke

Reproduktionstoxizitat: Embryotoxizitat/Teratogenitit

(§ 45 Abs. 4 Z 3 ASpV)

Bitte fur jede Versuchsreihe ein Formblatt einreichen!

Fundstelle in der Dokumentation:
Band Seite - bis

Geprafter Stoff

Konzentrationen im Tragerstoft

Tragerstoff (vollstdndige Zusammensetzung)

Spezies, Tierstamm

Mittleres Alter bei Versuchsbeginn Mittleres Gewicht bei Versuchsbeginn Wievielte Trachtigkeit?
Anwendungsart

Behandliung Sectio

vom bis Tréchtigkeltstag am Tréchtigkelitstag

Zahl der Versuchstiere Davon mit positivem Spermiennachweis

Zahl der tréchtigen Tiere

Methoden zur Untersuchung der Foeten

Versuchsgruppe ) Kontrolle

1 2

Dosierung (mg/kg KG/Tag) bezogen auf gepriften
Stoff

Verabreichte Menge des Tragerstoffes {mg/kg KG)

Zah! der ausgewerteten Muttertiere
insgesamt

mit abweichender Symptomatik

mit pathologisch-klinischem Befund

Befunde an Muttertieren

Zahl der Foeten d Q J

insgesamt

lebende

tote

Zahl der
Corpora lutea

Implantationen

Resorptionen

Mittleres Gewicht der Foeten

Anomalien der Foeten

Falls erforderlich, Angaben zu einzelnen Punkten (entsprechend gekennzeichnet) auf einem Beilageblatt.

St Dr. Lager-Nr. 1614, — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2890 5 gst/o
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36. Stiick - Ausgegeben am' 28. Feber 1985 — Nr. 82 743

Bezeichnung der Arznsispezialitat

Anlage 15
§49

Formblatt 15/WREP
(Vorlage 2fach — bitte aufteiien)

Raum far
Stempelmarke

Reproduktionstoxizitiit: Mehrgenerationentest/Wurf

(§ 45 Abs. 4 Z 3 ASpV)

Bitte far jede Generation ein Formblatt einreichent

Generation der eingesetzten Tiere F

Fundsteiie in der Dokumentation
Band Seite bis

GeprOfter Stoff

Konzentrationen im Tragerstoff

Tragerstoff (volistandige Zusammensetzung)

Spezies, Tierstamm, Alter, wievielte Trachtigkeit?

Anwendungsart-

Behandlungsschema

Gesamtzaht der Mannchen behandeit
unbehandek

| Gesamtzahl der Weibchen

Behandlungsdauer der Mannchen- vor der Paarung

Tage

Behandiung der Weibchen (von — bis)

Tag der Graviditat mit Spermienbefund

Methoden zur Untersuchung der Foeten

Versuchsgruppe

1 2
Kontrolle

Dosierung (mg/kg KG/Tag) bezogen
auf geprften Stoff

Zahl der Weibchen mit Spermien-
befund

Trachtige Weibchen

Ausgewertete Welbchen

Tréichtigkeitsdauer

Wesentliche Befunde (Elterntiere), Gewicht u. a.

Daten zu den Wirfen

Mittlere Zahl der Jungtiére pro Wurf

Lebende Jungtiere

Abgesetzte Jungtiere

Gewicht der Neugeborenen
(Mittelwert)

Gewicht der Jungtiere beim Absetzen

Wesentliche Befunde (Jungtiers); Angaben zum Geburtsverlauf, zu postnatalen Schéden und zur Aufzucht

Falls erforderlich, Angaben zu einzeinen Punkten (entsprechend gekennzeichnet) auf einem Beilageblatt,

St. Dr. Lager-Nr. 1618, — Osterreichische Staatsdruckerel, Verlag. 2891 6 gsto
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744 36. Stiick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82
Anlage 16
59

Formblatt 16/SREP
(Vorlage 2fach — bitte aufteilen)

Bezeichnung der Arznelspezialitat

Reproduktionstoxizitit: Siomamaao

Mehrgenerationentest/Schnittentbindung
(§ 45 Abs. 4 Z 3 ASpV)
Bitte f(r jede Generation ein Formblatt einreichen!

. ) Fundstelle in der Dokumentation
Generation der eingesetzten Tiere F ______ Band Selte bis

"1Geprifter Stoff

Konzentrationen Im Tragerstoff

Trégerstoff (vollstandige Zusammensetzung)

Spezies, Tierstamm, Altef, wievielte Trachtigkeit?

Anwendungsart

Behandlungsschema

Gesamtzahl der Minnchen ‘behandelt ~= Gesamtzahl der Weibchen Behandlungsdauer der Mannchen vor der Paarung
unbehandeit Tage

Behandlung deér Weibchen (von — bis) | Tag der Graviditat mit Spermienbefund Schhittentbindung und Obduktion der Weibchen (Tag)

Methoden zur Untersuchung der Foeten

1 2 3 4 5
Versuchsgruppe Kontrolie

Dosierung (mg/kg KG/Tag) bezogen
auf geproften Stoft

Zall der Weibchen mit Spermien-
befund

Trachtige Weibchen

Ausgewertete Weibchen

Wesentliche Befunde (Elterntiere), Gewicht u. a.

Daten zu .den Schniﬂentblndungen

Mittiere Zahl der Foeten pro Weibchen

Corpora lutea

Implantationen

Lebende Foeten

mittleres Gewicht

Tote Foeten

mittleres Gewicht

Resorptionen

Angaben zu Anomalien

Waesentliche Befunde (Jungtiere)

Falls erforderlich, Angaben zu einzelnen Punkten (entsprechend gekennzeichnet) auf einem Beilageblatt.

St. Dr. Lager-Nr. 1616, — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2892 5 gst/o
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36. Stiick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82 745

Anlage 17
4

der i alitiit

Formblatt 17/GVIT
(Vorlage 2fach — bitte aufteilen)

Raum for
Stempelmarke
Genotoxizitét in vitro
(§ 45 Abs. 4 Z 4 ASpV)
Bitie for jede Versuchsanordnung ein Foimblatt einreichen! Fundstelle in der Dokumentation' -
_{Band Seite bis

Geprafter Stoff

Konzentrationen im Tragerstoff

Tragerstoff-(volistdndige Zusammensetzung)

Prokaryontische/eukaryontische Testorganismen-mit-Angabe: relevanter-genetischer-Eigenschaften

[Geprofter Stoft { wg/mi bzw, wg/Platte)

PositivefKontrousubstanz,(.wglml bzw. p.g/Platte)

Negative-Kontrolisubstanz (s g/mi bzw. u.g/Platte)

Metabolisierendes System

Metabolisierungsbedingungen

‘ bauer und ‘Bedingungen der Einwirkung: des gepriften Stoffes bzw. seiner-Metaboliten-auf den Testorganismus

Anzahl der Parallelproben

Prinzip des Testverfahrens

Kurzdarstellung und Interpretation der Versuchsergebnisse -

Weitere wesentliche Befunde

Falls erforderlich; Angaben 2u einzeinen Punkten {entsprechend gekennzeichnet) auf einem Beilageblatt.

St. Dr. Lager-Nr, 1617. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2693 5 gst/o
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746 36. Stiick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82

ichnung der Arzneispezialitat

Genotoxizitat in vivo
(§ 45 Abs. 4 Z 4 ASpV)

Bitte fur jede Versuchsanordnung <in Formblatt einreichen!

Anlage 18
594

Formblatt 18/GVIV
(Vorlage 2fach — bitte aufteilen)

Raum fur
Stempelmarke

Fundstelle in der Dokumentation
Band Seite bis -

Geprufter Stoff

Konzentrationen im Tragerstoff

Tragerstoff (volistandige Zusammensetzung)

Testsystem (mit Angabe der Tierspezies, des Tierstammes usw.)

Geprlfter Stoff (mg/kg KG)

Positive Kontrollsubstanz (mg/kg KG)

Negative Kontrollsubstanz (mg/kg KG)

Anwendungsart

Verabreichurigsschema

Aufarbeitungszeitpunkte

Anzahl der Tiere pro Versuchsgruppe (J/9)

Prinzip des Testverfahrens

Kurzdarsteliung und Interpretation der Versuchsergebnisse

Weitere wesentliéhe Befunde

Falls erforderlich, Angaben zu einzelnen Punkten (entsprechend gekennzeichnet) auf einem Beilageblatt.
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36. Stiick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82 747

ung der Arznei ialitat

Tumorigene Wirkung
(§ 45 Abs. 4 Z'5 ASpV)

Bitte fOr jeden Versuch ein Formblatt einreichen!

(Vorderseite)

Anlage 19
59

Formblatt 19/TUMO
(Vorlage 2fach - bitte aufteilen)

Raum for
Stempelmarke

Fundstelle in der Dokumentation
Band Seite bis

Geprafter Stoff

Konzentrationen im Tragerstoff

Tragerstoff (volistindige Zusammensetzung)

Spezies, Tierstamm

Alter bei Versuchsbeginn (in Wochen)

Mittleres Kdrpergewicht bei Versuchsbeginn

Anwendungsart

Behandlungsdauer (in Wochen)

Gesamtdauer des Versuches (in Wochen)

Behandiungstage pro Woche

Zeitpunkte von Zwischenobduktionen

Versuchsgruppe Jd

1 Kontrolle

Q

Dosierung (mg/kg KG) bezogen
auf gepriften Stoff

Gesamttierzahl
bei Versuchsbeginn

obduzierte Tiere

Zwischenzeitlich seziert
Zaht der Tiere

davon Spontantodesfalle

Zahl der terminal getdteten Tiere

in der Versuchswoche

Zahl der Tiere mit Tumoren

Tumoren insgesamt

Wesentliche Befunde und Interpretation

St. Dr. Lager-Nr. 1619. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2895 5 gst/o
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(Riickseite)
@ Bitte reihen nach 1. terminal getotet

2. zwischenzeitlich getotet
3. spontan gestorben

Anzahl der Tumoren je Versuch

Angabe von Art und 1 2 3 . 4
Lokalisation der Tumoren Kontrolle
d Q d Q d Q d Q

Falls erforderlich, Angaben zu einzelnen Punkten (entsprechend gekennzeichnet) auf einem Beilageblatt.
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36. Stiick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82 749

Lokale Vertrdglichkeit

(§ 45 Abs. 4 Z 6 ASpV)

Bitte fur jeden Versuch ein Formblatt einreichen!

Anlage 20
(L))

Formblatt 20/L.0K
(Voriage 2fach — bitte aufteilen)

Raum f0r
Stempelmarke

‘[Fundstelle in der Dokumentation

Band Seite bis

Geprofter Stoff

Konzentrationen Im Tragerstoff

Tragerstoff (volistdndige Zusammensetzung)

Anwendungsart

Tspezies, Stamm {auch Mensch)

Behandlungs-/Einwirkungsdauer und Behandlungsschema

Versuchsgruppen (d/9)/Konzentration und Menge

Prinzip der Methode

Makroskopische Befunde nach Stunden/Tagen

Histologische Befunde

Interpretation der Befunde

Falls erforderlich, Angaben zu einzeinen Punkten (entsprechend gekennzeichnet) auf einem Beilageblatt.
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0]
®
®

®@ 0 06

750 36. Stlick — Ausgegeben am 28, Feber 1985 — Nr. 82

Bezeichnung der Arzneispezialitat

Klinische Daten/ZweckmaéaBigkeit der Kombination

Anlage 21
69

Formblatt 21/KLIN
(Vorlage 3tach — bitte aufteilen)

Raum for
Stempelmarke

Klinisch-pharmakologische Priiffungen (§ 62 Abs. 2 Z 1 ASpV)

Fundstelle in der Dokumentation

Sete |  bis

Pharmakodynamik

Pharmakokinetik

Formblatit 11/KINE Anzahl:

Zutreffendes bitte ankreuzen X!

Klinische Prilfung zur Wirksamkeit, Unbedenklichkeit und ZweckméBigkeit
[ ] (§ 62 Abs. 2 Z 2 ASpV) — Unterlagen tiegen bei.

- ZweckmiBigkeit der Kombination (§§ 70, 74 und 80 ‘ASpV)
] Unteriagen liegen bei.

Fiir homdopathische Arzneispezialitiiten (§ 76 ASpV)
j Unterlagen Ober die spezifische homdopathische Wirksamkeit liegen bei.

Fiir radioaktive Arzneispezialitiiten (§ 91 ASpV)
_] Unterlagen liegen bei. B

Zusétzliche/andere Unterlagen
:] zu den klinischen Daten liegen bei. Und zwar:

St. Dr. Lager-Nr. 1621, — Osterreichische Staatsdruckerel, Verlag. 2897 § gst/o
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Anlage 22
(§ 99 Abs. 2)

An das Formblatt 22/HE-ANDERUNG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz {Vorlage tfach)

Raum far
Stempelmarke

Anderung des Herstellers

Anderungsantrag gema8 § 24 des Arzneimittelgesetzes, BGBI. Nr. 185/1983,
oder Antrag_auf Anderung des Zulassungsantrages gemas § 13 des Arzneimittelgesetzes
Zutreffendes bitte ankreuzen X! _

Bezug Grundzahl des BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitat Z Nr.

Antragsteller — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort); Telefon

Die Andémdg des Herstellers wird beantragt von — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort, Staat); |.
Telefon

auf — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort, Staat); Telefon

Folgender Wortlaut far den Textabschnitt ,Hersteller* und/oder ,Vertrieb” der Kennzeichnung, der Gebrauchs- und Fach-
j information wird ohne weitere Vorlage von Unterlagen beantragt: :

Es wird erklart, daB durch die Anderung des Herstellers auBer den vorstehenden Anderungen
3 keine Anderungen der Arzneispezialitat durchgefahrt werden.

h nur die mit beiliegenden Unterlagen bzw. Formblattern beantragten Anderungen vorgesehen sind.

Ubergangsfrist: Eine- Ubergangsfrist von Monaten fur die Abgabe der Arzneispezialitdt mit der bisherigen kenn-
_l zeichnung und Gebrauchsinformation wird beantragt.

Ort und Datum Einlaut: ! des Bund listeriums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstellers

St. Dr. Lager-Nr. 1622. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2898 5 gst/o
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Anlage 23
(§ 99 Abs. 2)

An das Formblatt 23/ZUS-ANDERUNG
Bundesministerium fir Gesundheit und Umweltschutz (Vorlage 1fach)

Raum for
Stempelmarke

Anderung der Zusammensetzung

Anderungsantrag gemas § 24 des Arzneimittelgesetzes, BGBI. Nr. 185/1983,
oder Antrag auf Anderung des Zulassungsantrages gemaB § 13 des Arzneimittelgesetzes
Zutreffendes bitte ankreuzen &I

Bezug ) Grundzahl des BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitat " Z.Nr.

‘Antragsteller — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort); Telefon

—] FOr die beantragte Zusammensetzung liegt Formblatt 3/ZUS (4fach) bei.

Begrondung der Anderung der Zusammensetzung

-;—l Die Anderung der Zusammensetiung bewirkt eine Anderung der Farbe/Form der Arzneispezialitét.

h Die Anderung der Zusammensetzung hat keinen EinfluB auf die Wirksamkeit und Unbedenklichkeit der Arzneispezialitat.

__I Die Anderung der Zusammensetzung hat EinfluB auf die Wirksamkeit und Unbedenklichkeit der Arzneispezialitat. Unterlagen
liegen bei.

—| Fir die neuen Bestandteile liegen Unterlagen dber die Qualitat bei.

_] Far die neuen Bestandteile liegen Unterlagen zur Unbedenklichkeit bei.

_-] Die Anderung der Zusammensetzung hat keinen weiteren EinfluB auf das Herstellungsverfahren und die Arzneiform.

Da die Anderung der Zusammensetzung eine Anderung der Analysen-, Standardisierungsvorschrift und Kontrollen erfordei-t,
l liegen enisprechende Unterlagen bei.

Da die Anderung der Zusammensetzung eine Anderung der Laufzeit/Lagerungsbedingung ergibt, liegt ein entsprechender
Antrag mittels Formblatt 29/LAUF-ANDERUNG bei.

Obergangsfrist: Eine Ubergéngsfrist von
setzung wird beantragt.

Monaten fOr die Abgabe der Arzneispezialitat in der bisherigen Zusammen-

Ort und Datum Einlauistempel des Bundesministeriums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstellers

St. Dr. Lager-Nr. 1823. — Osterreichische Staatsdruckerel, Verlag. 2899 5 gst/o
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Anlage 24
(§ 99 Abs. 2)

An das Formblatt 24/KE-ANDERUNG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz (Vorlage 1fach)

Raum for
Stempelmarke

Anderung der Kennzeichnung

Anderungsantrag gemaB § 24 des Arzneimittelgesetzes, BGBL. Nr. 185/1983;
oder Antrag auf Anderung des Zulassungsantrages geméaB § 13 des Afzneimittelgesetzes
. Zutreffendes bitte ankreuzen X!

Bezug Grundzahl des BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitat Z. Nr.

Antragsteller — Name, Vorname (Firma}; Anschrift (StraBe, Hausniummer, PLZ, Ort}: Telefon

—] Flr die beantragten Kennzeichnungen liegt: Formblatt 4/KE (7fach) bei.:

Begrindung der Anderung der Kennzeichnungen

Da die Anderung ‘der Kennzeichnungen weitere Anderungen erfordert (Fachinformation, Gebrauchsinformation usw.) liegen
_] die entsprechenden Antrage bei. -

' Ubergangsfrist: Eine L"lbergar{gsfrist von Monaten fir die Abgabe der Arzneispezialitat mit der bisherigen Kennzeich- |

_—I nung wird beantragt.

Ort und Datum Eil

| des Bund inisteriums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstellers

St. Dr. Lager-Nr. 1624, — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2900 5 gst/o
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Anlage 25
(5 99 Abs. 2)

An das Formblatt 25/FI-ANDERUNG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz GI-ANDERUNG
(Vorlage 2fach)

Raum far
Stempelmarke

Anderung der Fachinformation/Gebrauchsinformation

Anderungsantrag gemas § 24 des Arzneimittelgesetzes, BGBI. Nr. 185/1983,
oder Antrag auf Anderung des Zulassungsantrages gemas § 13 des Arzneimittelgesetzes
Zutreffendes bitte ankreuzen X!

Bezug . Grundzahl des BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitat ‘Z.Nr. -

"| Antragsteller — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort); Teléfon

jDie beantragte Fachinformation liegt in 8facher Ausfertigung bei.

1 Die Anderung der Fachinformation hat keine Auswirkung auf die Gebrauchsinformation.

j Die beantragte Gebrauchsinformation liegt in 6facher Ausfertigung bei.

—] Die Anderung der Gebrauchsinformation hat keine Auswirkung auf die Fachinformation. -

Begrandung der Anderung der Fachinformation/Gebrauchsinformation.

Da die Anderung der Fachinformation/Gebrauchsinformation weitere Anderungen erfordert (Kennzeichnung usw.) liegen die
entsprechenden Antrige bei.

Obergangstrist: Eine Ubergangsfrist von

Monaten f0r die Abgabe der Arzneispezialitat mit der bisherigen Gebrauchs-
_] information wird beantragt.

Ort und Datum Einlautst | des B inisteriums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstellers

St. Dr. Lager-Nr, 1825. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2901 5 gst/o
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Anlage 26
(§ 99 Abs. 2)

An das Formblatt 26/PACK-ANDERUNG
Bundesministerium filr Gesundheit und Umweltschutz (Vorlage 1fach)

Raum fir
Stempeimarke

Anderung der PackungsgroBen

Anderungsantrag geméB § 24 des Arzneimittelgesetzes, BGBI. Nr. 185/1983,
oder Antrag auf Anderung des Zulassungsantrages gem4B § 13 des Arzneimittelgesetzes
Zutreffendes bitte ankreuzen &I

Bezug Grundzahl des BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitat Z Nr.

Antragsteller — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort); Telefon

Folgende PackungsgroBen werden beantragt:

Packung zu mit Wirkung vom
Packung zu mit Wirkung vom
Packung zu mit Wirkung vom

Da die beantragten PackungsgréBen eine neue Abpackung erfordern, wird gleichzeitig ein Antrag mit Formblatt 28/ABPA-
] ANDERUNG gestellt. _ . A

Folgende PackungsgréBen werden zurdckgezogen:

Packung zu mit Wirkung vom
Packung zu mit Wirkung vom
Packung zu mit Wirkung vom

Folgender Wortlaut far den Textabschnitt ,Inhaltsmenge” (neue PackungsgrdBen) der Kennzeichnung wird ohne weitere
Vorlage von Unterlagen beantragt:

Folgender Wortlaut far den Textabschnitt ,PackungsgroBen® (alle PackungsgréBen) der Gebrauchs- und Fachinformation
j wird ohne weitere Vorlage von Unterfagen beantragt:

Ort und Datum Einlaufstempel des Bund inlsteriums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstellers

8t. Dr. Lager-Nr. 1628, — Osterrelchische Staatsdruckerei, Verlag. 2902 § gst/o
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Anlage 27
(§ 99 Abs. 2)

An das Formblatt 27/VTW-ANDERUNG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz {Vorlage 2fach)

Raum for
Stempelmarke

Anderung der Wartezeit

Anderungsantrag gemas § 24 des Arzneimittelgesétzes, BGBL. Nr. 185/1983,
oder Antrag auf Anderung des Zulassungsantrages gemaB § 13 des Arzneimittelgesetzes
Zutreffendes bitte ankreuzen &I

Bezug Grundzahl des BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitat Z. Nr.

Antragsteller — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort); Telefon -

_.l Far die beantragte Anderung der Wartezeit tiegen Formblatt 5/VTW (4fach) und Formblatt 6/RUCK (4fach) bei.

Begrondung der Anderung der Wartezelt

Da die Anderung der Wartezeit eine Anderung der Kennzeichnung, Fachinformation und Gebrauchsinformation erfordert,
[ ] 1legen die entsprechenden Antrage mit den Formblattern 24/KE-ANDERUNG und 25/Fi-GI-ANDERUNG bei.

Ort und Datum Einlauistempe! des Bundesministeriums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstellers

St. Dr. Lager-Nr. 1627, — Osterreichische Staatsdruckerei, Veriag. 2903 § gst/o
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Anlage 28
(5 99 Abs. 2)

An das Formblatt 28/ABPA-ANDERUNG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz (Voriage 2fach)

Raum far
- Stempelmarke

Anderung der Abpackung

Anderu‘ngsantrag geméB § 24 des Arzneimittelgesetzes, BGBI. Nr. 185/1983,
oder Antrag auf Anderung des Zulassungsantrages gemaB § 13 des Arzneimittelgesetzes
Zutreffendes bitte ankreuzen !

Bezug Grundzahl des BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitat Z Nr.

Antragstelier — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort); Telefon

_J Far die beantragte Anderung der Abpackung. liegt Formblatt 8/ABPA (3fach) bel...

Da die Anderung der Abpackung weitere Anderungen erfordert, liegen folgende Antrage bel:
] Formblatt 24/KE-ANDERUNG

] Formblatt 25/F1-GI-ANDERUNG
] Formblatt 29/LAUF-ANDERUNG

sonstige Antréige.

Da for die Anderung der Abpackung eine Untersuchung erforderlich ist, wurden die Packungselemente In ‘entsprechender
Anzahl der Bundesanstait fir chem. und pharm. Untersuchungen vorgelegt.

Obergangsfrist: Eine Ubergangsfrist von Monaten fir die Abgabe der Arzhelspeziamat in der bisherigen Abpackung

_J wird beantragt.

Ort und Datum Einlaufstempel des Bundesministeriums

Fi und Unterschrift des Antr ]

8t. Dr. Lager-Nr. 1828. -~ Osterreichische Staatsdruckerel, Verlag. 2904 § gst/o



®
®

758 36. Stiick — Ausgegeben am 28. Feber 1985 — Nr. 82

Anlage 29
(§ 99 Abs. 2)

An das Formblatt 29/LAUF-ANDERUNG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz (Vorlage 3fach)

Raum for
Stempelmarke

Anderung der Laufzeit/Lagerungsbedingung

Anderungsantrag gemaB § 24 des Arznelmi{telgesetzes, BGBI. Nr. 185/1983,
oder Antrag auf Anderung des Zulassungsantrages gema8 § 13 des Arzneimittelgesetzes
Zutreffendes bitte ankreuzen K|

BezZug’ Grundzahl des BMG -

Bezéichnung der Arzneispezialitat © Z. Nr.

Antragsteller— Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort); Telefon

Auf Grund der in 3facher Ausfertigung beiliegenden Untersuchungsberichte zur Haltbarkeit (gegebenenfalis auch zur anti-
mikrobiellen Wirksamkeit) wird beantragt: .

D Anderung der Laufzeit

von (In Monaten) auf (in Monaten)

D Anderung der Lagerungsbedingung

von

auf

Da die Anderung der Laufzeit eine diesbeztgliche Anderung der Fachinformation erfordert, wird hiemit dlese Anderung
ohne weitere Vorlage von Unterlagen beantragt.

Da die Anderung der Lagerungsbedingung eine Anderung der Kennzeichnung, Fachinformation und Gebrauchsinformation
_] erfordert, liegen die entsprechenden Antrége mittels Formblattern 24/KE-ANDERUNG und 25/FI-GI-ANDERUNG bel.

Ort und Datum Einlauf: | des Bund tiums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragsteliers

St. Dr. Lager-Nr. 1628, —~ Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2805 § gst/o
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Anlage-30
(§ 99 Abs. 2)

An das Formblatt 30/NAME-ANDERUNG
Bundesministerium fiir Gesundheit und Umweltschutz (Vorlage 1fach)

Raum fdr
Stempelmarke

Anderung der Bezeichnung

Anderungsantrag gem4B § 24 des Arzneimittelgesetzes, BGBI. Nr. 185/1983,
oder Antrag auf Anderung des Zulassungsantrages gemiB § 13 des Arzneimittelgesetzes
Zutreffendes bitte ankreuzen Kt

Bezug Grundzahl dés BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitat Z. Nr.

| Antragsteller —~ Name; Yorname (Firma); Anschirift (Strafe, Hausnummer,-PLZ; Ort); Telefon

Folgende neue Bezeichnung wird beantragt

_Begrtindung der Anderung der Bezeichnung

'—l Der Nachweis des Markenschutzes (Phantasiewort) liegt bei.

Da die Anderung-der Bezeichnung nur die Anderung des Textabschnittes ,Bezeichnung* der
| ] Kennzeichnung [[] Gebrauchsinformation (] Fachinformation

erfordert, wird diese Anderung ohne weitere Vorlage von Unterlagen beantragt.

Da die Anderung der Bezeichnung die Anderung weiterer Textabschnitte erfordert, werden diese beantragt mittels
"] Formblatt 24/KE-ANDERUNG

7] Formbiatt 25/F1-GI-ANDERUNG

. . Obergangsfrist: Eine Ubergangsfrist von

‘Monaten far die Abgabe-der-Arzneispezialitat mit der.bisherigen Bezeichnung
—l wird beantragt.

Ort und Datum Einlaufstempel des Bundesministeriums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstellers

St. Dr. Lager-Nr. 1630. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2906 § gst/o
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Anlage 31
An das (§ 101 Abs. 2)
Bundesministerium filr Gesundheit und Umweltschutz
Formblatt 31/0BER

(Vorlage 1fach)

Antrag auf Zulassung einer Arzneispezialitat bei
Anderung des Antragstellers oder Inhabers der i

Zulassung (Ubertragung) Stempelmarke
gem4B § 13 des Arzneimittelgesetzes, BGB!. Nr. 185/1983
Zutreffendes bitte ankreuzen X!

Bezug Grundzahl des BMG

Bezeichnung der Arzneispezialitit ' Z. Nr,

Antragstelier — Name, Vorname (Firma); Anschrift (StraBe, Hausnummer, PLZ, Ort); Telefon

Antrag auf Zulassung déf oben éngefuhrten Arzneispezialitdt, bezQiglich dérer der bisherige Antragsteller den Zulasssungs-
antrag mittels beitiegender Erki&rung zurickzieht.

Bisheriger Antragstelier:

Antrag auf Zulassung der oben angefGhrten Arzneispezialitat, auf welche der bisherige Inhaber der Zulassung mittels bei-
liegender Erkldrung verzichtet.

Bisheriger Zulassungsinhaber:

Es wird erklart, daB die vom bisherigen Antragstelier bzw. bisherigen Inhaber der Zulassung laut beiliegender Erklarung Gber-
gebenen Zulassungsunterlagen, Daten und Angaben sowie deren Anderungen im Sinne des § 24 Abs. 1 des Arzneimittel-
gesetzes, Bescheide und behordlichen Mitteilungen, die die Arzneispezialitat betreffen, Obernommen worden sind.

] Der Berechtigungsnachweis des Antragsteilers liegt bei.

Keine Anderung hinsichtlich des bereits erbrachten Berechtigungsnachweises.
_] Berechtigungsnachweis erbracht bei:

—I Die Einverstindniserkldrung des ausléndischen Herstellers liegt bei.

Zutassung/Antragstellung in anderen Staaten:

jDer Nachweis des Markenschutzes (Phantasiewort) liegt bei.

Folgender Wortlaut fir die Textabschnitte ,Hersteller* oder ., Vertrieb*- (Name oder 'Flirma und. Sitz des inlandischen Her-
stellers oder Depositeurs) der Kennzeichnung, der Gebrauchs- und Fachinformation wird ohne weitere Vorlage von Unter-
lagen beantragt:

Es wird erklart,
:] da8 durch diesen Antrag auBer den vorstehenden Anderungen keine Anderungen an der Arzneispezialitat durchgefthrtwerden

daB gleichzeitig mit beiliegenden Unterlagen und Formblattern eine Antragsanderung gemas § 24 des Arzneimittelgesetzes
gestellt wird

Da nicht nur die oben angefihrte Arzneispezialitat zur Ubertragung beantragt wird, liegt eine Aufstellung Gber samtliche zu
Ubertragende Arzneispezialitadten vor.

Obergangstrist: Eine Ubergangsfrist von Monaten far die.'Abg_abe der Arzneispezialitdt mit der bisherigen Kennzeich-
_] nung und Gebrauchsinformation wird beantragt.

Ort und Datum Einlauf: | des Bund isteriums

Firmenstampiglie und Unterschrift des Antragstellers
St. Dr. Lager-Nr. 1831. — Osterreichische Staatsdruckerei, Verlag. 2907 5 gst/o

Druck der Osterreichischen Staatsdruckerei



