Pfiloha I
Seznam veterinarnich l&civych pFipravki registrovanych na vnitrostatni Grovni



Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Rakousko Vana GmbH Vanapen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Wolfgang Schmalzl Gasse 6 Injektionssuspension benzylpenicilin konég, podani
1020 Vienna flr tiere ovce,
Austria kozy,
prasata,
psi, kocky
Rakousko wdT - Taneven 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wirtschaftsgenossenschaft Injektionssuspension benzylpenicilin konég, , subkutanni
Deutscher Tierarzte eG fur pferde, rinder, ovce, podani
Siemensstr. 14 schafe, ziegen, hunde, kozy, psi,
30827 Garbsen katzen kocky
Germany
Rakousko aniMedica GmbH Procain Penicillin G prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sudfeld 9 aniMedica 300 mg/ml benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bdosensell Injektionssuspension prasata
Germany fur tiere
Rakousko Ogris Pharma Vertriebs GmbH Livipen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
HinderhoferstraBe 3 Injektionssuspension benzylpenicilin kong, podani
4600 Wels flr rinder, schweine prasata
Austria und pferde
Belgie Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- benzylpenicilin prasata podani
57
24010 Leon
Spain
Belgie Kela nv Peni-Kel prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Sint Lenaartseweg 48 benzylpenicilin prasata podani

2320 Hoogstraten
Belgium
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Belgie V.M.D. nv Deposil prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Hoge Mauw 900 benzylpenicilin IU/ml ovce, , subkutanni
2370 Arendonk prasata, podani
Belgie psi, kocky
Belgie Bimeda Animal Health Limited | Procipen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght prasata
Dublin 24
Ireland
Belgie Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Bulharsko Provet S.A. Pangolamin injectable prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | ovce, intramuskularni
Posidonos avenue 77 benzylpenicilin IU/ml prasata, podani
174 55 Alimos, Attiki, psi, koCky
Greece
Bulharsko wdT - Taneven 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wirtschaftsgenossenschaft suspension for injection | benzylpenicilin koné, , subkutanni
Deutscher Tierdrzte eG for horses, cattle, ovce, podani
Siemensstr. 14 sheep, goats, dogs and kozy, psi,
30827 Garbsen cats kocky
Germany
Bulharsko aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 suspension for injection | benzylpenicilin kong, podani
48308 Senden-Bdsensell for cattle, pigs and prasata

Germany

horses
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Bulharsko Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | benzylpenicilin prasata podani
57 for cattle and pigs
24010 Leon
Spain
Bulharsko Alfasan International B.V. Procpen 30 injectable prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Kuipersweg 9 suspension benzylpenicilin IU/ml telata, podani
3449 JA Woerden prasata,
The Netherlands psi, kocky
Chorvatsko Alfasan International B.V. Procpen 30, 300 prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Kuipersweg 9 mg/ml, suspenzija za benzylpenicilin konég, podani
3449 JA Woerden injekciju, za goveda, ovce,
The Netherlands konje, svinje, ovce, kozy,
koze, pse i macke prasata,
psi, kocky
Kypr aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sudfeld 9 Evéaipo evaimpnua yia | benzylpenicilin kong, podani
48308 Senden-Bdosensell BooegIdr), Xoipoug Kal prasata
Germany aioya (dospélad)
Ceska Norbrook Laboratories Limited | Norocillin 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
republika Rosmore Industrial Estate, injekéni suspense benzylpenicilin ovce, podani
H18 W620, Monaghan prasata
Ireland
Ceska Kela nv Peni-Kel 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
republika Sint Lenaartseweg 48 injekéni suspenze benzylpenicilin konég, , subkutanni
2320 Hoogstraten prasata, podani
Belgium psi
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Ceska aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
republika Im Sidfeld 9 injekéni suspenze pro benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bdsensell skot, prasata a koné prasata
Germany (dospéla)
Ceska Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA 300 mg/ml | prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
republika Rosmore Industrial Estate, injek¢ni suspenze benzylpenicilin prasata , subkutanni
H18 W620, Monaghan podani
Ireland
Dansko ScanVet Animal Health A/S, Noropen Prolongatum prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | prasata intramuskularni
Kongevejen 66, Vet benzylpenicilin podani
3480 Fredensborg,
Denmark
Dansko Fatro S.p.A., Primopen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Via Emilia, 285, benzylpenicilin koné, podani
40064 Ozzano d'Emilia, prasata
Bologna,
Italy
Dansko Intervet International B.V. Ethacilin Vet. prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wim de Korverstraat 35 benzylpenicilin konég, podani
5831 AN Boxmeer ovce,
The Netherlands prasata,
psi, koCky
Dansko Boehringer Ingelheim Animal Penovet Vet. prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Health Nordics A/S benzylpenicilin kong, , subkutanni
Strgdamvej 52, Copenhagen @ ovce, podani
2100 kozy,
Denmark prasata,
psi, koCky
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Dansko aniMedica GmbH Procapen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bodsensell prasata
Germany
Dansko Norbrook Laboratories Limited | SOlong Vet. prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | prasata intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, benzylpenicilin podani
H18 W620, Monaghan
Ireland
Dansko Laboratorios Syva, S.A.U. Syvacillin Vet. prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- benzylpenicilin prasata podani
57
24010 Leon
Spain
Dansko Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil Vet. prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght prasata
Dublin 24
Ireland
Estonsko Norbrook Laboratories Limited | Norocillin prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, benzylpenicilin ovce, podani
H18 W620, Monaghan prasata
Ireland
Estonsko Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- benzylpenicilin prasata podani

57
24010 Leon
Spain
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Estonsko aniMedica GmbH Procapen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bodsensell prasata
Germany
Estonsko Bimeda Animal Health Limited | Procipen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght prasata
Dublin 24
Ireland
Estonsko Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, benzylpenicilin prasata , subkutanni
H18 W620, Monaghan podani
Ireland
Finsko Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght prasata
Dublin 24
Ireland
Finsko Boehringer Ingelheim Animal Penovet vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Health Nordics A/S benzylpenicilin kong, , subkutanni
Strgdamvej 52, Copenhagen @ ovce, podani
2100 prasata,
Denmark psi, kocky
Finsko aniMedica GmbH Procapen Vet. prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sudfeld 9 benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bodsensell prasata

Germany
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Finsko Laboratorios Syva, S.A.U. Syvacillin Vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- benzylpenicilin prasata (> | podani
57 25 kg)
24010 Leon
Spain
Finsko Intervet International B.V. Ethacilin vet prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Wim de Koérverstraat 35 benzylpenicilin IU/ml koné, , subkutanni
5831 AN Boxmeer ovce, podani
The Netherlands prasata,
psi, kocky
Francie Intervet Depocilline prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rue Olivier de Serres benzylpenicilin koné, podani
Angers Technopole ovce,
Beaucouze Cedex 49071 prasata,
France psi, koCky
Francie Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive suspension prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- injectable pour bovins benzylpenicilin prasata (> | podani
57 et porcins 25 kg)
24010 Leon
Spain
Francie Bimeda Animal Health Limited | Procipen suspension prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close injectable pour bovins, | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght ovins et porcins prasata
Dublin 24
Ireland
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob

EU/EHP o registraci zvirat podani

Francie Bimeda Animal Health Limited Bimprocil suspension prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close injectable pour bovins, | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght ovins et porcins prasata
Dublin 24
Ireland

Némecko aniMedica GmbH Procain-Penicillin-G ad | prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, koné | intramuskularni
Im Sudfeld 9 us.vet. benzylpenicilin , intramamarni
48308 Senden-Bosensell podani
Germany

Némecko CP-Pharma Handelsgesellschaft | Procillin 30% prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
mbH benzylpenicilin prasata, podani
Ostlandring 13 psi
31303 Burgdorf
Germany

Némecko Ceva Tiergesundheit GmbH Vetriproc 30% prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Kanzlerstr. 4 benzylpenicilin ovce, podani
40472 Dusseldorf prasata
Germany

Némecko wdT - Procpen WDT 300 prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wirtschaftsgenossenschaft mg/ml benzylpenicilin koné, , subkutanni
Deutscher Tierdrzte eG ovce, podani
Siemensstr. 14 kozy, psi,
30827 Garbsen kocky
Germany

Némecko aniMedica GmbH Procapen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 benzylpenicilin kong, podani
48308 Senden-Bdsensell prasata
Germany
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Némecko Dechra Veterinary Products Procain-Penicillin Susp. | prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Deutschland GmbH benzylpenicilin konég, podani
Hauptstr. 6-8, ovce,
88326 Aulendorf kozy, psi,
Germany kocky
Némecko Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- Injektionssuspension benzylpenicilin prasata (> | podani
57 fir rinder und schweine 25 kg)
24010 Leon
Spain
Némecko wdT - Taneven prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wirtschaftsgenossenschaft benzylpenicilin konég, , subkutanni
Deutscher Tierdrzte eG ovce, podani
Siemensstr. 14 kozy, psi,
30827 Garbsen kocky
Germany
Némecko Bimeda Animal Health Limited | Procipen 300mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close Injektionssuspension benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght fir rinder, schafe und prasata
Dublin 24 schweine
Ireland
Némecko Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close Injektionssuspension benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght flr rinder, schafe und prasata

Dublin 24
Ireland

schweine
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Recko aniMedica GmbH Procapen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bodsensell prasata
Germany
Recko Intervet Hellas A.E., Depocillin prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Ag. Dimitriou 63, benzylpenicilin koné, podani
174 55 Alimos, Athens ovce,
Greece kozy,
prasata,
psi, kocky
Recko Fatro S.p.A., Primopen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Via Emilia, 285, benzylpenicilin koné, podani
40064 Ozzano d'Emilia, prasata
Bologna,
Italy
Recko Laboratorios Syva, S.A.U. Syvacillin prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- benzylpenicilin prasata (> | podani
57 25 kg)
24010 Leon
Spain
Madarsko Kela nv Neopen szuszpenzids prokain- 300,000 injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Sint Lenaartseweg 48 injekcié A.U.V. benzylpenicilin IU/ml prasata, , subkutanni
2320 Hoogstraten psi, kocky | podani
Belgium
Madarsko Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- szuszpenzids injekcid benzylpenicilin prasata (> | podani
57 szarvasmarhak és 25 kg)
24010 Leon sertések szamara
Spain A.U.V.

11/48




Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Madarsko aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sudfeld 9 szuszpenzios injekcio benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bdsensell szarvasmarhak, prasata
Germany sertések és lovak
szamara A.U.V.
Madarsko wdT - Taneven 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wirtschaftsgenossenschaft szuszpenzids injekcid benzylpenicilin koné, , subkutanni
Deutscher Tierdrzte eG lovak, szarvasmarhak, ovce, podani
Siemensstr. 14 juhok, kecskék, kutyak kozy, psi,
30827 Garbsen és macskak szamara kocky
Germany A.U.V.
Madarsko Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA 300 mg/ml | prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, szuszpenzios injekcio benzylpenicilin prasata , subkutanni
H18 W620, Monaghan szarvasmarhak és podani
Ireland sertések szamara
A.U.V.
Island Boehringer Ingelheim Animal Penovet vet. prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Health Nordics A/S benzylpenicilin IU/ml kong, , subkutanni
Strgdamvej 52, Copenhagen @ ovce, podani
2100 kozy,
Denmark prasata,
psi, koCky
Irsko Mevet, S.A.U. Probencil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Poligono Industrial El Segre, suspension for injection | benzylpenicilin prasata (> | podani
parcela 409-410 for cattle and pigs 25 kg)
25191 Lérida
Spain
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Irsko Bimeda Animal Health Limited Procipen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Irsko Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Irsko Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | benzylpenicilin prasata (> | podani
57 for cattle and pigs 25 kg)
24010 Leon
Spain
Irsko Intervet Ireland Ltd. Depocillin 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Magna Drive Magna Business suspension for injection | benzylpenicilin kong, , subkutanni
Park Citywest Road ovce, podani
Dublin 24 prasata,
Ireland psi, kocky
Irsko Norbrook Laboratories Limited | Norocillin 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, suspension for injection | benzylpenicilin konég, podani
H18 W620, Monaghan ovce,
Ireland prasata
Irsko Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA 300 mg/ml | prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, benzylpenicilin prasata , subkutanni

H18 W620, Monaghan
Ireland

podani
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Irsko Chem-Pharm Pharmacillin 300 prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Ballyvaughan Co. Clare mg/ml suspension for benzylpenicilin konég, podani
Ireland injection ovce,
prasata
Irsko Bimeda Animal Health Limited | Procillin 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Irsko Interchem Ireland Ltd Propen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
29 Cookstown Industrial Estate | suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Dublin 24 for cattle, sheep and prasata
Ireland pigs
Irsko Univet Limited Unicillin 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Tullyvin Cootehill Co. Cavan. suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Ireland prasata
Irsko Fatro S.p.A., Primopen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Via Emilia, 285, suspension for injection | benzylpenicilin konég, podani
40064 Ozzano d'Emilia, for cattle, pigs and prasata
Bologna, horses
Italy
Italie Intervet International B.V. Depocillina 300 mg/ml | prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wim de Koérverstraat 35 sospensione acquosa benzylpenicilin kong, , subkutanni
5831 AN Boxmeer iniettabile per bovini, ovce, podani
The Netherlands ovini, suini, equini, cani prasata,
e gatti psi, kocky
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Italie Fatro S.p.A., Prontocill 300.000 prokain- 300,000 injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Via Emilia, 285, U.I./ml sospensione benzylpenicilin IU/ml kong, , subkutanni
40064 Ozzano d'Emilia, iniettabile per bovini, ovce, podani
Bologna, ovini, caprini, suini, kozy,
Italy equini, cani e gatti prasata,
psi, kocky
Italie Fatro S.p.A., Primopen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Via Emilia, 285, sospensione iniettabile | benzylpenicilin konég, podani
40064 Ozzano d'Emilia, per bovini, suini e prasata
Bologna, cavalli
Italy
Italie Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- sospensione iniettabile | benzylpenicilin prasata podani
57 per bovini e suini
24010 Leon
Spain
Italie Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Italie Bimeda Animal Health Limited | Bimpropen 300 mg/ml | prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata

Dublin 24
Ireland

pigs
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Italie aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 sospensione iniettabile | benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bdsensell per bovini, suini e prasata
Germany cavalli
Italie wdT - Taneven 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wirtschaftsgenossenschaft benzylpenicilin koné, podani
Deutscher Tierarzte eG ovce,
Siemensstr. 14 kozy, psi,
30827 Garbsen kocky
Germany
LotySsko Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, benzylpenicilin prasata , subkutanni
H18 W620, Monaghan podani
Ireland
LotysSsko Norbrook Laboratories Limited | Norocillin prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, benzylpenicilin ovce, podani
H18 W620, Monaghan prasata
Ireland
LotySsko aniMedica GmbH Procapen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 benzylpenicilin kong, podani
48308 Senden-Bdsensell prasata
Germany
Lotyssko Bimeda Animal Health Limited | Procipen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght prasata

Dublin 24
Ireland
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Litva Norbrook Laboratories Limited | Norocillin 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, injekciné suspensija benzylpenicilin ovce, podani
H18 W620, Monaghan prasata
Ireland
Litva aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 injekciné suspensija benzylpenicilin kong, podani
48308 Senden-Bdosensell galvijams, kiauléms ir prasata
Germany arkliams
Litva Bimeda Animal Health Limited Procipen 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close injekciné suspensija benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght galvijams, avims ir prasata
Dublin 24 kiauléms
Ireland
Litva Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA 300 prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, mg/ml, injekcine benzylpenicilin prasata , subkutanni
H18 W620, Monaghan suspensija podani
Ireland
Lucembursko Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- benzylpenicilin prasata podani
57
24010 Leon
Spain
Lucembursko Kela nv Peni-Kel prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Sint Lenaartseweg 48 benzylpenicilin prasata podani

2320 Hoogstraten
Belgium
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Lucembursko V.M.D. nv Deposil prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Hoge Mauw 900 benzylpenicilin IU/ml ovce, , subkutanni
2370 Arendonk prasata, podani
Belgie psi, kocky
Lucembursko Bimeda Animal Health Limited | Procipen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght prasata
Dublin 24
Ireland
Lucembursko Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Malta aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 suspension for injection | benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bdosensell for cattle, pigs and prasata
Germany horses (dospéla)
Norsko Boehringer Ingelheim Animal Penovet vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Health Nordics A/S benzylpenicilin kong, , subkutanni,
Strgdamvej 52, ovce, intraperitonedln
Copenhagen @ 2100 kozy, i,
Denmark prasata, intrasynovialni,
psi, koCky | intrauterinni

podani
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Norsko Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- benzylpenicilin prasata (> | podani
57 25 kg)
24010 Leon
Spain
Norsko Fatro S.p.A., Primopen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Via Emilia, 285, benzylpenicilin koné, podani
40064 Ozzano d'Emilia, prasata
Bologna,
Italy
Norsko Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght prasata
Dublin 24
Ireland
Polsko Bimeda Animal Health Limited | Bimpropen 300 mg/ml | prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Polsko Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Polsko ScanVet Polan Sp. z o.0. Longapen prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Skiereszewo, ul. Kiszkowska 9 benzylpenicilin prasata , subkutanni

62-200 Gniezno
Poland

podani
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Polsko ScanVet Polan Sp. z 0.0. Penillin 30% prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Skiereszewo, ul. Kiszkowska 9 benzylpenicilin konég, podani
62-200 Gniezno ovce,
Poland kozy,
prasata,
psi, kocky
Polsko Dopharma Research B.V. Penject prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | prasata intramuskularni
Zalmweg 24 benzylpenicilin IU/ml podani
4941 VX Raamsdonksveer
The Netherlands
Polsko Fatro S.p.A., Primopen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Via Emilia, 285, benzylpenicilin koné, podani
40064 Ozzano d'Emilia, prasata
Bologna,
Italy
Polsko Mevet, S.A.U. Probencil prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Poligono Industrial El Segre, benzylpenicilin prasata (> | podani
parcela 409-410 25 kg)
25191 Lérida
Spain
Polsko aniMedica GmbH Procapen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sudfeld 9 benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bodsensell prasata

Germany
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Polsko wdT - Taneven prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wirtschaftsgenossenschaft benzylpenicilin konég, , subkutanni
Deutscher Tierarzte eG ovce, kozy | podani
Siemensstr. 14
30827 Garbsen
Germany
Portugalsko aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 suspension for injection | benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bdosensell for cattle, pigs and prasata
Germany horses
Portugalsko Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | benzylpenicilin prasata (> | podani
57 for cattle and pigs 25 kg)
24010 Leon
Spain
Portugalsko Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | benzylpenicilin prasata (> | podani
57 for cattle and pigs 25 kg)
24010 Leon
Spain
Portugalsko MSD Animal Health, Lda. Depocilina 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
suspensao injetavel benzylpenicilin konég, , subkutanni
para bovinos, ovinos, ovce, podani
suinos, equinos, cdes e prasata,
gatos psi, koCky
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Portugalsko Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata
Dublin 24 pigs
Ireland
Rumunsko Dopharma Research B.V. Penject 30 prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Zalmweg 24 benzylpenicilin IU/ml koné, podani
4941 VX Raamsdonksveer prasata,
The Netherlands psi, kocky
Rumunsko aniMedica GmbH Procapen prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sudfeld 9 benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bodsensell prasata
Germany
Rumunsko Intervet International B.V. Depocillin prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wim de Kérverstraat 35 benzylpenicilin koné, , subkutanni
5831 AN Boxmeer ovce, podani
The Netherlands prasata,
psi, kocky
Rumunsko wdT - Taneven prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Wirtschaftsgenossenschaft benzylpenicilin koné, , subkutanni
Deutscher Tierdrzte eG ovce, podani
Siemensstr. 14 kozy, psi,
30827 Garbsen kocky
Germany
Slovenska Norbrook Laboratories Limited | Norocillin 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
republika Rosmore Industrial Estate, injek¢na suspenzia benzylpenicilin ovce, podani
H18 W620, Monaghan prasata

Ireland
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Slovenska aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
republika Im Sidfeld 9 suspenzia na injekciu benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bdsensell pre hovéadzi dobytok, prasata
Germany oSipané a kone (dospéla)
Slovinsko aniMedica GmbH Livipen 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 suspenzija za benzylpenicilin kong, podani
48308 Senden-Bdosensell injiciranje za govedo, prasata
Germany prasice in konje
Slovinsko Alfasan International B.V. Procpen 297,7 mg/ml prokain- 297,7 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Kuipersweg 9 suspenzija za benzylpenicilin mg/ml prasata, podani
3449 JA Woerden injiciranje za govedo, psi, koCky
The Netherlands prasice, pse in macke
Spanélsko Mevet, S.A.U. Probencil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Poligono Industrial El Segre, suspension inyectable benzylpenicilin prasata (> | podani
parcela 409-410 para bovino y porcino 25 kg)
25191 Lérida
Spain
Spanélsko Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension inyectable benzylpenicilin prasata (> | podani
57 para bovino y porcino 25 kg)
24010 Leon
Spain
Spanélsko aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Im Sidfeld 9 suspension inyectable benzylpenicilin konég, podani
48308 Senden-Bdsensell para bovino, porcino y prasata

Germany

caballos
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Spanélsko Merck Sharp & Dohme Animal Depocillin prokain- 300 mg/ml | injek¢éni suspenze | skot, koné | intramuskularni
Health, S.L. benzylpenicilin neurcené podani
Poligono Industrial El Montalvo k produkci
I potravin,
C/ Zeppelin, n° 6, parcela 38 ovce,
37008 Carbajosa de la prasata
Sagrada
Salamanca
Spain
Spanélsko Bimeda Animal Health Limited | Procipen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension inyectable benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght para bovino, ovino y prasata
Dublin 24 porcino
Ireland
Spanélsko Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close suspension inyectable benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght para bovino, ovino y prasata
Dublin 24 porcino
Ireland
Svédsko Boehringer Ingelheim Animal Penovet vet. prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Health Nordics A/S benzylpenicilin koné, podani
Strgdamvej 52, Copenhagen @ ovce,
2100 kozy,
Denmark prasata,
psi, koCky
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Svédsko Intervet International BV, P.O. | Ethacilin vet. prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Box 30 5830 AA Boxmeer, benzylpenicilin kong, , subkutanni
The Netherlands ovce, podani
prasata,
psi, koCky
Svédsko Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- benzylpenicilin prasata (> | podani
57 25 kg)
24010 Leon
Spain
Svédsko Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, benzylpenicilin ovce, podani
H18 W620, Monaghan prasata
Ireland
Svédsko Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil vet prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
2, 3 & 4 Airton Close benzylpenicilin ovce, podani
Airton Road, Tallaght prasata
Dublin 24
Ireland
Nizozemsko Intervet Nederland B.V. Depocilline, suspensie prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Wim de Korverstraat 35 voor injectie benzylpenicilin IU/ml ovce, , subkutanni
5831 AN Boxmeer prasata, podani
Netherlands psi, kocky
Nizozemsko Norbrook Laboratories Limited | Norocillin, 300.000 I.E. | prokain- 300,000 injekéni suspenze | skot, intramuskularni
Rosmore Industrial Estate, per ml suspensie voor benzylpenicilin IU/ml ovce, podani
H18 W620, Monaghan injectie prasata,
Ireland psi, koCky
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Nizozemsko Dopharma Research B.V. Pen 30 Inj., 300.000 prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | prasata intramuskularni
Zalmweg 24 IE/ml, suspensie voor benzylpenicilin IU/ml podani
4941 VX Raamsdonksveer injectie voor varkens
The Netherlands
Nizozemsko Eurovet Animal Health B.V. Pen 30 Pro Inj., prokain- 300,000 injekéni suspenze | psi, kocky | intramuskularni
Handelsweg 25 suspensie voor injectie | benzylpenicilin IU/ml podani
5531 AE Bladel
The Netherlands
Nizozemsko Dopharma Research B.V. Penject 30, 300.000 prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | prasata intramuskularni
Zalmweg 24 IE/ml, suspensie voor benzylpenicilin IU/ml podani
4941 VX Raamsdonksveer injectie voor varkens
The Netherlands
Nizozemsko Kepro B.V. P.P. 30% Susp. Pro prokain- 300,000 injekéni suspenze | psi, kocky | intramuskularni
Maagdenburgstraat 17 Inj., suspensie voor benzylpenicilin IU/ml podani
7421 ZA Deventer injectie voor honden en
The Netherlands katten
Nizozemsko Dopharma Research B.V. Procpen 30, 300.000 prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
Zalmweg 24 I.E. per ml suspensie benzylpenicilin IU/ml ovce, podani
4941 VX Raamsdonksveer voor injectie prasata,
The Netherlands psi, kocky
Nizozemsko Alfasan Nederland B.V. Procaine penicilline prokain- 300,000 injekéni suspenze | psi, kocky | intramuskularni
Kuipersweg 9 "30" Pro Inj, 300.000 benzylpenicilin IU/ml podani
3449 JA Woerden IE/ ml, suspensie voor
The Netherlands injectie voor hond en
kat
Nizozemsko Alfasan Nederland B.V. Procaine Penicilline prokain- 300,000 injek¢ni suspenze | prasata, intramuskularni
Kuipersweg 9 "30" Pro Inj, 300.000 benzylpenicilin IU/ml selata, podani
3449 JA Woerden IE/ ml, suspensie voor psi, kocky

The Netherlands

injectie
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Nizozemsko Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet 300 mg/ml | prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni

Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspensie voor injectie | benzylpenicilin prasata (> | podani

57 bij runderen en 25 kg)

24010 Leon varkens

Spain
Nizozemsko Bimeda Animal Health Limited Procipen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni

2, 3 & 4 Airton Close suspensie voor injectie | benzylpenicilin ovce, podani

Airton Road, Tallaght voor runderen, prasata

Dublin 24 schapen en varkens

Ireland
Nizozemsko aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni

Im Sidfeld 9 suspensie voor injectie | benzylpenicilin kong, podani

48308 Senden-Bdsensell voor runderen, varkens prasata

Germany en paarden
Spojené Bimeda Animal Health Limited | Bimprocil 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
kralovstvi 2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
(Severni Irsko) | Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata

Dublin 24 pigs

Ireland
Spojené MSD Animal Health UK Limited | Depocillin 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
kralovstvi Walton Manor suspension for injection | benzylpenicilin konég, , subkutanni
(Severni Irsko) | Walton, Milton Keynes ovce, podani

MK7 7A] prasata,

United Kingdom psi, koCky
Spojené Norbrook Laboratories Limited | Norocillin 30% w/v prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
kralovstvi Rosmore Industrial Estate, H18 | suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
(Severni Irsko) | W620, prasata

Monaghan
Ireland
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Clensky stat Drzitel rozhodnuti Nazev INN Sila Lékova forma Druhy Zpasob
EU/EHP o registraci zvirat podani
Spojené Fatro S.p.A., Primopen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
kralovstvi Via Emilia, 285, suspension for injection | benzylpenicilin kong, podani
(Severni Irsko) | 40064 Ozzano d'Emilia, for cattle, pigs and prasata

Bologna, horses

Italy
Spojené Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injek¢ni suspenze | skot, intramuskularni
kralovstvi Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | benzylpenicilin prasata podani
(Severni Irsko) | 57 for cattle and pigs

24010 Leon

Spain
Spojené Bimeda Animal Health Limited | Procipen 300 mg/ml prokain- 300 mg/ml | injekéni suspenze | skot, intramuskularni
kralovstvi 2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | benzylpenicilin ovce, podani
(Severni Irsko) | Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and prasata

Dublin 24 pigs

Ireland
Spojené Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA 30% prokain- 30% w/v injek¢éni suspenze | skot, intramuskularni
kralovstvi Rosmore Industrial Estate, suspension for injection | benzylpenicilin prasata , subkutanni

(Severni Irsko)

H18 W620, Monaghan
Ireland

podani

28/48




Priloha II
Védecké zavéry a zdlivodnéni zmén v informacich o pfipravku



7 V= V4

Celkové shrnuti védeckého hodnoceni veterinarnich lécivych pripravki
obsahujicich prokain benzylpenicilin jako jedinou lécivou latku ve formé
injekc¢ni suspenze (viz priloha I)

Uvod

Prokain benzylpenicilin je sl benzylpenicilinu, ktera patii do skupiny pfirodnich, izkospektralnich
penicilinG (peniciliny citlivé na beta-laktamazu; AMEG kategorie D). Veterinarni 1é¢ivé pFipravky
desetileti k 1é¢bé rlznych infekci zplsobenych bakteriemi citlivymi na benzylpenicilin a postihujicich
napf. mocovy, respiracni nebo reprodukéni systém.

Beta-laktamova antibiotika, jako je penicilin, brani aktivnimu rlstu bunééné stény bakterii tim, Ze
naruduji kone¢né stadium syntézy peptidoglykant. Peniciliny maji baktericidni G¢inek, lyzu véak
zplsobuji pouze u rostoucich bakterii. U grampozitivnich bakterii B-laktamy nejenze zabrafuji
kone¢nému zesitovani peptidoglykanu, ale rovnéz stimuluji uvolfiovani kyseliny lipoteichonové, coz
zpUsobuje suicidalni reakci degradaci peptidoglykanu prostfednictvim autolysind.

B&hem nedavnych decentralizovanych postupl pFedloZzenych v souladu s &l. 13 odst. 1 smérnice
2001/82/EC bylo zjisténo, ze délka léCby veterinarnimi IéCivymi pfipravky obsahujicimi prokain-
benzylpenicilin je v rdmci EU neharmonizovana.

Némecko uvedlo, Ze u nékolika veterinarnich lé&ivych pfipravk{ registrovanych v EU, které obsahuji
prokain-benzylpenicilin jako jedinou Iécivou latku ve formé injek¢ni suspenze, se doporucuje délka
lé¢by 1 az 3 dny nebo 3 az 5 dnl s jednou injekci jednou za 24 hodin. Piipravky obsahujici prokain-
benzylpenicilin schvalené v Némecku , isté" vnitrostatnimi postupy vétsinou vyzaduji dobu trvani IéCby
nejméné 3 dny (injekce jednou za 24 hodin) bez horni hranice. U nékolika piipravkd se doporucuje
pokracovat v 1é¢bé po dobu dvou dnll od vyskytu klinickych piiznakd. Tuto heterogenitu déle
zdlrazfiuji pfipady veterinarnich lé&ivych pFipravkd, které jsou registrovany pro maximaini dobu trvani
lé¢by 3, 4 nebo 5 dnl, zatimco jiné veterinarni 1é¢ivé pripravky vyzaduji minimalni dobu trvani Ié¢by 3
nebo 4 dny.

Na zakladé dostupnych udajl jiz nemusi byt doba trvani 1é¢by 1 az 3 dny pro u&innou Ié¢bu véech
pozadovanych indikaci dostacujici. Obavu, ze by délka 1éCby kratsi nez 3 dny mohla byt nedostatecna,
posiluje také publikovana literatura (napf. Smith et al., 1998!; Scott et al., 20132; Ordell et al.,
20163), podle niz pfedstavuji 3 dny minimalni nezbytnou délku 1é&by, pfi¢emZ ovéem miZe byt
zapotiebi doba delsi. To je dale podporeno skutecnosti, ze benzylpenicilin je antimikrobidlni latka
zavisla na Case, tj. ze hlavnim faktorem pro farmakokinetickou/farmakodynamickou (FK/FD) analyzu je
% T > MIC (frakce ¢asu nad minimalni inhibi¢ni koncentraci [MIC], doba, po kterou koncentrace
prekracuje MIC cilovych bakterii).

V nékolika publikacich se dale zdlrazfiuje, Ze u prokain benzylpenicilinu miZze byt nutna doba lé¢by
5 dnl nebo déle, napt. k 1é¢bé infekci zplsobenych bakteriemi Leptospira spp. (Ross a Rentko, 20004),

1 Smith BI, Donovan GA, Risco C, Littell R, Young C, Stanker LH, Elliott J. Comparison of various antibiotic treatments for
cows diagnosed with toxic puerperal metritis. J Dairy Sci. ¢erven 1998;81(6):1555-62.

2 Scott P.R. Clinical presentation, auscultation recordings, ultrasonographic findings and treatment response of 12 adult
cattle with chronic suppurative pneumonia: case study. Ir Vet J. 66(1): 5, 2013.

3 Ordell, A., Unnerstad, H.E., Nyman, A. A longitudinal cohort study of acute puerperal metritis cases in Swedish dairy
books. Acta Vet Scand 58, 79 (2016).

4 Ross L., Rentko V. Leptospirosis, v: Kirk’s Current Veterinary Therapy XIII - Small Animal Practice (Bonagura, J.). WB
Saunders Company, Philadelphia 13. vydani: s. 308-310, 2000.
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Clostridium spp. (Greene, 1990°; Staempfli a Oliver, 1999¢) nebo Erysipelothrix rhusiopathiae
(Kunesh, 19997).

Proto Némecko povazuje za dilezité, aby doba trvani IéEby byla dostate¢né dlouha k tomu, aby bylo
u veterinarnich lé¢ivych ptipravkl obsahujicich prokain-benzylpenicilin jako jedinou lé&ivou latku
zajisténo jejich udinné pouzivani a aby se predeslo zbyte¢nému riziku vzniku antimikrobidlni rezistence.

Na druhé strané Némecko také povazuje za nezbytné omezit maximalni dobu trvani 1é¢by na
terapeuticky potfebné minimum, aby se zamezilo zbyte&né expozici zvifat antibiotiklim, sniZilo se riziko
nezadoucich G¢ink{, prededlo se zbyte¢nému riziku rozvoje antimikrobidlni rezistence a zamezilo se
kazdému zbytecnému zavedeni penicilinu do prostiedi, coz vede ke zbytecnému riziku expozice
Zivotniho prostiedi i spottebitele.

Z&vérem Némecko soudi, Ze aby bylo zajisténo bezpe¢né a G¢inné pouzivani téchto Ié¢ivych pripravkl
a zamezilo se zbytecnému riziku vzniku rezistence zivotniho prostiedi a spotfebitele, je u veterinarnich
Ié¢ivych pfipravk( obsahujicich prokain benzylpenicilin jako jedinou Ié&ivou latku ve formé injekénich
suspenzi nezbytné prezkoumat rezim davkovani (tj. davkovani a délku 1é¢by u jednotlivych cilovych
druhd).

Celkové shrnuti védeckého hodnoceni

Aby mohl vybor CVMP posoudit rezim davkovani, bylo tfeba zvazit dva dalsi aspekty: interval mezi
davkami (ktery je ve vztahu s davkovanim a ma velky vyznam pro antimikrobialni latku, jako je
penicilin, jejiz ucinnost je zavisla na ¢ase nad MIC) a cilové patogeny samotné, pro které musi byt
rezim davkovani dostatecny.

Rada drzitell rozhodnuti o registraci predlozila chranéné predklinické a klinické Udaje, Gdaje o citlivosti
cilovych patogend na prokain-benzylpenicilin, FK/FD modely a také publikovanou védeckou literaturu
tykajici se rezim{ davkovani, indikaci a pfipadného vlivu na vznik antimikrobialni rezistence,
bezpecnost cilového zvifete, zivotniho prostfedi a spotrebitele.

Vzhledem k tomu, Ze dotcené pfipravky jsou registrovany jiz dlouhou dobu (od 60. let 20. stoleti) nebo
se jedna o generika, jsou dostupné Udaje omezené a Casto zastaralé. Vzhledem k omezenim
dostupnych Gdajl (terénni studie i studie zaméfrené na nalezeni davky a studie zamérené na potvrzeni
davky) byl vybor CVMP nucen vychazet pfi svém hodnoceni tcinnosti prokainu benzylpenicilinu do
znaéné miry ze souborl preklinickych Gidajd (zejména farmakodynamickych a farmakokinetickych).

V prib&hu hodnoceni byly podniknuty &tyfi kroky:

1. Jako prvni krok byl pFijat zjednoduSeny pfistup k predbéznému vybéru vhodnych cilovych bakterii a
indikaci. Jako nahradni ukazatel pro odhad, zda dosazené koncentrace penicilinu byly
pravdépodobné dostatecné vysoké, aby pokryly MIC (tj. Cmax > MIC), byly pouZzity maximalni
plazmatické koncentrace ziskané z farmakokinetickych studii. V dsledku toho bylo navrzeno
vyradit z indikaci ty cilové bakterie, které vztah Cmax > MIC nespliuji. V pripadech, kdy zvysené
hodnoty MIC nebo bimodalni distribu¢ni profily poukazuji na ziskanou rezistenci ke konkrétnim
bakteriim, byly tyto cilové patogeny v indikacich ponechany, bylo vSak navrzeno zaclenit do bodu
3.4 (3ablona QRD v.9) resp. 4.4 ($ablona QRD v.8.2) souhrnu tdajt o pfipravku (SPC) a do
odpovidajiciho bodu pfibalové informace pfislusné varovani.

5Greene C., Appel M., Straubinger R. Lyme borreliosis, v: Infectious diseases in the dog and cat (Greene C.). WB Saunders
Company, Philadelphia, 2. vydani: s. 282-293, 1990.

6Staempfli H., Oliver O. Tetanus, Botulism and Blackleg, v: Current Veterinary Therapy 4. Food Animal Practice (Howard,
J.). WB Saunders Company, Philadelphia (USA), 4. vydani: s. 383-386, 1999.

7Kunesh J. Swine Erysipelas v: Current Veterinary Therapy 4. Food Animal Practice (Howard, J.). WB Saunders Company,
Philadelphia (USA), 4. vydani, s. 395-396, 1999.
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2. Poté byla k posouzeni davkovani a lé¢ebnych intervall pouzita v daném pfistupu prahova hodnota
plazmatické koncentrace 0,06 pg/ml identifikujici nejcitlivéjsi cilové patogeny, které musely byt
pokryty minimalnim procentem 50 % davkovaciho intervalu (50 % T > MIC). Tento pfistup byl
pouzit k definovani minimalnich davek a maximalnich 1é¢ebnych intervall, kterymi se vyloudi
takové strategie 1éCby, které nejspiSe i u téch nejcitlivéjsich bakterii selzou.

3. Jako treti krok byl pro stanoveni délky 1é¢by zvolen pfistup vétSinou zalozeny na obecnych
zadsadach a zplsobu Ucdinku prokainu benzylpenicilinu. V Gvahu bylo vzato také nékolik klinickych
studii, které byly k dispozici, védecka publikovana literatura a Udaje dostupné z humanni mediciny.
Byla navrzena harmonizovana minimalni a maximalni doba trvani l1écby, ktera by na jedné strané
zajistila u Siroké fady indikaci Ucinnou lécbu a soucasné zamezila riziku vzniku rezistence, a to i
zohlednénim zasad obezfetného pouzivani.

4. Nakonec byly na zakladé navrhovanych zmén seznamu indikaci, rezimu davkovani a délky Iécby
zvazeny primérené ochranné Ihlty pro druhy zvifat uréené k produkci potravin, mozny dopad na
bezpe&nost cilovych zvitat a posouzeni rizik dotéenych produktd pro Zivotni prostfedi. Rovnéz byl
zvazen potencidlni dopad na riziko vzniku rezistence.

Indikace

Primarnimi zdroji informaci pouzitymi k posouzeni Gcinnosti prokainu benzylpenicilinu, pokud jde

o schvalené indikace pfipravku v tomto postupu pfezkoumani, byly predklinické daje, jako jsou
hodnoty MIC in vitro a koncentrace penicilinu v plazmé po injekcich prokainu benzylpenicilinu, které
poskytli jednotlivi drzitelé rozhodnuti o registraci.

U fady cilovych patogend vyplyva z pfedlozenych Gdajd o MIC nizka citlivost nebo potencialni
(mikrobiologickd) rezistence na benzylpenicilin. To se odrazi ve zvysenych hodnotédch MIC nebo
bimodalnich distribu¢nich profilech poukazujicich na ziskanou rezistenci, kterd miize mit pii 1é¢bé
benzylpenicilinem za nasledek nedostatecnou klinickou ucinnost. To plati pro bakterie Fusobacterium
necrophorum zpQsobujici metritidu, Mannheimia haemolytica (s vyjimkou izolatd finského plvodu),
Bacteroides spp., Staphylococcus chromogenes u skotu, Staphylococcus spp. zptsobujici MMA/PPDS,
Glaesserella parasuis, Streptococcus spp. a S. suis u prasat, Staphylococcus aureus, koagulazo-
negativni staphylococci a Enterococcus spp. u psi a Staphylococcus aureus a Staphylococcus felis

u kocek. Dalsi cilové patogeny se zvysenymi hodnotami MIC byly identifikovany na zakladé kazuistik
a tudiz existuje podezfeni na rezistentni subpopulace u bakterii Actinobacillus lignieresii a Trueperella
pyogenes u skotu. Vybor CVMP doporudil, aby byly cilové patogeny se zvySenymi hodnotami MIC nebo
bimodalnimi distribu¢nimi profily poukazujicimi na ziskanou rezistenci v indikacich zachovany, bylo
véak navrzeno zafadit do bodu 3.4 souhrnu Gdajd o pripravku ($ablona QRD v9.0) resp. 4.4 ($ablona
QRD v8.2) poradni varovani.

Bakterie fadu Enterobacterales, zejména Salmonella spp., Escherichia coli a Proteus spp., Bacteroides
fragilis, vétSina Campylobacter spp., Nocardia spp. a Pseudomonas spp., zejména Pseudomonas
aeruginosa, a také Staphylococcus spp. produkujici beta-laktamézu, jsou vici benzylpenicilinu
prirozené rezistentni. Vybor CVMP proto doporudil vyradit tyto patogeny ze vSech indikaci, pficemz
pFisludné informace byly zahrnuty do &sti vénované farmakodynamice (bod 4.2 souhrnu Gdajt

o pripravku (Sablona QRD v9.0) resp. 5.1 (Sablona QRD v8.2)).

Pro skupinu B. bronchiseptica, Staphylococcus intermedius, zejména S. intermedius a S.
pseudintermedius, byly hlaSeny monomodalni distribu¢ni profily s velmi vysokymi hodnotami MIC.
Vzhledem k tomu, Ze to poukazuje na rezistenci celé populace, je vysoce pravdépodobné, Ze tyto
cilové patogeny nelze benzylpenicilinem ucinné 1écit, a proto vybor CVMP doporucil také je z indikaci
vyradit.

Vzhledem ke omezené schopnosti penicilinu vniknout do intracelularniho prostoru se neocekava, ze
bude pFitomen v savéich burikdch v takovych koncentracich, aby dokézal 1é¢it infekce zplsobené
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bakteriemi Rickettsia spp., coz jsou obligatorni intracelularni gramnegativni bakterie. Vybor CVYMP
proto doporucil, aby byly také bakterie Rickettsia spp. z indikaci vyfazeny.

S ohledem na non-obligatorni intracelularni bakterie a infekce centralniho nervového systému doporudil
vybor CVMP zafadit do bodu 3.4/4.4 souhrnu (dajl o pfipravku upozornéni: ,Po absorpci pronika
benzylpenicilin biologickymi membranami (nap¥. hematoencefalickou bariérou) obtizné, protoze je
ionizovany a jen omezené rozpustny v lipidech. Pouziti tohoto pfipravku k 1é¢bé meningitidy nebo
infekci CNS zplsobenych napF. bakteriemi Streptococcus suis nebo Listeria monocytogenes nemusi byt
G¢inné. Dale, benzylpenicilin pronika obtizné i do savé&ich bunék, a proto mize mit tato latka proti
intraceluldrnim patogentim, jako je napft. Listeria monocytogenes, maly ucinek."

Nakonec vybor CVMP doporudil revizi vSech indikaci v souladu se stavajici nomenklaturou bakterii

a vyrazeni indikaci ,hiibéci® a ,podrzené po narozeni® ze viech cilovych druhl kromé koni, nebot se
vyskytuji pouze u koni. Kromé toho by v souladu se soucasnou terminologii mélo byt souslovi
~podrzené po narozen* u koni nahrazeno souslovim ,prevence akutni septické metritidy zplsobené
neodstranénymi plodovymi membranami®.

Davkovani a interval 1&écby

U jednotlivych cilovych druhd zvifat jsou schvalené davky, resp. rozsah davek prokain benzylpenicilinu
rGzné. Davky se pohybuji od minimalni hodnoty pfiblizné& 5 mg/kg télesné hmotnosti u skotu a koni
pres 6 mg/kg télesné hmotnosti u prasat, 7 mg/kg télesné hmotnosti u ovci, ps a ko¢ek a 10 mg/kg
télesné hmotnosti u koz az po maximalni davku priblizné 60 mg/kg télesné hmotnosti u vSech cilovych
druh( zvitat.

Vétdina pfipravk{ dotéenych timto postupem pFezkoumani je schvalena pro Ié¢ebné intervaly v délce
24 hodin, ¢tyfi veterinarni IéCivé prFipravky jsou vSak schvaleny pro IéCebné intervaly v délce 24 hodin
nebo 48 hodin. Tyto pFipravky jsou déle oznacovany jako ,kratkodobé plsobici®. Pro skot a prasata je
navic registrovano nékolik dlouhodobé plsobicich pFipravkd obsahujicich prokain benzylpenicilin, kde
se uplatiiuje opakovana lécba po 72 hodinach, pokud zvifata nejsou tou dobou jiz vylé¢ena. Tyto
veterinarni IéCivé prFipravky byly zahrnuty do hodnoceni a tam, kde to bylo mozné, byly k davkovani
vyvozeny zavéry. Neni-li vdak vyslovné& uvedeno jinak, tykaji se vypocty a vysvétleni ptipravkl bez
dlouhodobého ucinku.

Klinické Udaje tykajici se G¢innosti byly celkové omezené a Zadny z drziteld rozhodnuti o registraci
neposkytl ze studii, které jsou predmétem primyslového vlastnictvi, zddné Udaje tykajici se
oddvodnéni davky. Nékolik drziteld rozhodnuti o registraci nicméné kriticky projednalo schvélené
rezimy davkovani ve svych odpovédich a nékolika poskytnutych FK/FD modelech pro cilové druhy
zvirat, pro které byly k dispozici dostatecné Udaje, tj. pro skot a prasata.

Pro benzylpenicilin jako ¢asové zavislé antibiotikum je farmakokinetickym/farmakodynamickym
parametrem nejlépe korelujicim s klinickou Gcinnosti vztah T > MIC. V zavislosti na cilovych bakteriich
a v souladu s publikovanou literaturou (Toutain et al., 20028; Turnidge, 1998°; Onufrak et al., 20161°;
Kowalska-Krochmal et al., 202111) by plazmatické hladiny mély byt nad hodnotou MIC po dobu 50-
70 % davkovaciho intervalu.

Je vsak tfeba poznamenat, Ze pouziti vztahu T > MIC pro 50-70 % intervalu mezi davkami jako
jediného kritéria neni vhodné k zajidténi G¢innosti u soucasnych davek a intervall s ohledem na

8 Toutain PL, del Castillo JR, Bousquet-Mélou A. The pharmacokinetic-pharmacodynamic approach to a rational dosage
regimen for antibiotics. RES Vet Sci. fijen 2002; 73(2):105-14.

9 Turnidge JD. The pharmacodynamics of beta-lactams. Clin Infect Dis. ¢ervenec 1998;27(1):10-22. doi: 10.1086/514622.
PMID: 9675443.

100nufrak NJ, Forrest A, Gonzalez D. Pharmacokinetic and Pharmacodynamic Principles of Anti-infective Dosing. Clin Ther.
Zari 2016;38(9):1930-47.

l1Kowalska-Krochmal B, Dudek-Wicher R. The Minimum Inhibitory Concentration of Antibiotics: Methods, Interpretation,
Clinical Relevance. Pathogens. 4. Gnor 2021;10(2):165.
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schvalené indikace a cilové patogeny. Na jedné strané ma samotna metodika urcité nedostatky (napfr.
chybé&jici koncentrace cilovych tkani, rozdélovaci U¢inek) a problémy s kvalitou dostupnych tdajd
(napf. zastaralé analytické metody, chybéjici konverzni faktory). Na druhé strané chybi pro fadu davek
a cilovych druh zvifat alespori ¢ast nezbytnych Gdajd. Chybé&ji také hodnoty MIC pro nékteré cilové
patogeny zarazené do seznamu indikaci.

Podobné dlvody také znemoznily pFizplsobeni modelovaciho pFistupu, ktery predloZil jeden z drzitelG
rozhodnuti o registraci.

Souhrnné receno, vzhledem k tomu, Ze stanovit rozmezi davek nebylo mozné, byl vybor CVMP schopen
pouze stanovit minimalni davky a maximalni intervaly 1é¢by, kterymi by se vyloucily IéCebné strategie,
u nichz je pravdépodobné, Ze by i u nejcitlivéjSich bakterii selhaly, s cilem snizit riziko selhani 1éCby
kvili nedostate¢nym dévkam. Proto byl v rdmci uplatfiovaného piistupu pouzit limit pro koncentraci

v plazmé ve vysi 0,06 pg/ml, ktery je indikativni pro nejcitlivéjsi cilové patogeny. Tato hodnota byla
navrzena rlznymi drziteli rozhodnuti o registraci a doloZzena odkazem na (daje a literaturu a vybor
CVMP ji povazuje za prijatelnou. Méla by byt pokryta minimalnim procentualnim podilem 50 %
intervalu davkovani (50 % T > MIC). I kdyzZ jsou tyto minimalni davky a maximalni intervaly stanoveny
na zakladé farmakokinetickych/farmakodynamickych Gvah, byly pro ucely tohoto hodnoceni podrobeny
kFizové kontrole s veskerymi dostupnymi klinickymi udaji, aby se potvrdilo, Zze zadna z nich
neprokazuje ucinnost u nizsi davky, nez je navrhované minimalni davkovani, u zadného z cilovych
druh{, ani pro ¢asovy interval deli, neZ je navrhovany interval.

Na zakladé farmakokinetickych Gdajl pro rdizné ddvkovani a vyse uvedené Ié¢ebné intervaly doporudil
vybor u prokain-benzylpenicilinovych pfipravki{ s kratkodobym Géinkem pro jednotlivé cilové druhy
zvifat tyto minimalni ddvky a maximaini 1é¢ebné intervaly:

Cilové druhy zvirat Minimalni davka Maximalni davkovaci
interval
Skot, ovce, kozy, prasata 10 mg/kg 24 h
Koné 12 mg/kg 24 h
20 mg/kg 48 h
Psi, kocky 20 mg/kg 24 h

Vybor rovnéZ doporudil, aby v ptipadé veterinarnich 1é&ivych ptipravkl registrovanych pro 24hodinovy
a 48hodinovy interval Ié¢by byla zrusena moZnost prodlouZit u cilovych druht mimo koné interval Ié¢by
na 48 hodin. Predlozené FK/FD parametry i klinické (daje ukazuji, Ze by interval podavani 24 hodin a
48 hodin mél byt pro Ié¢bu koni G&inny za pfedpokladu, Ze je zvifatdim lé¢enym vzdy po 48 hodinach
podavana davka nejméné 20 mg/kg télesné hmotnosti.

Pokud jde o dlouhodobé pisobici Iékové formy, neexistuji na zakladé dostupnych studii G¢innosti a
farmakokinetickych studii dikazy, které by vedly k pfedpokladu, ze 72hodinovy interval davkovani ve
spojeni s davkou 20 mg/kg zivé hmotnosti neni u skotu a prasat dostatecny. Jejich davkovaci rezimy
proto zlstavaji nezmé&néné.

Doba trvani Iécby

Doba trvani schvalené 1é¢by u pripravkl obsahujicich prokain-benzylpenicilin, které jsou predmétem
tohoto postupu prezkoumani, se pohybovala v rozmezi od jednoho dne az po neurcitou horni mez.
Kromé toho se v nékolika souhrnech tdajd o pfipravku jevi uvadénd doba trvani 1é¢by neprikazna a
u nékterych veterinarnich lé&ivych pFipravkd ani nebyla vyslovné specifikovana.
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Nebyly predlozeny Zadné predklinické a jen velmi omezené klinické Udaje, které by délku trvani [éCby
prokainem benzylpenicilin dolozily.

Predpoklada se, ze nezbytna doba trvani IéCby onemocnéni za pouziti urcité ucinné latky se mezi
pfipravky se stejnym zplsobem podani nijak vyrazné nelidi. Vzhledem k tomu, Ze indikace pFipravkd
dotcenych timto postupem prezkoumani jsou Casto podobné, povazuje se za vhodné dobu trvani 1écby
u véech pripravk{ sjednotit. Vzhledem k dlouhému seznamu onemocnéni a cilovych patogend, pro
které je prokain-benzylpenicilin schvaleny, ale také vzhledem k Sirokym a velmi nespecifickym
indikacim povazoval vybor CVMP za nezbytné specifikovat rozmezi délky trvani IéCby. Pfi stanoveném
¢asovém rozmezi mize odpovédny veterindrni Iékai pFizplsobit délku Ié¢by podle klinickych potteb a
individualni rekonvalescence v daném konkrétnim pfipadé. Kromé toho ¢asové rozmezi zajistuje, ze je
mozno pFimé&Fené |&&it onemocnéni zplsobena Sirokym spektrem patogend, pro které je prokain-
benzylpenicilin schvéleny, tedy od vysoce citlivych patogent a mirnych infekci, u kterych mize stacit
kratsi doba trvani 1écby, aZ po méné citlivé a zavaznéjsi nebo chronické infekce, které mohou
vyZadovat delsi 1éCbu 1é¢by.

PFi zvazovani dostatecnych dolnich a hornich mezi rozsahu délky trvani I1é¢by vzal vybor CVMP v Uvahu
nasledujici obecné zasady. Vezmeme-li v ivahu, Ze benzylpenicilin je antibiotikum zavislé na Case

(tj. antibakterialni aktivita koreluje s dobou, po kterou je ,volnad" (nevazand) koncentrace antibiotika
udrzovana nad minimalni inhibi¢ni koncentraci (f T > MIC) patogenu) s pomalym mechanismem
G¢inku, mdze 1é&ba kvlli své nedostate¢né délce selhat. To mize nasledné zvysit riziko vzniku
rezistence, a to za prvé kvili selekénimu tlaku na prezivéi bakterialni populaci (populace), které byly
vystaveny penicilinu, a za druhé kvili zvy$ené pravdépodobnosti opakované Ié¢by antimikrobidlnimi
latkami. Na druhé strané& muze zbyte&né prodlouzena doba trvani 1é&by zvysit riziko neZzadoucich
piihod, mGze zplsobit, Ze se vice antimikrobidlnich latek dostane do Zivotniho prostiedi, a mize zvysit
riziko vzniku rezistence vi¢i antimikrobidlnim Iatkdm. K zajisténi bezpecnosti spotrebitele je navic
nutnd horni mez doby trvani |écby.

Na zakladé Uvah o mechanismu G¢&inku prokain-benzylpenicilinu a dostupnych tdajt navrhl vybor
CVMP jako spodni mez délku 3 dnd, nebot neexistuji klinické diikazy o tom, Ze by kratsi |é¢ba
benzylpenicilinem byla v jakékoli indikaci U¢innd. Tato minimalni tfidenni Iécba je také v souladu
s délkou 72 hodin, jak navrhuji néktefi drzitelé rozhodnuti o registraci.

Vedle této dolni hranice 3 dnl vybor CVMP usoudil, Ze omezeni na maximalni délku trvani 1é¢by 7 dnl
nejlépe vyhovuje potrebé IéCit jak mirné, akutni infekce, tak stiedné zdvazné az zavazné infekce az do
Uplné Uzdravy a bere v Gvahu nizsi Ucinnost u chronickych infekci.

Je tfeba zdlraznit, Ze je sice navrzena horni mez 7 dnd, nicméné odpovédny veterinarni Iékaf mize
podle svého uvazeni (klinického posouzeni) ukondit 1é¢bu dfive (napfiklad po 3 nebo 5 dnech), pokud
to klinicky stav zvifete umoznuje. Proti predstavé, Ze se pripravky pouzivaji v terénu jednotné po dobu
7 dni, je tfeba poskytnout odpovédnému veterindrnimu Iékafi ohledné vhodné doby trvani 1éCby
doporuceni. Vybor CVMP proto doporucil doplnit bod 3.9 souhrnu udajii o pfipravku ($ablona QRD
v9.0) resp. 4.9 (Sablona QRD v8.2) v tomto smyslu doporucenim.

Co se tyc¢e nékolika mélo dlouhodobé plsobicich pripravkl obsahujicich prokain benzylpenicilin, kterych
se toto prezkoumani tyka, navrhl vybor CVMP dobu trvani 1é¢by 1 az 2 aplikaci s 72hodinovym
intervalem 1é¢by. Tato doba trvani Iééby odpovidd 3-7 dnlim navrhovanym u kratkodobé& pdsobicich
prokain-benzylpenicilinovych ptipravk{, nebot |ékové formy s dlouhodobym Gc¢inkem dosahuji

v primé&ru dostateénych plazmatickych hladin pFiblizné po dobu 72 hodin.

Vliv na ochranné lhity

Doba trvani 1é¢by mize mit vliv na ochrannou Ihitu. Proto u pfipravkl, u nichZ se doporucuje vyssi
maximalni doba trvani 1é¢by, bylo povaZovéno za nezbytné prezkoumat mozné disledky pro ochrannou
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Ihdtu. U pripravkd, u nichz se Gprava doby trvani 1é¢by nepovazovala za nutnou, nebylo proto
povazovano za nezbytné ochranné Ihiity prezkoumat, a ty tedy zlstavaji ve stavu, v jakém jsou
schvalené.

Dostupné studie sniZovani obsahu rezidui jsou heterogenni z hlediska jejich celkové kvality,
aplikovanych davek (6-30 mg prokainu benzylpenicilinu/kg Zivé hmotnosti), trvani IéCby (1-5 po sobé
jdoucich dnd ve 24hodinovych intervalech a dvakrat v 72hodinovém intervalu v piipadé dlouhodobé
plsobiciho piipravku), koncepce studii a pouZitych analytickych zkugebnich metod. Kromé& toho se
zavéry o stanoveni ochrannych Ihit odvozené z téchto Gdajd u totoZnych ptipravkl registrovanych

v rGznych ¢&lenskych statech li&i, napfiklad protoZe jim byla pfifazena rozdilna bezpe&nostni rozmezi.
A&koli v sou¢asné dobé& schvalené ochranné Ihity byly stanoveny na zakladé (dajd, které nemusi
splfiovat sou¢asna regulaéni olekavani, tyto ochranné Ihdty nejsou zpochybnény, protoze po dobu
mnoha let, po kterou jsou tyto pfipravky na trhu, nebyly zjistény zadné znamky rizika pro spotrebitele.

U ptipravkd, jejichz davkovani bylo upraveno, musel vybor CVMP pfi neexistenci standardniho souboru
Udajl, ktery by stanovil bezpe¢né ochranné Ihiity pro jednotlivé pripravky, jez jsou predmétem tohoto
postupu prezkoumani, zvazit jiné pfistupy s cilem zajistit bezpecnost spotrebitele.

Extrapolaci ochrannych Ihit mezi rliznymi pfipravky Ize zvaZit pouze tehdy, pokud jsou rozdily ve
slozeni, ale také velikosti ¢astic a potencidlni rozdily v krystalizaci porovnany a peclivé zvazeny, coz
nebylo v rdmci tohoto postupu prezkoumani mozné.

Byly zvazeny farmakokinetické/farmakodynamické modely a farmakokinetické modely na fyziologické
bazi, vybor CVMP vsak nepovazoval v ramci tohoto postupu prezkoumani dostupné pristupy
k modelovani za vhodné pro stanoveni novych ochrannych Ihit.

Vzhledem k tomu, ze 7zadny z vyse popsanych piistupl nebyl pro stanoveni aktualizovanych
ochrannych Ih{t povaZovan za vhodny, vychazel vybor CVMP pii svém rozhodovani

z farmakokinetickych zdsad a poznatk{ o vlastnostech latky prokain-benzylpenicilin podporovanych
celkovym souhrnem dostupnych Gdaja.

Celkové Ize Fici, ze dostupné dlikazy nepoukazuji na to, ze by po opakovanych injekcich prokainu
benzylpenicilinu dochazelo k jeho systémové akumulaci. Vzhledem k omezenim tdajd a vysledné
nejistoté vSak vybor CVMP usoudil, Ze v zdjmu zajiSténi bezpecnosti spotiebitele je vhodné zvysit
aktudlné registrované ochranné lhiity o bezpeé&nostni rozmezi. Proto by se schvélené ochranné Ihity

u pFipravkl, u nichZ se maximalni doba trvani 1é¢by prodluzuje ze 3 nebo 5 dnd na 7 dnli, méla
prodlouzit o bezpecnostni Ihdtu v délce 2 dnli. V tomto ohledu je tfeba zdlraznit, Ze se schvalené
ochranné |hiity povaZuji pro schvalené davkovani za bezpe¢né - to je také podporeno skuteénosti, ze
¢lenskym statlim EU nebyly hldseny zadné signaly zavazného poruseni rezidui penicilinu v potravinach
po pouZiti veterinarnich 1é¢ivych pripravk( obsahujicich prokain benzylpenicilin, jak je schvéleno.
Bezpecnostni rozmezi je proto jen dalSim preventivnim opatfenim.

Co se ty¢e mléka, dospél vybor CVMP k zavéru, ze dostupné tdaje o 1é¢bé po dobu az 5 dnl prokazaly,
¥e koncentrace penicilinu v mléce z{stava ,stabilni® po druhém dni. Proto se pfi délce Ié¢by az 7 dni a
stejné davce neocekavaji zadné zvydené koncentrace rezidui penicilinu v mléce, takze ochranné Ihity
pro mléko neni tieba k zajisténi bezpecnosti spotrebitele ménit.

Dopad na bezpecnost Zivotniho prostredi

Vybor CVMP aktualizoval vypocet predpoklddané koncentrace v pudé tak, aby odrazel navrhovanou
sedmidenni dobu Ié¢by skotu, prasat a ovci (hniloba ovci) za pouZiti standardnich hodnot a vypoctd dle
pokynd vyboru CVMP pro posuzovani vlivl veterinarnich lé&ivych pFipravkid na Zivotni prostiedi ve
smyslu pokyn VICH GL6 a GL38 (EMA/CVMP/ERA/418282/2005-Rev.1- Corr.1).
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Ve vétsiné schvalenych dévek hodnota ocekavané ekologické koncentrace v piidé (PECsoil) pro skot,
prasata a pro infek¢ni pododermatitidu ovci presahuje ak¢ni limit 100 pg/kg. Jedna se o koncentraci,
pfi niz pokyny VICH GL povazuji potencialni riziko pro zivotni prostifedi za existujici a aktivuje se
experimentalni hodnoceni rizik pro zivotni prostredi faze II. Jelikoz hodnoceni faze II neni k dispozici,
nelze ucinit zavér o tom, zda pouziti prokain benzylpenicilin u skotu, prasat a proti infekéni
pododermatitidé ovci predstavuje ohrozeni zZivotni prostiedi. Nékteré pripravky v ramci tohoto
pirezkoumani jsou vdak jiz registrovany s délkou trvani 1é¢by 7 dnli nebo vice. Prodlouzeni doby trvani
lé&by u zbyvajicich pripravkd na 7 dnl by tudiz vedlo pouze ke stejnym potencialnim
environmentalnim rizikdm na terénni Grovni, kterd v sou¢asnosti existuji u jiz registrovanych piipravkd
s dobou trvani 1é¢by 7 dnl po pouZiti u skotu, prasat nebo ovci (pouze infekéni pododermatitidy).

Vybor CVMP konstatoval, Ze stavajici ptipravky s délkou trvani Ié¢by 7 dnl a vice byly plvodné
schvéleny pred tim, nez zacalo byt vyzadovéno hodnoceni rizik pro Zivotni prostiedi podle pokynd VICH
GL, a je nepravdépodobné, Ze by pouziti té&chto pripravkd bylo vyhodnoceno jako potencidlni riziko pro
Zivotni prostfedi. Hodnoceni rizika schvélenych pripravkl pro Zivotni prostiedi véak nespada do
plsobnosti tohoto postupu prezkoumani, pri¢emz u stavajicich pripravkl, které jiz byly schvaleny

s dobou trvani 1é¢by 7 dnd, nebyly 2adné konkrétni dliikazy o riziku pro Zivotni prostiedi zjistény.

Stejné tak u koni, koz a vétsiny indikaci u ovci neni tifeba provadét dalsi hodnoceni rizika bez ohledu
na dobu trvani l1éCby, protoze se predpoklada, Ze jsou lécena pouze jednotliva zvifata, takze expozice
Zivotniho prostiedi je omezena.

Posouzeni rizika pro zivotni prostfedi se rovnéz nepovazuje za nutné u kocek a psu.

Vliv na bezpeénost cilovych druht zvirat

Drzitelé rozhodnuti o registraci predloZili pomé&rné rozsahly soubor idajd o bezpeénosti cilovych zvitat
a lokalni snasenlivosti, véetné studii bezpecnosti cilovych zvifat a kombinovanych studii zkoumajicich
farmakokinetiku a/nebo rezidua a lokalni snasenlivost u véech cilovych druhl zvifat kromé koz.

Vedle poskytnuti patentovanych Gdaji odkazovala vétsina drziteld rozhodnuti o registraci rovnéz na
publikovanou literaturu a poskytla komplexni souhrn zabyvajici se potencidlnimi obavami tykajicimi se
bezpeénosti cilovych druhd zvitat. Struéné feceno, prestoze chybéji studie reprodukéni toxicity, je
dobfe zdokumentovano, ze prokain-benzylpenicilin neni ani embryotoxicky, ani mutagenni &i
karcinogenni. Navic podle publikované literatury jsou kromé lokalnich reakci v misté vpichu injekce
jakékoli jiné nezadouci Gc¢inky velmi vzacné, pricemz téch nékolik malo zndmych G&ink{ vétdinou patii
do komplexu hypersenzitivity, kam spadaji mj. alergické reakce jakéhokoli druhu, jako je respiracni
tisen, edém nebo kopfivka.

Celkové dospél vybor CVMP na zakladé predlozenych studii k zavéru, ze systémové nezadouci ucinky

jsou velmi vzacné a ze prokain-benzylpenicilin ma Siroké rozpéti bezpecnosti. Reakce v misté vpichu se
o ’ ’ ’ o v Vv v ’ 7 v 7

vyskytly u ruznych cilovych druhu zvirat, vétsinou vsak byly mirné a prechodné.

Pokud jde o dopad navrhovanych zmén na bezpecnost cilovych zvifat, Ize ucinit tyto zaveéry:

Z&dna z navrhovanych zmén ani vyiazeni indikaci nebo cilovych patogenl by nemély na bezpecnosti
cilovych zvifat vliv.

Zavedeni minimalni davky 10, 12 nebo 20 mg/kg télesné hmotnosti u jednotlivych cilovych druh(
zvifat by pro cilové druhy zvirat nepredstavovalo zadné bezpecnostni riziko.

Dostupné studie bezpecnosti cilovych zvifat zahrnovaly jednorazové injekce do 40 mg/kg a opakované
podavani 30 mg/kg u skotu, opakované podavani 30 mg/kg télesné hmotnosti b&hem 5 dnl u ovci a
60 mg/kg po dobu 5 dnd u prasat, pst a kocek, pficemz nebyly zjistény 7adné nebo 7adné zavazné
nepfriznivé Gcinky. U koni se studie bezpecnosti pro cilovy ZivociSny druh tykaly opakovaného podavani
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az 60 mg/kg po dobu 5 dnd, pficemz u této davky byly hldeny pouze mirné a prechodné nezadouci
acinky.
Dostupné Udaje o bezpecnosti pro cilové druhy zvifat zahrnovaly intervaly IéCby 24 hodin pro

kratkodobé plsobici veterinarni Ié&ivé pfipravky u vech cilovych druhl zvitat a 72 hodin pro
dlouhodobé pisobici Iékové formy prokainu benzylpenicilinu u skotu a prasat.

Nepredpoklada se, ze by zavedeni trvani 1écby v délce 3-7 dni mélo vést k obavam, pokud jde

o bezpecnost pro cilovy ZivocisSny druh. Na jedné strané je vysoce nepravdépodobné, Zze by podavani
veterinarniho 1é¢ivého pripravku po dobu 7 dnd vedlo k zadvaznym nezadoucim Gcinkm, nebot ve
studiich, ve kterych byla poddvéna dvojnasobna davka po dobu 5 dni, nebyly zddné nezadouci Gcinky
hldseny. Na druhé strané jsou nékteré veterinarni 1éCivé pripravky obsahujici prokain benzylpenicilin

T

odhalila jakakoliv znacna nepfimérena rizika.

Doba trvani Ié¢by ani davkovani zjevné nemaji vliv na bezpeénost mista vpichu, nebot se tyto mistni

reakce mohou objevit jiz po prvni injekci a s podanou davkou nijak nesouviseji. To bylo prokazano ve
dvou studiich u skotu, kde byl objem injekéné podané latky na jedno misto vpichu omezeny na 20 ml,
pfi¢emz se mistni reakce vyskytly u zvifat Ié¢enych davkou 20 mg/kg, kterym byly podany vétsinou 1
nebo 2 injekce, a u zvirat |é¢enych davkou 40 mg/kg, kterym byly podany vétsinou 3 nebo 4 injekce.

Nicméneé s ohledem na systémové toxické Ucinky u mladych selat, které jsou sice pfechodné, mohou
vSak byt povazovany za potencialné letalni, zvlasté pfi vyssich davkach, vybor CVMP doporucil, aby
bylo do bodu 3.6 ($ablona QRD v9.0) resp. 4.6 ($ablona QRD v8.2) souhrnu Udajl o piipravku a do
odpovidajiciho bodu pribalové informace zafazeno pfislusné upozornéni.

Vliv na riziko vzniku rezistence viéi antimikrobialnim latkam

Zafazeni varovani k citlivosti cilovych patogent v informacich o pFipravku a vyfazeni rezistentnich
cilovych patogen( na zadkladé vy$e uvedenych doporuéeni bude mit pozitivni dopad na riziko vzniku
antimikrobialni rezistence. Skutecnost, Ze v informacich o pfipravku bude vénovana zvysena pozornost
konkrétnim patogendm s jiz tak nejistou citlivosti, u nichZ by pouZiti prokain benzylpenicilinu mohlo
mit za nasledek nedostatecnou klinickou Gdinnost, podpofi veterinarniho lékafe v tom, aby pfi
rozhodovani o Iécbé postupoval uvazlivé.

Zavedeni nizsiho limitu davkovani v souladu s pfistupem podrobné vysvétlenym v kapitole o davkovani
a intervalu 1é¢by pfispiva ke snizeni rizika vzniku antimikrobidlni rezistence. Vylouceni davek pod
jednotlivymi prahovymi hodnotami, u nichZ neni prokazana ucinnost ani u nejcitlivéjsich cilovych
patogent v jednotlivych cilovych druzich, by z hlediska rizika antimikrobialni rezistence pfedstavovalo
vyznamné zlepsSeni.

Dale, vylou&eni 48hodinovych |é¢ebnych intervald u cilovych druh@ mimo koné predstavuje z hlediska
snizeni rizika antimikrobialni rezistence dalsi zlepSeni Tim, Ze se zajisti odpovidajici davkovaci
intervaly, se zvysi pravdépodobnost dosazeni odpovidajicich tkanovych koncentraci nad MIC po
dostatec¢né dlouhou dobu.

Predpoklada se, e se riziko vzniku rezistence snizi zavedenim doby trvani Ié¢by v délce 3-7 dnd. Za
prvé, minimalizovalo by se riziko vzniku rezistence v disledku toho, Ze kvili své nedostate¢né délce
|é¢ba selhala. Rovnéz by se predeélo prodlouzené |é¢bé& deldi nez 7 dnd, v jejimz disledku pronika vice
antimikrobialnich latek do Zivotniho prostredi a napfiklad do odpadnich vod, ¢imz se vznik rezistence
podporuje. Dale ma na vznik antimikrobialni rezistence podplrny vliv dlouhodoba Ié¢ba potfebna

v dlsledku sniZené citlivosti pFisludnych patogend, takze by doba trvani 1é&by méla byt vzdy omezena
na nezbytné minimum.
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Pomér pFinost a rizik

PFimy lécebny pfinos

Benzylpenicilin je Uzkospektralni antibiotikum prvni linie nalezejici do AMEG kategorie D. Je
nejaktivnéjsi proti gram-pozitivnim bakteriim, zatimco proti gram-negativni bakteriim je jeho aktivita
omezena. Veterinarni l1éCivé pripravky obsahujici prokain-benzylpenicilin a spadajici do ramce tohoto
pirezkoumani se jiz po desetileti pouzivaji u skotu, koni, ovci, koz, prasat, pst a kocek k ucinné 1é¢bé
Siroké gkaly infekci zplsobenych bakteriemi citlivymi na benzylpenicilin a postihujicich riizné organové
systémy.

Dalsi pFinosy

Veterinarni l1écivé pripravky obsahujici prokain benzylpenicilin jsou dobfe snaseny a u cilovych zvifat
zplsobuji vétsinou pouze mirné lokalni reakce v misté& vpichu a nemaji zadné zavazné systémové
nezadouci ucinky.

Antimikrobidlni rezistence vi¢&i benzylpenicilinu je dobie popséna. Nékolik cilovych patogen(, zejména
gram-pozitivni bakterie, vak zUstava na benzylpenicilin citlivych.

Posouzeni rizik

Kvalita a bezpecnost uZivatele nebyly pfedmétem tohoto postupu pfezkoumani, a proto nebyly zvlast
hodnoceny.

U nékterych pripravkl, které jsou predmétem tohoto postupu prezkoumani, bylo zjiténo riziko
poukazujici na nevhodny rezim davkovani, tj. pfilis nizké davky, pfilis kratké nebo pfilis dlouhé trvani
|éCby a prilis dlouhé intervaly I&éCby souvisejici s jejich indikacemi.

Riziko nevhodného davkovaciho rezimu je spojeno se zvySenym rizikem vzniku antimikrobidlni
rezistence. V tomto ohledu byly zjistény konkrétni cilové patogeny vykazujici ziskanou rezistenci,
nizkou citlivost nebo dokonce inherentni rezistenci.

Kromé toho byly zjistény indikace, které nejsou v souladu se soucasnymi védeckymi poznatky.

Kromé systémovych toxickych G&inkd u mladych selat nebyla zjit&na z4dna dalsi rizika s ohledem na
zdravi cilovych zvifat.

U pripravkd, u kterych se doba trvani 1é¢by prodluzuje az na 7 dnd, bylo zji$té&no potencidlni riziko pro
bezpe&nost spotfebitele s ohledem na ochranné Ihity.

U pFipravk{ pouzivanych u koéek, pst, koni, koz a u vétsiny indikaci u ovci je expozice Zivotniho
prostfedi nizkd, a proto se neocekava zadné riziko pro zivotni prostredi. Vzhledem k vyssi expozici by
teoreticky mohlo existovat potencialni riziko pro Zivotni prostfedi u pFipravkd pouzivanych u skotu,
prasat a infekéni pododermatitidy ovci.

Opatieni k Fizeni nebo zmirnéni rizik

Rizika spojena s Ucinnosti a vznikem antimikrobidlni rezistence budou zmirnéna Upravou minimalniho
limitu davkovani na 10 mg/kg zivé hmotnosti u skotu, ovci, koz a prasat, 12 mg/kg télesné hmotnosti
u koni a 20 mg/kg télesné hmotnosti u psi a ko&ek a vylouéenim 48hodinovych intervall davkovani

u v8ech cilovych druh zvitat s vyjimkou koni a u koni v ptipadech, kdy jsou davky nizsi nez 20 mg/kg
télesné hmotnosti, a také harmonizaci doby Ié¢by na 3 az 7 dn{ u vSech ptipravkd.

Dal&imi opatfenimi pro Fizeni rizik je vyFazeni nékterych indikaci a nékolika cilovych patogent a
zarazeni upozornéni do informaci o pfipravku pro indikaci rezistence nebo snizené citlivosti
u konkrétnich cilovych patogen(.
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Indikace a cilové patogeny, které nejsou v souladu se soucasnymi védeckymi poznatky nebo se
soucasnou nomenklaturou, je tfeba preformulovat nebo vyradit.

Riziko souvisejici s bezpecnosti u mladych selat bude zmirnéno upozornénim vélenénym do informaci
o pfipravku.

Riziko pro spotiebitele pfi harmonizaci maximalni délky 1é¢by na 7 dnl bude fizeno pfidanim druhé
ochranné Ihiity pro poZivatelné tkdné. Prvni ochranna Ih{ta predstavuje jiz stanovenou ochrannou
IhGtu pro plvodné schvalenou dobu trvani Ié¢by, zatimco druha se vztahuje k prodlouZeni doby trvani
lé¢by ze 3 nebo 5 dnli na 7 dn a je charakterizovdna dal&im bezpe&nostnim rozpétim v délce 2 dnd.
Vybor CVMP déle rozhodl, Ze ochranné Ihiity pro mléko neni tieba k zajisténi bezpe&nost spotiebitele
meénit.

Vzhledem k tomu, Ze riziko pro zZivotni prostifedi nebylo v ramci tohoto pfezkoumani posuzovano,
protoze nékteré pripravky jsou jiz na trhu s dobou oetfeni 7 dnl nebo déle, aniz by se prokazalo
jakékoliv bezpecnostni riziko, nebudou zadna dalsi opatfeni ke zmirnéni rizika na ochranu zivotniho
prostiedi vélenéna. Vedkera opatieni ke zmirnéni rizik u stdvajicich pripravki zlstanou v platnosti.

Hodnoceni celkového poméru pFinost a rizik

Injekéni pripravky obsahujici prokain-benzylpenicilin se povazuji za ucinné IécCivé pripravky proti
riiznym komplexdim onemocnéni cilovych druhl skotu, ovci, koz, koni, prasat, psd a kocek
zplsobenym citlivymi bakteriemi. Benzylpenicilin je antibiotikum AMEG kategorie D, které by se mélo
vzdy, kdyzZ je to mozné, pouzivat jako IéCba prvni linie.

Stejné jako u jinych antibiotik je tfeba benzylpenicilin pouzivat uvazlivé a pouze tehdy, je-li to
z |ékarského hlediska zapotrebi. Déle je tfeba zamezit kazdému zbyte¢nému pouzivani, pfilisS dlouhému
|éCebnému obdobi a nedostatecnému davkovani, jak uvadi AMEG.

Hodnocenim davkovani, intervalu mezi ddvkami a doby trvani 1é&by byly u nékterych pfipravkd,
kterych se tyka toto prezkoumani, zjistény prilis nizké davky, pfilis kratké nebo naopak pfilis dlouhé
trvani 1é¢by a piili$ dlouhé intervaly 1é&by. ReZim davkovani téchto pfipravki{ je proto tfeba upravit
tak, aby bylo zajiSténo ucinné pouzivani pro navrhované indikace a soucasné i minimalizace rizika
vzniku rezistence vi¢&i antimikrobidlnim Iatkdm. Déle je tfeba u indikaci veterinarnich Ié¢ivych
pfipravk( provést revize, zejména s ohledem na soucéasnou citlivost cilovych patogend.

Délka IéCby byla dale vyhodnocena s ohledem na rizika pro bezpecnost cilovych zvifat, zivotni prostredi

v . . . ’ . o . v v o " o z z . v .
a spotrebitele v souvislosti s ochrannymi Ihutami. Pomeér prinosu a rizik zustava z hlediska bezpecnosti
cilovych zvifat a Zivotniho prostfedi nezménény. S ohledem na ochranné Ihity byly pro zajisténi
bezpeénosti spotiebiteld vzaty v Gvahu navrhované dodatedné ochranné Ihiity pro poZivatelné tkang,
jakoZ i zachovani v sougasnosti schvalenych ochrannych Ihit pro mléko.

Zavér ohledné poméru prinost a rizik

Po zvazeni divodl pro predlozeni zaleZitosti k posouzeni a idaji poskytnutych drziteli rozhodnuti

o registraci dospél vybor CVMP k zavéru, Ze pokud budou doporuc¢ené zmény uvedené v informacich
o pfipravku (viz ptiloha III) provedeny, zGstava u dotéenych piipravkd celkovy pomér p¥inosd a rizik
pfiznivy.

Zdivodnéni zmén v informacich o pripravku (souhrn adajl o pripravku, oznaceni na obalu a
pribalova informace)

Vzhledem k tomu, Ze:
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vybor CVMP zvazil postup prezkoumani podle ¢lanku 82 nafizeni (EU) 2019/6 pro veterinarni [écivé
pfipravky obsahujici prokain benzylpenicilin jako jedinou lécCivou latku ve formé injek¢nich suspenzi
pro intramuskularni a subkutanni podani;

vybor CVMP prezkoumal dostupné Udaje z hlediska indikaci, davkovani (vCetné intervalu mezi
davkami), doby trvani 1éCby, deplece rezidui, rizika pro zZivotni prostfedi, bezpecnosti cilovych
zvirat a rizika antimikrobidlni rezistence pro verejné zdravi;

vybor CVMP konstatoval, ze veterinarni l1éCivé pripravky obsahujici prokain benzylpenicilin jsou
registrované jiz nékolik desitek let podle tehdejich regulaénich piistupl a védeckych znalosti;

vybor CVMP vzal v Uvahu skutec¢nost, ze prokain-benzylpenicilin je antimikrobialni latka s uzkym
spektrem aktivity a Sirokou bezpecnostni rezervou, ktera je stale obecné Gc¢inna proti fadé béznych
onemocnéni zvifat uréenych k produkci potravin; vybor CVMP povazuje za dlleZité poskytnout
praktickym veterinarnim |ékaflim nezbytné nastroje pro spravné pouzivani prokain benzylpenicilinu
jako antimikrobialni latky prvni volby v souladu s doporucenimi skupiny AMEG, pokyny a
zavedenou vnitrostatni praxi;

s ohledem na vy$e uvedené Gvahy a na zakladé dostupnych (dajd dospél vybor CVMP k zavéru, ze
indikace a rezimy davkovani (mira davkovani a doba lécby) dotéenych veterinarnich IéCivych
pfipravk{ je tfeba revidovat;

u pFipravkd, jejichZ rezim davkovani byl zmé&nén, dospél vybor CVMP k zavéru, ze k zajisténi
bezpecnosti spotiebitele je tfeba u masa a vnitinosti z [é¢enych zvifat revidovat také ochranné
Ihdty, a to pridanim bezpe&nostniho rozpéti v délce 2 dnd; vybor CVMP usoudil, e ochranné Ih{ty
pro mléko poskytuji jiz nyni dostatecnou zaruku bezpecnosti spotfebitele a neni tfeba je ménit;.

na podporu G¢inného pouzivani dotéenych pFipravkl pro konkrétni indikace povazoval vybor CVMP
za pfinosné zaclenit do informaci o pfipravku dalsi idaje tykajici se mechanismu Gcinku prokain
benzylpenicilinu a sou¢asné citlivosti cilovych patogend.

Stanovisko vyboru CVMP

Vybor CVMP proto soudi, ze pokud budou v informacich o pfipravku provedeny zmény, jak je popsano
v pfiloze III, zGstava pomér piinosu a rizik veterinarnich Iéc¢ivych pFipravkl obsahujicich prokain-
benzylpenicilin jako jedinou Iécivou latku ve formé injekéni suspenze pro intramuskularni a subkutanni
podani pFiznivy.

Vybor CVMP proto doporudil provést v rozhodnutich o registraci veterinarnich Ié&ivych pfipravk{
obsahujicich prokain-benzylpenicilin jako jedinou Iécivou latku ve formé injekni suspenze pfislusné
zmény.
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Priloha III
Zmény prislusnych bodi informaci o pFipravku

Poznamka:

Tyto zmény, které maji byt zapracovany do pfislunych bodl informaci o pfipravku, vyplynuly
z postupu prezkoumani.



Zmeény prislusnych bodl informaci o pripravku

Stavajici informace o pfipravku musi byt pozménény (dle potfeby vioZenim, nahrazenim nebo
vyskrtnutim textu) tak, aby odrazely schvalené znéni uvedené nize, pouze pro intramuskularni
a subkutanni cesty podani.

A. Souhrn udajti o pFipravku

3.2 Indikace pro pouziti pro kazdy cilovy druh (Sablona QRD v9.0) / 4.2 Indikace pro
pouziti s upifesnénim pro cilovy druh (Sablona QRD v8.2)

Vyrfadte v pFislusnych pripadech tyto patogeny:

Vsechny druhy patfici do radu Enterobacterales, zejména Salmonella spp., Escherichia coli a Proteus
spp.

Bacteroides fragilis

Bordetella bronchiseptica

Campylobacter spp.

Nocardia spp.

Pseudomonas spp., zejména Pseudomonas aeruginosa

Rickettsia spp.

druhy nalezejici do skupiny Staphylococcus intermedius, zejména S. intermedius a S.
pseudintermedius,

Staphylococcus spp. produkujici beta-laktamazu

Kde je adekvatni, je nutno vyjmout:

- Jakoukoli indikaci salmoneldzy.

- HFib&ci® u véech cilovych druhl zvifat s vyjimkou koni.

- ,ZadrZeni placenty" u v8ech cilovych druhd zvifat s vyjimkou koni.

V prislusnych pfipadech nahradte:

- text ,Staphylococcus aureus (odolny vi¢&i penicilinu G)* textem ,Staphylococcus aureus®;

- text ,Zadrzeni placenty" textem ,Prevence akutni septické metritidy vyvolané zadrzenim placenty
u koni.

V pfislusnych pripadech revidujte nasledujici nomenklaturu:

~Glaesserella parasuis" namisto ,Haemophilus parasuis".

~Mannheimia haemolytica" namisto ,Pasteurella haemolytica".

~Trueperella pyogenes" namisto ,Actinomyces pyogenes", ,Arcanobacterium pyogenes",
~Corynebacterium pyogenes".

3.4 Zvlastni upozornéni (Sablona QRD v9.0) / 4.4 Zvlastni upozornéni pro kazdy cilovy
druh (Sablona QRD v8.2)

U vsech veterindrnich 1é&ivych pfipravk( pridejte ndsledujici doporu&eni:

Po absorpci pronika benzylpenicilin biologickymi membranami (napf. hematoencefalickou bariérou)
obtizné, protoze je ionizovany a omezené rozpustny v lipidech. Pouziti pfipravku k Ié¢bé meningitidy
nebo infekci CNS vyvolanych napf. bakteriemi Streptococcus suis nebo Listeria monocytogenes nemusi
byt G¢inné. Benzylpenicilin také obtizné& pronika do savéich bunék, a proto miZe byt tento pripravek
nedostatecné Ucinny pfi v [éCbé onemocnéni vyvolanych intraceluldarnimi patogeny, jako je napf.
Listeria monocytogenes.
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V pfislusnych prfipadech doplrite nasledujici znéni s ohledem na cilové patogeny schvalené u cilovych
druh@ zvirat v rémci jednotlivych rozhodnuti o registraci:

U nasledujicich bakterii byly hlaseny zvysené hodnoty MIC nebo bimodalni distribucni profily,
poukazujici na ziskanou rezistenci:

- Glaesserella parasuis, Staphylococcus spp. vyvolavajici MMA/PPDS, Streptococcus spp. a S. suis

u prasat;

- Fusobacterium necrophorum vyvolavajici metritidu a Mannheimia haemolytica (pouze v nékterych
¢lenskych statech) a dale Bacteroides spp., Staphylococcus chromogenes, Actinobacillus lignieresii a
Trueperella pyogenes u skotu;

- S. aureus, koaguldza negativni stafylokokyi a Enterococcus spp. u psd,

- Staphylococcus aureus a Staphylococcus felis u kocek.

PFi 1é¢bé infekci vyvolanych témito bakteriemi mize byt pouziti tohoto veterinarniho 1é¢ivého piipravku
nedostatecné klinicky ucinné.

3.6 Nezadouci ucinky (Sablona QRD v9.0) /4.6 Nezadouci reakce (¢etnost a zavaznost)
(Sablona QRD v8.2)

U vsech veterindrnich 18&ivych pFipravk( registrovanych pro pouZiti u selat doplrite toto znéni':
U mladych selat byly pozorovany systémové toxické ucinky, které jsou prechodné, mohou vsak byt
potencialné smrtelné, zejména pfi vyssich davkach.

3.9 Cesty podani a davkovani (Sablona QRD v9.0) / 4.9 Podavané mnozstvi a zplisob
podani (Sablona QRD v8.2)

U vSech veterinarnich IéCivych pFipravkd nahradte stavajici doporuéeni tykajici se délky Ié¢by timto
znénim:
Doba trvani 1&é¢by je 3 az 7 dnd.

U vsech veterindrnich 18&vych pFipravk( pfidejte toto doporuceni:

Vhodnou dobu lé¢by je tFeba zvolit na zakladé klinickych poZadavk{ a individudlniho vyvoje
zdravotniho stavu IéCeného zvifete. Je tfeba vzit v ivahu dostupnost |éCiva v cilové tkani a vlastnosti
cilového patogenu.

Na pfislusnych mistech odstrarite pfipadny odkaz na 48hodinovy interval 1éCby:

- u jinych cilovych druhd zvitat nez u koni;

- u koni, pokud jsou davky nizsi nez 20 mg/kg Zivé hmotnosti.

Pokud jsou povoleny nizsi davky, nahradte nizsi limit davkovani hodnotou:

10 mg/kg Zivé hmotnosti u skotu, ovci, koz a prasat,

12 mg/kg zivé hmotnosti u koni,

20 mg/kg Zivé hmotnosti u psl a ko&ek.

Zvlastni doporuceni pro davkovani vyssi nez ta, ktera jsou uvedena vyse, a rozmezi davek je tfeba
zachovat.

3.12 Ochranné lhity (Sablona QRD v9.0)/4. 11 Ochranna(é) Ihata(y) (Sablona QRD v8.2)
Ochranné Ih(ty pro maso je tfeba upravit takto:

Druh

44/48



Maso: x dnilZJ pfi dobé trvani 1é¢by <3 dny> <3-5 dni>[?]
y dnil3I p¥i dobé trvani 1éCby <4-7 dni> < 6-7 dni>[4]

[1] pGvodné schvélend ochrannd Ihita ve dnech

21 pdvodné schvalena doba trvani Ié¢by

[31 pGvodné schvédlend ochrannd Ihita ve dnech + bezpecénostni rozpéti 2 dny
[4] doba Ié&by prodlouZend ze 3 nebo 5 dnd na 7 dnl

[text] Informace, které je tfeba vyplnit
<text>: Moznosti, které je tfeba zvolit jako vhodné

4.2 Farmakodynamika (Sablona QRD v9.0) / 5.1 Farmakodynamické vlastnosti (Sablona QRD
v8.2)

U vsech veterindrnich 1é&ivych pFipravk doplrite toto znéni':
Enterobacterales, Bacteroides fragilis, vétSina Campylobacter spp., Nocardia spp. a Pseudomonas spp.,
a dale Staphylococcus spp. produkujici beta-laktamazu jsou rezistentni.

Kde je adekvatni, je nutno vyjmout.
Pripadné cilové bakterie, které jsou uvedeny v tomto bodé&, nejsou vSak zminény v indikaci.

Vyjméte v prislusnych pripadech tyto patogeny:

Vsechny druhy patfici do fadu Enterobacterales, zejména Salmonella spp., Escherichia coli a Proteus
spp.

Bacteroides fragilis

Bordetella bronchiseptica

Campylobacter spp.

Nocardia spp.

Pseudomonas spp., zejména Pseudomonas aeruginosa

Rickettsia spp.

druhy nélezejici do skupiny Staphylococcus intermedius, zejména S. intermedius a S.
pseudintermedius,

Staphylococcus spp. produkujici beta-laktamazu

V prislusnych pfipadech nahradte:
text ,Staphylococcus aureus (odolny vi¢i penicilinu G)* textem ,Staphylococcus aureus®.

V prislusnych pfipadech revidujte nasledujici nomenklaturu:

,Glaesserella parasuis" namisto ,Haemophilus parasuis".

,~Mannheimia haemolytica™ namisto ,Pasteurella haemolytica".

~Trueperella pyogenes" namisto ,Actinomyces pyogenes", ,,Arcanobacterium pyogenes",
,Corynebacterium pyogenes".

B. Oznacdeni na obalu

Vnéjsi obal

7. OCHRANNE LHUTY (3ablona QRD v9.0) / 8. OCHRANNA(E) LHOTA(Y) (3ablona QRD v8.2)

Ochranné Ihdty pro maso je tfeba upravit takto:
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[Druh]
Maso: x dnilZ/ pfi dobé trvani 1é¢by <3 dny> <3-5 dni>[2/
y dnil3] pfi dobé trvani |écby <4-7 dni> < 6-7 dni>[4

111 pvodné schvalend ochranna Ihita ve dnech

21 pvodné schvéleng doba trvani I1éEby

31 pvodné schvélend ochrannd Ihita ve dnech + bezpeénostni rozpéti 2 dny
41 doba lécby prodlouzend ze 3 nebo 5 dnd na 7 dnd

[text] Informace, které je tfeba vyplnit
<text>: MoZnosti, které je tfeba zvolit jako vhodné
VnitFni obal

5. OCHRANNE LHUTY (3ablona QRD v9.0) / 5. OCHRANNA(E) LHUTA(Y) (3ablona QRD v8.2)

Ochranné Ihdty pro maso je tfeba upravit takto:

[Druh]
Maso: x dnilZ/ pfi dobé trvani &by <3 dny> <3-5 dni>[2/
y dnil3I p¥i dobé trvani 1éCby <4-7 dni> < 6-7 dni>[4]

111 pvodné schvalend ochranna Ihita ve dnech

21 pdvodné schvalena doba trvani Ié¢by

31 pvodné schvélend ochrannd Ihita ve dnech + bezpeénostni rozpéti 2 dny
41 doba lécby prodlouzend ze 3 nebo 5 dnd na 7 dnd

[text] Informace, které je tfeba vyplnit
<text>: MoZnosti, které je tfeba zvolit jako vhodné

C. Piibalova informace
4. Indikace pro pouziti (Sablona QRD v9.0) / 4. INDIKACE (Sablona QRD v8.2)
Vyjméte v pFislusnych pripadech tyto patogeny:

VsSechny druhy patfici do fadu Enterobacterales, zejména Salmonella spp., Escherichia coli a Proteus
spp.

Bacteroides fragilis

Bordetella bronchiseptica

Campylobacter spp.

Nocardia spp.

Pseudomonas spp., zejména Pseudomonas aeruginosa

Rickettsia spp.

druhy nélezejici do skupiny Staphylococcus intermedius, zejména S. intermedius a S.
pseudintermedius,

Staphylococcus spp. produkujici beta-laktamazu

. Kde je adekvatni, je nutno vyjmout.

- Jakoukoli indikaci salmoneldzy.

- ,HFib&ci® u vdech cilovych druhl zvifat s vyjimkou koni.

- ,Zadrzeni placenty" u véech cilovych druh{ zvifat s vyjimkou koni.
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V prislusnych pfipadech nahradte:

- text ,Staphylococcus aureus (odolny viéi penicilinu G)* textem ,Staphylococcus aureus®.
- text ,Zadrzeni placenty" textem ,Prevence akutni septické metritidy vyvolané zadrzenim
placenty" u koni.

V pfislusnych pfipadech revidujte nasledujici nomenklaturu:

~Glaesserella parasuis" namisto ,Haemophilus parasuis".

~Mannheimia haemolytica"™ namisto ,Pasteurella haemolytica".

~Trueperella pyogenes" namisto ,Actinomyces pyogenes", ,Arcanobacterium pyogenes",
~Corynebacterium pyogenes".

6. Zvlastni upozornéni ($ablona QRD v9.0) / 12. ZVLASTNI UPOZORNENI (QRD

Sablona v8.2)

Zvlastni upozornéni (Sablona QRD v9.0) / Zvlastni upozornéni pro kazdy cilovy druh: (Sablona QRD
v8.2)

U vsech veterindrnich 1é&ivych pFipravk( pfidejte toto doporuceni:

Po absorpci pronika benzylpenicilin biologickymi membranami (napf. hematoencefalickou bariérou)
obtizné, protoZe je ionizovany a omezené rozpustny v lipidech. PouZiti pfipravku k Ié¢bé meningitidy
nebo infekci CNS vyvolanych napf. bakteriemi Streptococcus suis nebo Listeria monocytogenes nemusi
byt Gc¢inné. Benzylpenicilin navic nedostateéné pronikd do savéich bunék, a proto miZe byt tento
pfipravek nedostatecné ucinny pfi IéEbé intraceluldrnich patogend, napfF. Listeria monocytogenes.

V pfislusnych pfipadech doplrite nasledujici znéni s ohledem na cilové patogeny schvalené u cilovych
druh@ zvifat v rémci jednotlivych rozhodnuti o registraci:

U nasledujicich bakterii byly hlaseny zvysené hodnoty MIC nebo bimodalni distribucni profily,
poukazujici na ziskanou rezistenci:

- Glaesserella parasuis, Staphylococcus spp. vyvolavajici MMA/PPDS, Streptococcus spp. a S. suis
u prasat;

- Fusobacterium necrophorum vyvolavajici metritidu a Mannheimia haemolytica (pouze v nékterych
¢lenskych statech), dale Bacteroides spp., Staphylococcus chromogenes, Actinobacillus lignieresii a
Trueperella pyogenes u skotu;

- S. aureus, koaguldza negativni stafylokoky a Enterococcus spp. u psu,

- Staphylococcus aureus a Staphylococcus felis u kocek.

PFi 1é¢bé infekci vyvolanych témito bakteriemi mize byt pouziti tohoto veterinarniho 1é¢ivého piipravku
nedostatecné klinicky ucinné.

7. Nezadouci G&inky ($ablona QRD v9.0) / 6. NEZADOUCT UCINKY ($ablona QRD v8.2)
U vSech veterinarnich IéCivych pFipravkd registrovanych pro pouZiti u selat doplfite toto znéni:
U mladych selat byly pozorovany systémové toxické ucinky, které jsou prechodné, Ize je vSak

povazovat za potenciadlné smrtelné, zejména pfi vyssich davkach.

8. Davkovani pro kazdy druh, cesty a zplisob podani ($ablona QRD v9.0) / 8. DAVKOVANI
PRO KAZDY DRUH, CESTA(Y) A ZPUSOB PODANTI ($ablona QRD v8.2)

U vsech veterindrnich 18&vych pFipravk( nahradte stavajici doporu&eni tykajici se délky 1éEby timto
znénim:
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Doba trvani 1é¢by je 3 az 7 dnd.

U vsech veterindrnich 1é&ivych pFipravk( pridejte toto doporuceni:

Vhodnou dobu 1é&by je tieba zvolit podle klinickych pozadavk{ a individuélniho vyvoje zdravotniho
stavu zotavovani léCeného zvifete. Je tfeba vzit v ivahu dostupnost Iéciva v cilové tkani a vlastnosti
cilového patogenu.

Na prislusnych mistech vyskrtnéte pfipadny odkaz na 48hodinovy interval I1éCby :
- u jinych cilovych druh@ zvifat nez u koni;
- u koni, pokud jsou davky nizsi nez 20 mg/kg zivé hmotnosti.

Vv

10 mg/kg zivé hmotnosti u skotu, ovci, koz a prasat,

12 mg/kg zivé hmotnosti u koni,

20 mg/kg Zivé hmotnosti u pst a kocek.

2Zvlastni doporuleni pro davkovani vyssi nez ta, ktera jsou uvedena vyse, a rozmezi davek je treba
zachovat.

10.  Ochranné Ihity ($ablona QRD v9.0) /10. OCHRANNA(E) LHOTA(Y) (Sablona QRD v8.2)

Ochranné Ihty pro maso je tfeba upravit takto:

[Druh]
Maso: x dnilZ/ pfi dobé trvani 1é¢by <3 dny> <3-5 dni>[?]
y dnil3] pfi dobé trvani |écby <4-7 dni> < 6-7 dni>4

111 pvodné schvélend ochrannd Ihita ve dnech

21 pdvodné schvalena doba trvani Ié¢by

31 pdvodné schvalena ochranna Ihita ve dnech + bezpecénostni rozpéti 2 dny
41 doba 1é¢by prodlouZend ze 3 nebo 5 dnd na 7 dnl

[text] Informace, které je tfeba vyplnit
<text>: Moznosti, které je tfeba zvolit jako vhodné
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