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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Rakousko Huvepharma NV PHARMASIN 200 mg/ml | Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingstraat 80 Injektionslésung fur ovce pomalé
2600 Antwerpen Rinder, Schafe, Ziegen kozy intravenoézni
Belgium und Schweine prasata podani (skot)
Rakousko Biovet JSC TYLAXEN 200 mg/m Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. Injektionsldésung fur ovce pomalé
4550 Peshtera Rinder, Schafe, Ziegen kozy intravendézni
Bulgaria und Schweine prasata podani (skot)
Rakousko Vana GmbH Vanatyl 200 mg/ml - Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Wolfgang Schmalzl-Gasse 6 Injektionsldsung fur telata
1020 Wien Tiere ovce kozy
Austria prasata
psi
Belgie Cross Vetpharma Group Ltd Bilovet Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Broomhill Road, Tallagh prasata
Dublin 24
Ireland
Belgie VETOQUINOL SA/NV Tylucy! Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Kontichsesteenweg 42 prasata pomalé
2630 Aartselaar intravenoézni

Belgium

podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Bulharsko Biovet JSC PHARMASIN 200 mg/ml | Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39, Petar Rakov Str. solution for injection for ovce pomalé
4550 Pesthera cattle, sheep, goats and kozy intravenézni
Bulgaria pigs prasata podani (skot)
Chorvatsko VETOQUINOL SA Tylucyl 200 mg/mL Tylosin Injek¢ni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Magny-Vernois otopina za injekcije za prasata pomalé
70200 Lure goveda i svinje intravenézni
France podani (skot)
Kypr VETOQUINOL SA Tylucyl 200 mg/ml Tylosin Injekéni roztok 200,000 IU/ml | skot intramuskularni,
Magny-Vernois raztopina za injiciranje prasata pomalé
70200 Lure za govedo in prasice intravendzni
France podani (skot)
Dansko Biovet JSC Tylaxene Tylosin Injek¢ni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39, Petar Rakov Str. ovce pomalé
4550 Pesthera kozy intravenoézni
Bulgaria prasata podani (skot)
Dansko Huvepharma NV Tylmasin Tylosin Injekeni roztok 200,000 IU/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingstraat 80 ovce pomalé
BE-2600 Antwerpen kozy intravenézni
Belgium prasata podani (skot)
Déansko Vetoquinol Scandinavia AB Tylucyl Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Lyngbyvej 20 prasata pomalé
DK-2100 Kgbenhavn intravenézni

Denmark

podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Estonsko Vétoquinol SA, Tylucyl Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | gkt intramuskularni,
Magny-Vernois prasata pomalé
70200 Lure intravenoézni
France podani (skot)
Finsko VETOQUINOL SA/NV Tylucy! Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Kontichsesteenweg 42 prasata pomalé
2630 Aartselaar intravenoézni
Belgium podani (skot)
Francie LILLY France TYLAN 200 Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
24 Boulevard Vital Bouhot ovce pomalé
92200 Neuilly Sur Seine kozy intravenézni
France prasata podani (skot)
Francie HUVEPHARMA PHARMASIN 200 MG/ML | Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Uitbredingstraat 53 SOLUTION INJECTABLE ovce pomalé
2600 Antwerp POUR BOVINS OVINS kozy intravenoézni
Belgium CAPRINS ET PORCINS prasata podani (skot)
Francie Biovet JSC TYLAXEN 200 MG/ML Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39, Petar Rakov Str. SOLUTION INJECTABLE ovce pomalé
4550 Pesthera POUR BOVINS, OVINS, kozy intravenézni
Bulgaria CAPRINS ET PORCINS prasata podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Francie CROSS VETPHARM GROUP BILOVET 200 MG/ML Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Broomhill Road SOLUTION INJECTABLE ovce pomalé
Dublin 24 kozy intravendzni
Tallaght prasata podani (skot)
Ireland
Francie VETOQUINOL TYLUCYL 200 MG/ML Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Magny Vernois SOLUTION INJECTABLE prasata pomalé
70200 Lure POUR BOVINS ET intravenoézni
France PORCINS podani (skot)
Némecko Biovet JSC Tylmasin 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 IU/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. Injektionsldésung fur ovce pomalé
4550 Peshtera Rinder, Schafe, Ziegen kozy intravendézni
Bulgaria und Schweine prasata podani (skot)
N&mecko Vétoquinol GmbH Tylucyl 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Parkstr. 10 prasata pomalé
88212 Ravensburg intravenézni
Germany podani (skot)
Némecko HUVEPHARMA NV Pharmasin 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingstraat 80 Injektionsldésung fir ovce pomalé
2600 Antwerpen Rinder, Schafe, Ziegen kozy intravenoézni
Belgium und Schweine prasata podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Némecko Bimeda Chemicals Export a Bilovet 200 mg/ml Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Division of Cross Vetpharm Injektionslésung fur prasata
Group, Ltd. Rinder und Schweine
Broomhill Road, Tallagh
Dublin 24
Ireland
Recko Biovet JSC TYLAXEN Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. ovce pomalé
4550 Peshtera kozy intravenézni
Bulgaria prasata podani (skot)
Madarsko Huvepharma N.V. PHARMASIN 200 mg/ml | Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingstraat 80 oldatos injekcio ovce pomalé
2600 Antwerpen szarvasmarhak, juhok, kozy intravenoézni
Belgium kecskék és sertések prasata podani (skot)
részére
Madarsko Biovet JSC TYLAXEN 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. oldatos injekcio ovce pomalé
4550 Peshtera szarvasmarhak, juhok, kozy intravenézni
Bulgaria kecskék és sertések prasata podani (skot)
részére
Madarsko VETOQUINOL SA Tylucyl 200 mg/ml Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Magny Vernois oldatos injekcio prasata pomalé
70200 LURE szarvasmarhak és intravenoézni
France sertések részére podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Irsko Eli Lilly & Company Limited Tylan 200, 200mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Elanco Animal Health Solution for Injection prasata
Priestley Road
Basingstoke
Hampshire RG24 9NL
United Kingdom
Irsko Biovet JSC Tylaxen 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 IU/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. solution for injection for ovce pomalé
4550 Peshtera cattle, sheep, goats and kozy intravenézni
Bulgaria pigs. prasata podani (skot)
Irsko Huvepharma N.V. Pharmasin 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingsstraat 80 solution for injection for ovce pomalé
2600 Antwerpen cattle, sheep, goats and kozy intravenoézni
Belgium pigs prasata podani (skot)
Irsko Cross Vetpharm Group Ltd. Bilovet 200 mg/ml Tylosin Injekéni roztok 200,000 IU/ml | skot intramuskularni
Broomhill Road, Tallaght Solution for Injection for prasata
Dublin 24 cattle and pigs.
Ireland
Italie Vetoquinol Italia S.r.l. TYLUCYL 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Via Piana 265 soluzione iniettabile per prasata pomalé
47032 Bertinoro (FC) bovini e suini intravenézni

Italy

podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Italie FATRO S.p.A. VETIL Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Via Emilia 285 prasata
40064 Ozzano Emilia (BO) psi
Italy
Italie Biovet JSC TYLAXEN 200 mg/ml. Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. soluzione iniettabile ovce pomalé
4550 Peshtera kozy intravenoézni
Bulgaria prasata podani (skot)
Italie ELI LILLY ITALIA S.p.A. TYLAN 200 Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Via Gramsci, 731/733 prasata
50019 Sesto Fiorentino
Firenze
Italy
Italie HUVEPHARMA NV PHARMASIN 200 mg/ml | Tylosin Injekéni roztok 200,000 IU/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingstraat 80 soluzione iniettabile per ovce pomalé
2600 Anversa bovini, ovini, caprini e kozy intravenézni
Belgium suini prasata podani (skot)
Loty3sko Vetoquinol S.A. Tylucyl Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Magny-Vernois B.P. 189 prasata pomalé
Lure Cedex intravenoézni

France

podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Nizozemsko CROSS VETPHARM GROUP BILOVET 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Ltd. oplossing voor injectie prasata
Broomhill Road, Tallaght voor runderen en
Dublin 24 varkens
Ireland
Polsko Huvepharma NV Pharmasin Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingstraat 80 ovce pomalé
2600 Antwerpia kozy intravenézni
Belgium prasata podani (skot)
Polsko Biovet JSC Tylaxen Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. ovce pomalé
4550 Peshtera kozy intravenoézni
Bulgaria prasata podani (skot)
Polsko Aniserve UG Bilovet 200 Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Geyerspergerstrasse 27 prasata
80689 Munich
Germany
Polsko Vetoquinol Biowet Sp. z 0.0. | Tylucyl 200 mg/ ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
ul. Kosynierow Gdynskich solution for injection prasata pomalé
13-14 intravenoézni

66-400 Gorzéw Wielkopolski
Poland

podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Portugalsko Vetoquinol S.A. Tylucyl 200 mg/ml, Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Magny-Vernois B.P. 189 solucao injetavel para prasata pomalé
Lure Cedex bovinos e suinos intravenoézni
France podani (skot)
Portugalsko Huvepharma NV PHARMASIN 200 mg/ml | Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingstraat 80 solugéo injetavel para ovce pomalé
2600 Antwerpen bovinos, ovinos, kozy intravendézni
Belgium caprinos e suinos prasata podani (skot)
Portugalsko Biovet JSC TYLAXEN 200 mg/mi Tylosin Injekeni roztok 200,000 IU/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. solugéo injetavel para ovce pomalé
4550 Peshtera bovinos, ovinos, kozy intravenézni
Bulgaria caprinos e suinos prasata podani (skot)
Portugalsko Lilly Portugal - Produtos Tylan 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Farmacéuticos, Ld® Solugéo injetavel para prasata
R. Cesario Verde, 5 - piso 4 bovinos e suinos
Linda-a-Pastora
2790-326 Queijas
Portugal
Rumunsko Biovet JSC Tylaxen 200 mg/ml Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. ovce pomalé
4550 Peshtera kozy intravenézni
Bulgaria prasata podani (skot)
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Rumunsko Cross Vetpharm Group Ltd. Bilovet 200 mg/ml Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
Broomhill Road, Tallaght prasata
Dublin 24
Ireland
Slovenska Vétoquinol s.r.o. TYLUCYL 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
republika Zamecnicka 411 injekény roztok pre prasata pomalé
288 02 Nymburk hovadzi dobytok a intravenoézni
Czech Republic oSipané podani (skot)
Slovenska Biovet JSC TYLOVET B- 200 mg/ml | Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
republika 39 Petar Rakov Str. injekény roztok prasata
4550 Peshtera
Bulgaria
Slovinsko VETOQUINOL SA Tylucyl 200 mg/m Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Magny-Vernois raztopina za injiciranje prasata pomalé
70200 Lure za govedo in prasice intravendzni
France podani (skot)
Spanélsko CROSS VETPHARM GROUP BILOVET 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
LIMITED. SOLUCION INYECTABLE prasata

Broomhill Road, Tallaght
Dublin 24
Ireland

PARA BOVINO Y
PORCINO
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Spanélsko VETOQUINOL TYLUCIL 200 mg/ml Tylosin Injekéni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
ESPECIALIDADES SOLUCION INYECTABLE prasata pomalé
VETERINARIAS, S.A. intravenoézni
A. Fuencarral Alcobendas podani (skot)
km 15 700 Edificio Europa |
Portal 3 2°5
28108 Alcobendas (Madrid)
Spain
Spanélsko Huvepharma NV PHARMASIN 200 MG/ML | Tylosin Injekcni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Uitbreidingstraat 80 SOLUCION INYECTABLE ovce pomalé
2600 Antwerpen PARA BOVINO OVINO kozy intravenézni
Belgium CAPRINO Y PO prasata podani (skot)
Spanélsko Biovet JSC, TYLAXEN 200 MG/ML Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
39 Petar Rakov Str. SOLUCION INYECTABLE ovce pomalé
4550 Peshtera PARA BOVINO OVINO kozy intravenoézni
Bulgaria CAPRINO Y PORC prasata podani (skot)
Svédsko Vetoquinol Scandinavia AB Tylucyl Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni,
Box 9 prasata pomalé
265 21 Astorp intravenozni
Sweden podani (skot)
Spojené Cross Vetpharm Group Ltd. Bilovet 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
kralovstvi Broomhill Road, Tallaght Solution for Injection for prasata

Dublin 24
Ireland

Cattle and Pigs
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Clensky stat Zadatel / drzitel Nazev INN Lékova forma Sila Druh Zptsob podani
EU/EHP rozhodnuti o registraci zvirete
Spojené Eli Lilly & Company Ltd Tylan 200, 200 mg/ml Tylosin Injekeni roztok 200,000 1U/ml | skot intramuskularni
kralovstvi Elanco Animal Health Solution for Injection prasata

Priestley Road

Basingstoke

Hampshire RG24 9NL

United Kingdom
Spojené Vetoquinol UK Ltd Tylucyl 200 mg/ml Tylosin Injekéni roztok 200,000 IU/ml | skot intramuskularni,
kralovstvi Vetoquinol House solution for injection for prasata pomalé

Great Slade cattle and pigs intravenoézni

Buckingham Industrial Park
Buckingham MK18 1PA
United Kingdom

podani (skot)
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Priloha 11

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmén v souhrnu adaju
o pripravku, oznaceni na obalu a pribalové informaci
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Celkové shrnuti védeckého hodnoceni veterinarnich Iécivych
pripravkid obsahujicich tylosin, které se podavaji
parenteralné a jsou urceny k Iécbé bovinni mastitidy
vyvolané bakterii Mycoplasma spp. (viz priloha I)

1. Uvod

Tylosin je makrolidové antibiotikum, které je produkovano bakterii Streptomyces fradiae. Je c¢inné
predevsim proti grampozitivnim bakteriim a mykoplazmam. Je neucinné proti bakteriim
Enterobacteriaceae. Tylosin a jeho fosfatové a tartaratové soli se pouzivaji ve veterinarnich léCivych
piipravcich k 1é¢b& onemocnéni, kterd jsou vyvolana citlivymi organismy. Mdze se podavat oralné nebo
parenteralné. Makrolidy jsou kategorizovény jako kriticky dilezité antimikrobidlni latky jak v humanni,
tak ve veterinarni medicing, nicméné tylosin se nepouzivad v humanni mediciné.

Finsko poznamenalo, Ze jsou k dispozici veterinarni 1éCivé pripravky obsahujici tylosin, které se
podavaiji parenteralné a jsou uréeny k 1é&bé& bovinni mastitidy zptsobené bakterii Mycoplasma spp.
(nebo Mycoplasma bovis) a které jsou v soucasné dobé registrovany nebo ¢ekaji na udéleni rozhodnuti
o registraci v Evropské unii.

Mastitida zplsobena bakterii M. bovis se v n&kolika ohledech li&i od infekci zplsobenych vétdinou
b&Znych patogend, které vyvolavaji mastitidu (naptiklad Streptococcus spp., Staphylococcus spp.).
Casto je postizena vice nez jedna ¢tvrtina a dochazi k vyraznému poklesu produkce mléka. Tento
patogen je vysoce nakazlivy a vede k zavaznym ekonomickym ztratam.

Finsko poznamenalo, Ze soucasna védecka literatura nepodporuje indikaci ,bovinni mastitidy
zplsobené bakterii Mycoplasma bovis", ale misto toho se obecné uvadi, Ze neni k dispozici z4dna
moznost antimikrobidlni 1é¢by bovinni mastitidy vyvolané mykoplazmou.

Finsko se domnivalo, ze neucinna IéCba mykoplazmové mastitidy tylosinem vyvolava vazné obavy
ohledné zdravi zvirat a lidi vzhledem k tomu, Ze oddaluje spravnou diagndézu, umoznuje Sifeni
patogenu na ostatni kravy, brani a¢innym/obezietnym kontrolnim opatienim a zvy3uje riziko vzniku
antimikrobialni rezistence v disledku zbyte&ného pouzivani antimikrobialnich latek.

Dne 22. ¢ervna 2016 proto Finsko zahajilo postup podle ¢lanku 35 smérnice 2001/82/ES pro
veterinarni [éCivé pripravky obsahujici tylosin, které se podavaji parenteralné a jsou urceny k Iécbé
bovinni mastitidy zplsobené bakterii Mycoplasma spp. Vybor pro veterinarni 1é¢ivé pFipravky (CVMP)
byl pozadan, aby zvazil dostupné Gdaje a soucasné védecké poznatky a aby poskytl své stanovisko
ohledné& toho, zda by indikace ,bovinni mastitida zplsobena bakterii Mycoplasma spp." mé&la byt
schvalena, zachovana, pozménéna nebo odstranéna z informaci o pfipravku pro vyse uvedené
pripravky.

2. Diskuse tykajici se dostupnych udaji

O pouziti tylosinu jako veterinarniho lé¢ivého pripravku se diskutovalo v rdmci dokumentu vyboru
CVMP o pouzivani makrolidd, linkosamidd a streptogramint (MLS) u zvitat uréenych k produkci
potravin v Evropské unii: vyvoj rezistence a vliv na zdravi lidi a zvifat
(EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009). Vybor dospél k zavéru, Ze indikace pro pouZiti by mély byt pokud
mozno omezeny na ty, u nichz byla prokdzana ucinnost, a mélo by se zabranit obecnym indikacim,

1 CVMP reflection paper on the use of macrolides, lincosamides and streptogramins (MLS) in food-producing animals in the
European Union: development of resistance and impact on human and animal health (EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009)
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2011/11/WC500118230.pdf
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které nejsou pevné klinicky podloZzené. Pivodni pFipravky, u nichZ je k dispozici malo Gdajd, by
indikace mély byt pripadné na zadkladé stavajicich vé&deckych poznatk( pfezkoumany a revidovany.

V rdmci tohoto postupu neposkytl zadny z dotéenych Zadatell o registraci / drzitell rozhodnuti o
registraci Udaje na podporu pouZiti parenteralné podavaného tylosinu v IéCbé mastitidy u skotu
zplsobené bakterii Mycoplasma spp. Drzitel rozhodnuti o registraci pro referenéni |é&ivy pfipravek
»Tylan 200 mg/ml" spolec¢nosti Elanco Animal Health souhlasil s vznesenymi obavami a dospél k
zavéru, ze na podporu této indikace nejsou k dispozici spolehlivé preklinické a klinické tdaje. Proto
tento drzitel rozhodnuti o registraci navrhl vySkrtnout bakterii Mycoplasma spp. z indikaci u bovinni
mastitidy pro dotené tylosinové pfipravky k injekénimu podani v Evropské unii.

Mycoplasma spp. celosvétové vyvolava radu infekci vCetné respiracnich onemocnéni, zanétu stredniho
ucha, artritidy a mastitidy u skotu. Hlavnim patogenem tohoto rodu je bakterie Mycoplasma bovis,
ktera byla v 60. letech 20. stoleti poprvé izolovana u bovinni mastitidy v USA. Od té doby se rozsifila
na dobytek na celém své&té a je zndmo, Ze v postizenych stddech zplsobuje zadvazné ekonomické
ztraty.

Mastitida zplsobena bakterii M. bovis se od infekci zplisobenych vétsinou béZznych patogend mastitidy
(napfiklad Streptococcus spp., Staphylococcus spp.) lisi v nékolika ohledech. Bakterie M. bovis je
vysoce nakazlivy patogen vemene, ktery typicky vyvoldvad mastitidu postihujici vice kvadrantl, protoze
je schopna hematologického Siteni. Klinické znamky se lisi, nicméné ztrata mléka je obvykle
vyznamna. Infikované kravy mohou byt zevn& normalni a mohou mit jen malo klinickych ptiznakd, a to
dokonce i v zavaZnych p¥ipadech. Infikované mléko se mize zdat normalni, ale mdze byt rovnéz
hnisavé a/nebo se miZe jednat o abnormalni a bezbarvou sekreci. Kromé $ifeni do dal8ich kvadrantd
mze dojit k hematologické diseminaci mykoplazmat do jinych &asti téla, napt. do kloubd, dychacich
cest a usi. Mykoplazma se také snadno Sifi prostfednictvim infikovaného mléka nebo dojného zafizeni,
proto nezjit&na nebo nelinné 1é¢end mastitida u krdvy mize nakonec vést k rozvoji mnohoéetnych
infekci u zvifat rlzného stafi.

Mykoplazmy nerostou na b&znych pldach, coZ zpomaluje diagnézu. Je nutné pouzit specidlni pidu a
atmosféru a inkubaéni doba je dlouha (7—10 dni). Ze stejnych divoddl je obtizné provadét testovani
citlivosti bakterie Mycoplasma spp. Mezinarodné schvalend metodika testovani citlivosti nebyla v dobé,
kdy byl tylosin poprvé schvalen pro veterinarni pouziti, dostupna a dosud neni zadna takova metodika
k dispozici.

Soucasné technologie, jako je polymerazova retézova reakce (PCR), umoznily vyrazné rychlejsi
identifikaci bakterie M. bovis. Doba testu se zkratila na hodiny na rozdil od témé&r dvou tydnl
potfebnych pro standardni kultivaci. Screening objemné nadrze s mlékem lze vyuzit k detekci infekce
ve stddu a pomoci hromadného a/nebo individuainiho odbéru vzorkld je mozné dale patrat po zvifecich
nositelich a novych infekci.

Navzdory zdokonalenym diagnostickym technologiim hlavnim problémem v diagnostice mykoplazmové
mastitidy (a v hodnoceni Usp&Snosti antimikrobidlni 1é&by) zUstava skuteénost, e patogen se mlze do
mléka infikovanych krav vylucCovat prerusované.

V roce 1977 Jasper? popsal pfirozené odeznéni tohoto onemocnéni jako nepredvidatelné a upozornil na
nebezpedi prerusovaného vylucovani bakterie u krav. Od té doby byly tyto poznatky ovéreny. Ve studii
Biddle et al., 2003° byly denné& po dobu 28 dnl odebirany vzorky mléka od 10 dojnic infikovanych
bakterii Mycoplasma spp. a tyto vzorky byly pfimo naockovany na agar pro kultivaci mykoplazmat s
cilem vyhodnotit zplsob vylu¢ovani bakterie. RUst mykoplazmy nebyl prokézdn u 29 % smisenych

2 Jasper 1977. Mycoplasma and mycoplasma mastitis; JAVMA 1977 Vol. 170 No.10: 1167-1171
3 Biddle MK, Fox LK, Hancock D 2003. Patterns of mycoplasma shedding in the milk of dairy cows with intramammary
mycoplasma infection. J Am Vet Med Association 2003, 223 (8) 1163-1166
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vzork{ (81/280) a 43 % vzork( mléka z kvadrantl (433/1 008). Autofi dospéli k zavéru, Ze riziko
nespravné diagnézy se zvysuje, pokud se neprovadi vysetfeni nékolika vzorkd mléka. Negativni
vysledek kultivace po |é¢bé mohl byt predtim falesSné interpretovan jako vylécené bakterialni infekce,
ackoli v soucasnosti je znamo, ze se jedna o pouhou vlastnost této infekce.

Jasper byl také jednim z prvnich, kdo ucinnost antimikrobialnich latek v Ié¢bé mykoplazmové mastitidy
zpochybnil. Informoval o testovani rliznych antimikrobidlnich l&tek véetné tylosinu. Podrobné informace
o léCebnych experimentech nejsou k dispozici, nicméné celkové autor vysledky charakterizoval jako
neopodstatnéné. Podil krav, u kterych bylo zjiSténo, Ze jsou po 5 dnech Ié¢by tylosinem (3 g/krava/den
intramuskularné) pozitivni na bakterii M. bovis, dosahoval az 53 % (8/15) (Jasper (1977)). Davka 3
g/krava/den je v ddvkovém rozmezi, které je obecné v Evropé schvéleno, tj. 4—10 mg/kg/den
intramuskularné.

PFi dikladném zkoumani literatury s cilem nalézt nové tdaje o G&innosti tylosinu v 1é&bé
mykoplazmatickych mastitid nebyly nalezeny 74dné plvodni studie. Misto toho bylo publikovano
nékolik komplexnich recenznich ¢lankl tykajicich se mykoplazmové mastitidy (Pfiitzner a Sachse
(1996)*%, Nicholas a Ayling (2003)°, Gonzalez a Wilson (2003)¢, Maunsell et al. (2011)7, Fox (2012)8,
Nicholas et al. (2016)°). Spoleénym postojem sdilenym v téchto recenzich je, Ze mykoplazmova

mastitida je nelécitelnd nebo neodpovida na antimikrobidlni 1é¢bu a Ze pro zabranéni Sifeni patogenu
ve stadu je zasadni rychla identifikace nakazenych zvirat.

3. Vyhodnoceni pFinosti a rizik

Uvod

Cilem postupu prezkoumani bylo zvazit dostupné Udaje a soucasné védecké poznatky tykajici se
Gcinnosti parenteralné podavanych pripravkl obsahujicich tylosin schvélenych pro 1é¢bu bovinni
mastitidy vyvolané Mycoplasma spp.

Vyhodnoceni pFinosi

Zadatelé/drzitelé rozhodnuti o registraci nepfedlozili Zddné preklinické nebo klinické (daje na podporu
této indikace a nebyly zjiStény zadné prinosy pouziti tylosinu v [éCbé mastitidy vyvolané bakterii
Mycoplasma spp. Tyto veterinarni |éCivé pripravky jsou rovnéz ureny k l1é¢bé nékolika dalSich
onemocnéni véetné respiracnich a gastrointestinalnich infekci, ale tyto indikace nejsou pfedmétem
tohoto postupu prezkoumani.

Vyhodnoceni rizik

Tylosin patfi mezi makrolidy, které jsou klasifikovany jako kriticky ddlezité antimikrobialni latky ve
veterinarni i humanni mediciné. Obecné se predpoklada, ze veskeré uzivani antimikrobidlnich latek
zvysuje riziko antimikrobialni rezistence, a proto s ohledem na minimalizaci rizika pFfenosu této
rezistence na verejnost a zvirata je nutné peclivé se vyvarovat zbyte¢nému pouzivani antimikrobidlnich
latek.

4 Pfutzner H. and Sachse K. 1996. Mycoplasma bovis as an agent of mastitis, pneumonia, arthritis and genital disorders in
cattle. Rev. sci. tech. Off. int. Epiz. 1996, 15(4), 1477-1494

5 Nicholas RAJ and Ayling R 2003. Mycoplasma bovis: disease, diagnosis and control; Res. Vet. Sci. 2003: 74: 105-112

® Gonzalez RN and Wilson DJ 2003. Mycoplasma mastitis in dairy herds; Vet Clin North Am Food Anim Pract 2003:
19(1):199-221

7 Maunsell FP, Woolums AR, Francoz D, Rosenbuch RF, Step DL, Wilson DJ, Janzen ED 2011. ACVIM Consensus Statement:
Mycoplasma bovis infections in cattle; J Vet Intern Med; 2011: 25:772-783

8 Fox LK 2012. Mycoplasma mastitis: causes, transmission and control. Vet Clin North Am Food Anim Pract 2012; 28: 225-
37

9 Nicholas RAJ, Fox LK, Lysnyansky | 2016. Mycoplasma mastitis in cattle: To cull or not to cull. A review. Vet Journal 2016
(2016) 142-147
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Bakterie M. bovis je vysoce nakaZlivy patogen vemene, ktery se snadno Sifi. Jedna se o velky problém
z hlediska produkce mléka a dobrych Zivotnich podminek zvifat v dotéenych stadech a zplsobuje vazné
ekonomické ztraty. Kromé mastitidy zplsobuje bakterie Mycoplasma spp. infekce dychacich cest,
artritidu a otitidu (media) u mladého i starého skotu. Nelcinna Ié¢ba mastitidy vyvolané bakterii
Mycoplasma spp. tylosinem oddaluje spravnou diagnézu, brani a¢innym kontrolnim opatienim a
umoznuje Sifeni patogenu na ostatni zvifata stdda, ¢imz ohrozuje zdravi a dobré Zivotni podminky
zvifat a zvySuje potiebu podavat antimikrobidlni Ié¢bu a rozvoj antimikrobidlni rezistence.

Sledovani nedostatecné ucinnosti je soucasti veterinarniho systému farmakovigilance. Je vSak obtizné,
ne-li nemozné, posoudit skute¢nou miru nedostatec¢né ucinnosti tylosinu v 1é¢bé ,bovinni mastitidy
zplsobené bakterii Mycoplasma spp.“ vyhradné na zakladé farmakovigilanénich Gdajl, nebot je vysoce
pravdépodobné, Ze takové nezadouci Ucinky jsou u antimikrobidlnich latek hlaseny velmi zfidka.

Opatieni k Fizeni nebo zmirfovani rizik

Vybor dospél k zavéru, Ze z informaci o pfipravku pro veterinarni 1éCivé pfipravky obsahujici tylosin,
které jsou podavany parenteralné, by mély byt vypustény veskeré odkazy na indikace ,bovinni
mastitida vyvolana bakterii Mycoplasma spp“ nebo ,,bovinni mastitida vyvolana bakterii Mycoplasma
bovis*.

Vzhledem k tomu, Ze vySe uvedené indikace byly jiz mnoho let zahrnuty do informaci o pfipravku pro
tyto veterinarni IéCivé pripravky, byl vybor toho nazoru, ze je nutné uvést informace tykajici se
vypusténi této indikace, a proto by méla byt do informaci o pfipravku dopinéna tato vystrazna véta:
,Udaje o uc¢innosti nepodporuji pouZivéni tylosinu v 1é¢bé bovinni mastitidy vyvolané bakterii
Mycoplasma spp.*“

Hodnoceni a zavéry tykajici se poméru pfinost a rizik

Na zakladé dostupnych informaci vybor usoudil, Ze 1é¢ba bovinni mastitidy vyvolané bakterii
Mycoplasma spp. veterinarnimi lIéCivymi pfipravky obsahujicimi tylosin, které jsou podavany
parenteralné, je neucinna. Dale vybor dospél k zavéru, ze neldinna antimikrobidlni 1éCba tylosinem
oddaluje spravnou diagndzu, brani uc¢innym kontrolnim opatfenim a umoznuje Sifeni patogenu, ¢imz
ohroZuje dobré Zivotni podminky zvifat a zplsobuje vazné ekonomické ztraty a riziko zvydeni pouzivani
antimikrobialnich latek a rozvoje rezistence.
Za predpokladu, Ze indikace ,bovinni mastitida vyvolana bakterii Mycoplasma spp.“ nebo "bovinni
ape 7z -7 - . . Ve s ’ . r v o
mastitida vyvolana bakterii Mycoplasma bovis" budou z indikaci parenteralnich tylosinovych pripravku
Vv v ’ z v v v v o .. v v o O v ’ . ’
vypusteny, dospél vybor k zaveru, ze pomeér prinosu a rizik téchto pripravku muze byt i nadale
povazovan za pfiznivy.

Zdtvodnéni zmén v souhrnu Gdajd o pripravku, oznaceni na
obalu a pribalové informaci

Vzhledem k tomu, ze

e nejsou k dispozici preklinické nebo klinické Gdaje a ve svétle stavajicich védeckych poznatkd vybor
CVMP usoudil, Ze Ié¢ba bovinni mastitidy vyvolané bakterii Mycoplasma spp. veterinarnimi léCivymi
pfipravky obsahujicimi tylosin, které jsou podavany parenteralné, je nedcinna,

e vybor CVMP usoudil, ze nelcinna antimikrobialni Ié¢ba bovinni mastitidy vyvolané bakterii
Mycoplasma spp. tylosinem oddaluje spravnou diagnoézu, brani uc¢innym kontrolnim opatfenim a
umoziiuje $ifeni patogenu, ¢imz ohrozuje zdravi a dobré Zivotni podminky zvitat a zplsobuje vazné
ekonomické ztraty a zvy$uje riziko antimikrobidlni rezistence v ddsledku zvy$ené potfeby
antimikrobialni 1écby. Vybor CVMP proto dospél k zavéru, ze indikaci ,bovinni mastitida vyvolana
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bakterii Mycoplasma spp.“ nebo ,,bovinni mastitida vyvolana bakterii Mycoplasma bovis“ neni
mozné zachovat,

vybor CVMP doporucil pozménit rozhodnuti o registraci veterinarnich 1é¢ivych piipravkl obsahujicich
tylosin, které se podavaji parenterainé a které jsou urceny k [é¢bé bovinni mastitidy vyvolané bakterii
Mycoplasma spp. (viz pfiloha I), aby bylo mozné zménit souhrny udajii o pfipravku, oznac¢eni na obalu
a pribalové informace v souladu s doporuc¢enymi zménami v informaci o pfipravku, jak je uvedeno v
pfiloze III. Tato indikace by rovnéz neméla byt udélena v dosud nevyfizenych zadostech o udéleni
rozhodnuti o registraci (viz pfiloha I).

19/21



Priloha III

Zmény odpovidajicich bodl souhrnu Gdajt o pripravku,
oznaceni na obalu a pribalové informace
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Souhrn Gdaji o pripravku
4.2 Indikace pouziti

Na vSech relevantnich mistech vyskrtnéte indikaci ,bovinni mastitida vyvolana bakterii Mycoplasma
spp.". V pripadech, kdy indikace konkrétniho pripravku specifikuje patogen mastitidy jako bakterii
Mycoplasma bovis, by tato indikace rovnéz méla byt vypusténa.

U v&ech piipravkl doplrite:
4.5 Zvlastni opatieni pro pouziti

Zvlastni opatfeni pro pouziti u zvirat

Udaje o G¢innosti nepodporuji pouzivani tylosinu k 1é¢bé bovinni mastitidy vyvolané bakterii
Mycoplasma spp.

4.9 Podavané mnozstvi a zplisob podani

Na vSech relevantnich mistech vyskrtnéte konkrétni doporuceni tykajici se davkovani u ,bovinni
mastitidy vyvolané bakterii Mycoplasma spp.". V pfipadech, kdy indikace konkrétniho pfipravku
specifikuje patogen mastitidy jako bakterii Mycoplasma bovis, by rovnéz mély byt vypustény pokyny
pro davkovani.

51 Farmakodynamické vlastnosti

V piipadé potfeby vyskrtnéte jakékoli odkazy na ,mastitidu skotu zplsobenou bakterii Mycoplasma
spp. hebo Mycoplasma bovis“.

Oznaceni:

Na vsech relevantnich mistech vygkrtnéte jakékoli odkazy na ,mastitidu skotu zplsobenou bakterii
Mycoplasma spp. nebo Mycoplasma bovis*.

Pribalova informace:

4. INDIKACE

Na vSech relevantnich mistech vyskrtnéte indikaci ,bovinni mastitida vyvolana bakterii Mycoplasma
spp.". V pripadech, kdy indikace konkrétniho pfipravku specifikuje patogen mastitidy jako bakterii
Mycoplasma bovis, by tato indikace rovnéz méla byt vypusténa.

8. DAVKOVANI PRO KAZDY DRUH, CESTA(Y) A ZPUSOB PODANi

Na vSech relevantnich mistech vyskrtnéte konkrétni doporuceni tykajici se davkovani u ,bovinni
mastitidy vyvolané bakterii Mycoplasma spp.". V pfipadech, kdy indikace konkrétniho pfipravku
specifikuje patogen mastitidy jako bakterii Mycoplasma bovis, by rovnéz mély byt vypustény pokyny
pro davkovani.

U v&ech pripravkl doplfite:

12. ZVLASTNI UPOZORNENI

Zvlastni opatieni pro pouziti u zvirat:
Udaje o G¢innosti nepodporuji pouzivani tylosinu k 1é¢bé bovinni mastitidy vyvolané bakterii

Mycoplasma spp.
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