I. melléklet

Az allatgyogyaszati készitmények neveinek,
gyogyszerformainak, hataserosségeinek, az allatfajnak, az
alkalmazas modjanak és az egyes tagallamokban a
kérelmezok / forgalombahozatali engedély jogosultjainak
felsorolasa
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EU/EGT A forgalombahozatali Név INN Hataser6sség | Gyogyszerforma | Allatfaj Alkalmazasi

tagallam engedély jogosultja mod

Ausztria Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 solution for alkalmazas
2600 Antwerpen injection for pigs
Belgium

Belgium Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 alkalmazas
2600 Antwerpen
Belgium

Belgium Ceva Sante Animale NV GABBROVET Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Metrologielaan 6 alkalmazas
1130 Brussel
Belgium

Cseh Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis

Koztarsaséag Uitbreidingstraat 80 solution for alkalmazas
2600 Antwerpen injection for pigs
Belgium

Dania Huvepharma NV Parofor Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcid sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 alkalmazas
2600 Antwerpen
Belgium

Esztorszag Huvepharma NV Parofor Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 alkalmazas
2600 Antwerpen
Belgium

Franciaorszag Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcid sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 solution injectable alkalmazas
2600 Antwerpen pour porcins
Belgium

Németorszéag Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 solution for alkalmazas
2600 Antwerpen injection
Belgium

Gorogorszag Huvepharma NV Parofor Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis

Uitbreidingstraat 80
2600 Antwerpen
Belgium

alkalmazas
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EU/EGT A forgalombahozatali Név INN Hataser6sség | Gyogyszerforma | Allatfaj Alkalmazasi

tagallam engedély jogosultja mod

Irorszéag Huvepharma NV Parofor Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 alkalmazas
2600 Antwerpen
Belgium

Olaszorszag Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 soluzione alkalmazas
2600 Antwerpen iniettabile per suini
Belgium

Lettorszag Huvepharma NV Parofor Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 alkalmazas
2600 Antwerpen
Belgium

Luxemburg Ceva Sante Animale NV GABBROVET Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Metrologielaan 6 alkalmazas
1130 Brussel
Belgium

Hollandia Huvepharma NV Parofor 175 Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 mg/ml, oplossing alkalmazas
2600 Antwerpen voor injectie
Belgium

Lengyelorszag Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 solution for alkalmazas
2600 Antwerpen injection
Belgium

Portugalia Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcid sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 solution for alkalmazas
2600 Antwerpen injection
Belgium

Portugalia Ceva Saude Animal - Gabbrocol Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Produtos Farmacéuticos e injectavel 250 alkalmazas
Imunoldgicos, Lda. mg/ml para

Rua Doutor Antoénio
Loureiro Borges, 9/9A, 9°A
Miraflores- 1495-131 Algés
Portugal

bovinos e suinos
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EU/EGT A forgalombahozatali Név INN Hataser6sség | Gyogyszerforma | Allatfaj Alkalmazasi

tagallam engedély jogosultja mod

Szlovakia Huvepharma NV Parofor Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcid sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 alkalmazas
2600 Antwerpen
Belgium

Szlovénia Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 raztopina za alkalmazas
2600 Antwerpen injiciranje za
Belgium prasice

Spanyolorszag Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcid sertések intramuszkularis
Uitbreidingstraat 80 solution for alkalmazas
2600 Antwerpen injection
Belgium

Egyesiilt Huvepharma NV Parofor 175 mg/ml | Paromomicin 175 mg/ml oldatos injekcio sertések intramuszkularis

Kiralysag Uitbreidingstraat 80 Solution for alkalmazas

2600 Antwerpen
Belgium

Injection for Pigs
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II. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a forgalombahozatali
engedélyek felfiiggesztésének indoklasa
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A sertések szamara parenteralisan alkalmazott paromomicin
tartalmau allatgyogyaszati készitmények tudomanyos
értékelésének atfogo osszefoglalasa (lasd I. melléklet)

1. Bevezetés

A paromomicin az aminoglikozid antibiotikumok csoportjaba tartozik. A paromomicin széles spektrumu
hatast fejt ki szamos Gram-pozitiv és Gram-negativ baktériummal szemben, és koncentraciofiiggd
modon hat. Parenteralisan alkalmazhato.

Decentralizalt eljaras keretében a 2001/82/EK iranyelv 13. cikkének (1) bekezdése alapjan
forgalombahozatali engedély iranti kérelmet, vagyis generikus kérelmet nyGjtottak be a ml-enként 50
mg klozantelt tartalmazé Santiola allatgydgyaszati készitmény vonatkozasaban, amelyben frorszag
szerepelt referencia-tagallamként (IE/V/0027/003/DC). A referencia-készitmény a Gabbrovet oldatos
injekcié, amely néhany tagallamban engedélyezett. A referencia-készitmény Belgiumban 1985 éta
engedélyezett.

A fent emlitett decentralizalt eljaras soran megallapitottak, hogy az Eurdpai Unidban (EU) a sertéseknél
parenteralisan alkalmazandd, paromomicin tartalmu allatgydgyaszati készitmények esetében
kulénb6zd javallatokat, adagolasokat és élelmezés-egészségligyi varakozasi idoket engedélyeztek.
Belgium ezért Ugy itélte meg, hogy az Unidban az allatok egészsége és a fogyasztok biztonsaganak
szavatolasa érdekében az ligyet a CVMP elé kell terjeszteni.

2. A rendelkezésre allo adatok attekintése

Hatékonysagi adatok

A jelen beterjesztésben érintett allatgyogyaszati készitmények hatéanyagként 250 mg/ml
paromomicin-szulfatot tartalmaznak (175 mg/ml paromicin-bazisnak vagy 175 000 IU/ml paromomicin
aktivitasnak felel meg). A célallatfaj a sertés, az alkalmazas mddja pedig intramuszkularis.

A jelenleg jévahagyott javallatok nem specifikusak és nem emlitenek specifikus kérokozdkat, vagyis a
paromomicinre érzékeny korokozdk altal okozott bakteridlis fert6zések, illetve 1éguti, urogenitalis
bakteridlis fert6zések, masztitisz, enteritisz, talyog, sebek, kutya leismaniazis kezelésére és m(itétek
esetén.

A jelen beterjesztési eljaras keretében a forgalombahozatali engedély egyik jogosultja az alabbi
javaslatot tette a jelenlegi javallat mddositasara:

e A sertés kdlibacillézisban (neonatalis hasmenés, elvalasztas utani hasmenés, 6déma
betegség) szerepet jatszd E. coli, valamint Actinobacillus pleuropneumoniae térzsek ellenes
kezelés, MIC < 4 mg/| esetén.

A forgalombahozatali engedély ugyanezen jogosultja adatokat nydjtott be, hogy alatdmassza a
Gabbrovet oldatos injekcid alkalmazasat sertéseknél 5 egymast kévet6 napon 14 mg paromomicin-
bazis/testtomeg-kg dozisban.

A paromomicin hatdsmechanizmusat, valamint a paromomicinnel szembeni antimikrobialis rezisztencia
mechanizmusat részletesen leirtdk mar.

Egy farmakokinetikai vizsgalatot végeztek a célallatokkal a javasolt dézisban (14 mg/testtomeg-kg
paromomicin). A készitmény nem mutatott felhalmozddast a kezelési id6szak alatt (5 nap). Tovabba az
allatok jol tolerdltak a készitményt.
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A készitmény hatdsossaganak alatamasztasara érzékenységi adatokat nyujtottak be az E. coli és az
A. pleuropneumoniae vonatkozasaban, és egy farmakokinetikai/farmakodindmias (PK/PD) elemzést
végeztek. A céltorzsek mintavételi mérete nem volt optimalis ahhoz, hogy kiilonbséget lehessen tenni
a vad tipus és a szerzett rezisztencia determinansokkal rendelkez6 populacio kézott.

A paromomicinhez hasonlé antimikrobialis szerek esetében, amelyeknek a hatasossaga
koncentraciofliggl, a korokozo MIC értékéhez képest magas plazmakoncentracid (Cmax/MIC ardny, mas
néven gatlé hanyados vagy IQ) fontos meghatarozdja a klinikai hatasossagnak; az optimalis
hatdsossag eléréséhez > 8-10 Cmax/MIC arany javasolt.

E. coli esetében a PK/PD elemzés kizardlag 4,44 ug/ml vagy annal alacsonyabb MIC értékkel
rendelkez6 térzsek esetében volt kedvezs. Ezaltal az allatgyogyaszati készitmény varhatdan hatasos az
E. coli ellen, amint azt egy friss vizsgalat érzékenységi eredményei is mutatjak, ahol a térzsek 76%
volt érzékeny. Ez az eredmény ugyanakkor valdszinlleg tulbecsuli a javasolt dézisban alkalmazott
paromomicin hatdsossagat, mivel nem hataroztak meg a paromomicin plazmafehérjékhez torténd
kot6désének szazalékos mértékét, amely csokkentené a plazmaban a paromomicin azon hanyadat,
amely képes hatast kifejteni az E. coli ellen.

Tovabba ez a modell kizardlag plazmaban vagy azonos paromomicin eloszladst mutaté szévetekben
talalhaté céltorzsekre érvényes, az egyéb szdvetekben 1évd korokozokkal szemben elrejelezhetdség
nem varhato.

Ezenfellll sem ddzismeghatarozd, sem pedig dozismegerosit6 vizsgalatokat nem bocsatottak
rendelkezésre a PK/PD elemzés eredményeinek megerositésére, és nem bocsatottak rendelkezésre
terepvizsgalatokat sem.

Végul a PK/PD modell nem teszi lehet6vé a kezelés id6tartamanak igazolasat.

Ezért nem elfogadhatd a kélibacillézisra vonatkozoan egy teoretikus modellezésbdl eredd, tulbecsilt
sikeren alapulo javallat, szigortan a plazmaban talalhato E. coli ellen, nem alatamasztott kezelési
idétartamig, amelyet nem igazolnak klinikai adatok.

A forgalombahozatali engedély jogosultja tovabba ugy vélte, hogy az allatgydgyaszati készitmény
alkalmazhato lenne az E. coli altal kivaltott masztitisz-metritisz-agalaktia (MMA) szindroma kezelésére,
de elismerte, hogy tovabbi adatokra van sziikség a helyes adagolas vizsgalatadhoz feln6tt allatoknal.
Ugyanakkor nem allnak rendelkezésre preklinikai és klinikai adatok, amelyek alatdmasztanak az MMA
kezelésének javallatat kocaknal.

Az A. pleuropneumoniae vonatkozasaban a gatld hanyadoson (Cmax/MIC >8-10) alapuld PK/PD elemzés
azt mutatja, hogy a cél bakteridlis populaciénak csupan 10%-a lenne érzékeny a javasolt adagban
alkalmazott paromomicinnel szemben. Ez az eleve rossz eredmény emellett valdszinlileg tulbecstili a
javasolt dozisban alkalmazott paromomicin hatdsossagat, mivel nem hataroztdk meg a paromomicin
plazmafehérjékhez torténd kotédésének szazalékos mértékét, amely csokkentené a plazmaban a
paromomicin azon hanyadat, amely képes hatast kifejteni az A. pleuropneumoniae ellen. Tovabba a
forgalombahozatali engedély jogosultja nem tamasztotta ala a kezelés id6tartamat és nem nyujtott be
klinikai adatokat a javasolt dézis igazolasara.

Osszefoglalva, a CVMP Ugy itélte meg, hogy ezen dllatgydgydszati készitmények hatdsossdga nem
igazolt egyik javallat és adagolds vonatkozasaban sem.

A javallatokat és az adagolast alatdmasztd, megfelelé adatok hidnyaban fennall a veszélye, hogy a
készitmény alkalmazasa a jelenleg javasolt dézisban és id6tartamig hatastalan kezeléshez és a kezelt
allatok potencialisan sziikségtelen szenvedéséhez vezet. Tovabba a készitmény alkalmazasa a nem
megfeleld ddzisban a rezisztencia kialakuldsanak tovabbi kockazatat hordozza magaban.
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Maradékanyagra vonatkoz6 adatok

A maradékanyag-kilrilési vizsgalatot olyan sertésekkel végeztek, amelyeknek intramuszkularisan a
maximalis javasolt dézist, 14 mg/testtémeg-kg paromomicint adtak 5 egymast kévet6 napon
keresztil.

A vizsgalatnak az allatokkal kapcsolatos és az elemzési szakasza is megfelelt a helyes laboratériumi
gyakorlat elGirasainak és az eurdpai irdnyelveknek. A kezelt allatokbdl a kezelés befejezése utan 4, 8,
12, 16, 20, 24 és 28 nappal vettek mintakat.

A szbvetekben a paromomicin mennyiségi meghatarozasat validalt HPLC-MS/MS analitikai mdodszerrel
végezték.

Az élelmezés-egészségligyi varakozasi id6 meghatarozasara a statisztikai értékelést az élelmezés-
egészségligyi varakozasi idék harmonizalasara irdnyuld megkdzelitésrol szél6 CVMP irdnymutatasnak
(EMEA/CVMP/036/95)! megfeleléen végezték.

A paromomicin maradékanyagok jelenlétét illetéen a leginkabb relevans szévet az injekcié beadasi
helyén az izom és a vese volt. Az injekcié beadasi helyén az izom nem a legmegbizhatébb szévet az
élelmezés-egészségligyi id6 kiszamitasahoz, mivel gyakran jellemzi nagyfoku variabilitas a
maradékanyag-szintek tekintetében, amelyet ebben az esetben is megerdsit a mennyiségi
kimutathatdsag hatara feletti koncentraciét mutaté mintak korlatozott szama (2/4 a 12. napon).

A forgalombahozatali engedély egyik jogosultja 16 napos élelmezés-egészségligyi varakozasi idot
javasolt a linearis regresszi6 alapjan, amelynél a vese volt a korlatozé szévet, és 16 napos varakozasi
id6t az injekcio beadasi helyén talalhatd izom esetében az ,alternativ”’ mddszer segitségével az
élelmezés-egészségligyi varakozasi idék harmonizalasara iranyulé megkozelitésrdl sz6lé6 CVMP
iranymutatassal (EMEA/CVMP/036/95) 6sszhangban.

Ugyanakkor szamos hianyossagot allapitottak meg a vizsgalatban a mintak tarolasaval, a tarolasi
koriilmények kozott a maradékanyagok stabilitdsaval, az izombdl szarmazoé eredmények
széleskorlségével, valamint az injekcié beadasi helyének kézéppontjabdl vett minta kérnyezetébdl
szarmazo, gylrl alaku kontrollok hianyaval kapcsolatosan.

A vizsgalatban azonositott hianyossagok kovetkeztében az élelmezés-egészségligyi varakozasi idé6 nem
fedheto le semmilyen biztonsagi hatarral. Ezért nem lehet megbizhatéan megbecsitilni az élelmezés-
egészségligyi varakozasi idot.

3. Elony-kockazat értékelés

Bevezetés

Felkérték a CVMP-t, hogy vizsgalja meg az 6sszes rendelkezésre allé preklinikai, klinikai és
maradékanyag-kilrilési adatot a sertéseknél parenteralisan alkalmazandd, paromomicint tartalmazé
allatgyogyaszati készitmények vonatkozasaban, és tegyen javaslatot a megfelel6 javallatok, adagolasi
ajanlasok és élelmezés-egészségligyi varakozasi idok tekintetében. A CVMP-t tovabba felkérték, hogy
tegyen javaslatot arra vonatkozdan, hogy a beterjesztésben leirt elemek fényében az érintett
allatgyogyaszati készitmények forgalombahozatali engedélyét fenntartsak, modositsak, felfliggesszék
vagy visszavonjak-e.

Az elényok értékelése

A jelenleg jovahagyott javallatok nem specifikusak és nem emlitenek specifikus kérokozokat, vagyis a
paromomicinre érzékeny korokozdk altal okozott bakteridlis fert6zések, illetve 1éguti, urogenitalis

1 CVMP note for guidance on the approach towards harmonisation of withdrawal periods (EMEA/CVMP/036/95) - link
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC500004428.pdf

bakterialis fert6zések, masztitisz, enteritisz, talyog, sebek, kutya leismaniazis kezelésére és mlitétek
esetén.

Kockazatértékelés

Bar a célallatok biztonsdga nem tartozott jelen beterjesztés hatalya ala, nincsenek ismert
nemkivanatos események sertéseknél.

A javallatokat és az adagolast alatamasztd, megfelel6 adatok hianyaban fennall a veszélye, hogy a
készitmény alkalmazasa a jelenleg javasolt dozisban hatastalan kezeléshez és a kezelt allatok
potencidlisan szikségtelen szenvedéséhez vezet. Tovabba a készitmény alkalmazasa a nem megfeleld
dozisban a rezisztencia kialakuldsanak tovabbi kockazatat hordozza magaban.

Az élelmezés-egészségligyi varakozasi idot 37,2 kg atlagos testtomegl (32-42,8 kg kozotti) allatoknal
hataroztak meg, amelyeket a javasolt adagolas szerint, a leghosszabb kezelési idGtartamban kezeltek.

A célszOvetekbdl vett mintakat MS/MS detektalassal tarsitott HPLC mddszerrel elemezték.

A paromomicin maradékanyagok jelenlétét illetéen a leginkabb relevans szévet az injekcié beadasi
helyén az izom és a vese volt.

Vese vonatkozasdban 16 napra kerekitett élelmezés-egészségligyi varakozasi idét hataroztak meg
linearis regresszid alapjan a statisztikai modszer segitségével, az élelmezés-egészségligyi varakozasi
idék harmonizalasara iranyulé megkozelitésrél sz6l6 CVMP iranymutatasnak (EMEA/CVMP/036/95)
medfelelGen.

Az injekcio beadasi helyének vonatkozasaban 16 napra kerekitett élelmezés-egészségigyi varakozasi
id6t hataroztak meg az ,alternativ” modszer segitségével, az élelmezés-egészségligyi varakozasi id6k
harmonizalasara iranyuld megkozelitésrél sz6l6 CVMP iranymutatasnak (EMEA/CVMP/036/95)
medfelelGen.

Ugyanakkor a vizsgalatban azonositott hidnyossagok (tarolasi stabilitassal kapcsolatos adatok hianya,
az izombol szarmazd eredmények széleskorlisége, valamint az injekcidé beadasi helyérdl vett mintaban
a gylrl kontrollok hianya) nem fedhet6k le semmilyen biztonsagi hatarral. Ezért nem lehet
megbizhatdéan megbecslilni az élelmezés-egészségligyi varakozasi idot.

Kockazatkezelési vagy kockazatcsokkento intézkedések

Mivel nem allnak rendelkezésre megfelel6 adatok a javallatok, adagolas és élelmezés-egészséguligyi
varakozasi id6 alatdmasztasara, a CVMP nem tud javaslatot tenni az érintett allatgydgyaszati
készitmény javallata, adagolasa és élelmezés-egészségligyi varakozasi ideje vonatkozasaban.

Az elény-kockazat profil értékelése és az erre vonatkozo6 kovetkeztetések

Ezért a bizottsag ugy itéli meg, hogy a megfeleld preklinikai, klinikai és maradékanyag-kitirilés adatok
hidnyaban, valamint mivel ezen gydgyszerek hasznalata potencial kockazatot jelenthet az allatok és az
emberek egészségére, az érintett, sertéseknél parenteralisan alkalmazandd, paromomicint tartalmazé
allatgyogyaszati készitmények elény-kockazat profilja nem kedvezd. Ennek kévetkeztében a bizottsag
az érintett, sertéseknél parenteralisan alkalmazandd, paromomicint tartalmazo allatgydgyaszati
készitmények meglévo forgalombahozatali engedélyeinek felfliggesztését javasolja.

A forgalombahozatali engedélyek felfliggesztésének
indoklasa

Mivel:

e A CVMP gy itélte meg, hogy a sertéseknél parenterdlisan alkalmazandd, paromomicint tartalmazé
allatgydgyaszati készitmények alkalmazasat nem téamasztjak ala preklinikai, klinikai és
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maradékanyag-kilrilési adatok, tovabba a jelenleg javasolt javallatok, adagolasi rendek és
élelmezés-egészségligyi varakozasi idd potencialis kockazatot jelenthetnek az allatok és az
emberek egészségére.

e A CVMP arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a sertéseknél parenterédlisan alkalmazando,
paromomicint tartalmazé allatgyogyaszati készitmények eldny-kockazat értékelése negativ, mivel
nem alltak rendelkezésre megfelelé adatok ezen allatgydgyaszati készitmények hatasossaganak
alatamasztasara a javasolt javallatokban és az ajanlott terapias doézisban, valamint ez a hianyossag
a hatastalan kezelés és az antimikrobidlis rezisztencia kialakulasanak kockazatat hordozza
magaban.

A CVMP az I. mellékletben felsorolt, sertéseknél parenteralisan alkalmazandd, paromomicin tartalmu
allatgyogyaszati készitmények forgalombahozatali engedélyének felfiiggesztését javasolta.

A forgalombahozatali engedélyek felfiiggesztése megsziintetésének feltételeit a III. melléklet
tartalmazza.
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III. melléklet

A forgalombahozatali engedélyekre vonatkozo felfiiggesztés
megsziintetésének feltételei

Az illetékes nemzeti hatésagok kotelesek biztositani, hogy a forgalombahozatali engedély érintett
jogosultjai teljesitik az alabbi feltételeket:

Megfelel6 klinikai adatok benyujtdsa a kolibacilldzis elleni javallatban a javasolt dézisban és
kezelési idotartamig. Figyelembe véve, hogy a koélibacillézis egy betegségkomplex (magaban
foglalja a neonatalis hasmenést, az elvalasztas utani hasmenést, az 6déma betegséget, a
szeptikémiat, a poliszerozitiszt, a kéliform masztitiszt és a hagyuti fert6zéseket) és az
Escherichia coli kilénb6z6 tipusai (enteropatogén E. coli, Shiga-toxin termel6 E. coli,
enterotoxigén E. coli stb.) okozzak, a forgalombahozatali engedély jogosultjainak a leheto
legpontosabban meg kell hatarozniuk a klinikai javallato(ka)t, beillesztve a célallatok
alcsoportjat (életkor és termelési tipus) is. A ddzis és a kezelési id6tartam indoklasa szlikséges.
Relevans klinikai adatok (beleértve egy helyes klinikai gyakorlat szerinti, randomizalt, vak
elrendezés( terepvizsgalatot) szlikségesek minden egyes allitdshoz az Escherichia coli egy
adott tipusaval kapcsolatosan.

Megfelel6 klinikai adatok (koztlik egy helyes klinikai gyakorlat szerinti, randomizalt, vak
elrendezés( terepvizsgalat) benyujtasa a javasolt doézisban és kezelési idGtartamig az
Actinobacillus pleuropneumoniae altal okozott pleuropneumonia kezelésének alatdmasztasara.
A dozis és a kezelési id6tartam indoklasa sziikséges.

Egy Uj maradékanyag-kilirtlési vizsgalat szlikséges fliggetlenil attdél, hogy az adagolasi rend
megvaltozott-e vagy sem. Az élelmezés-egészségligyi varakozasi idének robusztus és teljes
korl adatokon kell alapulnia (allatokkal kapcsolatos szakasz és az analitikai mddszer
validalasa) az érvényben 1évd iranyelveknek megfelelGen.

Amennyiben az engedélyezett adagolasi rendhez képest egy masik adagolasi rend
hatasossagat igazoljak a forgalombahozatali engedély felfiiggesztésének ideje alatt,
biztonsagossagi szempontbdl az alabbi pontokat kell megvizsgalni:

o Kornyezeti hatasvizsgalat;
o Potencialis hatds(ok) a fogyasztok biztonsagara;
o Potencidlis hatdsok a célallatok toleranciajara.

El6ny-kockazat értékelés benyujtasa, amely vazolja, hogy ezen allatgydgyaszati készitmények
klinikai elényei felllmuljédk az allatok egészségével és a rezisztencia kialakuldsaval kapcsolatos
kockazatokat, valamint (ha van ilyen) a kérnyezeti és a fogyasztdkat érinté kockazatokat.
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