1. Melléklet

Az allatgyogyaszati készitmény megnevezéseinek,
gyogyszerformajanak, hataserésségének, az allatfajoknak, az
alkalmazasi médnak, kérelmezojének listaja a tagallamokban
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Tagallam Kérelmezo A termék neve Hat6éanyag | Hataser6sség | Gyogyszerforma | Allatfaj Alkalmazas
maodjaof

Ausztria aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml BelsGleges oldat Sertés Szajon at

Im Sudfeld 9 Lésung zum (ivarérett alkalmazando,

48308 Senden-Bdsensell | Eingeben fir kocastild6k) takarmanyra

Németorszag Schweine juttatassal.
Franciaorszag | aniMedica GmbH Synchroplan 4 Altrenogest | 4 mg/ml BelséGleges oldat Sertés Sz4ajon at

Im Sudfeld 9 mg/ml solution (ivarérett alkalmazando,

48308 Senden-Bosensell | buvable porcins kocasuldék) takarmanyra

Németorszag juttatassal.
Németorszag aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml BelsGleges oldat Sertés Szajon at

Im Sudfeld 9 Oral Solution for Pigs (ivarérett alkalmazando,

48308 Senden-Bdsensell kocastild6k) takarmanyra

Németorszag juttatassal.
Magyarorszag | aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/mi Altrenogest | 4 mg/ml BelsOleges oldat Sertés Sz4ajon at

Im Sudfeld 9 belséleges oldat (ivarérett alkalmazando,

48308 Senden-Bosensell | sertések részére kocastild6k) takarmanyra

Németorszag A.U.V. juttatassal.
Hollandia aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml Belséleges oldat Sertés Szajon at

Im Sudfeld 9 orale oplossing voor (ivarérett alkalmazandd,

48308 Senden-Bosensell | varkens kocasuldék) takarmanyra

Németorszag juttatassal.
Lengyelorszag | aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/mi Altrenogest | 4 mg/ml BelsGleges oldat Sertés Sz4ajon at

Im Sudfeld 9 Oral Solution for Pigs (ivarérett alkalmazando,

48308 Senden-Bosensell kocastild6k) takarmanyra

Németorszag juttatassal.
Roméania aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml BelsGleges oldat Sertés Szajon at

Im Sudfeld 9 Oral Solution for Pigs (ivarérett alkalmazando,

48308 Senden-Bosensell kocasuldék) takarmanyra

Németorszag juttatassal.
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Tagallam Kérelmezo A termék neve Hat6anyag | Hataser6sség | Gyogyszerforma | Allatfaj Alkalmazas
maodjaof
Spanyolorszag | aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml Belséleges oldat Sertés Szajon at
Im Sudfeld 9 solucién oral para (ivarérett alkalmazandd,
48308 Senden-Bdsensell | porcino kocastild6k) takarmanyra
Németorszag juttatassal.
Nagy- aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/mi Altrenogest | 4 mg/ml BelsGleges oldat Sertés Sz4ajon at
Britannia Im Sudfeld 9 Oral Solution for Pigs (ivarérett alkalmazando,
48308 Senden-Bosensell kocasuldék) takarmanyra
Németorszag juttatassal.
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I1. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és a Suifertil 4 mg/ml
belsoleges oldat sertéseknek és kapcsolodo nevek
forgalomba hozatali engedélyének kiadasara vonatkozo

indoklas
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A Suifertil 4 mg/ml belsdleges oldat sertéseknek készitmény
tudomanyos értékelésének altalanos osszefoglalasa

1. Bevezetés

A Suifertil 4 mg/ml belsGleges oldat sertéseknek készitmény hatdéanyaga az altrenogeszt. Az
altrenogeszt szintetikus szteroid hormon, egy orélisan aktiv progesztogén. A készitmény az Eurdpai
Unidban jelenleg allattenyésztési célra (ivarzas szinkronizalds) a stld6k és kocak szamara jévahagyott
allatgyogyaszati termékek kozott szerepel. A Suifertil 4 mg/ml bels6leges oldat sertéseknek
készitmény javasolt indikacidja az ivarérett slildok ivarzasanak szinkronizalasa.

A kérelmez6 kérelmet nyUjtott be a Suifertil 4 mg/ml bels6leges oldat sertéseknek készitményre
vonatkoz6 decentralizalt eljarasra. Ez a modositott 2001/82/EK iranyelv 13. cikkének (1) bekezdése
szerinti generikus kérelem, amely a Regumate 4 mg/ml olajos oldat referenciakészitményre
vonatkozik. A referencia tagallam Franciaorszag és az eljarasban 8 érintett tagallam vesz részt:
Ausztria, Németorszag, Magyarorszag, Hollandia, Lengyelorszag, Romania, Spanyolorszag és az
Egyesult Kiralysag.

A kérelmez6 altal a Suifertil vonatkozasaban végzett 1. fazisi kérnyezetvédelmi kockazatértékelés
(environmental risk assessment, ERA) arra utalt, hogy a talajban az elGrejelzett kérnyezeti
koncentracié (predicted environmental concentration, PEC) nem éri el a talaj-kilogrammonként 100 ug
hatéanyag értéket, ami a Il. fazisi kdrnyezetvédelmi kockazatértékelés elvégzését teszi sziilkségesseé,
ezért tovabbi értékelésre nem kerult sor. Németorszag aggalyainak adott hangot a kdrnyezetre nézve
potencidlisan komoly kockazat tekintetében, mivel a hatéanyag szteroid hormon, a nyilvanosan
hozzaférhet6 szakirodalomban ismertetett adatok pedig arra utalnak, hogy a hasonlé molekularis
szerkezet( szteroidok még olyan koncentracidéban is nagy kockazatot jelentenek a vizi szervezetekre,
amely messze alatta marad a nanogram-tartomanyban 1évl kiiszobértéknek. Németorszag ugy vélte,
hogy a rendelkezésre bocsatott adatok nem megfeleléek annak a kdvetkeztetésnek az
alatdmasztasara, miszerint az altrenogeszt nem jelent kockazatot a kérnyezetre nézve, és sziikség van
egy kifejezetten erre az esetre kidolgozott, Il. fazisu kérnyezetvédelmi kockazatértékelésre a VICH
GL6: Az allatgyogyaszati készitmények kdrnyezeti hatasanak értékelésére vonatkozé Gtmutatas - I.
fazis® Gn. ,however” kikotése alapjan. Ezenkiviil Németorszag véleménye szerint - a vizi szervezetekre
gyakorolt, elfogadhatatlan szint( kockazatot szem elGtt tartva - az alkalmazasi el6iras nem tartalmaz
medfelel6 kockazatcsokkentd intézkedéseket.

A 2001/82/EK iranyelv 33. cikkének (4) bekezdése szerinti beterjesztésre azon aggalyok miatt kerult
sor, hogy a kérelmez6 nem igazolta kielégitéen a Suifertil 4 mg/ml bels6leges oldat sertéseknek
készitmény kérnyezeti biztonsagossagat, ugyanis hianyoztak azok a pivotalis adatok, amelyek nélkl
nem lehetséges kdvetkeztetni a készitmény kérnyezeti biztonsagossagara.

2. A benyujtott adatok értékelése

A beterjesztésben jelzett aggalyok rendezése érdekében a kérelmez6 rendelkezésre bocsatotta az I.
fazisu kornyezetvédelmi kockazatértékelést, a nyilvanosan elérhetd szakirodalombdl idézett
hivatkozasokat és annak tudomanyos indoklasat, hogy a kockazatértékelés miért allhat meg az |I.
fazisnal, és miért nem kell alkalmazni a ,,however” kikétést. A decentralizalt eljarasban javasoltakon
kiviill nem vettek figyelembe tovabbi kockazatcsokkentd intézkedéseket. Végll egy szakértdi jelentést
is rendelkezésre bocsatott, amely az altrenogesztet tartalmazé készitményeknek a

1 VICH GL6: Az allatgydgyaszati készitmények kérnyezeti hatasénak értékelésére vonatkozé Gtmutatas - 1. fazis
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC500004394.pdf
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sertéstenyésztésben torténd alkalmazdasa szlikségességét targyalja. A benyujtott adatokat figyelembe
véve a bizottsag az alabbi kovetkeztetést vonta le a Franciaorszagtol kapott értesitésben felvetett
problémakkal kapcsolatban.

2.1. A ,,however” kikotés alkalmazasa, vagy megallhat-e a
kérnyezetvédelmi kockazatértékelés az I. fazisnal?

Ebben az eljarasban a bizottsagot felkérték, hogy mérlegelje, a szintetikus hormon (altrenogeszt)
hatdéanyagot tartalmazé Suifertil 4 mg/ml bels6leges oldat sertéseknek készitmény esetében
sziikséges-e alkalmazni a ,however” kikotést, és hogy a Suifertil 4 mg/ml bels6leges oldat sertéseknek
készitmény altal a kérnyezetre gyakorolt potencialis kockazat értékelése céljabdl az erre az esetre
kidolgozott Il. fazisu kdrnyezetvédelmi kockazatértékelést kell-e végezni. Az emlitett ,,however”
kikotés a VICH GL6 bevezets részében szereplo rendelkezés, amely kijelenti a kovetkezOket: ,Az 1.
fazisban azonositasra kertlnek azok az allatgydgyaszati készitmények is, amelyek esetében a Il.
fazisban kiterjedtebb kdrnyezetvédelmi kockazatértékelést kell végezni. Néhany allatgydgyaszati
készitmény, amely esetében egyébként meg lehetne allni az |I. fazisban, a hatasukkal és
alkalmazasukkal kapcsolatos jelentds problémak rendezéséhez tovabbi kérnyezetvédelmi informacidkra
lehet sziikség.”

A kérelmez6 benyujtotta az I. fazisu kornyezetvédelmi kockazatértékelést, amelyben a hatéanyag
PEC i initial €rtéke 0,93 ng/kg volt a nyilt rendszerek, illetve 0,36 ug/kg a zart rendszerek esetében;
ezek az értékek megbizhatdnak és elfogadhaténak tlinnek. Mindkét érték alacsonyabb, mint a 100
pg/kg-os kiiszébérték. Ezért a kérelmezb arra a kévetkeztetésre jutott, hogy a kdérnyezetvédelmi
kockazatértékelés megallhat az I. fazisnal. Ezenkivil a kérelmez6 benyujtotta annak tudomanyos
indoklasat is, hogy miért nem kell alkalmazni a VICH GL6 ,however” kikotését.

A kérelmez6 mennyiségi 0sszetétel-hatas dsszefliggés modelleket (Quantitative structure—activity
relationship models, QSAR models) hasznalt az altrenogeszt kivalasztasanak kiszamitasahoz, majd ezt
Osszehasonlitotta a sertések esetében a szakirodalomban jelzett, mért gesztagén kivalasztasi
értékekkel. A QSAR modelleket igen ritkan alkalmazzak, és kizarélag az anyagcserére vonatkoznak,
ami elfogadhatdénak tekinthetd. A QSAR szamitasokkal egyidejlileg a kérelmez6 a legrosszabb esetet is
mérlegelte, amelyben az altrenogeszt egyaltalan nem metabolizalédik. Az altrenogesztre szamitott
érték 80%-0s metabolizacié esetén 13,5-szor, illetve 0%-0s metabolizacié esetén 2,7-szer
alacsonyabb, mint a sertéseknél megfigyelt teljes gesztagén kivalasztas.

Az altrenogeszt esetében a felszini vizek modellezése a FOCUS szimulacidés modellek segitségével
tortént, két forgatokényv alapjan (nyilt, illetve zart modellek), amelyekben mind a 0%-0s, mind a
80%-0s metabolizaciot figyelembe vették. A DTsq 5oy €setében 10 napos konzervativ megkdzelitést
alkalmaztak a kilonb6z6 hormonok jelentett felezési ideje alapjan. A DTsg water €5€tében az 1000
napos konzervativ megkozelitést alkalmaztak. E forgatokényvek alapjan a PECgyfacewater €rtéke 0,641
ng/l (zart rendszer 80%-0s metabolizacioval) és 8,98 ng/l (nyilt rendszer 0%-0s metabolizacioval)
k6zott mozgott. A fellleti viz koncentraciok modellezését Iényegében elfogadtak.

A kérelmez6 ugy érvelt, hogy az altrenogeszt kornyezeti terhelése hasonlé egyéb vizsgalt hormonéhoz,
és nyilvanosan elérhet6 szakirodalmi hivatkozasokat bocsatott rendelkezésre a kilénb6z6
hormonoknak az alacsony ng/l tartomanyban megfigyelt hatas-koncentracidival kapcsolatban, de ezek
kozll egy sem vonatkozott az altrenogesztre. Az altrenogeszt hatasara vonatkozoé adatok nyilvanosan
nem elérhet6k. A harom hormon (a levonorgesztrel, droszperinon és progeszteron gesztagének)
hatasaval kapcsolatosan benyujtott, kbzzétett kézlemények arra utalnak, hogy a 100 ug/talaj kg-os
klszobértékt6l messze elmaradd koncentraciok esetében is Iéteznek nemkivanatos hatasok. A
legérzékenyebb eredményeket tartalmazo két vizsgalat arrdl szamol be, hogy a kétéltlieknél és a
halaknal mar a legalacsonyabb tesztkoncentraciok esetében is léteznek hatasok (a legalacsonyabb
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tesztkoncentracio a kétéltlieknél: 1,3 ng/l, illetve a halaknal: 0,8 ng/l). Ezért az emlitett vizsgalatok
alapjan nem lehetett megallapitani a megfigyelhet6 hatast nem okozé koncentraciot (NOEC). Ez arra
utal, hogy a szteroid hormonok nemkivanatos hatast gyakorolhatnak a kdérnyezetre.

A kifogast emel6 érintett tagallam altal a vizi szervezetekre gyakorolt kockazattal kapcsolatban jelzett
problémak nem kifejezetten a Suifertil 4 mg/ml belséleges oldat sertéseknek készitményre, hanem az
Osszes olyan allatgyodgyaszati készitményre vonatkoznak, amelyek hatéanyaga az altrenogeszt. 2013
aprilisaban beterjesztést kezdeményeztek a moédositott 2001/82/EK iranyelv 35. cikke értelmében az
Osszes, sertéseknél és lovaknal orédlisan alkalmazandd, altrenogesztet tartalmazé allatgyogyaszati
készitmény esetében, amely kiterjed a Suifertil-re is. Ebben a beterjesztési eljarasban tovabbi
okotoxicitasra és kornyezeti sorsra vonatkozé adatokat kell benyujtani. Az eljaras lehet6vé teszi a
sz6éban forgd készitményekkel kapcsolatban rendelkezésre all6 adatok és harmonizalt kimenetek
értékelését.
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Elony-kockazat értékelés

Bevezetés

A Suifertil 4 mg/ml belsGleges oldat sertéseknek készitmény hatéanyaga az altrenogeszt. Az
altrenogeszt szintetikus szteroid hormon, egy orélisan aktiv (pro)gesztogén. A készitmény az Eurdpai
Unidban jelenleg tébb orszagban a siild6k és kocak ivarzasanak szinkronizalasara jévahagyott
allatgyogyaszati termékek kozott szerepel.

A szbban forgd kérelem, amelynek benyuljtasara a decentralizalt eljaras keretében kerdlt sor, a
modositott 2001/82/EK iranyelv 13. cikkének (1) bekezdése szerinti generikus kérelem, amely a
Regumate 4 mg/ml olajos oldat referenciakészitményre vonatkozik.

Kozvetlen terapias elony

A Suifertil 4 mg/ml belsGleges oldat sertéseknek készitmény az ivarérett kocasildék ivarzasanak
szinkronizalasara alkalmazhatd. A Suifertil hatékonysagat az aktualis szabalyoknak megfelelGen, a
decentralizalt eljaras keretében igazoltak. Ebben a beterjesztési eljarasban nem kerdlt sor a
hatékonysag értékelésére.

Kockazatértékelés

Ebben a beterjesztési eljarasban nem kerllt sor a minéség, a célzott biztonsagossag, a felhasznaloi
biztonsagossag, valamint a maradvanyanyagok értékelésére, mivel a referenciatagallam nem jelzett
problémakat ezekkel kapcsolatban.

Koérnyezeti kockazat

Sor kerilt az alkalmazhat6é Gtmutatasokkal 6sszhangban végzett I. fazisu kdrnyezetvédelmi
kockazatértékelésre, amely arra utal, hogy a sertések esetében a PECg érték nem haladja meg a
VICH éltal megszabott 100 pg/kg-os kiiszobértéket. Az intenziven tenyésztett allatokra alkalmazand6
teljes maradvanyanyag megkozelités alapjan a sertések esetében a PEC; 3,01 ug/kg volt; a FOCUS
modellekre alapuld finomitast kdvet6en a nyilt rendszerek esetében ez 0,93 pug/kg, mig a zart
rendszerek esetében 0,36 ug/kg volt.

Az altrenogeszttdl eltéré hormonoknak a vizi szervezetekre gyakorolt hatasaival kapcsolatban a
szakirodalomban kozolt vizsgalatok arra utalnak, hogy a 100 ug/talaj kg-os kliszobértéktdl messze
elmaradd koncentraciok esetében is |éteznek nemkivanatos hatasok. Egyel6re nem allapithaté meg,
hogy ezek az eredmények kiterjesztheték-e az altrenogesztre.

Az 6sszes, sertéseknél és lovaknal oralisan alkalmazando, altrenogesztet tartalmazé allatgyogyaszati
készitménnyel kapcsolatban folyamatban Iévd, 35. cikk szerinti beterjesztés keretében tovabbi
okotoxicitasra és kdrnyezeti sorsra vonatkozo adatokat kell benyujtani. A kdrnyezeti kockazatértékelés
felllvizsgéalatara a 35. cikk szerinti beterjesztés keretében keril sor.

Mivel a Suifertil 4 mg/ml bels6leges oldat sertéseknek készitmény esetében nem jeleztek a tobbi, mar
engedélyezett, altrenogesztet tartalmazé allatgydgyaszati készitménnyel kapcsolatban megfigyeltektdl
eltér6 problémakat, helyénvalé megvarni a folyamatban |év6 35. cikk szerinti beterjesztés eredményét,
miel6tt eltéré kovetkeztetéseket vonnanak le a kornyezetvédelmi kockazatértékeléssel kapcsolatban,
vagy konkrét intézkedések kidolgozasara kertilne sor a Suifertil 4 mg/ml belséleges oldat sertéseknek
készitményre vonatkozdan.

8/10



Kockazatkezelés vagy kockazatminimalizalasi intézkedések

A készitménnyel kapcsolatos szakirodalomban szerepld figyelmeztetéseket az Uj eredmények
hianyaban tovabbra is érvényesnek kell tekinteni. A jelen beterjesztési eljaras kdvetkezményeként
tovabbi kockazatkezelési vagy kockazatminimalizalasi intézkedések nem szilkségesek.

Az elény-kockazat profil értékelése

A jelenleg rendelkezésre all6 adatok alapjan, illetve a folyamatban Iévé 35. cikk szerinti
beterjesztésben sorra kerlil6, mélyrehatdbb kérnyezetvédelmi kockazatértékelésre szamitva, a Suifertil
4 mg/ml bels6leges oldat sertéseknek készitmény elény-kockazati profilja mindeddig pozitivhak
tekinthet6.

A Suifertil 4 mg/ml belsdleges oldat sertéseknek készitmény
forgalomba hozatali engedélyének kiadasara vonatkozo
indoklas

Az irdsban biztositott 0sszes adat mérlegelése alapjan a CVMP megallapitotta, hogy a Suifertil 4 mg/mi
belsbleges oldat sertéseknek készitmény esetében nem léteznek a tobbi, mar engedélyezett,
altrenogesztet tartalmazé allatgyogyaszati készitménnyel kapcsolatban megfigyeltektdl eltérd
problémak. Ezért helyénvaldé megvarni a folyamatban |évé 35. cikk szerinti beterjesztés eredményét,
miel6tt konkrét intézkedések kidolgozasara kerilne sor a Suifertil 4 mg/ml bels6leges oldat
sertéseknek készitményre vonatkozéan.

Ezért a CVMP a Suifertil 4 mg/ml bels6leges oldat sertéseknek készitmény forgalomba hozatali
engedélyének kiadasat javasolta, amelyre az alkalmazasi elGiras, a cimkeszéveg és a hasznalati
utasitas a CVMP véleményének I11. mellékletében szerepel.
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111. Melléklet

A készitmény jellemzoinek d6sszefoglaléja, cimkeszoveg és
hasznalati utasitas

A készitmény jellemzGinek 6sszefoglaldja, a cimkeszoveg és a hasznalati utasitas érvényes valtozata a

Koordinéacios csoport eljarasa soran kidolgozott szévegvaltozat.
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