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Stat L-Applikant/1d-Detentur | Isem INN Ghamla Qawwa Specijiet | Mnejn

Membru tal-awtorizzazzjoni Farmacewtika ta’ jinghata

EU/EEA ghat-tqeghid fis-suq annimali

Franza Zoetis France SOLU-MEDROL 120 MG Methylprednisolone Lijofilizzat u 120 mg per Frat, Uzu gol-
23-25 Avenue du Dr hydrogen succinate dilwent ghal bottle gtates, muskoli jew
Lannelongue soluzzjoni ghall- klieb gol-vini
75014 Paris injezzjoni
France

Franza Zoetis France SOLU-MEDROL 500 MG Methylprednisolone Lijofilizzat u 500 mg per Frat, Uzu gol-
23-25 Avenue du Dr hydrogen succinate dilwent ghal bottle gtates, muskoli jew
Lannelongue soluzzjoni ghall- klieb gol-vini
75014 Paris injezzjoni
France

- CP-Pharma Solupred 125 mg Pulver Methylprednisolone Trab u solvent 500 mg per Frat, Uzu gol-

Germanja® Handelsgesellschaft mbH und Lésungsmittel zur hydrogen succinate bottle gtates, muskoli jew
Ostlandring 13 Herstellung einer klieb gol-vini

D-31303 Burgdorf
Germany

Injektionslésung

1 Marketing authorisation not granted for target species cattle
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Anness 11

Konkluzjonijiet xjentifi¢i u ragunijiet ghar-rifjut tal-ghoti tal-
awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq ghall-frat speci fil-mira
u ghall-varjazzjoni tal-awtorizzazzjonijiet ghat-tqeghid fis-
suq ezistenti sabiex tithehha kwalunwke referenza ghall-frat
speci fil-mira

3/7



Sommarju generali tal-evalwazzjoni xjentifika ta’ prodotti
medicinali veterinarji li fihom methylprednisolone hydrogen
succinate ghall-uzu fi frat speci fil-mira (ara Anness 1)

1. Introduzzjoni

Methylprednisolone hydrogen succinate huwa ester tal-methylprednisolone glukokortikojde sintetiku.
Methylprednisolone, derivattiv 6a-methyl ta’ prednisolone, huwa kortikosterojde sintetiku, li jintuza fil-
medicina veterinarja bhala alkohol liberu, u bhala diversi esteri. Il-prodotti medicinali veterinarji li
fihom methylprednisolone hydrogen succinate jintuzaw ghall-kura ta’ kondizzjonijiet inffammatorji jew
allergici u wkoll ghall-kura u ghall-prevenzjoni ta’ kondizzjonijiet ta’ xokk.

Wara applikazzjoni tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq lill-Uffic¢ju Federali tal-Germanja ghall-
Protezzjoni tal-Konsumatur u s-Sikurezza Alimentari, skont I-Artikolu 13(1) tad-Direttiva 2001/82/KE,
jigifieri, applikazzjoni generika, ghall-prodott medicinali veterinarju Solupred 125 mg (applikant: CP-
Pharma), deher li I-ebda data dwar ir-residwu specifika ghall-prodott ma kienet disponibbli biex
tappoggja I-perjodi ta’ twaqqif ghal-laham tal-frat u ghall-gewwieni tal-annimal ta’ 6 ijiem ghall-
prodotti ta’ referenza Solu-Medrol 120 mg u Solu-Medrol 500 mg |li huma awtorizzati fi Franza ghall-
uzu fil-klieb, fil-qtates u fil-frat (detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq: Zoetis).

Waqt li uzat id-data disponibbli fl-EPMAR tas-CVMP ghal methylprednisolone (EMEA/MRL/798/01-
FINAL)?, il-Germanja kkunsidrat li r-residwi ta’ methylprednisolone fis-siti tal-injezzjoni jistghu jwasslu
ghal tehid ta’ ammonti ta’ methylprednisolone ferm akbar mid-Doza Accettabbli Ta' Kuljum (ADI,
Acceptable Daily Intake). Anki jekk jitgiesu d-differenzi fil-formulazzjoni u d-differenzi bejn il-forom
kimici tas-sustanzi attivi (methylprednisolone bhala minghajr alkohol kontra methylprednisolone
hydrogen succinate), il-Germanja kkunsidrat li din id-data tindika b’mod gawwi li perjodu ta’ twaqgqif ta’
6 ijiem ghal frat (laham u gewwieni tal-annimal) ikkurati bi prodotti li filhom methylprednisolone
hydrogen succinate jista’ ma jkunx bizzejjed biex jizgura s-sikurezza tal-konsumatur.

Ghalhekk, fit-2 ta’ Mejju 2016, il-Germanja bdiet proc¢edura skont I-Artikolu 35 tad-

Direttiva 2001/82/KE, ghall-prodotti medic¢inali veterinarji li fihom methylprednisolone hydrogen
succinate li huma pprezentati bhala soluzzjonijiet ghall-injezzjoni ghall-uzu gol-muskoli fil-frat. 11-
Kumitat ghall-Prodotti Medicinali ghall-Uzu Veterinarju (is-CVMP) intalab biex jirrevedi d-data kollha
disponibbli dwar it-tnaqgis ta’ residwu u biex jirrakkomanda perjodi ta’ twaqqif ghal-laham u |-
gewwieni tal-annimal derivati minn frat ikkurati.

2. Diskussjoni tad-data disponibbli

Data dwar it-tnaqqis ta’ residwu fil-laham u I-gewwieni tal-annimal tal-frat

M’hemm l-ebda data dwar it-tnaqqis ta’ residwu specifika ghall-prodott jew kwalunkwe informazzjoni
ohra rigward ir-residwi ta’ prodotti medicinali veterinarji li fihom methylprednisolone hydrogen
succinate disponibbli.

Ma nstabet I-ebda informazzjoni fil-bazijiet ta’ data miftuhin (ez. PubMed, Scopus, VetMed Resource,
Web of Science) rigward data farmakokinetika u dwar ir-residwu ta’ methylprednisolone hydrogen
succinate f'tessuti li jittieklu u fis-sit tal-injezzjoni tal-frat.

2 CVMP EPMAR for methylprednisolone (EMEA/MRL/798/01-FINAL) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Maximum_Residue_Limits_-
Report/2009/11/WC500015081.pdf
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L-uniku studju dwar it-tnaqqgis ta’ residwu ghal methylprednisolone wara injezzjoni gol-muskoli fil-frat
huwa ccitat fl-EPMAR tas-CVMP ghal methylprednisolone (EMEA/MRL/798/01-FINAL). Il-prodott
medicinali veterinarju li ntuza fl-istudju dwar it-tnaqqis ta’ residwu ghall-istabbiliment ta’ limiti massimi
ta’ residwi (MRLs) ghal methylprednisolone huwa prodott ikkombinat li fih methylprednisolone (bhala
minghajr alkohol) u zewg sustanzi antibijoti¢i (neomycin u benzylpenicillin). Id-data dwar it-tnaqqis ta’
residwu dwar methylprednisolone tista’ tingabar fil-qosor kif gej:

e Wara I-ghoti ta’ 400 pg/kg bw ghal 5 ijiem konsekuttivi, ir-residwi fil-muskolu tas-sit tal-injezzjoni
varjaw minn ingas mil-LOQ (10 pg/kg) ghal 8393 pg/kg f'jum 7 wara I-injezzjoni u fjum 14 minn
ingas mil-LOQ ghal 90 pg/kg. Fit-sit tal-injezzjoni, I-MRL ghall-muskolu ngabez b’aktar minn
800 darba fjum 7 u xorta b’9 darbiet fjum 14. Barra minn hekk, I-ADI accettabbli nqabzet b’'sa
262 darba fjum 7 u b’sa 2.8 darbiet fjum 14. Wiehed u ghoxrin jum wara I-ghoti, ir-residwi fis-siti
tal-injezzjoni kienu ingas mil-LOQ fl-annimali kollha. Ir-residwi fil-muskoli, fil-fwied, fil-kliewi u fix-
xaham kienu diga ingas mil-LOQ (10 pg/kg) fl-aktar zmien kmieni tal-gatla (jum 7).

Id-data dwar it-tnaqqis ta’ residwu ma tippermettix determinazzjoni ta’ perjodu ta’ distakk ibbazata fuq
I-istatistika. Madankollu, I-ewwel punt taz-zmien fejn id-data kollha kienet ingas mill-MRL kien jum 21.
Anki jekk jitgiesu d-differenzi fil-formulazzjoni u d-differenzi bejn il-forom kimici tas-sustanzi attivi
(methylprednisolone bhala minghajr alkohol kontra methylprednisolone hydrogen succinate), din id-
data tindika b’mod gawwi li perjodu ta’ distakk ta’ 6 ijiem ghall-frat (laham u gewwieni tal-annimal)
ikkurati bi prodotti li fihom methylprednisolone hydrogen succinate mhuwiex bizzejjed biex jizgura s-
sikurezza tal-konsumatur.

Meta tittiehed din I-informazzjoni kollha f'dagqga, ma jistax jigi kkonfermat mid-data disponibbli li I-
perjodu ta’ distakk ta’ 6 ijiem ghall-frat (laham u gewwieni tal-annimali) ghall-prodott ta’ referenza
Solu-Medrol huwa sigur ghall-konsumatur. Din il-konkluzjoni tapplika ghall-ghoti tal-prodotti minn gol-
muskoli jew minn gol-vini.

3. Valutazzjoni beneficcji/riskji

Introduzzjoni

L-ghan tal-procedura ta’ referenza kien li tigi kkunsidrata d-data disponibbli kollha dwar it-tnaqqis ta’
residwu u jigu rrakkomandati perjodi ta’ distakk ghal-laham u I-gewwieni tal-annimal derivati minn frat
ikkurati.

Valutazzjoni tal-benefi¢cju

Il-prodotti medicinali veterinariji li fihom methylprednisolone hydrogen succinate jintuzaw ghall-kura ta’
kondizzjonijiet inffammatorji jew allergici u wkoll ghall-kura u ghall-prevenzjoni ta’ kondizzjonijiet ta’
xokk. Madankollu, il-valutazzjoni tal-effika¢ja ma tagax fi hdan il-kamp ta’ applikazzjoni ta’ din il-
procedura ta’ referenza. Dawn il-prodotti medicinali veterinarji huma wkoll awtorizzati ghall-uzu fil-
klieb u fil-qtates, izda minhabba |-kamp ta’ applikazzjoni ta’ din ir-referenza, dawn l-ispeci fil-mira ma
gewx ivvalutati waqt din il-procedura.

Valutazzjoni tar-riskju

M’hemm l-ebda data disponibbli ghall-prodotti medicinali veterinariji li fihom methylprednisolone
hydrogen succinate. Fin-nuqgas ta’ data dwar it-tnaqqgis ta’ residwu ma jistax jigi zgurat li I-livelli ta’
residwu huma ingas mill-MRLs fit-tessuti kollha li jittieklu wara 6 ijiem wara I-kura. Dan huwa rilevanti
ghall-ghoti tal-prodotti minn gol-muskoli kif ukoll ghall-ghoti minn gol-vini. Barra minn hekk, id-data
mill-fajl tal-MRL dwar methylprednisolone tappoggja s-suppozizzjoni li I-esponiment potenzjali tal-
konsumatur mir-residwu fis-sit tal-injezzjoni se jkun ‘il fugq mill-ADI farmakologika, li jindika riskju
serju ghas-sikurezza tal-konsumatur.
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Mizuri ta' gestjoni jew ta' mitigazzjoni tar-riskji
Peress li m’hemm l-ebda data disponibbli dwar it-tnaqgis ta’ residwu ghal prodotti medicinali veterinarji

li fihom methylprednisolone hydrogen succinate, is-CVMP ma jistax jirrakkomanda perjodi ta’ distakk
ghal-laham u I-gewwieni tal-annimal derivati minn frat ikkurati.

Evalwazzjoni u konkluzjonijiet dwar il-bilan¢ bejn il-benefic¢¢ju u r-riskju

Fin-nuggas ta’ data dwar it-tnaqqis ta’ residwu ma jistax jigi zgurat li I-livelli ta’ residwu huma ingas
mill-MRLs fit-tessuti kollha li jittieklu wara 6 ijiem wara I-kura. Dan huwa rilevanti ghall-ghoti tal-
prodotti minn gol-muskoli kif ukoll ghall-ghoti minn gol-vini. Barra minn hekk, id-data mill-fajl tal-MRL
dwar methylprednisolone tappoggja s-suppozizzjoni li I-esponiment potenzjali tal-konsumatur mir-
residwu fis-sit tal-injezzjoni se jkun ‘il fug mill-ADI farmakologika, li jindika riskju serju ghas-sikurezza
tal-konsumatur.

Ghalhekk, il-Kumitat jikkunsidra li I-bilan¢ bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju ghal prodotti medicinali
veterinarji li fihom methylprednisolone hydrogen succinate li huma pprezentati bhala soluzzjonijiet
ghall-injezzjoni ghall-uzu fi frat speci fil-mira mhuwiex favorevoli fin-nuqgas ta’ data dwar it-tnaqqis ta’
residwu adegwata biex tiggustifika perjodu ta’ twaqqif ta’ 6 ijiem ghall-frat (laham u gewwieni tal-
annimal). Konsegwentement, il-Kumitat jirrakkomanda r-rifjut tal-ghoti tal-awtorizzazzjoni ghat-
tgeghid fis-suq tal-frat speci fil-mira u I-varjazzjoni ghall-awtorizzazzjonijiet ghat-tqeghid fis-suq
ezistenti sabiex titnehha kwalunkwe referenza ghall-frat speci fil-mira ghal prodotti medicinali
veterinarji li fihom methylprednisolone hydrogen succinate.

Ragunijiet ghar-rifjut tal-ghoti tal-awtorizzazzjoni ghat-
tqeghid fis-suq ghall-frat speci fil-mira u ghall-varjazzjoni
tal-awtorizzazzjonijiet ghat-tqeghid fis-suq ezistenti sabiex
titnehha kwalunwke referenza ghall-frat speci fil-mira

Billi

e is-CVMP ikkunsidra li fin-nuggas ta’ data dwar it-tnaqgis ta’ residwu, ma jistax jigi zgurat li I-livelli
ta’ residwu huma ingas mill-MRLs fit-tessuti kollha li jittieklu wara 6 ijiem wara I-kura;

e is-CVMP ikkunsidra li d-data mill-fajl tal-MRL ghal methylprednisolone tappoggja s-suppozizzjoni li |-
esponiment potenzjali tal-konsumatur mir-residwu fis-sit tal-injezzjoni se jkun ‘il fug mill-ADI
farmakologika, li jindika riskju serju ghas-sikurezza tal-konsumatur;

e is-CVMP ikkunsidra li ma jistax jigi stabbilit perjodu ta’ twaqqif ghal-laham u I-gewwieni tal-annimali
derivati minn frat ikkurati;

is-CVMP irrakkomanda r-rifjut tal-ghoti tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq ghall-frat speci fil-mira
u I-varjazzjoni ghall-awtorizzazzjonijiet ghat-tqeghid fis-suq ezistenti sabiex titnehha kwalunkwe
referenza ghall-frat speci fil-mira ghal prodotti medicinali veterinarji li filhom methylprednisolone
hydrogen succinate kif imsemmija f’/Anness I.
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Anness 111

Emendi fis-sezzjonijiet rilevanti tas-sommarju tal-
karatteristici tal-prodott, tat-tikkettar u tal-fuljett ta’ taghrif

Ir-referenzi kollha ghall-frat speci fil-mira ghandhom jitnehhew mis-sommarju tal-karatteristici tal-
prodott, mit-tikkettar u mill-fuljett ta’ taghrif.
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