Aneks I

Wykaz nazw, postaci farmaceutyczne, substancja czynna,
moce weterynaryjnych produktow leczniczych, gatunki
zwierzat, podmioty odpowiedzialne posiadajace pozwolenia
na dopuszczenie do obrotu w panstwach cztonkowskich
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Panstwo

czionkowski | Podmiot odpowiedzialny Nazwa INN Moc ra(:'it‘laa((::eut czna Sva\‘l'i:::‘zklt
e UE/EOG Y a
Austria Richter Pharma AG Pulmotil G 100 g/kg Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Feldgasse 19 Arzneimittel- (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
A-4600 Wels Vormischung zur kg premiksu paszy leczniczej
AUSTRIA Herstellung von
Fltterungsarzneimitteln
flir Schweine und
Kaninchen
Austria Richter Pharma AG Pulmotil G 200 g/kg Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Feldgasse 19 Arzneimittel- (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
A-4600 Wels Vormischung zur kg premiksu paszy leczniczej
AUSTRIA Herstellung von
Fltterungsarzneimitteln
flir Schweine und
Kaninchen
Belgia Eli Lilly Benelux N.V. Pulmotil 40 VET Pre-mix | Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kroliki
Rue de I'Etuve 52 paszy leczniczej
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGIA
Belgia Eli Lilly Benelux N.V. Pulmotil 100 VET Pre- Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health mix (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
Rue de I'Etuve 52 kg premiksu paszy leczniczej
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGIA
Belgia Eli Lilly Benelux N.V. Pulmotil 100 Granules Tilmicosin (as 100 g Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health phosphate) tylmikozyny na sporzadzenia kroliki
Rue de I'Etuve 52 kg premiksu paszy leczniczej

Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGIA
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Panstwo

czlonkowski | Podmiot odpowiedzialny Nazwa INN Moc :’,ac:;t'l::(::e tvczna Sva\'lti:pzklt
e UE/EOG uty a
Belgia Eli Lilly Benelux N.V. Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
Rue de I'Etuve 52 kg premiksu paszy leczniczej
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGIA
Cypr Eli Lilly Regional Operations Pulmotil pre-mix 200 Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
GmbH g/kg ,npouiyua yia (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia paszy | kroliki
Elanco Animal Health (pappakouyo kg premiksu leczniczej
Kolblgasse 8-10 {woTpoPn,yia Xoipoug
1030 Wien Kdl KOVIKAOUG.
AUSTRIA
Czechy Eli Lilly Regional Operations Pulmotil 200 mg/g pre- Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
GmbH mix pro medikaci krmiva | (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
Elanco Animal Health kg premiksu paszy leczniczej
Kolblgasse 8-10
1030 Wien
AUSTRIA
Niemcy Lilly Deutschland GmbH Pulmotil G 40 Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
Abt. Elanco Animal Health (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kroliki
Werner-Reimers-Str. 2-4 paszy leczniczej
D-61352 Bad Homburg
NIEMCY
Niemcy Lilly Deutschland GmbHADbt. Pulmotil G 100 Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia paszy | kroliki
Werner-Reimers-Str. 2-4 kg premiksu leczniczej
D-61352 Bad Homburg
NIEMCY
Niemcy Lilly Deutschland GmbH Pulmotil G 20% AMV Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Abt. Elanco Animal Health (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kroliki
Werner-Reimers-Str. 2-4 kg premiksu paszy leczniczej

D-61352 Bad Homburg
NIEMCY
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czlonkowski | Podmiot odpowiedzialny Nazwa INN Moc roit‘.ac tvezn Gat_unklt
e UE/EOG armaceutyczna zwierza
Dania Elanco Animal Health Pulmotil Vet. Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
Eli Lilly Danmark A/S (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kréliki
Nybrovej 110 paszy leczniczej
DK-2800 Kongens
Lyngby
DANIA
Dania Elanco Animal Health Pulmotil Vet. Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Eli Lilly Danmark A/S (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kroliki
Nybrovej 110 kg premiksu paszy leczniczej
DK-2800 Kongens
Lyngby
DANIA
Dania Elanco Animal Health Pulmotil Vet. Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Eli Lilly Danmark A/S (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
Nybrovej 110 kg premiksu paszy leczniczej
DK-2800 Kongens
Lyngby
DANIA
Grecja Eli Lilly Regional Operations PULMOTIL 200 Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
GmbH Elanco Animal (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia paszy | kroliki
HealthKolblgasse 8-10 kg premiksu leczniczej
1030 Wien
AUSTRIA
Hiszpania ELANCO VALQUfMICA, S.A. PULMOTIL G 40 Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
Avda. de la Industria 30 (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kroliki
28108 Alcobendas paszy leczniczej
Madrid
HISZPANIA
Hiszpania ELANCO VALQUIMICA, S.A. PULMOTIL G 100 Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Avda. de la Industria 30 (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kroliki
28108 Alcobendas kg premiksu paszy leczniczej

Madrid
HISZPANIA
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czlonkowski | Podmiot odpowiedzialny Nazwa INN Moc :’,ac:;t'l::(::e tvczna Sva\'lti:pzklt
e UE/EOG uty a
Hiszpania ELANCO VALQUfMICA, S.A. PULMOTIL G 200 Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Avda. de la Industria 30 (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
28108 Alcobendas kg premiksu paszy leczniczej
Madrid
HISZPANIA
Francja LILLY France PULMOTIL TILMICOSINE | Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
13 Rue Pages 40 PORC-LAPIN (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kréliki
92158 Suresnes paszy leczniczej
Cedex
FRANCJA
Francja QALIAN SANTAMIX TILMICOSINE | Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
34 Rue Jean Monnet 40 PORCINS - LAPINS (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia paszy | kroliki
Zi D'Etriche leczniczej
49500 Serge
FRANCJA
Francja SOGEVAL CONCENTRAT VO 08 Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
200 Route de Mayenne TILMICOSINE PORCIN- (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kréliki
Zi des Touches LAPIN paszy leczniczej
53000 Laval
FRANCJA
Wegry Eli Lilly Regional Operations Pulmotil G 200 Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
GmbH gyogypre-mix (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
Elanco Animal Health kg premiksu paszy leczniczej
Kolblgasse 8-10
1030 Wien
AUSTRIA
Irlandia Eli Lilly and Company Ltd Pulmotil G40 Pre-mix for | Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health medicated feedingstuff (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kroliki

Lilly House
Priestly Road
Basingstoke
Hampshire

RG24 9NL

WIELKA BRYTANIA

paszy leczniczej
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czlonkowski | Podmiot odpowiedzialny Nazwa INN Moc roit‘.ac tvezn Gat_unklt
e UE/EOG armaceutyczna zwierza
Irlandia Eli Lilly and Company Ltd Pulmotil G100 Pre-mix Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health for medicated (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
Lilly House feedingstuff kg premiksu paszy leczniczej
Priestly Road
Basingstoke
Hampshire
RG24 9NL
WIELKA BRYTANIA
Irlandia Eli Lilly and Company Ltd Pulmotil G200 Pre-mix Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health for medicated (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia paszy | kroliki
Lilly House feedingstuff kg premiksu leczniczej
Priestly Road
Basingstoke
Hampshire
RG24 9NL
WIELKA BRYTANIA
Wiochy ELI LILLY ITALIA SPA PULMOTIL G 200 PRE- Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
VIA GRAMSCI MIX (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kroliki
731/733 - SESTO FIORENTINO - kg premiksu paszy leczniczej
FI
WLOCHY
Wiochy CEVA VETEM SpA MICLOZAN 200 PRE-MIX | Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
via Colleoni 15 (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kroliki
20041 Agrate Brianza (MB) kg premiksu paszy leczniczej
WLOCHY
Holandia Eli Lilly Nederland B.V. PULMOTIL® G40 pre- Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health mix voor gemedicineerd (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kroliki
Grootslag 1-5 voer voor varkens paszy leczniczej
3991 RA Houten
HOLANDIA
Holandia Eli Lilly Nederland B.V. PULMOTIL® G100 pre- Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Elanco Animal Health mix voor gemedicineerd (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kroliki
Grootslag 1-5 voer voor varkens kg premiksu paszy leczniczej

3991 RA Houten
HOLANDIA
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czlonkowski | Podmiot odpowiedzialny Nazwa INN Moc :’,ac:;t'l::(::e tvczna Sva\'lti:pzklt

e UE/EOG uty a

Holandia Eli Lilly Nederland B.V.Elanco PULMOTIL® G200 pre- Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Animal Health mix voor gemedicineerd (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia paszy | kroliki
Grootslag 1-5 voer voor varkens kg premiksu leczniczej
3991 RA Houten
HOLANDIA

Portugalia Lilly Portugal - Produtos Pulmotil G40 Pré-mistura | Tilmicosin 40 g tylmikozyny | Premiks do Swinie,
Farmacéuticos, Lda. medicamentosa para (as phosphate) | na kg premiksu sporzadzenia kréliki
Rua Cesario Verde, n°5- piso 4 alimento medicamentoso paszy leczniczej
Linda-a-Pastora para suinos e coelhos
2790 - 326 QUEIJAS
PORTUGALIA

Portugalia Lilly Portugal - Produtos Pulmotil G100 Pré- Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Farmacéuticos, Lda. mistura medicamentosa (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kroliki
Rua Cesério Verde, no5- piso 4 para alimento kg premiksu paszy leczniczej
Linda-a-Pastora medicamentoso para
2790 - 326 QUEIJAS suinos e coelhos
PORTUGALIA

Portugalia Lilly Portugal - Produtos Pulmotil G200 Pré- Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Farmacéuticos, Lda. mistura medicamentosa (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
Rua Cesario Verde, n°5- piso 4 para alimento kg premiksu paszy leczniczej
Linda-a-Pastora medicamentoso para
2790 - 326 QUEIJAS suinos e coelhos
PORTUGALIA

Rumunia Eli Lilly Regional Operations PULMOTIL 200g/kg pre- Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
GmbH mix (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki
Elanco Animal Health kg premiksu paszy leczniczej
Kolblgasse 8-10
1030 Wien
AUSTRIA

Stowacja Elli Lilly and Company Pulmotil G 200 pre-mix Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Limited.Speke ad us.vet. (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia paszy | kroliki
OperationsFleming RoadSpeke kg premiksu leczniczej

Liverpool
L24 9LN
WIELKA BRYTANIA
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czlonkowski | Podmiot odpowiedzialny Nazwa INN Moc roit‘.ac tvezn Gat_unklt
e UE/EOG armaceutyczna zwierza
Wielka Eli Lilly and Company Ltd Pulmotil G100 Pre-mix Tilmicosin 100 g Premiks do Swinie,
Brytania Elanco Animal Health for Medicated (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kréliki

Lilly House Feedingstuff kg premiksu paszy leczniczej

Priestly Road

Basingstoke

Hampshire

RG24 9NL

WIELKA BRYTANIA
Wielka Eli Lilly and Company Ltd Pulmotil G200 Pre-mix Tilmicosin 200 g Premiks do Swinie,
Brytania Elanco Animal Health for Medicated (as phosphate) | tylmikozyny na sporzadzenia kroliki

Lilly House Feedingstuff kg premiksu paszy leczniczej

Priestly Road
Basingstoke
Hampshire

RG24 9NL

WIELKA BRYTANIA
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Aneks 1II

Whnioski naukowe i podstawy do zmiany charakterystyki
produktu leczniczego i oznakowania opakowan
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Ogodlne podsumowanie oceny naukowej wszystkich
premiksow do sporzadzania paszy leczniczej zawierajqcych
40, 100 lub 200 g tylmikozyny na kg premiksu
przeznaczonych do podawania krélikom (patrz Aneks I)

1. Wprowadzenie

Premiksy do sporzadzania paszy leczniczej zawierajace 40 g, 100 g lub 200 g tylmikozyny na kg
premiksu to weterynaryjne produkty lecznicze wskazane do stosowania u $win w zapobieganiu i
leczeniu choroby oddechowej wywotanej przez Actinobacillus pleuropneumoniae, Mycoplasma
hyopneumoniae, Pasteurella multocida i inne organizmy wrazliwe na tylmikozyne. Dodatkowo te
weterynaryjne produkty lecznicze sg wskazane u krélikdbw w zapobieganiu i leczeniu choroby
oddechowej wywotanej przez Pasteurella multocida i Bordetella bronchiseptica wrazliwe na
tylmikozyne.

W dniu 8 kwietnia 2011 r. Komisja Europejska zainicjowata procedure arbitrazowg zgodnie z art. 35
dyrektywy 2001/82/WE ze zmianami dotyczacg wszystkich gotowych premikséw do sporzadzania
paszy leczniczej zawierajacych 40, 100 lub 200 g tylmikozyny na kg premiksu przeznaczonych do
podawania krélikom. Zwrécono sie do CVMP o wydanie opinii dotyczacej zalecanej dawki i ilosci
dodawanej do paszy dla premikséw do sporzadzania paszy leczniczej zawierajgcych 40, 100 lub 200 g
tylmikozyny na kg premiksu przeznaczonych do podawania krélikom. Wystgpiono takze o wydanie
przez Komitet zalecenia, czy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu powinny zosta¢ utrzymane,
zmienione, zawieszone, czy wycofane.

Do podmiotéw odpowiedzialnych zwrdcono sie o przedstawienie nastepujgcych wyjasnien:

1. Uzasadnienie i odpowiednie dane na poparcie zalecanej dawki i ilosci dodawanej do paszy dla
premiksow do sporzadzania paszy leczniczej zawierajacych 40, 100 lub 200 g tylmikozyny na kg
premiksu przeznaczonych do podawania krélikom.

2. Wedtug wytycznych CVMP dotyczacych dodatkowych wymogéw jakosciowych dla produktéw
przeznaczonych do dodawania do paszy dla zwierzat (premiksy lecznicze) (EMEA/CVMP/080/95)!
dobowa dawka premiksu leczniczego musi by¢ zawarta, w co najmniej potowie dziennej racji
zywieniowej leczonych zwierzat. Nalezy przedstawi¢ potwierdzenie, ze ten wymdg bedzie spetniony
dla wszystkich rozmiaréw opakowan kazdej mocy.

3. Zgodnie z wytycznymi CVMP (EMEA/CVMP/080/95) nalezy opisac sposdb dodawania premiksu do
paszy. W informacji o produkcie nalezy zamiesci¢ odpowiednie wskazowki wraz z omowieniem, czy
jest to zgodne z wytycznymi CVMP (EMEA/CVMP/080/95). Dyskusja powinna by¢ poparta
odpowiednimi danymi, takimi jak dane potwierdzajace odpowiednio$¢ warunkdéw granulacji i
wskazujace, ze te warunki nie majg wptywu na zatwierdzony okres poéttrwania paszy leczniczej (1
miesigc). Jesli obecnie zamieszczone wskazdwki sg niewystarczajace nalezy przedstawi¢ propozycje
zmiany tekstu.

! Wytyczne CVMP dotyczace dodatkowych wymogdw jakoséciowych dla produktdw przeznaczonych do dodawania do
paszy dla zwierzat (premiksy lecznicze) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Scientific guideline/2009/10/WC500004466.pdf
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2. Omowienie przedstawionych danych

Dane na poparcie zalecanej dawki

Podczas poprzedniej procedury arbitrazowej zgodnej z art. 34 dyrektywy 2001/82/WE (EMEA/V/A/07)?
CVMP ocenit skutecznosc¢ tylmikozyny u krélikdw i uznat, ze pomimo niedociagnie¢ stwierdzonych w
klinicznym badaniu terenowym dotyczacym dawkowania produktu, wyniki badan przedklinicznych i
dane dotyczace minimalnego stezenia hamujacego (MIC) wskazuja, ze skuteczne dawkowanie w paszy
w zapobieganiu i leczeniu choroby oddechowej wywotanej przez Pasteurella multocida i Bordetella
bronchiseptica u krélikéw to 12,5 mg/kg masy ciata/dobe przez 7 dni. CVMP uznat takze, ze kroliki sg
gatunkiem o mniejszym znaczeniu, w odniesieniu do ktérego istniejg szczegdlne problemy dotyczace
dostepnosci zatwierdzonych do stosowania u tego gatunku produktow weterynaryjnych i uwzglednit
wczesniejsze stosowanie oraz sposéb postepowania aktualnie zamieszczony w ChPL (zalecane jest
pobieranie probek do badan bakteriologicznych i przeprowadzanie testow wrazliwosci).

Podczas stosowania tylmikozyny u krélikéw doustnie w dawce 12,5 mg/kg masy ciata/dobe przez 7 dni
wykazano, ze od drugiego dnia leczenia stezenia tylmikozyny uzyskane w tkance ptucnej i makrofagach
pecherzykdéw ptucnych, odpowiednio 7- i 400-krotnie przewyzszaty stezenia leku w osoczu i takie
wysokie stezenia utrzymywaty sie w tkankach ptucnych przez caty czas trwania leczenia. Parametry
farmakokinetyczne potwierdzaja skuteczng dawke tylmikozyny. Dawka powinna by¢ utrzymana
poprzez odpowiednie zmieszanie premiksoéw leczniczych o rédznych stezeniach z pasza.

W odpowiedziach na liste pytart CVMP powotano sie na wyniki badania farmakokinetyczno-
farmakodynamicznego i wartosci MIC popierajace stosowanie w chorobie oddechowej u krélikéw w
dawce 12,5 mg/kg masy ciata/dobeg przez 7 dni (przedstawione poprzednio), co zostato
zaakceptowane.

Ilosci dodawane do paszy

Podmioty odpowiedzialne podaty, ze zywienie krélikow przeznaczonych do produkcji zywnosci polega
na podawaniu paszy petnej. Sredni rozmiar mieszarki do paszy wynosi od 3 do 5 ton i lecznicza pasza
petna dla krélikdw jest wytwarzana w mieszarkach o tych samych rozmiarach.

Jesli chodzi o zwyczaje zywieniowe gatunkéw docelowych, to wiadomo, ze kréliki pozywiajq sie czesto
(do 30 razy na dobe spozywajg od 2-8 g paszy w czasie 4-6 minut).?). Tak wiec jeden krolik wazacy
1,5 kg moze spozy¢ srednio 180 g paszy na dobe. Chore zwierzeta spozywajg mniej paszy, mozna
uznac, ze jest to 100 mg paszy na dobe.

Zatwierdzona dawka wynosi 12,5 mg/kg masy ciata/dobe przez 7 dni, co uzyskuje sie poprzez dodanie
tylmikozyny w ilosci 200 g na tone paszy ostatecznej (co odpowiada 200 ppm). Biorac pod uwage
przedstawione dane CVMP uznat, ze wymadg, aby dawka dobowa premiksu byta zawarta w co najmniej
potowie dziennej racji zywieniowej zostat spetniony i ze docelowy poziom 200 ppm tylmikozyny na tone
paszy mozna uzyskad przy uzyciu wszystkich wielkosci opakowan o réznych mocach (40 g, 100 g, i 200

9).

2 Opinia wydana przez CVMP w nastepstwie procedury zgodnej z art. 34 dotyczacej preparatéw Pulmotil 40 VET
Premix, Pulmotil 100 VET Premix, Pulmotil 200 VET Premix i nazwy produktow zwigzanych (2009) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Referrals document/Pulmotil Premix 34/WC500036654
-pdf

3 Cathy A. Johnson-Delaney, DVM, Dipl ABVP (Avian). Anatomy and Physiology of the Rabbit and Rodent Gastrointestinal
System (Anatomia i fizjologia uktadu pokarmowego krélikéw i gryzoni). w: Association of Exotic Mammal Veterinarians
(AEMV) Sessions, Preceedings, 2006 (Sprawozdania z posiedzen Weterynaryjnego Towarzystwa Ssakow Egzotycznych,
2006)
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W przypadku pasz miatkich stezenia sq 0 10-13% wyzsze od przewidywanego nominalnego stezenia
wynoszacego 200 mg/kg. Te wyzsze wartosci wymagajg dalszej uwagi, poniewaz mogg prowadzi¢ do
uzyskania dawki wyzszej od dawki docelowej.

W przedstawionym badaniu dotyczacym homogennosci premiksu 200 mg uzyto dwéch serii premiksu
do przygotowania 4 serii pilotazowych paszy leczniczej (2 serii paszy miatkiej i 2 serii paszy
granulowanej). Homogennos$c¢ przedstawiona w postaci wspoétczynnika zmiennosci wyniosta ponizej 5%
we wszystkich testowanych przypadkach. Zawartos¢ tylmikozyny wyniosta okoto 105% teoretycznej
wartosci 200 ppm w paszy skruszonej, a zawartos¢ tylmikozyny w paszy granulowanej wyniosta 100-
103 %. Wedtug wynikow dotyczacych stabilnosci, po 3 miesigcach nie obserwowano istotnych zmian w
wygladzie, ani utraty suchosci.

Nie przedstawiono danych dotyczacych dodawania do paszy dla premiksu zawierajacego 40 g
tylmikozyny. Zostato to uznane za dopuszczalne, poniewaz homogenicznos$¢ paszy leczniczej uzyskuje
sie przy niskich stezeniach premikséw leczniczych. Dodana do paszy ilo$¢ premiksu Tylmicosin 40 g
wyniostaby 5 kg na tone (wymog monografii Farakopei Europejskiej dotyczacej premikséw do
sporzadzania pasz leczniczych stosowanych w weterynarii).

W badaniu dotyczacym jednorodnosci mieszanek (z zastosowaniem premikséw tylmikozyny 100 g i
200 g) wyniki homogennosci uzyskane dla 10 analizowanych probek z kazdej serii wskazaty na brak
prébek, w ktdérych $rednia zawartos$é leku nie miescita sie w zakresie 85-115%. Srednia zawartos$é w
paszach granulowanych miescita sie w zakresie 90-110% wartosci nominalnej, dlatego uznano, ze
homogennos¢ tych pasz leczniczych zostata potwierdzona.

Podczas poréwnania zawartosci tylmikozyny w paszach miatkich w testach jednorodnosci mieszanek
(czyli przed granulacjq) z zawartoscig tylmikozyny w paszach granulowanych odnotowano istotny
spadek zawartosci tylmikozyny, chociaz nie wykraczat on poza wczesniej ustalony zakres akceptacji +
15%.

W odniesieniu do pasz miatkich $rednia zawartos¢ nie miescita sie w zakresie 90-110% zawartosci
nominalnej (180-220 ppm), poniewaz wartosci stezen byty wyzsze niz przewidywane stezenie
nominalne réwne 200 ppm + 10% (wartosci od 198,1 do 243,6 ppm). Stezenia s 0 10-13% wyzsze
niz przewidywane nominalne stezenie rowne 200 mg/kg. Zaakceptowano wykazanie homogennosci,
jednakze, wyzsze niz przewidywane wartos$ci wymagaja wyjasnienia, biorgc pod uwage, ze gdyby te
pasze miatkie podano zwierzetom stezenie w tych paszach bytoby wyzsze niz docelowa dawka 200
ppm.

Opisano kondycjonowanie i granulacje paszy. Wykorzystano jedynie pasze dla krélikdw sporzadzong z
zastosowaniem premiksu 100 g. Uznano, ze przeprowadzenie testow z tylko jedng mocg jest
wiarygodne, poniewaz stezenie tylmikozyny w ostatecznych paszach leczniczych wyniostoby 200 ppm
we wszystkich przypadkach, poniewaz homogennos$¢ innych premiksow leczniczych zostata
uzasadniona w wystarczajacy sposob.

Stabilnos$¢ podczas przechowywania granulatu oceniono badajac réznice w poziomie tylmikozyny w
okresie 12 tygodni przy przechowywaniu w temperaturze 25 °C/wilgotnos$¢ wzgledna 60% i w
temperaturze 40 °C/wilgotnos$¢ wzgledna 70%. Biorac pod uwage, ze wyniki stabilnosci granulowanych
pasz leczniczych dla krélikdw byty podobne do wynikdw uzyskanych w przypadku granulowanych pasz
leczniczych dla $win, uznano, ze mozna zaakceptowac okres poéttrwania po dodaniu do paszy réwny 3
miesigce.

Zwrdcono uwage na zmniejszenie zawartosci tylmikozyny w paszach leczniczych dla swin
zawierajacych ponad 30% pszenicy. Biorgc pod uwage wtasciwosci paszy dla krdlikow uzywanej do
przygotowania granulowanej paszy leczniczej uznano, ze maksymalny udziat sktadnikéw zbozowych,
ktdry moze by¢ stosowany w komercyjnych paszach przeznaczonych do tuczenia krélikow powinien by¢
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mniejszy 30% (dodanie 30% pszenicy jest niewtasciwe z uwagi na ryzyko wywotania powaznych
zaburzen jelitowych).

Z tego powodu, poniewaz dodanie 30% pszenicy do granulowanej paszy leczniczej dla krélikéw nie
bytoby witasciwe uznano, ze nie bedzie problemu z ograniczeniem czasu péttrwania po dodaniu do
pokarmu uzgodnionym podczas wspoélnej procedury, poniewaz ten przypadku nie uwzgledniono u
krélikdw. Poniewaz informacja o produkcie jest wspdlna dla swin i krélikéw uznano, ze dopuszczalny
jest okres poéttrwania po dodaniu do paszy granulowanej zawierajgcej wiecej niz 30% pszenicy
wynoszacy 1 miesigc.

3. Ocena profilu korzysci do ryzyka

Ocena korzysci
Korzysci bezposrednie

Skuteczna dawka w paszy to 12,5 mg/kg masy ciata/dobe przez 7 dni w zapobieganiu i leczeniu
choroby oddechowej wywotanej przez Pasteurella multocida i Bordetella bronchiseptica u gatunku o
mniejszym znaczeniu - krélikow.

Biorac pod uwage przedstawione dane uznano, ze docelowa dawke 200 g tylmikozyny na tone
granulowanej paszy dla krélikéw (200 ppm) mozna uzyskac poprzez dodanie odpowiedniej ilosci do
paszy premiksow zawierajacych 40 g, 100 g i 200 g tylmikozyny we wszystkich wymienionych
wielkosciach opakowan.

Ocena ryzyka

Podczas oceny wykryto ryzyko zwigzane z wysokg zawartoscig tylmikozyny w paszy miatkiej przed
procesem kondycjonowania i granulacji i co nie zostato w zaden sposdb wyjasnione.

Ocena stosunku korzysci do ryzyka

Uznano, ze skuteczne dawkowanie w paszy to 12,5 mg/kg masy ciata/dobe przez 7 dni w zapobieganiu
i leczeniu choroby oddechowej wywotanej przez Pasteurella multocida i Bordetella bronchiseptica u
gatunku o mniejszym znaczeniu - krélikow.

Odnotowano wysoka zawartosc tylmikozyny w paszy miatkiej dla krélikow przed procesem
kondycjonowania i granulacji. Chociaz udowodniono, ze nie doszto do przedawkowania w preparacie,
nie znaleziono zadnego wyjasnienia tych wynikdw i uznano, ze wyniki te nie mieszczg sie w normalnym
zakresie obserwowanym w innych badaniach paszy.

Whnioski dotyczace stosunku korzysci do ryzyka

W odniesieniu do zalecanej dawki uznano, ze skuteczne dawkowanie w paszy to 12,5 mg/kg masy
ciata/dobe przez 7 dni w zapobieganiu i leczeniu choroby oddechowej wywotanej przez Pasteurella
multocida i Bordetella bronchiseptica u gatunku mniejszym znaczeniu - krolikéw.

W odniesieniu do ilosci dodawanej do paszy uznano, ze wymog, ze dawka powinna by¢ zawarta w, co
najmniej potowie dziennej racji zywieniowej zostat spetniony, a docelowy poziom 200 ppm tylmikozyny
na tone paszy mozna uzyskac z zastosowaniem wszystkich rozmiaréw opakowan réznych mocy (40 g,
100, gi 200 g).

Niezaleznie od nieznajdujacych wyjasnienia wysokich wynikdéw uzyskanych w badaniu z paszg miatkg
uznano, ze jesli pasza krolikéw zostanie odpowiednio uformowana ze stezeniem 200 ppm (zamiast
wysokich zgtaszanych stezen) mozna przewidywaé, ze zawartos¢ tylmikozyny w paszy granulowanej
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zmiesci sie ustalonym w specyfikacji zakresie £15 % wartosci nominalnej. Zostato to potwierdzone za
pomocg poézniejszych danych, ktore nie wskazywaty na takie problemy w seriach pilotazowych.

Wysokie wartosci tylmikozyny w paszy leczniczej przed granulacja wymagajg dalszych wyjasnien.
Dlatego CVMP wystapit o przeprowadzenie badan dotyczacych stabilnosci kondycjonowania/granulacji z
trzema seriami paszy leczniczej dla krélikdw w celu potwierdzenia lub wykluczenia, ze wysokie wartosci
tylmikozyny sg typowymi wynikami (patrz Aneks IV).

Podstawy zmiany charakterystyki produktu leczniczego i
oznakowania opakowan

ZWazywszy, ze:

e CVMP rozpatrzyt zalecana dawke i ilos¢ dodawang do paszy premikséw do sporzadzania paszy
leczniczej zawierajacych 40, 100 lub 200 g tylmikozyny na kg premiksu przeznaczonych do
podawania krolikom.

e CVMP uznat, ze zalecana dawka w paszy dla kroélikow wynosi 12,5 mg/kg masy ciata/dobe
przez 7 dni w zapobieganiu i leczeniu choroby oddechowej wywotanej przez Pasteurella
multocida i Bordetella bronchiseptica.

e CVMP rozpatrzyt przedstawione dane dotyczace ilosci dodawanej do paszy i uznat, ze wymag
dotyczacy dawki, ktéra ma by¢ zawarta co najmniej potowie dziennej racji zywieniowej zostat
spetniony, a docelowy poziom 200 ppm tylmikozyny na tone paszy mozna uzyskac z
zastosowaniem wszystkich rozmiaréw opakowan réznych mocy (40 g, 100, g i 200 g).

e CVMP stwierdzit, ze odnotowano wysoka zawartos¢ tylmikozyny w paszy miatkiej dla kroélikow
przed procesem kondycjonowania i granulacji.

CVMP zalecit zmiany w pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu dla wszystkich premikséw do
sporzadzania paszy leczniczej zawierajacych 40, 100 lub 200 g tylmikozyny na kg premiksu
przeznaczonych do podawania krélikom (patrz Aneks I) polegajace na zmianie charakterystyki
produktu leczniczego i oznakowania opakowan zgodnie z zaleconymi zmianami w informacji o
produkcie, ktére przedstawiono w Aneksie III.

Warunki pozwolenia na dopuszczenie do obrotu przedstawiono w Aneksie 1IV.
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Aneks III

Zmiany w odpowiednich punktach charakterystyki produktu
leczniczego i oznakowania opakowan.
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Zmiany w odpowiednich punktach charakterystyki produktu
leczniczego

Prosze zwroci¢ uwage: Zamieszczony ponizej tekst na szarym tle nie dotyczy produktu MICLOZAN
200 premix (patrz Aneks I do opinii)

Charakterystyka produktu leczniczego

4.9 Dawkowanie i droga podania:

Pobér paszy leczniczej zalezy od stanu klinicznego zwierzecia. W celu uzyskania odpowiedniego
dawkowania stezenie tylmikozyny nalezy odpowiednio dostosowac.

Nalezy uzy¢ ponizszego wzoru:

kg premiksu/tone paszy = Wielkos$¢ dawki (mg/kg masy ciata) x masa ciata (kg)
Dzienne spozycie paszy (kg) x moc premiksu (g/kg)

Kroliki

Podawac¢ w paszy w dawce 12,5 mg/kg masy ciata/dobe tylmikozyny (réwnowaznik 200 ppm w paszy)
przez 7 dni.

Wskazanie Dawka tylmikozyny Czas trwania leczenia Ilo$¢ dodawana do paszy
Zapobieganie i 12,5 mg/kg masy 7 dni 1 kg premiksu

leczenie choroby drég | ciata/dobe zawierajgcego 200 g
oddechowych tylmikozyny na tone

2 kg premiksu
zawierajgcego 100 g
tylmikozyny na tone

5 kg premiksu
zawierajgcego 40 g
tylmikozyny na tone

~W celu zapewnienia doktadnej dyspersji produktu w paszy najpierw nalezy go wymieszaé z
odpowiednig iloscig sktadnikdéw paszy (20 - 50 kg) po czym dodac do ostatecznej paszy.

6.3 Okres poéitrwania
Okres péttrwania po dodaniu do miatkiej lub granulowanej paszy: 3 miesigce

Okres poéttrwania po dodaniu do granulowanej paszy zawierajacej ponad 30% pszenicy: 1 miesigc
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Zmiany w odpowiednich punktach oznakowania opakowan

Prosze zwroci¢ uwage: Zamieszczony ponizej tekst na szarym tle nie dotyczy produktu MICLOZAN
200 pre-mix (patrz Aneks I):

6. WSKAZANIA

Pobor paszy leczniczej zalezy od stanu klinicznego zwierzat. W celu uzyskania wtasciwego dawkowania
stezenie tylmikozyny musi zosta¢ odpowiednio dostosowane.

Nalezy zastosowaé ponizszy wzor:

kg premiksu/tone paszy = Wielko$¢ dawki (mg/kg masy ciata) x masa ciata (kg)
Dzienny pobor paszy (kg) x moc premiksu (g/kg)

Kroliki
Podawac¢ w paszy w dawce 12,5 mg/kg masy ciata/ dobe tylmikozyny (réwnowaznik 200 ppm w paszy)
przez 7 dni.

Wskazanie Dawka tylmikozyny Czas trwania leczenia Ilo$¢ dodawana do paszy
Zapobieganie i 12.5 mg/kg masy 7 dni 1 kg premiksu

leczenie choroby ciata/dobe zawierajgcego 200 g
oddechowej tylmikozyny na tone

2 kg premiksu
zawierajacego 100 g
tylmikozyny na tone

5 kg premiksu
zawierajgcego 40 g
tylmikozyny na tone

«W celu zapewnienia doktadnej dyspersji produktu w paszy najpierw nalezy go wymieszac z
odpowiednig iloscig sktadnikow paszy (20 - 50 kg), po czym dodac do ostatecznej paszy.

10. OKRES WAZNOSCI

Okres péttrwania po dodaniu do paszy miatkiej lub granulowanej: 3 miesigce

Okres pottrwania po dodaniu do paszy granulowanej zawierajacej powyzej 30% pszenicy 1 miesigc
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Aneks 1V

Warunki pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

W gestii wtasciwych organdéw krajowych koordynowanych, w stosownych przypadkach, przez
referencyjne panstwo cztonkowskie lezy zapewnienia, ze podmioty odpowiedzialne posiadajace
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu dopetnig nastepujacych warunkdéw:

Podmioty odpowiedzialne powinny przeprowadzi¢ badania dotyczace stabilnosci kondycjonowania
/granulacji paszy z trzema seriami paszy leczniczej dla krolikéw (wytworzonej z zastosowaniem
premiksu zawierajgcego 200 g tylmikozyny) w celu potwierdzenia, ze jesli pasza miatka dla krolikow
zostata w odpowiedni sposob uformowana ze stezeniem 200 ppm, zawartos¢ tylmikozyny w paszy
granulowanej bedzie nadal znajdowac sie w okreslonym w specyfikacji zakresie £15 % nominalnej
wartosci przez okres 3 miesiecy. Wyniki tych badan nalezy przedstawi¢ do oceny wtasciwym organom
nie pdzniej niz 12 miesiecy po wydaniu przez Komisje opinii dotyczacej tej procedury arbitrazowej.

18/18



	Aneks I
	Aneks II
	Aneks III
	Aneks IV

