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Panstwo Whnioskodawca Nazwa INN Moc POSTAC Docelowe | Droga
Czlonkowskie FARMACEUTYCZNA | gatunki podania
UE/EOG zwierzat
Niemcy Norbrook Laboratories Norbonex 5 mg/ml | Eprinomectin | 5 Roztwor do Bydto Podanie
Limited Pour-On Solution mg/ml polewania miejscowe
Station Works for Beef and Dairy
Camlough Road Cattle
Newry
Co. Down
BT35 6JP
Irlandia P6tnocna
Holandia Norbrook Laboratories Norbonex 5 mg/mi Eprinomectin | 5 Roztwoér do Bydto Podanie
Limited Pour-On Solution mg/ml polewania miejscowe
Station Works for Beef and Dairy
Camlough Road Cattle
Newry
Co. Down
BT35 6JP
Irlandia Pétnocna
Zjednoczone Norbrook Laboratories Norbonex 5 mg/mi Eprinomectin | 5 Roztwoér do Bydto Podanie
Krélestwo Limited Pour-On Solution mg/ml polewania miejscowe

Station Works
Camlough Road
Newry

Co. Down

BT35 6JP
Irlandia P6tnocna

for Beef and Dairy
Cattle
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Aneks 11
Whnioski naukowe i podstawy do przyznania pozwolenia na

dopuszczenie do obrotu roztworu do polewania Norbonex
5 mg/ml do stosowania u bydia miesnego i mlecznego
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Ogolne podsumowanie oceny naukowej dotyczacej roztworu
do polewania Norbonex 5 mg/ml do stosowania u bydita
miesnego i mlecznego

1. Wstep

Roztwér do polewania Norbonex 5 mg/ml do stosowania u bydta miesnego i mlecznego zawiera
eprinomektyne, syntetyczng awermektyne. Ta substancja czynna zostata dobrze poznana i wchodzi w
sktad produktéw leczniczych weterynaryjnych obecnie zatwierdzonych do stosowania u bydta na
terenie UE.

Rozpatrywany wniosek, ztozony w ramach procedury zdecentralizowanej, jest wnioskiem ,tqczonym”,
zgodnie z art. 13 ust. 3 dyrektywy 2001/82/WE ze zmianami, odnoszacym sie do produktu
referencyjnego — roztworu do polewania Eprinex przeznaczonego do stosowania u bydta miesnego i
mlecznego, dopuszczonego do obrotu w Wielkiej Brytanii. Referencyjnym panstwem cztonkowskim jest
Wielka Brytania. Zainteresowanymi panstwami cztonkowskimi sg Niemcy i Holandia.

Podczas procedury zdecentralizowanej prowadzonej przez Niemcy zidentyfikowano potencjalne
powazne zagrozenia, uznajac, ze eprinomektyna moze potencjalnie by¢ substancjg typu PBT
(substancja trwata, wykazujaca zdolnos¢ do bioakumulacji i toksyczng). W oparciu o dostepne dane
kryteria trwatosci i toksycznosci zostaty spetnione, nalezy wiec dokonac¢ petnej oceny pozostajacego
kryterium zdolnosci do bioakumulacji. Jednak Niemcy uznaty, ze ocena ryzyka dla srodowiska nie
zawierata dopuszczalnych danych z zakresu bioakumulacji, umozliwiajgcych wtasciwa ocene tego
kryterium. W zwigzku z tym na podstawie art. 33 ust. 4 dyrektywy 2001/82/WE skierowano sprawe do
CVMP w ramach procedury arbitrazowej.

2. Ocena przedtozonych danych

W odpowiedzi na watpliwosci sformutowane w procedurze arbitrazowej wnioskodawca przedstawit
ocene ryzyka dla srodowiska (ang. environmental risk assessment, ERA) zgodnie z wytycznymi VICH
nr GL6% i GL382? oraz wytycznymi CVMP w celu uzasadnienia wytycznych VICH nr GL6 i GL38
(EMEA/CVMP/ERA/418282/2005)3. Dodatkowo rozwazono i zaproponowano dziatania stuzace
zminimalizowaniu ryzyka (ang. risk mitigation measures, RMM) zidentyfikowanego w przypadku
owaddw stanowigcych faune odchoddow. Na podstawie oceny ERA wnioskodawca nie zaproponowat
innych RMM. Po rozwazeniu przedtozonych danych Komitet stwierdzit, co nastepuje w sprawie kwestii
poruszonych w powiadomieniu wystosowanym przez Niemcy.

Przeprowadzono zgodng z wytycznymi VICH i CVMP ocene ERA dla roztworu do polewania Norbonex
5 mg/ml do stosowania u bydta miesnego i mlecznego. Ocena ta dostarczyta wszystkich informacji

L VICH GL6: Guideline on Environmental Impact Assessment (EIAS) for Veterinary Medicinal
Products — Phase | (CVMP/VICH/592/98) —
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC
500004394.pdf

2 VICH GL38: Guideline on Environmental Impact Assessment for Veterinary Medicinal
Products Phase Il (CVMP/VICH/790/03) —
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC
500004393.pdf

3 CVMP Guideline on environmental impact assessment for veterinary medicinal products in
support of the VICH guidelines GL6 and GL38 (EMEA/CVMP/ERA/418282/2005) —
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC
500004386.pdf
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wymaganych do wyciggniecia wniosku dotyczacego ryzyka dla srodowiska zwigzanego ze stosowaniem
tego produktu. W zakresie wymagan wzgledem danych ocena ERA byta petna i kompletna.

Pozostatosci eprinomektyny zostang wprowadzone do srodowiska w nastepstwie bezposredniego
wydalania na pastwisku. Poniewaz eprinomektyna jest srodkiem przeciwpasozytniczym, przedstawiono
wyniki oceny fazy II zgodnej z wytyczng VICH GL38 w odniesieniu do sktadnika czynnego w celu
dokonania oceny losu substancji w srodowisku oraz jej wptywu na organizmy, mogacego wystapi¢ w
$rodowisku na skutek stosowania tego produktu.

Eprinomektyna ma wspotczynnik podziatu oktanol/woda (Kgw, wWyrazony jako log Kow) na poziomie
6,5, co zostato sprawdzone w potwierdzonym badaniu Koy zgodnie z wytyczna nr 117 Organizacji
Wspotpracy Gospodarczej i Rozwoju (OECD)*. Wynikajacy z tego potencjat bioakumulacyjny, mozliwo$¢
uznania eprinomektyny za zwigzek typu PBT oraz ryzyko wystapienia zatrucia wtérnego zostaty
ocenione zgodnie z wytycznymi VICH i CVMP. Wyniki badania bioakumulacji na podstawie wytycznej
OECD nr 305° wykazuja, ze eprinomektyna nie powinna uzyskiwaé stezenia, ktére stwarzatoby
zagrozenie dla organizmoéw wodnych. Badanie przesiewowe pod katem wiasciwosci PBT
przeprowadzone zgodne z wytycznymi CVMP wykazato, ze eprinomektyna spetnia kryteria trwatosci i
toksycznosci, ale nie uznano jej za zdolng do bioakumulacji. W rezultacie uznano, ze eprinomektyna
nie jest zwigzkiem typu PBT. Ocena ryzyka wystgpienia zatrucia wtérnego wykazata, ze wspdtczynniki
ryzyka dla drapieznikéw ladowych i wodnych wynoszg <1 i dalsza ocena nie byta konieczna.

Przedtozono potwierdzone dane dotyczace ostrej i rozwojowej toksycznosci eprinomektyny wzgledem
larw zuka gnojowego, wskazujace na wartosci wspoétczynnika ryzyka dla owaddéw stanowigcych faune
odchodow >1. Nie przeprowadzono dodatkowych badan w celu dokfadniejszego ustalenia poziomu
ryzyka, poniewaz obecnie brak jest wytycznych w tym zakresie. W rezultacie w celu zminimalizowania
ryzyka dla owaddéw stanowigcych faune odchoddéw do informacji o produkcie wigczono RMM. W oparciu
o dane dotyczace losu eprinomektyny w srodowisku oraz wyniki oceny PBT dodatkowo uznano za
wiasciwg ocene trwatosci substancji w glebie.

3. Ocena stosunku korzysci do ryzyka

Wstep

Roztwér do polewania Norbonex 5 mg/ml do stosowania u bydta miesnego i mlecznego zawiera
eprinomektyne, syntetyczng awermektyne. Ta substancja czynna zostata dobrze poznana i wchodzi w
sktad produktéw leczniczych weterynaryjnych obecnie zatwierdzonych do stosowania u bydta na terenie
UE.

Bezposrednia korzys¢ lecznicza

Korzyscig ze stosowania produktéw jest leczenie i kontrola infestacji nicieniami zotgdkowo-jelitowymi
(postacie doroste i larwy w IV stadium), nicieniami ptucnymi (postacie doroste i larwy w IV stadium),
gzami (stadia pasozytnicze), swierzbowcami, wszami i muchami dwuskrzydtymi.

4 OECD guidelines for the testing of chemicals, Test No. 117: Partition Coefficient (n-
octanol/water), HPLC Method: http://www.oecd-ilibrary.org/environment/test-no-117-
partition-coefficient-n-octanol-water-hplc-method 9789264069824-en

5 OECD guidelines for the testing of chemicals, Test N0.305: Bioaccumulation in Fish:
Aqueous and Dietary Exposure: http://www.oecd-
ilibrary.org/content/book/9789264185296-en
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Ocena ryzyka

W niniejszej procedurze nie oceniano jakosci produktu, bezpieczenstwa zwierzecia docelowego i
uzytkownika, pozostatosci produktu ani opornosci na niego, ale wszystkie czynniki ryzyka zostaty
ocenione podczas procedury zdecentralizowanej.

Przedtozono ocene ERA zgodng z wytycznymi VICH i CVMP, zawierajacq zestaw opublikowanych i
specjalnie opracowanych badan przeprowadzonych przez wnioskodawce, poruszajgca wszystkie
aspekty ryzyka dla srodowiska. Stosowanie tego produktu stanowi ryzyko dla organizmoéw wodnych w
wodach gruntowych i powierzchniowych, a takze owadéw stanowigcych faune odchodéw. W oparciu o
czynniki ryzyka zidentyfikowane w ocenie ERA zaproponowano odpowiednie RMM.

Zarzadzanie ryzykiem lub dziatania stuzace zminimalizowaniu ryzyka

RMM oraz ostrzezenia w charakterystyce produktu leczniczego (ChPL) i ulotce informacyjnej
minimalizuja ryzyko dla owaddw stanowigcych faune odchoddw oraz organizméw wodnych poprzez
zalecenia dotyczace czestosci ponawiania leczenia, czasu wydalania eprinomektyny oraz koniecznosci
trzymania bydta z dala od zbiornikdw wodnych przez okres od dwdch do pieciu tygodni po leczeniu. We
wniosku z oceny PBT stwierdzono, ze eprinomektyna spetnia kryterium trwatosci i ma wysoki
wspotczynnik adsorpcji (Koc). WHasciwosci te sg rowniez opisane w ChPL oraz ulotce informacyjnej we
fragmencie ,,... wykazuje wysoka trwato$¢ w glebie i moze kumulowac sie w osadach”. Ostrzezenia te
uznano za wiasciwe.

Ocena stosunku korzysci do ryzyka

Stosunek korzysci do ryzyka stosowania roztworu do polewania Norbonex 5 mg/ml u bydta miesnego i
mlecznego uznano za korzystny.

Podstawy przyznania pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
roztworu do polewania Norbonex 5 mg/ml do stosowania u
bydta miesnego i mlecznego

Po rozwazeniu catosci przedstawionych na pismie danych CVMP stwierdzit, ze ocena ERA dla roztworu
do polewania Norbonex 5 mg/ml do stosowania u bydta miesnego i mlecznego wykazuje, iz produkt nie
powinien stanowi¢ ryzyka dla srodowiska w przypadku stosowania zgodnie z zaleceniami
przedstawionymi w ChPL, obejmujacymi zalecane RMM. Stosunek korzysci do ryzyka stosowania
produktu uznano za korzystny.

W zwigzku z tym CVMP zalecit przyznanie pozwolenia na dopuszczenie do obrotu dla roztworu do
polewania Norbonex 5 mg/ml do stosowania u bydta miesnego i mlecznego z uwzglednieniem zmian w
charakterystyce produktu leczniczego oraz ulotce informacyjnej w referencyjnym panstwie
cztonkowskim. Zmieniong charakterystyke produktu leczniczego i ulotke informacyjng dla
referencyjnego panstwa cztonkowskiego przedstawiono w aneksie IlI.
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Poprawki w odpowiednich punktach charakterystyki
produktu leczniczego weterynaryjnego i ulotki informacyjnej.
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Aktualna charakterystyka produktu leczniczego weterynaryjnego, oznakowanie opakowan i ulotka
informacyjna stanowig ostateczne wersje osiggniete w ramach procedury Grupy Koordynacyjnej z
nastepujacymi poprawkami:

Dodac nastepujacy tekst w odpowiednich punktach
informacji na temat produktu:

Charakterystyka produktu leczniczego weterynaryjnego:

4.5 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace stosowania
iii. Inne srodki ostroznosci

Eprinomektyna jest bardzo toksyczna dla organizmdéw wodnych, utrzymuje sie w glebie i moze ulega¢
akumulacji w osadach.

Ryzyko dla ekosystemdw wodnych i zukéw gnojowych mozna zmniejszy¢, unikajac zbyt czestego i
wielokrotnego stosowania eprynomektyny (i produktow nalezacych do tej samej grupy lekow
przeciwrobaczych) u bydia.

Ryzyko dla ekosystemdw wodnych mozna dodatkowo zmniejszy¢ poprzez trzymanie bydta z dala od
zbiornikéw wodnych przez dwa do piec tygodni od zakonczenia leczenia.

5.3 Wplyw na srodowisko

Jak inne laktony makrocykliczne, eprynomektyna moze niekorzystnie wptywaé na organizmy inne niz
docelowe. Po leczeniu, zwierze moze przez kilka tygodni wydala¢ potencjalnie toksyczne ilosci
eprynomektyny. Zawierajacy eprynomektyne kat wydalany na pastwisku przez leczone zwierzeta
moze zmniejszac liczebnos$¢ populacji zukéw gnojowych, co z kolei moze wptywac na procesy rozktadu
gnoju.

Eprynomektyna jest bardzo toksyczna dla organizméw wodnych, utrzymuje sie w glebie i moze

kumulowac sie w osadach.

Ulotka informacyjna:

12. SPECJALNE OSTRZEZENIA

Eprinomektyna jest bardzo toksyczna dla organizmdw wodnych, utrzymuje sie w glebie i moze ulegac
akumulacji w osadach.

Ryzyko dla ekosystemdw wodnych i zukéw gnojowych mozna zmniejszy¢, unikajac zbyt czestego i
wielokrotnego stosowania eprynomektyny (i produktow nalezacych do tej samej grupy lekéw
przeciwrobaczych) u bydta.

Ryzyko dla ekosysteméw wodnych mozna dodatkowo zmniejszy¢ poprzez trzymanie bydta z dala od
zbiornikéw wodnych przez dwa do piec tygodni od zakonczenia leczenia.
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