Aneks I
Wykaz weterynaryjnych produktéw leczniczych dopuszczonych do obrotu w procedurze
krajowej



Panstwo Podmiot odpowiedzialny Nazwa wilasna Miedzynarodo | Moc Postac Gatunki Droga
czlonkowskie wa farmaceutyczn | zwierzat podania
UE/EOG niezastrzezon a
a nazwa
Austria Vana GmbH Vanapen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wolfgang Schmalzl Gasse 6 Injektionssuspension na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
1020 Vienna flr tiere owce,
Austria kozy,
Swinie,
psy, koty
Austria wdT - Taneven 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wirtschaftsgenossenschaft Injektionssuspension na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Deutscher Tierarzte eG fur pferde, rinder, owce, podskorne
Siemensstr. 14 schafe, ziegen, hunde, kozy, psy,
30827 Garbsen katzen koty
Germany
Austria aniMedica GmbH Procain Penicillin G Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 aniMedica 300 mg/ml na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdosensell Injektionssuspension Swinie
Germany fur tiere
Austria Ogris Pharma Vertriebs GmbH Livipen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
HinderhoferstraBe 3 Injektionssuspension na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
4600 Wels fur rinder, schweine Swinie
Austria und pferde
Belgia Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe

57
24010 Leon
Spain
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Belgia Kela nv Peni-Kel Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Sint Lenaartseweg 48 na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
2320 Hoogstraten
Belgium
Belgia V.M.D. nv Deposil Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Hoge Mauw 900 na prokainowa IU/ml wstrzykiwan owce, domiesniowe,
2370 Arendonk Swinie, podskorne
Belgie psy, koty
Belgia Bimeda Animal Health Limited Procipen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght Swinie
Dublin 24
Ireland
Belgia Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland
Butgaria Provet S.A. Pangolamin injectable Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Owce, Podanie
Posidonos avenue 77 na prokainowa | IU/ml wstrzykiwan Swinie, domiesniowe
174 55 Alimos, Attiki, psy, koty

Greece
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Butgaria wdT - Taneven 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wirtschaftsgenossenschaft suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Deutscher Tierarzte eG for horses, cattle, owce, podskorne
Siemensstr. 14 sheep, goats, dogs and kozy, psy,
30827 Garbsen cats koty
Germany
Butgaria aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdsensell for cattle, pigs and Swinie
Germany horses
Butgaria Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 for cattle and pigs
24010 Leon
Spain
Butgaria Alfasan International B.V. Procpen 30 injectable Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Kuipersweg 9 suspension na prokainowa IU/ml wstrzykiwan cieleta, domiesniowe
3449 JA Woerden Swinie,
The Netherlands psy, koty
Chorwacja Alfasan International B.V. Procpen 30, 300 Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Kuipersweg 9 mg/ml, suspenzija za na prokainowa wstrzykiwan konie, domies$niowe
3449 JA Woerden injekciju, za goveda, owce,
The Netherlands konje, svinje, ovce, kozy,
koze, pse i macke Swinie,
psy, koty
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Cypr aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 Evéoipo evaiwpnua yia | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell BooeIdr), Xoipoug Kal Swinie
Germany ahoya (doroste)

Czechy Norbrook Laboratories Limited Norocillin 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, injekéni suspense na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
H18 W620, Monaghan Swinie
Ireland

Czechy Kela nv Peni-Kel 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Sint Lenaartseweg 48 injek¢ni suspenze na prokainowa wstrzykiwan konie, domies$niowe,
2320 Hoogstraten Swinie, podskorne
Belgium psy

Czechy aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sudfeld 9 injekéni suspenze pro na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdsensell skot, prasata a koné Swinie
Germany (doroste)

Czechy Norbrook Laboratories Limited Ultrapen LA 300 mg/ml | Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, injek¢ni suspenze na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe,
H18 W620, Monaghan podskorne
Ireland

Dania ScanVet Animal Health A/S, Noropen Prolongatum Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Swinie Podanie

Kongevejen 66,
3480 Fredensborg,
Denmark

Vet

na prokainowa

wstrzykiwan

domiesniowe
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Dania Fatro S.p.A., Primopen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Via Emilia, 285, na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
40064 Ozzano d'Emilia, Swinie
Bologna,
Italy
Dania Intervet International B.V. Ethacilin Vet. Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wim de Korverstraat 35 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
5831 AN Boxmeer owce,
The Netherlands Swinie,
psy, koty
Dania Boehringer Ingelheim Animal Penovet Vet. Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Health Nordics A/S na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Strgdamvej 52, Copenhagen @ owce, podskorne
2100 kozy,
Denmark Swinie,
psy, koty
Dania aniMedica GmbH Procapen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell sSwinie
Germany
Dania Norbrook Laboratories Limited | SOlong Vet. Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Swinie Podanie

Rosmore Industrial Estate,
H18 W620, Monaghan
Ireland

na prokainowa

wstrzykiwan

domiesniowe
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Dania Laboratorios Syva, S.A.U. Syvacillin Vet. Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57
24010 Leon
Spain
Dania Bimeda Animal Health Limited Bimprocil Vet. Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght Swinie
Dublin 24
Ireland
Estonia Norbrook Laboratories Limited Norocillin Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, na prokainowa wstrzykiwan owce, domies$niowe
H18 W620, Monaghan Swinie
Ireland
Estonia Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57
24010 Leon
Spain
Estonia aniMedica GmbH Procapen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell Swinie

Germany
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Estonia Bimeda Animal Health Limited Procipen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght Swinie
Dublin 24
Ireland
Estonia Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe,
H18 W620, Monaghan podskorne
Ireland
Finlandia Bimeda Animal Health Limited Bimprocil vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght Swinie
Dublin 24
Ireland
Finlandia Boehringer Ingelheim Animal Penovet vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Health Nordics A/S na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Strgdamvej 52, Copenhagen @ owce, podskorne
2100 Swinie,
Denmark psy, koty
Finlandia aniMedica GmbH Procapen Vet. Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell Swinie

Germany
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Finlandia Laboratorios Syva, S.A.U. Syvacillin Vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
Finlandia Intervet International B.V. Ethacilin vet Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Wim de Korverstraat 35 na prokainowa IU/ml wstrzykiwan konie, domiesniowe,
5831 AN Boxmeer owce, podskorne
The Netherlands Swinie,
psy, koty
Francja Intervet Depocilline Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rue Olivier de Serres na prokainowa wstrzykiwan konie, domies$niowe
Angers Technopole owce,
Beaucouze Cedex 49071 Swinie,
France psy, koty
Francja Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive suspension Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- injectable pour bovins na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 et porcins (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
Francja Bimeda Animal Health Limited | Procipen suspension Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close injectable pour bovins, | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght ovins et porcins Swinie
Dublin 24
Ireland
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Francja Bimeda Animal Health Limited Bimprocil suspension Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close injectable pour bovins, | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght ovins et porcins Swinie
Dublin 24
Ireland
Niemcy aniMedica GmbH Procain-Penicillin-G ad Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Suidfeld 9 us.vet. na prokainowa wstrzykiwan konie domiesniowe,
48308 Senden-Bdsensell dowymieniowe
Germany
Niemcy CP-Pharma Handelsgesellschaft | Procillin 30% Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
mbH na prokainowa wstrzykiwan Swinie, domiesniowe
Ostlandring 13 psy
31303 Burgdorf
Germany
Niemcy Ceva Tiergesundheit GmbH Vetriproc 30% Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Kanzlerstr. 4 na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
40472 Dusseldorf Swinie
Germany
Niemcy wdT - Procpen WDT 300 Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wirtschaftsgenossenschaft mg/ml na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Deutscher Tierarzte eG owce, podskorne
Siemensstr. 14 kozy, psy,
30827 Garbsen koty

Germany
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Niemcy aniMedica GmbH Procapen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell Swinie
Germany
Niemcy Dechra Veterinary Products Procain-Penicillin Susp. | Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Deutschland GmbH na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
Hauptstr. 6-8, owce,
88326 Aulendorf kozy, psy,
Germany koty
Niemcy Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- Injektionssuspension na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 fir rinder und schweine (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
Niemcy wdT - Taneven Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wirtschaftsgenossenschaft na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Deutscher Tierarzte eG owce, podskorne
Siemensstr. 14 kozy, psy,
30827 Garbsen koty
Germany
Niemcy Bimeda Animal Health Limited Procipen 300mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close Injektionssuspension na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght fir rinder, schafe und Swinie

Dublin 24
Ireland

schweine
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Niemcy Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close Injektionssuspension na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght fur rinder, schafe und Swinie
Dublin 24 schweine
Ireland
Grecja aniMedica GmbH Procapen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell sSwinie
Germany
Grecja Intervet Hellas A.E., Depocillin Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Ag. Dimitriou 63, na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
174 55 Alimos, Athens owce,
Greece kozy,
Swinie,
psy, koty
Grecja Fatro S.p.A., Primopen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Via Emilia, 285, na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
40064 Ozzano d'Emilia, Swinie
Bologna,
Italy
Grecja Laboratorios Syva, S.A.U. Syvacillin Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
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Wegry Kela nv Neopen szuszpenzids Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Sint Lenaartseweg 48 injekcié A.U.V. na prokainowa IU/ml wstrzykiwan Swinie, domiesniowe,
2320 Hoogstraten psy, koty podskorne
Belgium
Wegry Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- szuszpenzios injekciod na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 szarvasmarhak és (> 25 kg)
24010 Leon sertések szamara
Spain A.U.V.
Wegry aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sudfeld 9 szuszpenzios injekcio na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdsensell szarvasmarhak, Swinie
Germany sertések és lovak
szamara A.U.V.
Wegry wdT - Taneven 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wirtschaftsgenossenschaft szuszpenzios injekcio na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Deutscher Tierdrzte eG lovak, szarvasmarhak, owce, podskorne
Siemensstr. 14 juhok, kecskék, kutyak kozy, psy,
30827 Garbsen és macskak szamara koty
Germany A.U.V.
Wegry Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA 300 mg/ml | Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, szuszpenzios injekcio na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe,
H18 W620, Monaghan szarvasmarhak és podskorne

Ireland

sertések szamara
A.U.V.
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Islandia Boehringer Ingelheim Animal Penovet vet. Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Health Nordics A/S na prokainowa IU/ml wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Strgdamvej 52, Copenhagen @ owce, podskorne
2100 kozy,
Denmark Swinie,
psy, koty
Irlandia Mevet, S.A.U. Probencil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Poligono Industrial El Segre, suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
parcela 409-410 for cattle and pigs (> 25 kg)
25191 Lérida
Spain
Irlandia Bimeda Animal Health Limited | Procipen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland
Irlandia Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domies$niowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland
Irlandia Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 for cattle and pigs (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
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Irlandia Intervet Ireland Ltd. Depocillin 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Magna Drive Magna Business suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Park Citywest Road owce, podskorne
Dublin 24 Swinie,
Ireland psy, koty

Irlandia Norbrook Laboratories Limited Norocillin 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
H18 W620, Monaghan owce,
Ireland Swinie

Irlandia Norbrook Laboratories Limited Ultrapen LA 300 mg/ml | Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe,
H18 W620, Monaghan podskorne
Ireland

Irlandia Chem-Pharm Pharmacillin 300 Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Ballyvaughan Co. Clare mg/ml suspension for na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
Ireland injection owce,

Swinie

Irlandia Bimeda Animal Health Limited Procillin 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland

Irlandia Interchem Ireland Ltd Propen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
29 Cookstown Industrial Estate | suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Dublin 24 for cattle, sheep and Swinie

Ireland

pigs
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Irlandia Univet Limited Unicillin 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Tullyvin Cootehill Co. Cavan. suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Ireland Swinie
Irlandia Fatro S.p.A., Primopen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Via Emilia, 285, suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
40064 Ozzano d'Emilia, for cattle, pigs and Swinie
Bologna, horses
Italy
Witochy Intervet International B.V. Depocillina 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wim de Koérverstraat 35 sospensione acquosa na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
5831 AN Boxmeer iniettabile per bovini, owce, podskorne
The Netherlands ovini, suini, equini, cani Swinie,
e gatti psy, koty
Witochy Fatro S.p.A., Prontocill 300.000 Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Via Emilia, 285, U.I./ml sospensione na prokainowa IU/ml wstrzykiwan konie, domiesniowe,
40064 Ozzano d'Emilia, iniettabile per bovini, owce, podskorne
Bologna, ovini, caprini, suini, kozy,
Italy equini, cani e gatti Swinie,
psy, koty
Wiochy Fatro S.p.A., Primopen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Via Emilia, 285, sospensione iniettabile | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
40064 Ozzano d'Emilia, per bovini, suini e Swinie

Bologna,
Italy

cavalli
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Wiochy Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- sospensione iniettabile | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 per bovini e suini
24010 Leon
Spain
Witochy Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland
Wtochy Bimeda Animal Health Limited Bimpropen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland
Wtochy aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sudfeld 9 sospensione iniettabile | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdsensell per bovini, suini e Swinie
Germany cavalli
Wiochy wdT - Taneven 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wirtschaftsgenossenschaft na prokainowa wstrzykiwan konie, domieséniowe
Deutscher Tierarzte eG owce,
Siemensstr. 14 kozy, psy,
30827 Garbsen koty

Germany
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totwa Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe,
H18 W620, Monaghan podskorne
Ireland
totwa Norbrook Laboratories Limited Norocillin Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
H18 W620, Monaghan Swinie
Ireland
totwa aniMedica GmbH Procapen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell Swinie
Germany
totwa Bimeda Animal Health Limited Procipen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght Swinie
Dublin 24
Ireland
Litwa Norbrook Laboratories Limited Norocillin 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, injekciné suspensija na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
H18 W620, Monaghan Swinie
Ireland
Litwa aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 injekciné suspensija na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdosensell galvijams, kiauléms ir Swinie

Germany

arkliams
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Litwa Bimeda Animal Health Limited | Procipen 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close injekciné suspensija na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght galvijams, avims ir Swinie
Dublin 24 kiauléms
Ireland
Litwa Norbrook Laboratories Limited Ultrapen LA 300 Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, mg/ml, injekcine na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe,
H18 W620, Monaghan suspensija podskorne
Ireland
Luksemburg Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57
24010 Leon
Spain
Luksemburg Kela nv Peni-Kel Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Sint Lenaartseweg 48 na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
2320 Hoogstraten
Belgium
Luksemburg V.M.D. nv Deposil Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Hoge Mauw 900 na prokainowa IU/ml wstrzykiwan owce, domiesniowe,
2370 Arendonk Swinie, podskorne
Belgie psy, koty
Luksemburg Bimeda Animal Health Limited Procipen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close na prokainowa wstrzykiwan owce, domies$niowe
Airton Road, Tallaght Swinie

Dublin 24
Ireland
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Luksemburg Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland
Malta aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdsensell for cattle, pigs and Swinie
Germany horses (doroste)
Norwegia Boehringer Ingelheim Animal Penovet vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Health Nordics A/S na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Strgdamvej 52, owce, podskdrne,
Copenhagen @ 2100 kozy, dootrzewnowe,
Denmark Swinie, wewnatrzotrze
psy, koty whowe,
wewnatrzmacic
zne
Norwegia Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
Norwegia Fatro S.p.A., Primopen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Via Emilia, 285, na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
40064 Ozzano d'Emilia, Swinie

Bologna,
Italy
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Norwegia Bimeda Animal Health Limited Bimprocil vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght Swinie
Dublin 24
Ireland
Polska Bimeda Animal Health Limited Bimpropen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland
Polska Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Dublin 24 pigs
Ireland
Polska ScanVet Polan Sp. z 0.0. Longapen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Skiereszewo, ul. Kiszkowska 9 na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe,
62-200 Gniezno podskorne
Poland
Polska ScanVet Polan Sp. z o.0. Penillin 30% Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Skiereszewo, ul. Kiszkowska 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domies$niowe
62-200 Gniezno owce,
Poland kozy,
Swinie,
psy, koty
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Polska Dopharma Research B.V. Penject Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Swinie Podanie
Zalmweg 24 na prokainowa IU/ml wstrzykiwan domiesniowe
4941 VX Raamsdonksveer
The Netherlands
Polska Fatro S.p.A., Primopen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Via Emilia, 285, na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
40064 Ozzano d'Emilia, Swinie
Bologna,
Italy
Polska Mevet, S.A.U. Probencil Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Poligono Industrial El Segre, na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
parcela 409-410 (> 25 kg)
25191 Lérida
Spain
Polska aniMedica GmbH Procapen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell Swinie
Germany
Polska wdT - Taneven Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wirtschaftsgenossenschaft na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Deutscher Tierarzte eG owce, podskorne
Siemensstr. 14 kozy

30827 Garbsen
Germany
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Portugalia aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdsensell for cattle, pigs and Swinie
Germany horses
Portugalia Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 for cattle and pigs (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
Portugalia Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 for cattle and pigs (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
Portugalia MSD Animal Health, Lda. Depocilina 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
suspensao injetavel na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
para bovinos, ovinos, owce, podskorne
suinos, equinos, cdes e Swinie,
gatos psy, koty
Portugalia Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie

Dublin 24
Ireland

pigs
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Rumunia Dopharma Research B.V. Penject 30 Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Zalmweg 24 na prokainowa IU/ml wstrzykiwan konie, domiesniowe
4941 VX Raamsdonksveer Swinie,
The Netherlands psy, koty
Rumunia aniMedica GmbH Procapen Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sudfeld 9 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bosensell Swinie
Germany
Rumunia Intervet International B.V. Depocillin Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wim de Korverstraat 35 na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
5831 AN Boxmeer owce, podskorne
The Netherlands Swinie,
psy, koty
Rumunia wdT - Taneven Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Wirtschaftsgenossenschaft na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
Deutscher Tierdrzte eG owce, podskorne
Siemensstr. 14 kozy, psy,
30827 Garbsen koty
Germany
Stowacja Norbrook Laboratories Limited Norocillin 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, injek¢na suspenzia na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
H18 W620, Monaghan Swinie
Ireland
Stowacja aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 suspenzia na injekciu na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdosensell pre hovéadzi dobytok, Swinie
Germany oSipané a kone (doroste)
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Stowenia aniMedica GmbH Livipen 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 suspenzija za na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdsensell injiciranje za govedo, Swinie
Germany prasice in konje
Stowenia Alfasan International B.V. Procpen 297,7 mg/ml Benzylopenicyli | 297,7 Zawiesina do Bydto, Podanie
Kuipersweg 9 suspenzija za na prokainowa mg/ml wstrzykiwan Swinie, domiesniowe
3449 JA Woerden injiciranje za govedo, psy, koty
The Netherlands prasice, pse in macke
Hiszpania Mevet, S.A.U. Probencil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Poligono Industrial El Segre, suspension inyectable na prokainowa wstrzykiwan Swinie domieséniowe
parcela 409-410 para bovino y porcino (> 25 kg)
25191 Lérida
Spain
Hiszpania Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension inyectable na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 para bovino y porcino (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
Hiszpania aniMedica GmbH Procapen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 suspension inyectable na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdosensell para bovino, porcino y Swinie
Germany caballos
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Hiszpania Merck Sharp & Dohme Animal Depocillin Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Health, S.L. na prokainowa wstrzykiwan konie domiesniowe
Poligono Industrial El Montalvo nieprzezn
I aczone na
C/ Zeppelin, n° 6, parcela 38 ubdj,
37008 Carbajosa de la owce,
Sagrada Swinie
Salamanca
Spain
Hiszpania Bimeda Animal Health Limited | Procipen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension inyectable na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght para bovino, ovino y Swinie
Dublin 24 porcino
Ireland
Hiszpania Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspension inyectable na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght para bovino, ovino y Swinie
Dublin 24 porcino
Ireland
Szwecja Boehringer Ingelheim Animal Penovet vet. Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Health Nordics A/S na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
Strgdamvej 52, Copenhagen @ owce,
2100 kozy,
Denmark Swinie,
psy, koty
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Szwecja Intervet International BV, P.O. | Ethacilin vet. Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Box 30 5830 AA Boxmeer, na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
The Netherlands owce, podskorne
Swinie,
psy, koty
Szwecja Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 (> 25 kg)
24010 Leon
Spain
Szwecja Norbrook Laboratories Limited Ultrapen vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
H18 W620, Monaghan Swinie
Ireland
Szwecja Bimeda Animal Health Limited Bimprocil vet Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght Swinie
Dublin 24
Ireland
Niderlandy Intervet Nederland B.V. Depocilline, suspensie Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Wim de Koérverstraat 35 voor injectie na prokainowa IU/ml wstrzykiwan owce, domieséniowe,
5831 AN Boxmeer Swinie, podskorne
Netherlands psy, koty
Niderlandy Norbrook Laboratories Limited | Norocillin, 300.000 I.E. | Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Rosmore Industrial Estate, per ml suspensie voor na prokainowa IU/ml wstrzykiwan owce, domiesniowe
H18 W620, Monaghan injectie Swinie,
Ireland psy, koty
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Niderlandy Dopharma Research B.V. Pen 30 Inj., 300.000 Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Swinie Podanie
Zalmweg 24 IE/ml, suspensie voor na prokainowa IU/ml wstrzykiwan domiesniowe
4941 VX Raamsdonksveer injectie voor varkens
The Netherlands

Niderlandy Eurovet Animal Health B.V. Pen 30 Pro Inj., Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Psy, koty Podanie
Handelsweg 25 suspensie voor injectie | na prokainowa IU/ml wstrzykiwan domiesniowe
5531 AE Bladel
The Netherlands

Niderlandy Dopharma Research B.V. Penject 30, 300.000 Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Swinie Podanie
Zalmweg 24 IE/ml, suspensie voor na prokainowa IU/ml wstrzykiwan domiesniowe
4941 VX Raamsdonksveer injectie voor varkens
The Netherlands

Niderlandy Kepro B.V. P.P. 30% Susp. Pro Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Psy, koty Podanie
Maagdenburgstraat 17 Inj., suspensie voor na prokainowa IU/ml wstrzykiwan domiesniowe
7421 ZA Deventer injectie voor honden en
The Netherlands katten

Niderlandy Dopharma Research B.V. Procpen 30, 300.000 Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Bydto, Podanie
Zalmweg 24 I.E. per ml suspensie na prokainowa IU/ml wstrzykiwan owce, domies$niowe
4941 VX Raamsdonksveer voor injectie Swinie,
The Netherlands psy, koty

Niderlandy Alfasan Nederland B.V. Procaine penicilline Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Psy, koty Podanie
Kuipersweg 9 "30" Pro Inj, 300.000 na prokainowa IU/ml wstrzykiwan domiesniowe

3449 JA Woerden
The Netherlands

IE/ ml, suspensie voor
injectie voor hond en
kat
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Niderlandy Alfasan Nederland B.V. Procaine Penicilline Benzylopenicyli | 300,000 Zawiesina do Swinie, Podanie
Kuipersweg 9 "30" Pro Inj, 300.000 na prokainowa IU/ml wstrzykiwan prosieta, domiesniowe
3449 JA Woerden 1IE/ ml, suspensie voor psy, koty
The Netherlands injectie
Niderlandy Laboratorios Syva, S.A.U. Peniyet vet 300 mg/ml | Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspensie voor injectie | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
57 bij runderen en (> 25 kg)
24010 Leon varkens
Spain
Niderlandy Bimeda Animal Health Limited Procipen 300 mg/mi Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
2, 3 & 4 Airton Close suspensie voor injectie | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
Airton Road, Tallaght voor runderen, Swinie
Dublin 24 schapen en varkens
Ireland
Niderlandy aniMedica GmbH Procapen, 300 mg/ml, Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Im Sidfeld 9 suspensie voor injectie | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
48308 Senden-Bdsensell voor runderen, varkens Swinie
Germany en paarden
Zjednoczone Bimeda Animal Health Limited Bimprocil 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Krélestwo 2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domieséniowe
(Irlandia Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Pétnocna) Dublin 24 pigs
Ireland
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Zjednoczone MSD Animal Health UK Limited | Depocillin 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Krélestwo Walton Manor suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe,
(Irlandia Walton, Milton Keynes owce, podskorne
Pétnocna) MK7 7A] Swinie,

United Kingdom psy, koty
Zjednoczone Norbrook Laboratories Limited Norocillin 30% w/v Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Krélestwo Rosmore Industrial Estate, H18 | suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
(Irlandia W620, Swinie
Pétnocna) Monaghan

Ireland
Zjednoczone Fatro S.p.A., Primopen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Krélestwo Via Emilia, 285, suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan konie, domiesniowe
(Irlandia 40064 Ozzano d'Emilia, for cattle, pigs and Swinie
Pétnocna) Bologna, horses

Italy
Zjednoczone Laboratorios Syva, S.A.U. Procactive 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Krélestwo Avda. Parroco Pablo Diez, 49- suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe
(Irlandia 57 for cattle and pigs
Pétnocna) 24010 Leon

Spain
Zjednoczone Bimeda Animal Health Limited Procipen 300 mg/ml Benzylopenicyli | 300 mg/ml | Zawiesina do Bydto, Podanie
Krélestwo 2, 3 & 4 Airton Close suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan owce, domiesniowe
(Irlandia Airton Road, Tallaght for cattle, sheep and Swinie
Pétnocna) Dublin 24 pigs

Ireland
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Panstwo Podmiot odpowiedzialny Nazwa wilasna Miedzynarodo | Moc Postac Gatunki Droga
czlonkowskie wa farmaceutyczn | zwierzat podania
UE/EOG niezastrzezon a

a nazwa
Zjednoczone Norbrook Laboratories Limited | Ultrapen LA 30% Benzylopenicyli | 30% w/v Zawiesina do Bydto, Podanie
Krélestwo Rosmore Industrial Estate, suspension for injection | na prokainowa wstrzykiwan Swinie domiesniowe,
(Irlandia H18 W620, Monaghan podskorne
Pétnocna) Ireland
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Aneks I1
Whnioski naukowe i podstawy do zmiany tresci drukéw informacyjnych



Ogolne podsumowanie oceny naukowej weterynaryjnych produktow
leczniczych zawierajacych benzylopenicyline prokainowq jako pojedyncza
substancje czynna w postaci zawiesiny do wstrzykiwan (zob. Aneks I)

Wprowadzenie

Benzylopenicylina prokainowa jest solg benzylopenicyliny, ktéra nalezy do grupy naturalnych penicylin
o waskim spektrum dziatania (penicyliny wrazliwe na B-laktamaze; kategoria D wedtug AMEG).
Weterynaryjne produkty lecznicze zawierajace benzylopenicyline prokainowg sa szeroko stosowane od
dziesiecioleci u bydta, koni, owiec, kdz, swin, pséw i kotow w leczeniu réznych zakazen wywotanych
przez bakterie wrazliwe na benzylopenicyline i wptywajgce np. na uktad moczowy, oddechowy lub
rozrodczy.

Antybiotyki beta-laktamowe, takie jak penicylina, zapobiegaja powstawaniu aktywnie rosnacej $ciany
komorkowej bakterii poprzez ingerencje w koncowy etap syntezy peptydoglikanu. Penicyliny majg
dziatanie bakteriobdjcze, ale powoduja lize tylko rosnacych bakterii. U bakterii Gram-dodatnich B-
laktamy nie tylko hamuja proces usieciowiania peptydoglikanu, ale takze stymulujg uwalnianie kwasu
lipotejchojowego; to z kolei powoduje reakcje prowadzaca do autodegradacji peptydoglikanu przez
autolizyny.

W trakcie ostatnich procedur zdecentralizowanych przedtozonych zgodnie z art. 13 ust. 1 dyrektywy
2001/82/WE okazato sie, ze czas trwania leczenia weterynaryjnymi produktami leczniczymi
zawierajacymi benzylopenicyline prokainowg nie jest jednolity w catej UE.

Niemcy zauwazyty, ze w przypadku kilku zatwierdzonych w UE weterynaryjnych produktéw leczniczych
zawierajacych benzylopenicyline prokainowg jako pojedynczg substancje czynng w postaci zawiesiny
do wstrzykiwan zalecany jest czas trwania leczenia wynoszacy od 1 do 3 dni lub od 3 do 5 dni przy
jednym wstrzyknieciu co 24 godziny. Produkty zawierajace benzylopenicyline prokainowg dopuszczone
do obrotu w ramach wytgcznie krajowych procedur w Niemczech w wiekszosci przypadkow wymagajg
czasu trwania leczenia wynoszacego co najmniej 3 dni (wstrzykniecia co 24 godziny) bez gérnej
granicy. W przypadku kilku produktéw zaleca sie kontynuacje leczenia przez 2 dni, liczac od dnia
wystgpienia objawow klinicznych. Taka niejednorodnos¢ jest dodatkowo widoczna w przypadku
weterynaryjnych produktow leczniczych, ktére sg dopuszczone do obrotu przez maksymalny czas
trwania leczenia wynoszacy 3, 4 lub 5 dni, podczas gdy inne weterynaryjne produkty lecznicze
wymagajq minimalnego czasu trwania leczenia wynoszacego 3 lub 4 dni.

Na podstawie dostepnych danych czas trwania leczenia wynoszacy od 1 do 3 dni moze nie by¢ juz
odpowiedni do skutecznego leczenia wszystkich deklarowanych wskazan. W opublikowanej literaturze
(np. Smith i in., 1998%; Scott i in., 20132; Ordell i in., 20163) zasugerowano, ze minimalny niezbedny
czas trwania leczenia wynosi 3 dni, ale moze by¢ wymagany dtuzszy czas trwania leczenia, co zwieksza
obawy, ze czas trwania leczenia krétszy niz 3 dni moze by¢ niewystarczajacy. Potwierdza to réwniez
fakt, ze benzylopenicylina jest substancja przeciwdrobnoustrojowa zalezng od czasu, tj. czynnikiem
napedzajacym analize farmakokinetyczng/farmakodynamiczng (PK/PD) jest %T>MIC (utamek czasu
powyzej minimalnego stezenia hamujacego [MIC], okres, w ktérym stezenie przekracza wartos¢
minimalnego stezenia hamujacego docelowych bakterii).

Ponadto w kilku publikacjach podkresla sie, ze w przypadku benzylopenicyliny prokainy konieczne
moze by¢ leczenie trwajace co najmniej 5 dni, np. w leczeniu zakazen wywotanych przez Leptospira

1 Smith, B.I., Donovan, G.A., Risco, C., Littell, R., Young, C., Stanker, L.H., Elliott, J.: Comparison of various antibiotic
treatments for cows diagnosed with toxic puerperal metritis. J Dairy Sci. styczen 1998;81(6):1555-1562.

2 Scott, P.R.: Clinical presentation, auscultation recordings, ultrasonographic findings and treatment response of 12 adult
cattle with chronic suppurative pneumonia: case study. Ir Vet J. 66(1): 5, 2013.

3 Ordell, A., Unnerstad, H.E., Nyman, A.: A longitudinal cohort study of acute puerperal metritis cases in Swedish dairy
cows. Acta Vet Scand 58, 79 (2016).
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spp. (Ross i Rentko, 20004), Clostridium spp. (Greene, 1990°; Staempfli i Oliver, 19996) lub
Erysipelothrix rhusiopathiae (Kunesh, 19997).

W zwigzku z tym Niemcy uznaty, ze wazne jest, aby czas trwania leczenia byt wystarczajgco dtugi dla
zapewnienia skutecznego stosowania weterynaryjnych produktéw leczniczych zawierajacych
benzylopenicyline prokainowg jako pojedyncza substancje czynna oraz dla unikniecia niepotrzebnego
ryzyka rozwoju opornosci na $rodki przeciwdrobnoustrojowe.

Z drugiej strony Niemcy uznaty rowniez za konieczne ograniczenie maksymalnego czasu trwania
leczenia do wymaganego terapeutycznie minimum w celu unikniecia niepotrzebnego narazenia zwierzat
na antybiotyki, zmniejszenia ryzyka wystgpienia dziatan niepozgdanych, unikniecia niepotrzebnego
ryzyka rozwoju opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe oraz zapobiezenia niepotrzebnemu
przedostawaniu sie penicyliny do srodowiska, prowadzacemu do mozliwego do unikniecia ryzyka
narazenia zaréwno dla srodowiska, jak i dla konsumentéw.

Podsumowujac, Niemcy uznaty, ze przeglad schematu dawkowania (tj. dawkowania i czasu trwania
leczenia u kazdego gatunku docelowego) w odniesieniu do weterynaryjnych produktéw leczniczych
zawierajacych benzylopenicyline prokainowg jako pojedynczg substancje czynng w postaci zawiesiny
do wstrzykiwan jest konieczny w celu zapewnienia bezpiecznego i skutecznego stosowania takich
weterynaryjnych produktéw leczniczych oraz unikniecia niepotrzebnego ryzyka rozwoju opornosci dla
$rodowiska i konsumenta.

Ogolne podsumowanie oceny naukowej

Aby Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych mdgt oceni¢ schemat dawkowania, nalezy
wzig¢ pod uwage jeszcze dwa aspekty: odstep miedzy dawkami (ktory jest powigzany z dawkowaniem
i jest bardzo istotny w przypadku srodkéw przeciwdrobnoustrojowych, takich jak penicylina, ktérej
skutecznos¢ zalezy od czasu powyzej minimalnego stezenia hamujgcego) oraz same patogeny
docelowe, dla ktérych schemat dawkowania musi by¢ odpowiedni.

Szereg posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu dostarczyto wiasne dane przedkliniczne i
kliniczne, dane dotyczace wrazliwosci docelowych patogendw na benzylopenicyline prokainowg, modele
PK/PD, a takze opublikowang literature naukowg na poparcie schematéw dawkowania, wskazan i
wszelkiego wptywu na rozwéj opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe, bezpieczenstwo docelowych
gatunkow zwierzat, srodowisko i konsumentow.

Ze wzgledu na to, ze przedmiotowe produkty byty dopuszczone do obrotu przez diugi czas (poczgwszy
od lat 60. XX wieku) lub sg lekami generycznymi, dostepne dane byty ograniczone i nierzadko
przestarzate. Ze wzgledu na ograniczenia w dostepnych danych (badania terenowe oraz badania
dotyczace ustalania i potwierdzania dawki) Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych musiat
w duzej mierze oprzec¢ swojg ocene skutecznosci benzylopenicyliny prokainowej na zbiorze danych
przedklinicznych (w szczegdlnosci danych farmakodynamicznych i farmakokinetycznych). Ocena
przebiegata w czterech etapach:

1. Na pierwszym etapie przyjeto uproszczone podejscie w celu wstepnego wyboru docelowych bakterii
i wskazan. Maksymalne stezenia w osoczu uzyskane w badaniach farmakokinetycznych
wykorzystano jako wskaznik zastepczy do oszacowania, czy osiggniete stezenia penicyliny bedg

4 Ross, L., Rentko, V.: Leptospirosis [w:] Kirk's Current Veterinary Therapy XIII - Small Animal Practice (Bonagura, J.). WB
Saunders Company, Philadelphia 13. wydanie: 2000, s. 308-310.

5 Greene, C., Appel, M., Straubinger, R.: Lyme borreliosis [w:] Infectious diseases in the dog and cat (Greene C.). WB
Saunders Company, Philadelphia 2. wydanie: 1990, s. 282-293.

6 Staempfli, H., Oliver, O.: Tetanus, Botulism and Blackleg [w:] Current Veterinary Therapy 4. Food Animal Practice
(Howard, J.). WB Saunders Company, Philadelphia (USA), 4. wydanie: 1999, s. 383-386.

7 Kunesh, J.: Swine Erysipelas [w:] Current Veterinary Therapy 4. Food Animal Practice (Howard, J.). WB Saunders
Company, Philadelphia (USA), 4. wydanie: 1999, s. 395-396.
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prawdopodobnie wystarczajaco wysokie, aby osiggng¢ wartosci minimalnego stezenia hamujacego
(tj. Cmax > MIC). W zwigzku z tym zaproponowano usuniecie ze wskazan docelowych bakterii, ktére
nie osiggnety wartosci Cmax > MIC. W przypadku gdy wyzsze wartosci MIC lub dwumodalne profile
dystrybucji sugerowaty nabytg opornos¢ na okreslone bakterie, te docelowe patogeny zostaty
utrzymane we wskazaniach, ale zaproponowano wiaczenie powigzanego ostrzezenia do punktu 3.4
(wzorzec QRD wer. 9)/4.4 (wzorzec QRD wer. 8.2) Charakterystyki Produktu Leczniczego (ChPL) i
odpowiadajacego mu punktu ulotki dotqczonej do opakowania.

2. Nastepnie, w celu oceny dawkowania i odstepow miedzy kolejnym leczeniem, przyjeto podejscie
oparte na wartosci progowej stezenia w osoczu wynoszgcej 0,06 pg/ml, ktéra wskazuje na
najbardziej wrazliwe docelowe patogeny, ktére musiaty zostac objete przez co najmniej 50%
odstepu miedzy dawkami (50% T > MIC). Podejscie to zastosowano, aby okresli¢ minimalne dawki
i maksymalne odstepy miedzy kolejnym leczeniem, eliminujace te strategie leczenia, ktore
prawdopodobnie zawiodg nawet w przypadku najbardziej wrazliwych bakterii.

3. Na trzecim etapie, w celu okreslenia czasu trwania leczenia, przyjeto podejscie oparte gtéwnie na
ogdinych zasadach i sposobie dziatania benzylopenicyliny prokainowej. Wzieto rowniez pod uwage
kilka dostepnych badan klinicznych, opublikowane pi$miennictwo naukowe oraz dostepne dane
dotyczace lekéw stosowanych u ludzi. Zaproponowano ujednolicony minimalny i maksymalny czas
trwania leczenia, aby zrédwnowazy¢ cel, jakim jest zapewnienie skutecznego leczenia w przypadku
duzej liczby wskazan, oraz ryzyko rozwoju opornosci, biorgc pod uwage takze zasady ostroznego
stosowania.

4. Wreszcie, na podstawie proponowanych zmian w wykazie wskazan, schemacie dawkowania i czasie
trwania leczenia, rozwazono odpowiedni okres karencji dla gatunkéw zwierzat, od ktérych lub z
ktorych pozyskuje sie zywnos$¢, potencjalny wptyw na bezpieczenstwo docelowych gatunkow
zwierzat oraz ocene ryzyka srodowiskowego zwigzanego z przedmiotowymi produktami.
Uwzgledniono réwniez potencjalny wptyw na ryzyko rozwoju opornosci.

Wskazania

Najwazniejszymi zrodtami informacji wykorzystanymi do oceny skutecznosci benzylopenicyliny
prokainowej w odniesieniu do zatwierdzonych wskazan do stosowania produktu w ramach niniejszej
procedury przekazania sprawy do wyjasnienia byly dane przedkliniczne, takie jak dane dotyczace MIC
in vitro i stezenia penicyliny w osoczu po wstrzyknieciu benzylopenicyliny prokainowej, dostarczone
przez réznych posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

Przedstawione dane dotyczace MIC dla kilku docelowych patogenéw wskazywaty niskg wrazliwosé lub
potencjalng (mikrobiologiczng) odpornos¢ na benzylopenicyline. Znajduje to odzwierciedlenie w
podwyzszonych wartosciach MIC lub dwumodalnych profilach dystrybucji sugerujacych nabytg
opornos¢, co moze skutkowac brakiem skutecznosci klinicznej podczas leczenia benzylopenicyling.
Dotyczy to Fusobacterium necrophorum wywotujgcego zapalenie macicy, Mannheimia haemolytica (z
wyjatkiem izolatéw pochodzenia finskiego), Bacteroides spp., Staphylococcus chromogenes u bydia;
Staphylococcus spp. wywotujagcego MMA/PPDS, Glaesserella parasuis, Streptococcus spp. i S. suis u
$win; Staphylococcus aureus, gronkowcdw koagulazo-ujemnych, a takze Enterococcus spp. u psow
oraz Staphylococcus aureus i Staphylococcus felis u kotéw. Kolejne docelowe patogeny o
podwyzszonych wartosciach MIC zidentyfikowano na podstawie opisow przypadkdéw, w zwigzku z czym
podejrzewa sie oporne subpopulacje w odniesieniu do Actinobacillus lignieresii i Trueperella pyogenes u
bydta. Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych zalecit utrzymanie we wskazaniach
docelowych patogendw o podwyzszonych wartosciach MIC lub dwumodalnych profilach dystrybucji
sugerujacych nabytg opornos¢, jednak zaproponowano wprowadzenie ostrzezenia doradczego w
punkcie 3.4 Charakterystyki Produktu Leczniczego (wzorzec QRD wer. 9.0)/4.4 (wzorzec QRD wer.
8.2).
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Rzad Enterobacterales, w szczegdlnosci Salmonella spp., Escherichia coli i Proteus spp., Bacteroides
fragilis, wiekszo$¢ Campylobacter spp., Nocardia spp. i Pseudomonas spp., W szczegolnosci
Pseudomonas aeruginosa, jak rowniez Staphylococcus spp. wytwarzajace beta-laktamazy sq z natury
oporne na benzylopenicyline. Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych zalecit zatem
usuniecie tych patogenow ze wszystkich wskazan, a odpowiednie informacje zostaty zawarte w punkcie
dotyczacym farmakodynamiki [punkt 4.2 Charakterystyki Produktu Leczniczego (wzorzec QRD wer.
9.0)/5.1 (wzorzec QRD wer. 8.2)].

W przypadku B. bronchiseptica, grupy Staphylococcus intermedius, w szczegdlnosci S. intermedius i S.
pseudintermedius odnotowano monomodalne profile dystrybucji z bardzo wysokimi wartosciami MIC.
Jako ze sugeruje to opornos¢ catej populacji, jest wysoce prawdopodobne, ze te docelowe patogeny nie
mogq by¢ skutecznie leczone benzylopenicyling, stad Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw
Leczniczych zalecit usuniecie ich réwniez ze wskazan.

Ze wzgledu na staba zdolnos$¢ penicyliny do wnikania do przestrzeni wewnatrzkomoérkowej nie oczekuje
sie, ze bedzie ona obecna w komodrkach ssakéw w odpowiednich stezeniach, aby méc leczy¢ zakazenia
wywotane przez Rickettsia spp., ktdre sg bezwzglednie wewnatrzkomdrkowymi bakteriami Gram-
ujemnymi. W zwigzku z tym Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych zalecit usuniecie ze
wskazan réwniez Rickettsia spp.

W odniesieniu do nieobojetnych bakterii wewnatrzkomérkowych, jak rowniez zakazen osrodkowego
uktadu nerwowego, Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych zalecit umieszczenie
ostrzezenia w punkcie 3.4/4.4 Charakterystyki Produktu Leczniczego: ,,Po wchtonieciu
benzylopenicylina stabo przenika przez btony biologiczne (np. bariere krew-mdzg), poniewaz jest
zjonizowana i stabo rozpuszczalna w lipidach. Stosowanie tego produktu w leczeniu zapalenia opon
mébzgowo-rdzeniowych lub zakazen OUN wywotanych np. przez Streptococcus suis lub Listeria
monocytogenes moze by¢ nieskuteczne. Ponadto benzylopenicylina stabo przenika do komadrek ssakow,
a zatem produkt ten moze mie¢ niewielki wptyw na leczenie patogendéw wewnatrzkomérkowych, np.
Listeria monocytogenes”.

Wreszcie Komitet ds. Weterynaryjnych Produktdw Leczniczych zalecit zmiane wszystkich wskazan
zgodnie z obecng nomenklaturg bakterii, a takze usuniecie wskazan ,zotza” i ,zatrzymanie bton
ptodowych” ze wszystkich gatunkéw docelowych z wyjatkiem koni, poniewaz wystepujg one tylko u
koni. Ponadto sformutowanie ,.zatrzymanie bton ptodowych” u koni nalezy zastgpi¢ sformutowaniem
,Zapobieganie ostremu septycznemu zapaleniu macicy wywotanemu przez zatrzymane bton ptodowych”
w celu odzwierciedlenia obecnej terminologii.

Dawkowanie i odstepy miedzy kolejnym leczeniem

Dostepne sg rézne zatwierdzone dawki badz zakresy dawek benzylopenicyliny prokainowej u réznych
docelowych gatunkdéw zwierzat. Dawka waha sie od co najmniej okoto 5 mg/kg masy ciata u bydfa i
koni, 6 mg/kg masy ciata u swin, 7 mg/kg masy ciata u owiec, pséw i kotéw oraz 10 mg/kg masy ciata
u kéz, do maksymalnie okoto 60 mg/kg masy ciata u wszystkich docelowych gatunkéw zwierzat.

Podczas gdy wiekszo$¢ produktow objetych tg procedurg mozna stosowac co 24 godziny, istniejg
cztery weterynaryjne produkty lecznicze dopuszczone do uzycia w odstepach 24 lub 48 godzin miedzy
kolejnym leczeniem. Produkty te sa dalej okreslane jako ,krétko dziatajace”. Ponadto dostepnych jest
kilka dtugo dziatajacych produktéw zawierajacych benzylopenicyline prokainowg dopuszczonych do
stosowania u bydta i $win, ktére wymagajg powtdrnego podania po 72 godzinach, jesli zwierzeta nie
zostang wyleczone w tym czasie. Te weterynaryjne produkty lecznicze zostaly uwzglednione w ocenie i
tam, gdzie byto to mozliwe, wyciggnieto wnioski dotyczgce dawkowania. Jesli jednak wyraznie nie
wskazano inaczej, obliczenia i wyjasnienia odnoszg sie do tych produktéw, ktére nie maja
dtugotrwatego dziatania.
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Ogolnie rzecz biorgc, dane kliniczne dotyczace skutecznosci byty ograniczone i zaden z posiadaczy
pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nie dostarczyt zadnych zastrzezonych danych badawczych
dotyczacych uzasadnienia dawki. Niemniej jednak kilku posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu krytycznie omowito zatwierdzone schematy dawkowania w swoich odpowiedziach, a kilka
dostarczyto modele PK/PD dla docelowych gatunkéw zwierzat, dla ktérych dostepne byty wystarczajace
dane, tj. bydta i swin.

W przypadku benzylopenicyliny jako antybiotyku zaleznego od czasu T > MIC jest parametrem PK/PD
najlepiej korelujgcym ze skutecznoscig kliniczng. W zaleznosci od bakterii docelowej i zgodnie z
opublikowang literaturg (Toutain i in., 20028; Turnidge, 1998°; Onufrak i in., 201610; Kowalska-
Krochmal i in., 202111) poziomy w osoczu powinny przekracza¢ warto$¢ MIC przy 50-70% odstepu
miedzy dawkami.

Nalezy jednak zauwazy¢, ze zastosowanie T > MIC dla 50-70% odstepu miedzy dawkami jako
jedynego kryterium nie jest wtasciwe do zapewnienia skutecznosci dla obecnych dawek i odstepow w
odniesieniu do zatwierdzonych wskazan i docelowych patogendw. Z jednej strony wystepuja
niedociggniecia w samej metodologii (np. brak docelowych stezen w tkankach, efekt podziatu) oraz w
kwestiach zwigzanych z jakoscia dostepnych danych (np. przestarzate metody analityczne, brakujace
wspotczynniki przeksztatcenia). Z drugiej strony brakuje niektérych niezbednych punktéw danych
dotyczacych kilku dawek i docelowych gatunkéw zwierzat. Ponadto brakuje wartosci MIC dla kilku
docelowych patogenoéw znajdujacych sie w wykazie wskazan.

Z podobnych powoddw niemozliwe byto rowniez dostosowanie podejscia do modelowania
przedstawionego przez jednego z posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

Podsumowujac, poniewaz okreslenie zakresu dawek nie byto mozliwe, Komitet ds. Weterynaryjnych
Produktéw Leczniczych byt w stanie okresli¢ jedynie minimalne dawki i maksymalne odstepy miedzy
kolejnym leczeniem, ktore wyeliminowatyby strategie leczenia mogace prawdopodobnie nie powies¢ sie
nawet w przypadku najbardziej wrazliwych bakterii, tak aby zmniejszy¢ niepowodzenie leczenia ze
wzgledu na niewystarczajgce dawki. W zwigzku z tym w zastosowanym podejsciu wykorzystano
wartos¢ progowaq stezenia w osoczu wynoszacg 0,06 pg/ml, wskazujacg na najbardziej wrazliwe
docelowe patogeny. Wartos¢ ta zostata zaproponowana przez réznych posiadaczy pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu i potwierdzona w odniesieniu do danych i literatury, a takze uznana za
akceptowalng przez Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych. Powinna ona obejmowac co
najmniej 50% odstepu miedzy dawkami (50% T > MIC). Chociaz minimalne dawki i maksymalne
odstepy miedzy kolejnym leczeniem zostaty okreslone na podstawie analizy PK/PD, do celdw niniejszej
oceny zostaty one zweryfikowane ze wszystkimi dostepnymi danymi klinicznymi, aby potwierdzi¢, ze
nie wykazano skutecznosci w przypadku dawki nizszej niz proponowana dawka minimalna u
ktéregokolwiek z gatunkéw docelowych lub w przypadku odstepu miedzy kolejnym leczeniem
dtuzszego niz proponowany.

Na podstawie przytoczonych powyzej danych dotyczacych PK dla réznych dawek i odstepdw miedzy
kolejnym leczeniem Komitet zalecit nastepujace minimalne dawki i maksymalne odstepy miedzy
kolejnym leczeniem dla krotko dziatajgcych produktow zawierajacych benzylopenicyline prokainowg u
réznych docelowych gatunkéw zwierzat.

8 Toutain P.L., del Castillo J.R., Bousquet-Mélou A.: The pharmacokinetic-pharmacodynamic approach to a rational dosage
regimen for antibiotics. Res Vet Sci, pazdziernik 2002;73(2), s. 105-114.

9 Turnidge 1.D., The pharmacodynamics of beta-lactams. Clin Infect Dis., lipiec 1998, 27(1), s. 10-22. doi:
10.1086/514622. PMID: 9675443.

10 Onufrak N.J., Forrest A., Gonzalez D.: Pharmacokinetic and Pharmacodynamic Principles of Anti-infective Dosing. Clin
Ther., wrzesien 2016, 38(9), s. 1930-1947.

11 Kowalska-Krochmal B., Dudek-Wicher R.: The Minimum Inhibitory Concentration of Antibiotics: Methods, Interpretation,
Clinical Relevance. Pathogens, 4 lutego 2021;10(2), s.165.
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Docelowe gatunki zwierzat Minimalna dawka Maksymalny odstep miedzy

CEVET]]
Bydto, owce, kozy, Swinie 10 mg/kg 24 h
Konie 12 mg/kg 24 h
20 mg/kg 48 h
Psy, koty 20 mg/kg 24 h

Komitet zalecit rowniez, aby w przypadku weterynaryjnych produktéw leczniczych dopuszczonych do
stosowania w 24- i 48-godzinnym odstepie miedzy kolejnym leczeniem mozliwo$¢ wydtuzenia odstepu
miedzy kolejnymi leczeniem do 48 godzin zostata usunieta w odniesieniu do gatunkéw docelowych
innych niz konie. Przedstawione dane dotyczace PK/PD, jak réwniez dane kliniczne sugeruja, ze odstep
miedzy kolejnym leczeniem wynoszacy 24 godziny, jak rowniez 48 godzin, powinien by¢ skuteczny
przy leczeniu koni, pod warunkiem, ze co 48 godzin zwierzetom podaje sie minimalng dawke
wynoszaca 20 mg/kg masy ciata.

Dodatkowo w odniesieniu do preparatow dtugo dziatajacych, na podstawie dostepnych badan
skutecznosci i badania PK, nie ma dowoddéw prowadzacych do zatozenia, ze 72-godzinny odstep miedzy
dawkami w potaczeniu z dawka wynoszaca 20 mg/kg masy ciata bylby niewystarczajacy u bydta i sSwin.
W zwigzku z tym ich schematy dawkowania pozostaja niezmienione.

Czas trwania leczenia

Dozwolony czas trwania leczenia produktami zawierajgcymi benzylopenicyline prokainowa, ktérych
dotyczy niniejsza procedura przekazania sprawy do wyjasnienia, wynosit od 1 dnia do nieokreslonego
goérnego limitu. Ponadto w kilku ChPL podany czas trwania leczenia wydawat sie niejednoznaczny, a w
przypadku niektorych weterynaryjnych produktéw leczniczych nie zostat on wyraznie okreslony.

Nie przedstawiono zadnych przedklinicznych ani bardzo ograniczonych danych klinicznych
uzasadniajacych czas trwania leczenia benzylopenicyling prokainowa.

Zaktada sie, ze niezbedny czas trwania leczenia choroby okreslong substancjg czynng nie rézni sie
znaczaco miedzy produktami podawanymi tg sama droga. W zwiazku z tym, poniewaz wskazania
produktow, ktérych dotyczy niniejsza procedura przekazania sprawy do wyjasnienia, sg czesto
podobne, uwaza sie za rozsadne ujednolicenie czasu trwania leczenia w odniesieniu do wszystkich
produktow. Biorac pod uwage dtugg liste chordb i docelowych patogendw, dla ktorych
benzylopenicylina prokainowa jest dopuszczona do obrotu, ale takze biorac pod uwage szerokie i
bardzo niespecyficzne wskazania, Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych uznat za
konieczne okreslenie czasu trwania leczenia. Przedziat czasowy pozwala prowadzacemu lekarzowi
weterynarii na dostosowanie czasu trwania leczenia do potrzeb klinicznych i indywidualnego powrotu
do zdrowia w konkretnym przypadku. Ponadto lek zapewnia odpowiednie leczenie szerokiego spektrum
patogendw, dla ktérych benzylopenicylina prokainowa zostata dopuszczona, w tym wysoce wrazliwych
patogendw i tagodnych zakazen, ktdre mogg wymagac krotszego czasu trwania leczenia, a takze mniej
wrazliwych i ciezszych lub przewlektych zakazen, ktore mogg wymagac dtuzszego leczenia.

Przy ustalaniu odpowiednich dolnych i gérnych granic przedziatu czasu trwania leczenia, Komitet ds.
Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych wzigt pod uwage nastepujace zasady ogolne. Majac na
wzgledzie, ze benzylopenicylina jest antybiotykiem dziatajagcym w sposéb zalezny od czasu [tj.
aktywnos¢ przeciwbakteryjna koreluje z czasem, w ktérym ,wolne” (niezwigzane) stezenie antybiotyku
utrzymuje sie powyzej minimalnego stezenia hamujacego (f T > MIC) patogenu], o powolnym sposobie
dziatania, niewystarczajacy czas trwania leczenia moze spowodowac jego niepowodzenie. To z kolei
moze zwiekszy¢ ryzyko rozwoju opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe, po pierwsze ze wzgledu
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na presje selekcyjng na ocalate populacje bakterii, ktére byty wystawione na dziatanie penicyliny, a po
drugie ze wzgledu na zwiekszone prawdopodobienstwo ponownego leczenia srodkami
przeciwdrobnoustrojowymi. Natomiast niepotrzebnie wydtuzony czas leczenia moze zwiekszaé ryzyko
wystgpienia zdarzen niepozadanych, powodowac wieksze przedostawanie sie $rodkow
przeciwdrobnoustrojowych do $rodowiska i zwieksza¢ ryzyko rozwoju opornosci na s$rodki
przeciwdrobnoustrojowe. Ponadto, aby zapewni¢ bezpieczeristwo konsumentdéw, konieczne jest
ustalenie gérnego limitu czasu trwania leczenia.

Na podstawie rozwazan dotyczacych sposobu dziatania benzylopenicyliny prokainowej i dostepnych
danych, Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych zaproponowat dolng granice wynoszacg 3
dni, poniewaz nie ma dowoddw klinicznych na to, ze krdtsze leczenie benzylopenicyling jest skuteczne
w odniesieniu do jakiegokolwiek wskazania. Co wiecej, co najmniej 3-dniowe leczenie jest zgodne z 72-
godzinnym okresem sugerowanym przez niektdrych posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu.

Oproécz tego dolnego limitu wynoszacego 3 dni Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych
uznat, ze ograniczenie maksymalnego czasu trwania leczenia do 7 dni stanowi najlepsza rdwnowage
miedzy potrzebg leczenia fagodnych, ostrych zakazen i bardziej umiarkowanych lub ciezkich zakazen
do petnego ustgpienia objawow a uwzglednieniem zmniejszonej skutecznosci w przypadku zakazen
przewlektych.

Nalezy podkresli¢, ze chociaz zaproponowano gdrng granice 7 dni, do uznania (ocena kliniczna)
prowadzacego lekarza weterynarii nalezy wczesniejsze zakonczenie leczenia (np. po 3 lub 5 dniach),
jesli pozwala na to stan kliniczny zwierzecia. Aby rozwia¢ obawy, ze produkty sg stosowane
bezkrytycznie przez 7 dni w terenie, nalezy udzieli¢ informacji prowadzacemu lekarzowi weterynarii na
temat odpowiedniego czasu trwania leczenia. W zwigzku z tym Komitet ds. Weterynaryjnych
Produktéw Leczniczych zalecit dodanie zalecenia w punkcie 3.9 Charakterystyki Produktu Leczniczego
(wzorzec QRD wer. 9.0)/4.9 (wzorzec QRD wer. 8.2).

W odniesieniu do kilku dtugo dziatajacych produktéw zawierajacych benzylopenicyline prokainowa,
ktérych dotyczy niniejsza procedura przekazania sprawy do wyjasnienia, Komitet ds. Weterynaryjnych
Produktow Leczniczych zaproponowat czas trwania leczenia wynoszacy od 1 do 2 aplikacji z 72-
godzinnym odstepem miedzy kolejnym leczeniem. Taki czas trwania leczenia odpowiada przedziatowi
od 3 do 7 dni proponowanemu w przypadku krétko dziatajacych produktéw zawierajacych
benzylopenicyline prokainowa, poniewaz preparaty dtugo dziatajace utrzymujgq wystarczajace stezenie
w osoczu srednio przez okoto 72 godziny.

Wptyw na okresy karencji

Czas trwania leczenia moze mie¢ wptyw na okres karencji. Dlatego w przypadku produktéw, dla
ktérych zalecany jest dtuzszy maksymalny czas trwania leczenia, uznano za konieczne dokonanie
przegladu mozliwych konsekwencji w odniesieniu do okresu karencji. W przypadku produktéw, dla
ktérych dostosowanie czasu trwania leczenia nie byto konieczne, nie uznano za niezbedne
przeprowadzenia przegladu okresow karencji, ktore pozostajq zatwierdzone.

Dostepne badania poswiecone zanikaniu pozostatosci sg niejednorodne pod wzgledem ich ogdinej
jakosci, zastosowanych dawek (6-30 mg benzylopenicyliny prokainowej/kg masy ciata), czasu trwania
leczenia (1-5 kolejnych dni w odstepach 24-godzinnych i dwa razy w odstepie 72-godzinnym w
przypadku produktu dtugo dziatajacego), projektow badan i zastosowanych metod badan
analitycznych. Ponadto wnioski dotyczace ustalenia okreséw karencji, sformutowane na podstawie tych
danych, rdéznig sie dla identycznych produktow, ktére sg dopuszczone do obrotu w réznych panstwach
cztonkowskich, np. z powodu dodania réznych okresow bezpieczenstwa. Podczas gdy obecnie
dopuszczone okresy karencji ustalono na podstawie danych, ktére moga nie spetniaé obecnych
oczekiwan regulacyjnych, takie okresy karencji nie sg kwestionowane, poniewaz w ciggu wielu lat
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obecnosci tych produktéw na rynku nie zidentyfikowano zadnego wskazania dotyczacego ryzyka dla
konsumenta.

W przypadku produktow, ktérych dawka zostata skorygowana, wobec braku standardowego pakietu
danych w celu ustanowienia bezpiecznych okreséw karencji dla poszczegdlnych produktow
podlegajacych niniejszej procedurze przekazania sprawy do wyjasnienia Komitet ds. Weterynaryjnych
Produktéw Leczniczych musiat rozwazy¢ inne podejscia dla zapewnienia bezpieczenstwa konsumentow.

Ekstrapolacje okreséw karencji dla réznych produktdw mozna rozwazy¢ tylko wtedy, gdy roznice w
sktadzie, ale takze rozmiary czastek i potencjalne réznice w krystalizacji, zostang poréwnane i
doktadnie rozwazone, co nie byto mozliwe w przypadku niniejszej procedury przekazania sprawy do
wyjasnienia.

Rozwazono modele PK/PD i modele farmakokinetyczne oparte na fizjologii (PBPK), jednak Komitet ds.
Weterynaryjnych Produktow Leczniczych nie uznat dostepnych podejs¢ modelowania za odpowiednie do
ustalenia nowych okreséw karencji dla niniejszej procedury przekazania sprawy do wyjasnienia.

Jako ze zadne z opisanych powyzej podejs$¢ nie zostato uznane za wiasciwe do ustalenia
zaktualizowanych okresow karencji, Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych opart swojq
decyzje na zasadach farmakokinetycznych i wiedzy na temat wiasciwosci benzylopenicyliny
prokainowej, popartych wszystkimi dostepnymi danymi.

Podsumowujac, dostepne dowody nie wskazujg na ogdlnoustrojowe nagromadzenie benzylopenicyliny
prokainowej po wielokrotnych wstrzyknieciach. Niemniej jednak, ze wzgledu na ograniczenia danych i
wynikajaca z nich niepewnos¢, Komitet ds. Weterynaryjnych Produktdw Leczniczych uznat za rozsadne
dodanie okresu bezpieczenstwa do obecnie zatwierdzonych okreséw karencji w celu zapewnienia
bezpieczenstwa konsumentéw. W zwigzku z tym do zatwierdzonych okreséw karencji produktow,
ktorych maksymalny czas trwania leczenia zostanie wydtuzony z 3 lub 5 dni do 7 dni, nalezy doda¢
okres bezpieczenstwa wynoszacy 2 dni. W tym wzgledzie nalezy wskazac, ze zatwierdzone okresy
karencji zostaty uznane za bezpieczne w odniesieniu do ich dozwolonego dawkowania — potwierdza to
réwniez fakt, ze do panstw cztonkowskich nie dotarty zadne sygnaty o powaznych naruszeniach
dotyczacych obecnosci pozostatosci penicyliny w srodkach spozywczych w nastepstwie stosowania
weterynaryjnych produktéw leczniczych zawierajacych benzylopenicyline prokainowg zgodnie z
zezwoleniem. W zwigzku z tym okres bezpieczenstwa stanowi dodatkowy $rodek ostroznosci.

W odniesieniu do mleka Komitet ds. Weterynaryjnych Produktdw Leczniczych stwierdzit, ze dostepne
dane z okresu leczenia trwajacego do 5 dni wykazujg, ze stezenie penicyliny w mleku w stanie
ustalonym wystepuje po drugim dniu. W zwigzku z tym nie nalezy oczekiwac zwiekszonego stezenia
pozostatosci penicyliny w mleku przy czasie trwania leczenia do 7 dni przy zastosowaniu tej samej
dawki, a takze nie ma potrzeby wprowadzania zmian w okresach karencji dla mleka w celu
zapewnienia bezpieczenstwa konsumentow.

Wplyw na bezpieczenstwo srodowiska

Komitet ds. Weterynaryjnych Produktdw Leczniczych zaktualizowat obliczenia przewidywanego stezenia
w glebie, aby odzwierciedli¢ proponowany 7-dniowy okres leczenia bydta, $win i owiec (zgnilizna kopyt)
przy uzyciu wartos$ci domysinych i obliczen zawartych w wytycznych Komitetu ds. Weterynaryjnych
Produktéw Leczniczych dotyczacych oceny oddziatywania na srodowisko weterynaryjnych produktow
leczniczych, ktére to wytyczne uzupetniajg wytyczne VICH nr 6 i 38 (EMA/CVMP/ERA/418282/2005-
Rev.1- Corr.1).

W przypadku wiekszosci dopuszczonych dawek przewidywane stezenie srodowiskowe w glebie
(PECgleby) w odniesieniu do bydta, swin i zgnilizny kopyt u owiec przekracza warto$¢ graniczng
wynoszaca 100 pg/kg. Jest to stezenie, przy ktérym wedtug wytycznych VICH istnieje potencjalne
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ryzyko dla srodowiska naturalnego i ktére powoduje przeprowadzenie eksperymentalnej oceny ryzyka
dla srodowiska naturalnego etapu II. Jako ze ocena etapu II nie jest dostepna, nie mozna wyciggnaé
wnioskow na temat ryzyka (lub jego braku) dla srodowiska zwigzanego ze stosowaniem
benzylopenicyliny prokainowej u bydta, swin i w przypadku zgnilizny kopyt u owiec. Jednak niektére
produkty objete zakresem niniejszej procedury przekazania sprawy do wyjasnienia zostaty juz
dopuszczone do obrotu z czasem trwania leczenia wynoszacym co najmniej 7 dni. W zwigzku z tym
wydtuzenie czasu trwania leczenia w przypadku pozostatych produktéw do 7 dni doprowadzitoby
jedynie do takiego samego potencjalnego zagrozenia dla srodowiska na poziomie terenowym, jakie
wystepuje obecnie po zastosowaniu u bydta, swin lub owiec (tylko w przypadku zgnilizny kopyt) w
wyniku uzywania produktéw juz dopuszczonych do obrotu z czasem trwania leczenia wynoszacym 7
dni.

Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych zauwazyt, ze istniejgce produkty o czasie trwania
leczenia wynoszacym 7 dni i wiecej zostaty dopuszczone do obrotu przed wdrozeniem wymogu oceny
ryzyka dla srodowiska naturalnego zgodnie z wytycznymi VICH i jest mato prawdopodobne, aby
oceniono potencjalne ryzyko dla srodowiska naturalnego po zastosowaniu tych produktéw. Ocena
ryzyka dla srodowiska naturalnego zwigzanego z produktami dopuszczonymi do obrotu nie wchodzita
jednak w zakres niniejszej procedury przekazania sprawy do wyjasnienia, a w przypadku istniejgcych
produktow, ktére zostaty juz dopuszczone do obrotu z czasem trwania leczenia wynoszacym 7 dni, nie
zidentyfikowano zadnych konkretnych dowodéw na istnienie ryzyka dla srodowiska naturalnego
zwigzanego z tymi produktami.

W przypadku koni, kdz i w wiekszosci wskazan dotyczacych owiec dalsza ocena ryzyka réwniez nie jest
konieczna, niezaleznie od czasu trwania leczenia, ze wzgledu na zatozenie, ze leczone sa tylko
pojedyncze sztuki zwierzat, a zatem narazenie srodowiska jest ograniczone.

W przypadku kotoéw i psow ocena ryzyka dla srodowiska naturalnego réwniez nie jest uwazana za
konieczna.

Wplyw na bezpieczenstwo docelowych gatunkéw zwierzat

Posiadacze pozwolenia na dopuszczenie do obrotu przedstawili porownywalnie duzy zestaw danych
dotyczacych bezpieczenstwa docelowych gatunkéow zwierzat i tolerancji miejscowej, w tym badania
bezpieczenstwa zwierzat docelowych i potaczone badania farmakokinetyki lub pozostatosci oraz
tolerancji miejscowej dla wszystkich docelowych gatunkéw zwierzat z wyjatkiem koz.

Oprocz dostarczenia danych wiasnych wiekszos¢ posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu
odwotata sie do opublikowanego pismiennictwa i przedstawita kompleksowe podsumowanie dotyczace
potencjalnych obaw zwigzanych z bezpieczenstwem stosowania u docelowych gatunkdéw zwierzat.
Krétko moéwiac, pomimo braku badan poswieconych szkodliwemu wptywowi na rozrodczo$¢, dobrze
udokumentowano, ze benzylopenicylina prokainowa nie jest ani embriotoksyczna, ani mutagenna, ani
rakotwdrcza. Ponadto, zgodnie z opublikowanym pismiennictwem, poza miejscowymi reakcjami w
miejscu wstrzykniecia wszelkie inne dziatania niepozadane wystepujq bardzo rzadko, a nieliczne znane
skutki obejmujg gtdwnie zespdt nadwrazliwosci, w tym wszelkiego rodzaju reakcje alergiczne, takie jak
niewydolnos$¢ oddechowa, obrzek lub pokrzywka.

Ogdlnie rzecz biorac, na podstawie dostarczonych wynikéw badan Komitet ds. Weterynaryjnych
Produktow Leczniczych stwierdzit, ze ogdlnoustrojowe dziatania niepozadane wystepuja bardzo rzadko,
a benzylopenicylina prokainowa charakteryzuje sie szerokim marginesem bezpieczenstwa. Reakcje w
miejscu wstrzykniecia wystepowaty u réznych docelowych gatunkéw zwierzat, jednak w wiekszosci
przypadkow byty tagodne i przemijajace.

W odniesieniu do wptywu proponowanych zmian na bezpieczenstwo docelowych gatunkéw zwierzat
mozna wyciggna¢ nastepujace wnioski.
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Wszelkie proponowane zmiany i usuniecie wskazan lub docelowych patogendéw nie miatyby wptywu na
bezpieczenstwo docelowych gatunkow zwierzat.

Wprowadzenie minimalnej dawki wynoszacej 10, 12 lub 20 mg/kg masy ciata u réznych docelowych
gatunkdw zwierzat nie stanowitoby zadnego zagrozenia dla bezpieczenstwa docelowych gatunkow
zwierzat.

Dostepne badania bezpieczenstwa docelowych gatunkéw zwierzat obejmowaty pojedyncze
wstrzykniecia w dawce do 40 mg/kg masy ciata i wielokrotne podawanie w dawce 30 mg/kg masy ciata
u bydta, wielokrotne podawanie w dawce 30 mg/kg masy ciata przez 5 dni u owiec i w dawce 60 mg/kg
masy ciata przez 5 dni u $win, psow i kotow i nie wykazaty powaznych dziatan niepozadanych lub
wykazaty ich brak. W przypadku koni badania bezpieczeristwa docelowych gatunkéw zwierzat
obejmowaty wielokrotne podawanie dawki do 60 mg/kg masy ciata przez 5 dni, przy czym w przypadku
tej dawki odnotowano jedynie tagodne i przemijajace dziatania niepozadane.

Dostepne dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania u docelowych gatunkéw zwierzat obejmowaty
odstepy miedzy kolejnym leczeniem wynoszace 24 godziny w przypadku weterynaryjnych produktow
leczniczych o krétkim czasie dziatania u wszystkich docelowych gatunkéw zwierzat oraz 72 godziny w
przypadku preparatéw zawierajacych benzylopenicyline prokainowg o dtugim czasie dziatania u bydta i
swin.

Uznano, ze wdrozenie okresu leczenia wynoszacego 3-7 dni nie stwarza zadnego zagrozenia dla
bezpieczenstwa zwierzat docelowych. Z jednej strony jest bardzo mato prawdopodobne, aby
podawanie weterynaryjnego produktu leczniczego przez 7 dni spowodowato powazne dziatania
niepozadane, poniewaz w badaniach z podwdjng dawka podawang przez 5 dni nie zaobserwowano
zadnych dziatan niepozadanych. Z drugiej strony niektore weterynaryjne produkty lecznicze
zawierajace benzylopenicyline prokainowg przez wiele dziesiecioleci byty dopuszczone do stosowania
przy czasie trwania leczenia wynoszacym co najmniej 7 dni, a raporty nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii nie ujawnity nieproporcjonalnego ryzyka.

Ani czas trwania leczenia, ani dawka nie wydajq sie wptywacé na bezpieczenstwo w miejscu
wstrzykniecia, poniewaz reakcje miejscowe moga wystgpic juz po pierwszym wstrzyknieciu i nie sq
zwigzane z podang dawka. Wykazano to w dwdch badaniach u bydta z ograniczeniem objetosci
wstrzykniecia na miejsce wstrzykniecia do 20 ml, w ktérych reakcje miejscowe wystapity u zwierzat
leczonych dawkg 20 mg/kg masy ciata, otrzymujacych w wiekszosci 1 lub 2 wstrzykniecia, jak rowniez
u zwierzat leczonych dawka 40 mg/kg masy ciata, otrzymujacych w wiekszosci 3 lub 4 wstrzykniecia.

Jednakze aby uwzgledni¢ ogdlnoustrojowe efekty toksyczne wystepujace u prosiat, ktére to efekty sq
przejsciowe, ale mogg by¢ uwazane za potencjalnie Smiertelne, szczegdlnie w przypadku wyzszych
dawek, Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych zalecit wigczenie odpowiedniego
ostrzezenia do punktu 3.6 Charakterystyki Produktu Leczniczego (wzorzec QRD wer. 9.0)/4.6 (wzorzec
QRD wer. 8.2) i do odpowiedniego punktu ulotki dotagczonej do opakowania.

Wplyw na ryzyko rozwoju opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe

Wprowadzenie do druku informacyjnego ostrzezen dotyczacych wrazliwosci patogendéw docelowych i
usuniecie opornych patogenow docelowych zgodnie z przedstawionymi powyzej zaleceniami bedzie
miato pozytywny wptyw na ryzyko rozwoju opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe. Zwrdcenie w
druku informacyjnym uwagi na konkretne patogeny o juz niepewnej wrazliwosci, w przypadku ktérych
stosowanie benzylopenicyliny prokainowej moze skutkowac¢ brakiem skutecznosci klinicznej, pomoze
lekarzom weterynarii w podejmowaniu decyzji dotyczacych leczenia zgodnie z zasadami ostroznego
stosowania.
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Wprowadzenie nizszego limitu dawki zgodnie z podejsciem wyjasnionym szczegdtowo w rozdziale
dotyczacym dawkowania i odstepéw miedzy kolejnym leczeniem przyczynia sie do zmniejszenia ryzyka
rozwoju opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe. Wyeliminowanie dawek ponizej poszczegdinych
progéw, dla ktorych nie wykazano skutecznosci, nawet w przypadku najbardziej wrazliwych patogenéw
docelowych u réznych docelowych gatunkdéw, stanowitoby znaczng poprawe pod wzgledem ryzyka
opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe.

Ponadto usuniecie 48-godzinnych odstepdw miedzy leczeniem dla docelowych gatunkdw innych niz
konie jest kolejnym ulepszeniem majacym na celu obnizenie ryzyka opornosci na srodki
przeciwdrobnoustrojowe. Dzieki zapewnieniu odpowiednich odstepéw miedzy dawkami osiggniecie
wilasciwych stezen w tkankach powyzej minimalnego stezenia hamujacego przez wystarczajaco dtugi
czas jest bardziej prawdopodobne.

Uwaza sie, ze ryzyko rozwoju opornosci zostato zmniejszone dzieki wdrozeniu czasu trwania leczenia
wynoszgcego 3-7 dni. Po pierwsze, ryzyko rozwoju opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe po
nieudanym leczeniu spowodowanym niewystarczajgcym czasem trwania leczenia zostatoby
zminimalizowane. Ponadto mozna by zapobiec przedtuzonemu leczeniu trwajagcemu powyzej 7 dni,
ktore zwieksza przedostawanie sie srodkow przeciwdrobnoustrojowych do srodowiska i np. sciekdw, co
sprzyja rozwojowi opornosci. Co wiecej, dtuzszy czas trwania leczenia wymagany ze wzgledu na
zmniejszong wrazliwos¢ leczonych patogendw sprzyja rozwojowi opornosci na $rodki
przeciwdrobnoustrojowe, dlatego czas trwania leczenia powinien by¢ zawsze ograniczony do
niezbednego minimum.

Stosunek korzysci do ryzyka

Bezposrednie korzysci lecznicze

Benzylopenicylina jest antybiotykiem pierwszego rzutu o waskim spektrum dziatania, nalezacym do
kategorii D wedtug AMEG. Wykazuje najwiekszg aktywnos¢ wobec bakterii Gram-dodatnich i
ograniczong aktywnos¢ wobec bakterii Gram-ujemnych. Weterynaryjne produkty lecznicze zawierajgce
benzylopenicyline prokainowg w zakresie objetym niniejszg procedurg przekazania sprawy do
wyjasnienia sg stosowane od dziesiecioleci u bydta, koni, owiec, kdz, swin, pséw i kotow w celu
skutecznego leczenia szerokiego zakresu zakazen wywotanych przez bakterie wrazliwe na
benzylopenicyline i wptywajace na rézne ukfady narzadow.

Dodatkowe korzysci

Weterynaryjne produkty lecznicze zawierajqce benzylopenicyline prokainowg sq dobrze tolerowane i
powodujg u docelowych gatunkdéw zwierzat przewaznie jedynie fagodne reakcje miejscowe w miejscu
wstrzykniecia i nie wywotujg powaznych ogdlnoustrojowych zdarzen niepozadanych.

Opornos¢ przeciwdrobnoustrojowa na benzylopenicyline zostata dobrze opisana. Jednak kilka
docelowych patogenéw, w szczegdlnosci bakterie Gram-dodatnie, pozostaje wrazliwych na
benzylopenicyline.

Ocena ryzyka

Jakos¢ i bezpieczenstwo uzytkownikdw nie wchodzity w zakres niniejszej procedury przekazania sprawy
do wyjasnienia i dlatego nie zostaty poddane szczegdétowej ocenie.

W przypadku niektérych produktédw objetych niniejszg procedura przekazania sprawy do wyjasnienia
zidentyfikowano ryzyko wskazujgce na niewtasciwy schemat dawkowania, tj. zbyt niskie dawki, zbyt
krotki, jak réwniez zbyt dtugi czas trwania leczenia oraz zbyt dlugie odstepy miedzy kolejnym
leczeniem zwigzane z ich wskazaniami.
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Ryzyko niewtasciwego schematu dawkowania jest powigzane ze zwiekszonym ryzykiem rozwoju
opornosci na $rodki przeciwdrobnoustrojowe. W odniesieniu do tych ostatnich rozpoznano konkretne
docelowe patogeny wykazujgce odpornos¢ nabytg, niska wrazliwos¢, a nawet odpornos$¢ wrodzona.

Ponadto zidentyfikowano wskazania, ktére nie sg zgodne z aktualng wiedza naukowa.

Poza ogolnoustrojowymi efektami toksycznymi u prosigt nie stwierdzono innych zagrozen w odniesieniu
do zdrowia zwierzat docelowych.

Stwierdzono potencjalne zagrozenie dla bezpieczenstwa konsumentéw w odniesieniu do okreséw
karencji w przypadku tych produktow, dla ktérych czas trwania leczenia wydtuzono do 7 dni.

W przypadku produktéw stosowanych u kotow, psow, koni, koz i w wiekszosci wskazan dla owiec
narazenie srodowiska jest niskie, a zatem nie przewiduje sie wystapienia ryzyka dla srodowiska. Ze
wzgledu na wieksze narazenie potencjalne ryzyko dla srodowiska moze teoretycznie wystepowac¢ w
przypadku produktéw stosowanych u bydta, $win i w zgniliznie kopyt u owiec.

Zarzadzanie ryzykiem lub srodki ograniczajace ryzyko

Ryzyko zwigzane ze skutecznoscia i rozwojem opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe zostanie
zmniejszone poprzez dostosowanie minimalnego limitu dawki do 10 mg/kg masy ciata u bydta, owiec,
kdz i swin; 12 mg/kg masy ciata u koni; 20 mg/kg masy ciata u pséw i kotéw, a takze poprzez
usuniecie 48-godzinnych odstepéw miedzy dawkami u wszystkich docelowych gatunkéw zwierzat, z
wyjatkiem koni oraz w przypadku koni, jesli dawki sg nizsze niz 20 mg/kg masy ciata. Ponadto ryzyko
to zostanie ograniczone poprzez ujednolicenie czasu trwania leczenia do 3-7 dni dla wszystkich
produktow.

Dalsze $rodki zarzadzania ryzykiem obejmujg usuniecie niektérych wskazan i kilku docelowych
patogenow, a takze wiaczenie ostrzezen do druku informacyjnego w celu wskazania opornosci lub
zmniejszonej wrazliwosci u okreslonych docelowych patogendw.

Wskazania i docelowe patogeny, ktore nie sg zgodne z aktualng wiedza naukowg lub aktualng
nomenklaturg, nalezy odpowiednio przeredagowac lub usunac.

Ryzyko zwigzane z bezpieczenstwem stosowania produktu u prosigt zostanie ograniczone poprzez
zamieszczenie ostrzezenia w drukach informacyjnych.

Ryzyko dla konsumenta, po ujednoliceniu maksymalnego czasu trwania leczenia do 7 dni, bedzie
kontrolowane poprzez dodanie drugiego okresu karencji dla tkanek jadalnych. Pierwszy okres karencji
oznacza juz ustalony okres dla pierwotnie zatwierdzonego okresu leczenia, natomiast drugi ma
zastosowanie do przedtuzenia okresu leczenia z 3 lub 5 dni do 7 dni i charakteryzuje sie dodatkowym
okresem bezpieczenstwa wynoszacym 2 dni. Ponadto Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw
Leczniczych postanowit, ze okresy karencji dla mleka nie wymagajg zmiany w celu zapewnienia
bezpieczenstwa konsumentow.

Ze wzgledu na to, ze ryzyko dla srodowiska nie zostato ocenione w ramach niniejszej procedury
przekazania sprawy do wyjasnienia, gdyz na rynku istniejg juz produkty o czasie trwania leczenia
wynoszacym co najmniej 7 dni bez udowodnionego ryzyka dla bezpieczenstwa, nie zostang
uwzglednione zadne dodatkowe $rodki ograniczajace ryzyko w celu ochrony srodowiska. Wszelkie
$rodki ograniczajace ryzyko stosowane w istniejgcych produktach nadal bedg uzywane.

Ocena ogdélnego stosunku korzysci do ryzyka

Produkty zawierajace benzylopenicyline prokainowg do wstrzykiwan sg uwazane za skuteczne produkty
lecznicze przeciwko réznym zespotom chorobowym wywotywanym przez wrazliwe bakterie u gatunkdéw
docelowych: bydta, owiec, kdz, koni, $win, psow i kotéw. Benzylopenicylina jest antybiotykiem z
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kategorii D wedtug AMEG, ktory powinien by¢ stosowany jako lek pierwszego rzutu, gdy tylko jest to
mozliwe.

Podobnie jak w przypadku kazdego innego antybiotyku, benzylopenicyline nalezy stosowac ostroznie i
tylko wtedy, gdy jest to konieczne z medycznego punktu widzenia. Ponadto, zgodnie z zaleceniami
AMEG, nalezy unikac¢ niepotrzebnego stosowania, zbyt dtugich okresow leczenia i podawania zbyt
matych dawek leku.

Ocena dawkowania, odstepu miedzy dawkami i czasu trwania leczenia wykazata w przypadku
niektérych produktow objetych niniejszg procedurg przekazania sprawy do wyjasnienia zbyt niskie
dawki, zbyt krotki i zbyt dtugi czas trwania leczenia oraz zbyt diugie odstepy miedzy kolejnym
leczeniem. W zwigzku z tym nalezy dostosowac schemat dawkowania tych produktéw, aby zapewnic
skuteczne stosowanie w proponowanych wskazaniach, minimalizujac jednoczesnie ryzyko rozwoju
opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe. Ponadto wskazania dotyczgce weterynaryjnych
produktow leczniczych wymagaja przegladu, w szczegdlnosci w odniesieniu do obecnej sytuacji
dotyczacej wrazliwosci docelowych patogendw.

Czas trwania leczenia zostat dodatkowo oceniony pod katem zagrozen dla docelowych gatunkow
zwierzat, srodowiska i bezpieczenstwa konsumentdéw zwigzanych z okresami karencji. Stosunek
korzysci do ryzyka pozostaje niezmieniony pod wzgledem docelowych gatunkéw zwierzat i Srodowiska.
W odniesieniu do okresow karencji uznano, ze proponowane dodatkowe okresy karencji dla tkanek
jadalnych, jak rowniez utrzymanie obecnie dozwolonych okreséw karencji dla mleka, zapewnig
bezpieczenstwo konsumentow.

Whnioski dotyczace stosunku korzysci do ryzyka

Po przeanalizowaniu podstaw procedury przekazania sprawy do wyjasnienia oraz danych dostarczonych
przez posiadaczy pozwolenia na dopuszczenie do obrotu Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow
Leczniczych stwierdzit, ze w przypadku przedmiotowych produktéw ogdlny stosunek korzysci do ryzyka
pozostaje dodatni, z zastrzezeniem zalecanych zmian okreslonych w drukach informacyjnych (zob.
Aneks III).

Uzasadnienie zmiany druku informacyjnego (charakterystyki produktu leczniczego,
oznakowania opakowan i ulotki dotaczonej do opakowania)

Majac na uwadze, co nastepuje:

e Komitet ds. Weterynaryjnych Produktédw Leczniczych rozpatrzyt procedure przekazania sprawy do
wyjasnienia na podstawie art. 82 rozporzadzenia (UE) 2019/6 w odniesieniu do weterynaryjnych
produktow leczniczych zawierajacych benzylopenicyline prokainowa jako pojedynczg substancje
czynng w postaci zawiesin do wstrzykiwan domiesniowych i podskoérnych.

e Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych przeprowadzit przeglad dostepnych danych na
poparcie wskazan, dawkowania (w tym odstepu miedzy kolejnym leczeniem), czasu trwania
leczenia, zubozenia pozostatosci, ryzyka dla srodowiska, docelowych gatunkéw zwierzat i ryzyka
opornosci na srodki przeciwdrobnoustrojowe dla zdrowia publicznego.

e Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych zauwazyt, ze weterynaryjne produkty
lecznicze zawierajace benzylopenicyline prokainowg sq dopuszczone do obrotu od dziesiecioleci,
zgodnie z poprzednimi ramami regulacyjnymi i naukowymi.

e Komitet ds. Weterynaryjnych Produktdéw Leczniczych uznat, ze benzylopenicylina prokainowa jest
srodkiem przeciwdrobnoustrojowym o waskim spektrum dziatania i szerokim marginesie
bezpieczenstwa, ktory jest nadal ogdlnie skuteczny w zwalczaniu wielu powszechnych choréb u
zwierzat, od ktoérych lub z ktérych pozyskuje sie zywnos¢. Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw
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Leczniczych uznat, ze wazne jest zapewnienie praktykujacym lekarzom weterynarii niezbednych
narzedzi do prawidtowego stosowania benzylopenicyliny prokainowej jako $rodka
przeciwdrobnoustrojowego pierwszego rzutu, zgodnie z zaleceniami AMEG, wytycznymi i politykg
krajowa.

e W Swietle powyzszych rozwazan i w oparciu o dostepne dane Komitet ds. Weterynaryjnych
Produktéw Leczniczych stwierdzit, ze wskazania i schematy dawkowania (wielko$¢ dawki i czas
trwania leczenia) omawianych weterynaryjnych produktow leczniczych wymagajq przegladu.

e W przypadku produktéw, ktérych schemat dawkowania zostat zmieniony, Komitet ds.
Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych stwierdzit, ze okresy karencji dla miesa i podrobdéw
pochodzacych od leczonych zwierzat rowniez powinny zosta¢ zmienione poprzez dodanie okresu
bezpieczenstwa wynoszacego 2 dni w celu zapewnienia bezpieczenstwa konsumentéw. Komitet ds.
Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych uznat, ze okresy karencji dla mleka dajg juz
wystarczajaca gwarancje bezpieczenstwa konsumentow i nie wymagajq zmiany.

e Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych uznat za korzystne wigczenie do drukéw
informacyjnych dodatkowych informacji dotyczacych sposobu dziatania benzylopenicyliny
prokainowej i aktualnej wrazliwosci docelowych patogendw w celu wsparcia skutecznego
stosowania przedmiotowych produktéw w okreslonych wskazaniach.

Opinia Komitetu ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych

W konsekwencji Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéw Leczniczych uznat, ze stosunek korzysci do
ryzyka weterynaryjnych produktéw leczniczych zawierajacych benzylopenicyline prokainowa jako
pojedynczg substancje czynng, wystepujacych w postaci zawiesin do wstrzykiwan do podawania
domiesniowego i podskdrnego, pozostaje korzystny pod warunkiem wprowadzenia zmian do drukéow
informacyjnych, jak opisano w Aneksie III.

W zwigzku z tym Komitet ds. Weterynaryjnych Produktéow Leczniczych zalecit zmiane warunkow
pozwolen na dopuszczenie do obrotu weterynaryjnych produktéw leczniczych zawierajacych
benzylopenicyline prokainowg jako pojedynczg substancje czynng w postaci zawiesiny do wstrzykiwan.
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Aneks III
Zmiany w odpowiednich punktach drukéw informacyjnych

Uwaga:

te zmiany w odpowiednich punktach drukéw informacyjnych sg wynikiem procedury arbitrazowej.



Zmiany w odpowiednich punktach drukéw informacyjnych

Obowigzujace druki informacyjne nalezy zmienié¢ (w razie potrzeby poprzez wstawienie, zastapienie lub
usuniecie tekstu), aby odzwierciedli¢ uzgodnione sformutowania przedstawione ponizej, wytacznie dla
domiesSniowej i podskdérnej drogi podania.

A. Charakterystyka Weterynaryjnego Produktu Leczniczego

3.2 Wskazania lecznicze dla kazdego z docelowych gatunkéw zwierzat (wzorzec QRD wer.
9.0)/4.2 Wskazania lecznicze dla poszczegdlnych docelowych gatunkéw zwierzat (wzorzec
QRD wer. 8.2)

W stosownych przypadkach usunac nastepujgce drobnoustroje chorobotworcze:

Wszystkie gatunki nalezace do rzedu Enterobacterales, w szczegdlnosci Salmonella spp., Escherichia
coli i Proteus spp.

Bacteroides fragilis

Bordetella bronchiseptica

Campylobacter spp.

Nocardia spp.

Pseudomonas spp., W szczegolnosci Pseudomonas aeruginosa

Rickettsia spp.

Gatunki nalezace do grupy Staphylococcus intermedius, w szczegdlnosci S. intermedius i S.
pseudintermedius.

Wytwarzajace beta-laktamaze Staphylococcus spp.

W stosownych przypadkach usung¢:

- Kazde wskazanie do stosowania w leczeniu salmonellozy.

- ,Zotzy” u wszystkich docelowych gatunkow zwierzat z wyjatkiem koni.

- ,Zatrzymanie bton ptodowych” u wszystkich docelowych gatunkéw zwierzat z wyjatkiem koni.

W stosownych przypadkach zastapic:

- ,Staphylococcus aureus (oporny na penicyline G)” na ,Staphylococcus aureus”.

- ,Zatrzymanie bton ptodowych” na ,Zapobieganie ostremu septycznemu zapaleniu macicy
wywotanemu przez zatrzymane btony ptodowe” u koni.

W stosownych przypadkach zmieni¢ nastepujacq nomenklature:
~Glaesserella parasuis” zamiast ,,Haemophilus parasuis”.
~Mannheimia haemolytica” zamiast , Pasteurella haemolytica”;
~Trueperella pyogenes™
~Corynebacterium pyogenes”.

zamiast , Actinomyces pyogenes”, ,Arcanobacterium pyogenes”,

3.4 Specjalne ostrzezenia (wzorzec QRD wer. 9.0)/4.4 Specjalne ostrzezenia dla kazdego z
docelowych gatunkéw zwierzat (wzorzec QRD wer. 8.2)

Doda¢ nastepujgce zalecenia do wszystkich weterynaryjnych produktow leczniczych:

Po wchionieciu benzylopenicylina stabo przenika przez btony biologiczne (np. bariere krew-mézg),
poniewaz jest zjonizowana i stabo rozpuszczalna w lipidach. Stosowanie tego produktu w leczeniu
zapalenia opon moézgowo-rdzeniowych lub zakazen OUN wywotanych np. przez Streptococcus suis lub
Listeria monocytogenes moze by¢ nieskuteczne. Ponadto benzylopenicylina stabo przenika do komodrek
ssakow, a zatem produkt ten moze mie¢ niewielki wptyw na leczenie drobnoustrojéw
wewnatrzkomorkowych, np. Listeria monocytogenes.
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W stosownych przypadkach dodac nastepujace sformutowanie, biorgc pod uwage docelowe
drobnoustroje dopuszczone u gatunkdéw docelowych w ramach poszczegdlnych pozwoler na
dopuszczenie do obrotu:

Podwyzszone wartosci MIC lub dwumodalne profile dystrybucji sugerujace nabyta opornos¢ zostaty
zgtoszone dla nastepujacych bakterii:

- Glaesserella parasuis, Staphylococcus spp. wywotujgca MMA/PPDS, Streptococcus spp. i S. suis u
swin;

- Fusobacterium necrophorum wywotujace zapalenie macicy i Mannheimia haemolytica (tylko w
niektérych panstwach cztonkowskich), jak réwniez Bacteroides spp., Staphylococcus chromogenes,
Actinobacillus lignieresii i Trueperella pyogenes u bydta;

- S. aureus, koagulazo-ujemne Staphylococci i Enterococcus spp. u psow;

- Staphylococcus aureus i Staphylococcus felis u kotéw.

Stosowanie weterynaryjnego produktu leczniczego moze skutkowac brakiem skutecznosci klinicznej w
leczeniu zakazen wywotanych przez te bakterie.

3.6 Zdarzenia niepozadane (wzorzec QRD wer. 9.0)/4.6 Dziatania niepozadane (czestosc¢ i
stopien nasilenia) (wzorzec QRD wer. 8.2)

Doda¢ nastepujace sformutowanie do wszystkich weterynaryjnych produktéow leczniczych
dopuszczonych do stosowania u prosigt:

U prosigt zaobserwowano ogdlnoustrojowe dziatania toksyczne, ktére majq charakter przejsciowy, ale
mogaq by¢ potencjalnie Smiertelne, zwtaszcza przy wyzszych dawkach.

3.9 Droga podania i dawkowanie (wzorzec QRD wer. 9.0)/4.9 Dawkowanie i droga(i)
podawania

Zastapi¢ we wszystkich weterynaryjnych produktach leczniczych obecne zalecenie dotyczace czasu
trwania leczenia nastepujgcym stwierdzeniem:
Czas trwania leczenia wynosi od 3 do 7 dni.

Dodac¢ nastepujace zalecenia do wszystkich weterynaryjnych produktéw leczniczych:

Odpowiedni czas trwania leczenia nalezy dobra¢ na podstawie potrzeb klinicznych i indywidualnej
poprawy stanu leczonego zwierzecia. Nalezy wzigé¢ pod uwage stopien penetracji leku do tkanki
docelowej i charakterystyke docelowego drobnoustroju.

W stosownych przypadkach usung¢ wszelkie odniesienia do 48-godzinnego odstepu miedzy kolejnym
leczeniem:

- u docelowych gatunkow zwierzat innych niz konie;

- u koni, jezeli dawka jest nizsza niz 20 mg/kg masy ciata.

W przypadku dopuszczenia nizszych dawek zastgpi¢ dolng granice dawkowania nastepujacymi
wartosciami:

10 mg/kg masy ciata u bydta, owiec, kdéz i swin;

12 mg/kg masy ciata u koni;

20 mg/kg masy ciata u pséw i kotéw.

Nalezy zachowac okreslone zalecenia dotyczace dawkowania, wyzsze niz wymienione powyzej, oraz
zakresy dawek.
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3.12 Okresy karencji (wzorzec QRD wer. 9.0)/4.11 Okres(-y) karencji (wzorzec QRD wer. 8.2)

Okresy karencji dla tkanek jadalnych powinny zosta¢ zmienione w nastepujacy sposéb:

[Gatunki]
Tkanki jadalne: x dni/Z/ dla czasu trwania leczenia <3 dni> <3-5 dni>[2/
y dnil3] dla czasu trwania leczenia <4-7 dni> <6-7 dni>[%]

[1] pjerwotnie zatwierdzony okres karencji w dniach

[2] pjerwotnie zatwierdzony czas trwania leczenia

31 pjerwotnie zatwierdzony okres karencji w dniach + okres bezpieczeristwa wynoszacy 2 dni
[4] wydtuzony czas trwania leczenia z 3 lub 5 dni do 7 dni

[tekst]: informacje do uzupetnienia
<tekst>: Opcje, ktére nalezy wybraé¢ w stosownych przypadkach

4.2 Dane farmakodynamiczne (wzorzec QRD wer. 9.0)/5.1 Wlasciwosci
farmakodynamiczne (wzorzec QRD wer. 8.2)

Dodac nastepujace sformutowanie do wszystkich weterynaryjnych produktéw leczniczych:
Enterobacterales, Bacteroides fragilis, wiekszo$¢ Campylobacter spp., Nocardia spp. i Pseudomonas
spp., a takze wytwarzajace beta-laktamaze Staphylococcus spp. s oporne.

W stosownych przypadkach usung¢:
Wszelkie docelowe drobnoustroje obecne w tym punkcie, ale niewymienione w punkcie dotyczgacym
wskazan.

W stosownych przypadkach usungé nastepujace czynniki chorobotwdrcze:

Wszystkie gatunki nalezace do rzedu Enterobacterales, w szczegdlnosci Salmonella spp., Escherichia
coli i Proteus spp.

Bacteroides fragilis

Bordetella bronchiseptica

Campylobacter spp.

Nocardia spp.

Pseudomonas spp., w szczegolnosci Pseudomonas aeruginosa

Rickettsia spp.

Gatunki nalezace do grupy Staphylococcus intermedius, w szczegolnosci S. intermedius i S.
pseudintermedius.

Wytwarzajgce beta-laktamaze Staphylococcus spp.

W stosownych przypadkach zastapic:
~Staphylococcus aureus (oporny na penicyline G)” na ,,Staphylococcus aureus”.

W stosownych przypadkach zmieni¢ nastepujaca nomenklature:

~Glaesserella parasuis” zamiast ,,Haemophilus parasuis”.

~Mannheimia haemolytica” zamiast , Pasteurella haemolytica”;

~Trueperella pyogenes” zamiast ,,Actinomyces pyogenes”, ,,Arcanobacterium pyogenes”,
~Corynebacterium pyogenes”.
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B. Oznakowanie opakowan

Opakowanie zewnetrzne

7. OKRESY KARENCIJI (wzorzec QRD wer. 9.0)/8. OKRES(-Y) KARENCJI (wzorzec QRD wer. 8.2) |

Okresy karencji dla tkanek jadalnych powinny zosta¢ zmienione w nastepujacy sposéb:

[Gatunki]

Tkanki jadalne: x dni/Z/ dla czasu trwania leczenia <3 dni> <3-5 dni>[2/
y dnif3l dla czasu trwania leczenia <4-7 dni> <6-7 dni>[4

[1] pjerwotnie zatwierdzony okres karencji w dniach

21 pierwotnie zatwierdzony czas trwania leczenia

31 pierwotnie zatwierdzony okres karencji w dniach + okres bezpieczeristwa wynoszacy 2 dni
[4] wydtuzony czas trwania leczenia z 3 lub 5 dni do 7 dni

[tekst]: informacje do uzupetnienia
<tekst>: Opcje, ktére nalezy wybraé¢ w stosownych przypadkach
Opakowanie bezposrednie

5. OKRESY KARENCJI (wzorzec QRD wer. 9.0)/5. OKRES(-Y) KARENCJI (wzorzec QRD wer. v8.2) |

Okresy karencji dla tkanek jadalnych powinny zosta¢ zmienione w nastepujacy sposéb:

[Gatunki]

Tkanki jadalne: x dni/Z/ dla czasu trwania leczenia <3 dni> <3-5 dni>[2/
y dnif3l dla czasu trwania leczenia <4-7 dni> <6-7 dni>[4

[1] pjerwotnie zatwierdzony okres karencji w dniach

21 pierwotnie zatwierdzony czas trwania leczenia

31 pjerwotnie zatwierdzony okres karencji w dniach + okres bezpieczeristwa wynoszacy 2 dni
[4] wydtuzony czas trwania leczenia z 3 lub 5 dni do 7 dni

[tekst]: informacje do uzupetnienia
<tekst>: Opcje, ktére nalezy wybraé¢ w stosownych przypadkach

C. Ulotka dotaczona do opakowania

4. Wskazania lecznicze (wzorzec QRD wer. 9.0)/4. WSKAZANIA LECZNICZE (wzorzec QRD
wer. 8.2)

W stosownych przypadkach usung¢ nastepujace drobnoustroje chorobotwdrcze:

Wszystkie gatunki nalezace do rzedu Enterobacterales, w szczegdlnosci Salmonella spp., Escherichia
coli i Proteus spp.

Bacteroides fragilis

Bordetella bronchiseptica

Campylobacter spp.

Nocardia spp.

Pseudomonas spp., W szczegolnosci Pseudomonas aeruginosa

Rickettsia spp.
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Gatunki nalezace do grupy Staphylococcus intermedius, w szczegolnosci S. intermedius i S.
pseudintermedius.
Wytwarzajace beta-laktamaze Staphylococcus spp.

W stosownych przypadkach usunac:

- Kazde wskazanie do stosowania w leczeniu salmonellozy.

- ,Zotzy"” u wszystkich docelowych gatunkéw zwierzat z wyjatkiem koni.

- ,Zatrzymanie bton ptodowych” u wszystkich docelowych gatunkdéw zwierzat z wyjatkiem koni.

W stosownych przypadkach zastapic:

- ,Staphylococcus aureus (oporny na penicyline G)” na ,Staphylococcus aureus”.

- ,Zatrzymanie bton ptodowych” na ,Zapobieganie ostremu septycznemu zapaleniu macicy
wywotanemu przez zatrzymane btony ptodowe” u koni.

W stosownych przypadkach zmieni¢ nastepujacg nomenklature:

~Glaesserella parasuis” zamiast ,,Haemophilus parasuis”.

~Mannheimia haemolytica” zamiast , Pasteurella haemolytica”;

~Trueperella pyogenes” zamiast ,,Actinomyces pyogenes”, ,,Arcanobacterium pyogenes”,
~Corynebacterium pyogenes”.

6. Specjalne ostrzezenia (wzorzec QRD wer. 9.0)/12. SPECJALNE OSTRZEZENIA (wzorzec
QRD wer. 8.2)

Specjalne ostrzezenia: (wzorzec QRD wer. 9.0)/Specjalne ostrzezenia dla kazdego z docelowych
gatunkdéw zwierzat: (wzorzec QRD wer. 8.2)

Doda¢ nastepujace zalecenia do wszystkich weterynaryjnych produktéw leczniczych:

Po wchtonieciu benzylopenicylina stabo przenika przez btony biologiczne (np. bariere krew-mézg),
poniewaz jest zjonizowana i stabo rozpuszczalna w lipidach. Stosowanie tego produktu w leczeniu
zapalenia opon moézgowo-rdzeniowych lub zakazen OUN wywotanych np. przez Streptococcus suis lub
Listeria monocytogenes moze by¢ nieskuteczne. Ponadto benzylopenicylina stabo przenika do komoérek
ssakow, zatem produkt ten moze miecé niewielki wptyw na leczenie drobnoustrojow
wewnatrzkomérkowych, np. Listeria monocytogenes.

W stosownych przypadkach dodac nastepujace sformutowanie, biorgc pod uwage drobnoustroje
docelowe dopuszczone u gatunkdéw docelowych w ramach poszczegdlnych pozwolen na dopuszczenie
do obrotu:

Podwyzszone wartosci MIC lub dwumodalne profile dystrybucji sugerujace nabyta opornos¢ zostaty
zgtoszone dla nastepujacych bakterii:

- Glaesserella parasuis, Staphylococcus spp. wywotujgca MMA/PPDS, Streptococcus spp. i S. suis u
swin;

- Fusobacterium necrophorum wywotujgce zapalenie macicy i Mannheimia haemolytica (tylko w
niektérych panstwach cztonkowskich), jak réwniez Bacteroides spp., Staphylococcus chromogenes,
Actinobacillus lignieresii i Trueperella pyogenes u bydta;

- S. aureus, koagulazo-ujemne Staphylococci i Enterococcus spp. U psow;

- Staphylococcus aureus i Staphylococcus felis u kotéw.

Stosowanie weterynaryjnego produktu leczniczego moze skutkowac brakiem skutecznosci klinicznej w
leczeniu zakazen wywotanych przez te bakterie.
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7. Zdarzenia niepozadane (wzorzec QRD wer. 9.0)/6. DZIALANIA NIEPOZADANE (wzorzec QRD
wer. 8.2)

Doda¢ nastepujgce sformutowanie do wszystkich weterynaryjnych produktéw leczniczych
dopuszczonych do stosowania u prosigt:

U prosigt zaobserwowano ogdlnoustrojowe dziatania toksyczne, ktére majq charakter przejsciowy, ale
mogga by¢ uznawane za potencjalnie $miertelne, zwtaszcza przy wyzszych dawkach.

8. Dawkowanie dla kazdego gatunku, drogi i sposdb podania (wzorzec QRD
wer. 9.0)/8. DAWKOWANIE DLA KAZDEGO GATUNKU, DROGI (-I) I SPOSOB PODANIA
(wzorzec QRD wer. 8.2)

Zastgpi¢ we wszystkich weterynaryjnych produktach leczniczych obecne zalecenie dotyczace czasu
trwania leczenia nastepujgcym stwierdzeniem:
Czas trwania leczenia wynosi od 3 do 7 dni.

Doda¢ nastepujgce zalecenia do wszystkich weterynaryjnych produktow leczniczych:

Odpowiedni czas trwania leczenia nalezy dobra¢ na podstawie potrzeb klinicznych i indywidualnej
poprawy stanu leczonego zwierzecia. Nalezy wzigé¢ pod uwage stopien penetracji leku do tkanki
docelowej i charakterystyke docelowego drobnoustroju.

W stosownych przypadkach usung¢ wszelkie odniesienia do 48-godzinnego odstepu miedzy kolejnym
leczeniem:

- u docelowych gatunkow zwierzat innych niz konie;

- u koni, jezeli dawka jest nizsza niz 20 mg/kg masy ciata.

W przypadku dopuszczenia nizszych dawek zastapi¢ dolng granice dawkowania nastepujacymi
wartosciami:

10 mg/kg masy ciata u bydta, owiec, kéz i swin;

12 mg/kg masy ciata u koni;

20 mg/kg masy ciata u pséw i kotéw.

Nalezy zachowac okreslone zalecenia dotyczace dawkowania, wyzsze niz wymienione powyzej, oraz
zakresy dawek.

10. Okresy karencji (wzorzec QRD wer. 9.0)/10. OKRES(-Y) KARENCIJI (wzorzec QRD wer.
8.2)

Okresy karencji dla tkanek jadalnych powinny zosta¢ zmienione w nastepujacy sposob:

[Gatunki]
Tkanki jadalne: x dnif?/ dla czasu trwania leczenia <3 dni> <3-5 dni>[2/
y dnil3] dla czasu trwania leczenia <4-7 dni> <6-7 dni>[%]

[11 pierwotnie zatwierdzony okres karencji w dniach

2] pierwotnie zatwierdzony czas trwania leczenia

31 pjerwotnie zatwierdzony okres karencji w dniach + okres bezpieczeristwa wynoszacy 2 dni
41 wydtuzony czas trwania leczenia z 3 lub 5 dni do 7 dni

[tekst]: informacje do uzupetnienia
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<tekst>: Opcje, ktére nalezy wybraé¢ w stosownych przypadkach
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