Priloha I

Zoznam nazvoyv, liekové formy, Gucinné latky, sily
veterinarnych liekov, druhy zvierat, drzitelia povoleni
na uvedenie na trh v clenskych statoch
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Clensky stat

Drzitel’ povolenia na uvedenie

Medzinarodn

Liekova

Druhy

EU/EHP na trh Nazov y nechraneny | Sila forma zvierat
nazov
Rakusko Richter Pharma AG Pulmotil G 100 g/kg Tilmicosin 100 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Feldgasse 19 Arzneimittel- (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
A-4600 Wels Vormischung zur
RAKUSKO Herstellung von
Fltterungsarzneimitteln
flir Schweine und
Kaninchen
Rakusko Richter Pharma AG Pulmotil G 200 g/kg Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Feldgasse 19 Arzneimittel- (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
A-4600 Wels Vormischung zur
RAKUSKO Herstellung von
Fltterungsarzneimitteln
flir Schweine und
Kaninchen
Belgicko Eli Lilly Benelux N. V. Pulmotil 40 VET Pre-mix | Tilmicosin 40 g tilmikozinu Premix na Osipané,
Elanco Animal Health (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Rue de I'Etuve 52
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGICKO
Belgicko Eli Lilly Benelux N.V. Pulmotil 100 VET Pre- Tilmicosin 100 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Elanco Animal Health mix (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Rue de I'Etuve 52
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGICKO
Belgicko Eli Lilly Benelux N.V. Pulmotil 100 Granules Tilmicosin (as 100 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Elanco Animal Health phosphate) na kg premixu medikované krmivo | kraliky

Rue de I'Etuve 52
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGICKO
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Medzinarodn

éllenskv stat | Drzitel' povolenia na uvedenie Nazov ¢ nechraneny | sila Liekova Druhy
EU/EHP na trh . forma zvierat
nazov
Belgicko Eli Lilly Benelux N.V. Pulmotil 200 VET Pre- Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Elanco Animal Health mix (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Rue de I'Etuve 52
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGICKO
Cyprus Eli Lilly Regional Operations Pulmotil pre-mix 200 Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
GmbH g/kg ,npouiyua yia (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Elanco Animal Health @apuPakouxo
Kolblgasse 8-10 {woTpoPn,YIa Xoipoug
1030 Wien Kdl KOVIKAOUG.
RAKUSKO
Ceska Eli Lilly Regional Operations Pulmotil 200 mg/g pre- Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
republika GmbH mix pro medikaci krmiva | (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Elanco Animal Health
Kolblgasse 8-10
1030 Wien
RAKUSKO
Nemecko Lilly Deutschland GmbH Pulmotil G 40 Tilmicosin 40 g tilmikozinu Premix na Osipané,
Abt. Elanco Animal Health (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Werner-Reimers-Str. 2-4
D-61352 Bad Homburg
NEMECKO
Nemecko Lilly Deutschland GmbHADbt. Pulmotil G 100 Tilmicosin 100 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Elanco Animal Health (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Werner-Reimers-Str. 2-4
D-61352 Bad Homburg
NEMECKO
Nemecko Lilly Deutschland GmbH Pulmotil G 20% AMV Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Abt. Elanco Animal Health (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky

Werner-Reimers-Str. 2-4
D-61352 Bad Homburg
NEMECKO
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Clensky $tat
EU/EHP

Drzitel’' povolenia na uvedenie
na trh

Nazov

Medzinarodn
y nechraneny
nazov

Sila

Liekova
forma

Druhy
zvierat

Dansko

Elanco Animal Health
Eli Lilly Danmark A/S
Nybrovej 110

DK-2800 Kongens
Lyngby

DANSKO

Pulmotil Vet.

Tilmicosin
(as phosphate)

40 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Dansko

Elanco Animal Health
Eli Lilly Danmark A/S
Nybrovej 110

DK-2800 Kongens
Lyngby

DANSKO

Pulmotil Vet.

Tilmicosin
(as phosphate)

100 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Dansko

Elanco Animal Health
Eli Lilly Danmark A/S
Nybrovej 110

DK-2800 Kongens
Lyngby

DANSKO

Pulmotil Vet.

Tilmicosin
(as phosphate)

200 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Grécko

Eli Lilly Regional Operations
GmbH Elanco Animal
HealthKolblgasse 8-10

1030 Wien

RAKUSKO

PULMOTIL 200

Tilmicosin
(as phosphate)

200 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Spanielsko

ELANCO VALQUIMICA, S.A.
Avda. de la Industria 30
28108 Alcobendas

Madﬁd

SPANIELSKO

PULMOTIL G 40

Tilmicosin
(as phosphate)

40 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Spanielsko

ELANCO VALQUIMICA, S.A.
Avda. de la Industria 30
28108 Alcobendas

Madrid

SPANIELSKO

PULMOTIL G 100

Tilmicosin
(as phosphate)

100 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky
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Medzinarodn

éllenskv stat | Drzitel' povolenia na uvedenie Nazov ¢ nechraneny | sila Liekova Druhy
EU/EHP na trh . forma zvierat
nazov

Spanielsko ELANCO VALQUIMICA, S.A. PULMOTIL G 200 Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Avda. de la Industria 30 (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
28108 Alcobendas
Madrid
SPANIELSKO

Francizsko | LILLY France PULMOTIL TILMICOSINE | Tilmicosin 40 g tilmikozinu Premix na Osipané,
13 Rue Pages 40 PORC-LAPIN (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
92158 Suresnes
Cedex
FRANCUZSKO

Franciuzsko | QALIAN SANTAMIX TILMICOSINE | Tilmicosin 40 g tilmikozinu Premix na Osipané,
34 Rue Jean Monnet 40 PORCINS-LAPINS (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Zi D'Etriche
49500 Serge
FRANCUZSKO

Francizsko | SOGEVAL CONCENTRAT VO 08 Tilmicosin 40 g tilmikozinu Premix na Osipané,
200 Route de Mayenne TILMICOSINE PORCIN- (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Zi des Touches LAPIN
53000 Laval
FRANCUZSKO

Mad’arsko Eli Lilly Regional Operations Pulmotil G 200 Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
GmbH gyogypre-mix (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Elanco Animal Health
Kolblgasse 8-10
1030 Wien
RAKUSKO

Irsko Eli Lilly and Company Ltd Pulmotil G40 Pre-mix for | Tilmicosin 40 g tilmikozinu Premix na Osipané,
Elanco Animal Health medicated feedingstuff (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky

Lilly House

Priestly Road
Basingstoke
Hampshire

RG24 9NL

SPOJENE KRALOVSTVO
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Clensky $tat
EU/EHP

Drzitel’' povolenia na uvedenie
na trh

Nazov

Medzinarodn
y nechraneny
nazov

Sila

Liekova
forma

Druhy
zvierat

Irsko

Eli Lilly and Company Ltd
Elanco Animal Health
Lilly House

Priestly Road

Basingstoke

Hampshire

RG24 ONL

SPOJENE KRALOVSTVO

Pulmotil G100 Pre-mix
for medicated
feedingstuff

Tilmicosin
(as phosphate)

100 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

irsko

Eli Lilly and Company Ltd
Elanco Animal Health
Lilly House

Priestly Road

Basingstoke

Hampshire

RG24 9NL

SPOJENE KRALOVSTVO

Pulmotil G200 Pre-mix
for medicated
feedingstuff

Tilmicosin
(as phosphate)

200 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Taliansko

ELI LILLY ITALIA SPA

VIA GRAMSCI

731/733 - SESTO FIORENTINO -
FI

TALIANSKO

PULMOTIL G 200 PRE-
MIX

Tilmicosin
(as phosphate)

200 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Taliansko

CEVA VETEM SpA

via Colleoni 15

20041 Agrate Brianza (MB)
TALIANSKO

MICLOZAN 200 PRE-MIX

Tilmicosin
(as phosphate)

200 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Holandsko

Eli Lilly Nederland B.V.
Elanco Animal Health
Grootslag 1-5

3991 RA Houten
HOLANDSKO

PULMOTIL® G40 pre-
mix voor gemedicineerd
voer voor varkens

Tilmicosin
(as phosphate)

40 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky

Holandsko

Eli Lilly Nederland B.V.
Elanco Animal Health
Grootslag 1-5

3991 RA Houten
HOLANDSKO

PULMOTIL® G100 pre-
mix voor gemedicineerd
voer voor varkens

Tilmicosin
(as phosphate)

100 g tilmikozinu
na kg premixu

Premix na
medikované krmivo

Osipané,
kraliky
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Medzinarodn

éllenskv stat | Drzitel' povolenia na uvedenie Nazov ¢ nechraneny | sila Liekova Druhy
EU/EHP na trh . forma zvierat
nazov
Holandsko Eli Lilly Nederland B.V.Elanco PULMOTIL® G200 pre- Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Animal Health mix voor gemedicineerd (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Grootslag 1-5 voer voor varkens
3991 RA Houten
HOLANDSKO
Portugalsko | Lilly Portugal - Produtos Pulmotil G40 Pré-mistura | Tilmicosin 40 g tilmikozinu Premix na Osipané,
Farmaceuticos, Lda. medicamentosa para (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Rua Cesario Verde, n°5- piso 4 alimento medicamentoso
Linda-a-Pastora para suinos e coelhos
2790 - 326 QUEIJAS
PORTUGALSKO
Portugalsko | Lilly Portugal — Produtos Pulmotil G100 Pré- Tilmicosin 100 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Farmaceuticos, Lda. mistura medicamentosa (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Rua Cesario Verde, n°5- piso 4 para alimento
Linda-a-Pastora medicamentoso para
2790 - 326 QUEIJAS suinos e coelhos
PORTUGALSKO
Portugalsko | Lilly Portugal - Produtos Pulmotil G200 Pré- Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
Farmaceuticos, Lda. mistura medicamentosa (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Rua Cesario Verde, n°5- piso 4 para alimento
Linda-a-Pastora medicamentoso para
2790 - 326 QUEIJAS suinos e coelhos
PORTUGALSKO
Rumunsko Eli Lilly Regional Operations PULMOTIL 200g/kg pre- | Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
GmbH mix (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky
Elanco Animal Health
Kolblgasse 8-10
1030 Wien
RAKUSKO
Slovenska Elli Lilly and Company Pulmotil G 200 pre-mix Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
republika Limited.Speke ad us.vet. (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky

OperationsFleming RoadSpeke
Liverpool

L24 9LN

SPOJENE KRALOVSTVO
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Medzinarodn

éllenskv stat | Drzitel' povolenia na uvedenie Nazov ¢ nechraneny | sila Liekova Druhy
EU/EHP na trh . forma zvierat
nazov

Spojené Eli Lilly and Company Ltd Pulmotil G100 Pre-mix Tilmicosin 100 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
kralovstvo Elanco Animal Health for Medicated (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky

Lilly House Feedingstuff

Priestly Road

Basingstoke

Hampshire

RG24 ONL

SPOJENE KRALOVSTVO
Spojené Eli Lilly and Company Ltd Pulmotil G200 Pre-mix Tilmicosin 200 g tilmikozinu | Premix na Osipané,
kral'ovstvo Elanco Animal Health for Medicated (as phosphate) | na kg premixu medikované krmivo | kraliky

Lilly House

Priestly Road
Basingstoke
Hampshire

RG24 9NL

SPOJENE KRALOVSTVO

Feedingstuff

8/18




Priloha II

Vedecké zavery a odovodnenia zmien a doplneni v sihrne
charakteristickych vlastnosti lieku a oznaceni obalu
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Celkovy suhrn vedeckého hodnotenia vsetkych premixov
na medikované krmivo obsahujticich 40, 100 alebo 200 g
tilmikozinu na kg premixu a podavanych kralikom (pozri
prilohu I)

1. Uvod

Premixy na medikované krmivo obsahujlce 40 g, 100 g alebo 200 g tilmikozinu na kg premixu su
veterinarne lieky, ktoré su indikované u osipanych na prevenciu a lieCbu choroby dychacieho traktu
spOsobenej mikroorganizmami Actinobacillus pleuropneumoniae, Mycoplasma hyopneumoniae,
Pasteurella multocida a inymi mikroorganizmami citlivymi na tilmikozin. Okrem toho su tieto
veterinarne lieky indikované u kralikov na prevenciu a lieCbu choroby dychacieho traktu spésobenej
mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella bronchiseptica, citlivymi na tilmikozin.

Dna 8. aprila 2011 Eurdpska komisia iniciovala predloZenie podnetu podla ¢lanku 35 smernice
2001/82/ES, v zneni zmien a doplneni, pre vSetky premixy na medikované krmivo obsahujlice 40, 100

alebo 200 g tilmikozinu na kg premixu a podavané kralikom. Vybor CVMP bol poziadany, aby poskytol
svoje stanovisko na odporucanu davku a pomery pridania do krmiva pre premixy na medikované
krmivo obsahujlce 40, 100 alebo 200 g tilmikozinu na kg premixu a podavané kralikom. Vybor bol tiez
poZiadany, aby odporudil, ¢ sa povolenia na uvedenie na trh maju zachovat, zmenit, pozastavit alebo
stiahnut.

Drzitelia povolenia na uvedenie na trh boli poziadani, aby poskytli:

1. Odovodnenie a prislusné podporné udaje na odporucanu davku a pomery pridania do krmiva
pre premixy pre medikované krmivo obsahujlce 40, 100 alebo 200 g tilmikozinu na kg premixu
a podavané kralikom.

2. V usmernovacej pripomienke vyboru CVMP o dalSich poziadavkach na kvalitu pre vyrobky urcené
na pridanie do zivociSnych krmiv (medikované premixy) (EMEA/CVMP/080/95)" sa uvadza, ze
dennd davka medikovaného premixu musi byt obsiahnutd najmenej v polovici dennej kfmnej
davky lieéenych zvierat. M& sa poskytn(t potvrdenie, Ze tato poZiadavka sa splni véetkymi
velkostami balenia pre vietky rézne sily.

3. Ako bolo naznacené v usmerfiovacej pripomienke vyboru CYMP (EMEA/CVMP/080/95), ma sa
poskytnUt popis toho, ako sa mé premix pridat do krmiva. Prisluéné odporidanie uvedené
v literatire o lieku sa méa poskytnut spolu s diskusiou o tom, & je v stlade s usmerfiovacou
pripomienkou vyboru CVMP (EMEA/CVMP/080/95). Tato diskusia méa byt podlozena vhodnymi
Gdajmi, t. j. idajmi potvrdzujicimi vhodnost podmienok pripravy granul a preukazujlcimi, Ze tieto
podmienky nebudd mat vplyv na &as pouzitelnosti medikovaného krmiva (1 mesiac). Ak sa
existujuce odporicéanie nepovazuje za dostadujlice, ma sa predlozit navrh na revidovany text.

! Usmerfovacia pripomienka vyboru CVMP o dalSich poZiadavkach na kvalitu pre vyrobky uréené na pridanie do
zivocisnych krmiv (medikované premixy) —
http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Scientific guideline/2009/10/WC500004466.pdf
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2. Diskusia o dostupnych udajoch

Podporné udaje na odporucanu davku

Pocas predoslého postupu predlozenia podnetu podla ¢lanku 34 smernice 2001/82/ES
(EMEA/V/A/037)2 vybor CVMP zhodnotil Géinnost tilmikozinu u kralikov a usudil, Ze bez ohladu

na skutoénost, Ze tato klinicka $tudia z terénu pouzivajuca davkovanie lieku mala isté nedostatky,
z predklinickych studii a dajov o minimalnej inhibi¢nej koncentracii (MIC) vyplynulo, ze G¢inné
davkovanie v krmive v prevencii a lieCbe choroby dychacieho traktu spésobenej mikroorganizmami
Pasteurella multocida a Bordetella bronchiseptica u kralikov je 12,5 mg/kg telesnej hmotnosti/der
pocas 7 dni. Vybor CVMP tiez usudil, ze kraliky su zriedkavym zZivociSnym druhom, so zvlastnymi
problémami tykajlcimi sa dostupnosti povolenych liekov na veterinadrne pouzitie pre tento druh,

a zvazil priebeh pouzitia a rozne stupne liecby teraz uvedené v harmonizovanom suhrne
charakteristickych vlastnosti lieku (odporuca sa vykon odberu bakteriologickych vzoriek a testovanie
citlivosti).

Perordlne uzivanie tilmikozinu u kralikov v dédvke 12,5 mg/kg telesnej hmotnosti/deri pocas 7 dni
ukazalo, Ze od druhého dina lieCby koncentracie tilmikozinu dosiahnuté v plicnom tkanive a plticnych
alveolarnych makrofagoch prekracovali koncentracie tilmikozinu v plazme 7-, resp. 400-nasobne,

a vysoké hladiny sa v plucnych tkanivach udrziavali poCas celého trvania lie¢by. Farmakokinetické
parametre potvrdzuji Géinnd davku tilmikozinu. Tato davka sa mé udrziavat spravnym miesanim
medikovanych premixov r6znych koncentracii do krmiv.

Na farmakokinetick(/farmakodynamickl studiu a Udaje o MIC na podporu pouZitia pri chorobe
dychacieho traktu u kralikov v davke 12,5 mg/kg telesnej hmotnosti/den pocas 7 dni (predloZzend skor)
sa odvolavalo v odpovediach na zoznam otazok vyboru CVMP a zistilo sa, ze boli prijatené.

Pomery pridavania

Drzitelia povoleni na uvedenie na trh hlasili, ze podavanie krmiva kralikom uréenym na vyzivu ¢loveka
sa uskutocnuje pomocou doplneného krmiva. Priemerna kapacita mieSaciek na krmivo sa meni od 3 do
5 ton a doplnené medikované krmivo pre kraliky sa pripravuje v rovnakych miesackach.

Pokial' ide o spravanie pri kifmeni ciefového druhu zvierat, je zname, ze kraliky sa kfmia casto (az

30 raz denne po 2 - 8 g krmiva v intervaloch 4 - 6 minut3). Takto jeden kralik s hmotnostou 1,5 kg
mébze skonzumovat v priemere 180 g krmiva za deri. Choré zvieratd skonzumujd menej, je povolenych
100 g za den.

Schvalena davka je 12,5 mg/kg telesnej hmotnosti/den pocas 7 dni, ktora sa dosahuje pridanim
tilmikozinu v pomere 200 g na tonu hotového krmiva (ekvivalent 200 ppm). Po zohladneni
poskytnutych informacii vybor CVMP usudil, ze poziadavka, aby tato davka tvorila najmenej polovicu
dennej kfrmnej davky, sa splnila a ciel' 200 ppm tilmikozinu na tonu krmiva sa dosiahol pri vSetkych
velkostiach balenia réznych sil (40 g, 100 g a 200 g).

Pokial' ide o muckovité krmiva, koncentracie st o 10 — 13 % vyssie nez predpokladané menovité
koncentracie 200 mg/kg. Tieto vy$Sie hodnoty vyZaduju dalSie zvazenie, lebo by mohli viest k vy$sej
davke ako cielovej.

2 Stanovisko vyboru CVMP podla &ldnku 34 predloZenia podnetu o premixoch Pulmotil 40 VET Premix, Pulmotil 100
VET Premix, Pulmotil 200 VET Premix a suvisiacich nazvoch (2009) -

http://www.ema.europa.eu/docs/en GB/document library/Referrals document/Pulmotil Premix 34/WC500036654
.pdf

3 Cathy A. Johnson-Delaney, DVM, Dipl ABVP (Avian). Anatomy and Physiology of the Rabbit and Rodent Gastrointestinal
System. V: Association of Exotic Mammal Veterinarians (AEMV) Sessions, Preceedings, 2006
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V dodanej studii homogenity 200 g premixu sa pouzili dve rozne Sarze 200 g premixu na pripravu

4 skusobnych Sarzi medikovaného krmiva (2 Sarze sypkého krmiva a 2 Sarze granulovaného).
Homogenita sa preukazala, kedZe koeficient variacie bol nizsi ako 5 % vo vSetkych testovanych
pripadoch. Obsah tilmikozinu bol asi 105 % teoretickej hodnoty 200 ppm pre sypké krmivo a navrat
obsahu tilmikozinu v granulovanom krmive bol 100 — 103 %. Podla vysledkov stability sa po 3
mesiacoch nespozorovala zavazna zmena vzhladu ani strata pri suseni.

O pridavani tilmikozin 40 g premixu neboli poskytnuté Ziadne Udaje. To sa povazovalo za prijatelné,
lebo homogenita medikovanych krmiv sa dosahuje s nizsSimi koncentraciami medikovanych premixov.
Pomer pridavania tilmikozin 40 g premixu do krmiva by bol 5 kg na tonu (poziadavka monografie
Eurdpsky liekopis o premixoch pre medikované krmiva na veterinarne pouzitie).

V Studii jednotnosti mieSania (s premixami s obsahom tilmikozinu 100 g a 200 g) sa vo vysledkoch
homogenity ziskanych z desiatich analyzovanych vzoriek na Sarzu ukazalo, Ze Ziadne vzorky neboli
mimo rozsahu 85 - 115 % priemerného obsahu. Priemerny obsah v granulovanych krmivach bol

v rozsahu 90 - 110 % menovitého obsahu, preto sa povazovala homogenita tychto medikovanych
krmiv za preukazanu.

Ked' sa porovnaval obsah tilmikozinu v muckovitych krmivach pocas skusky jednotnosti miesania (t. j.
pred granulovanim) s obsahom tilmikozinu v granulovanych krmivach, pozoroval sa zavazny pokles
obsahu tilmikozinu, hoci tento pokles bol v ramci £15 % vopred uréeného povoleného rozsahu.

Pokial'ide o muckovité krmiva, priemerny obsah nebol v rozsahu 90 - 110 % menovitého obsahu (180
- 220 ppm), kedZe hodnoty koncentracie boli vyssie ako predpokladana menovita koncentracia

200 ppm £ 10 % (pomer hodno6t medzi 198,1 - 243,6 ppm). Koncentracie st o 10 - 13 % vyssie ako
predpokladana menovita koncentracia 200 mg/kg. Zatial' Co sa preukazanie homogenity povaZzovalo za
prijatené, hodnoty vyssie nez predpokladané vyZaduju objasnenie, kedZe sa uvazuje, ze ak sa tieto
mucékovité krmiva podavaju zvieratdm, koncentracia v tychto krmivach by mohla byt vy3Sia ako cielova
davka 200 ppm.

Boli opisané Uprava a granulovanie. Pouzilo sa len medikované krmivo pre kraliky pripravené

s tilmikozin 100 g premixom. Testovanie len jednej sily sa povazovalo za platné, lebo koncentracia
tilmikozinu v hotovom medikovanom krmive bola 200 ppm vo vSetkych pripadoch, kedZe sa
homogenita inych medikovanych premixov dostato¢ne zddvodnila.

Stabilita uchovavania granul sa hodnotila preskdsanim rozdielu Urovne stanovenia tilmikozinu pocas
12 tyzdnov pri teplote 25 °C/relativnej vlihkosti 60 % a pri teplote 40 °C/relativnej vihkosti 70 %. Ak
sa vezme do Uvahy, ze vysledky stability na medikovanych granulovanych krmivach pre kraliky boli
podobné ako vysledky dosiahnuté pri medikovanych granulovanych krmivach pre osipané, cas
pouzitelnosti 3 mesiace po pridani do krmiv sa povazuje za povoleny.

Zistil sa znizeny obsah tilmikozinu v medikovanych granulovanych krmivach pre osipané obsahujucich
viac ako 30 % pSenice. Ked' sa zvazili charakteristiky krmiva pre kraliky pouZitého na pripravu
granulovanych medikovanych krmiv, doslo sa k zaveru, ze maximalna hranica obilninovych krmiv,
ktoré sa m6zu pouzivat v komerénych krmivach pre vykrmné kraliky, by mala byt niZsia nez 30 %
(pridanie 30 % psSenic¢ného krmiva nie je vhodné vzhladom na riziko vyvolania zavaznych c¢revnych
problémov).

KedZe pridanie 30 % pseni¢nej miky do medikovaného granulovaného krmiva u kralikov by nebolo
vhodné, v dosledku toho sa usudilo, Ze s obmedzenim casu pouzitelnosti po pridani do muky
vykonaného postupom redukcie nakladov by nenastal problém, lebo tento pripad sa u kralika
nepredpoklada. KedZe informacie o vyrobku su spolo¢né pre oSipané aj kraliky, ¢as pouzitelnosti jeden
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mesiac po pridani do granulovaného krmiva obsahujlceho viac ako 30 % psSenice sa povazoval za
prijateiny.

3. Posudenie prinosu a rizika

Posudenie prinosu
Priame prinosy

U¢inné davkovanie v krmive pri prevencii a lie¢be choroby dychacieho traktu spdsobenej
mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella bronchiseptica u zriedkavého zivocisSneho druhu
kraliky je 12,5 mg/kg telesnej hmotnosti/den pocas 7 dni.

Po zohladneni poskytnutych informacii sa usudilo, ze cielova hodnota 200 g tilmikozinu na tonu
granulovaného krmiva pre kraliky (200 ppm) by sa dala dosiahnut vhodnym pomerom pridania
ucinnych latok tilmicosin 40 g pre-mix, tilmicosin 100 g pre-mix a tilmicosin 200 g pre-mix, pri
vSetkych uvedenych velkostiach baleni.

Posudenie rizika

Riziko bolo identifikované pre vysoké hodnoty obsahu tilmikozinu v muckovitom krmive pred postupom
Upravy/granulovania a nebolo poskytnuté Ziadne vysvetlenie.

Posldenie pomeru prinosu a rizika

Je schvalené, Ze ucinné davkovanie v krmive pri prevencii a lieCbe choroby dychacieho traktu
sposobenej mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella bronchiseptica u kralikov ako
zriedkavého zivociSneho druhu je 12,5 mg/kg telesnej hmotnosti/den pocas 7 dni.

Vysoké hodnoty obsahu tilmikozinu v mucke krmiva pre kralika sa spozorovali pred postupom
Upravy/granulovania. Hoci sa potvrdilo, Ze sa v liekovej forme nepouzil ziadny prebytok, nenaslo sa
Ziadne od6vodnenie tychto vysledkov a usudilo sa, ze vysledky nepatria do normalneho rozsahu
pozorovaného pri inych studiach krmiv.

Zaver tykajlci sa pomeru prinosu a rizika

S ohladom na odporacand davku je schvalené, Zze Gcinné davkovanie v krmive pri prevencii a liecbe
choroby dychacieho traktu spésobenej mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella
bronchiseptica u krélikov ako zriedkavého zivocisSneho druhu je 12,5 mg telesnej hmotnosti/den pocas
7 dni.

Po zohladneni pomerov pridavania sa usudilo, ze poziadavka, aby tato davka tvorila najmenej polovicu
dennej kfmnej davky, bola splnena a ciel 200 ppm tilmikozinu na tonu krmiva sa podarilo dosiahnut
pri vSetkych velkostiach balenia ré6znych sil (40 g, 100 g a 200 g).

Bez ohladu na neobjasnené vysoké vysledky stanovenia muky sa usudilo, ze ak sa mucka krmiva

pre kraliky spravne pripravi s koncentraciou 200 ppm (namiesto vysokych hlasenych hodnot), dalo by
sa predpokladat, Ze obsah tilmikozinu v granulovanom krmive bude este stdle v rozsahu Gdajov
vyrobku =15 % menovitej hodnoty. Toto bolo dalej podlozené zvazenim dalSich poskytnutych udajov,
v ktorych sa pri skisobnych Sarzach ziadne také problémy nehlasili.

Vysoké hodnoty tilmikozinu v medikovanom krmive pred postupom granulovania vyzaduju dalsie
objasnenie. Vybor CVMP preto pozaduje, aby sa uskutocCnili studie stability Upravy/granulovania
s troma Sarzami medikovanych krmiv pre kraliky, aby sa potvrdilo, ¢i su tieto vysoké hladiny
tilmikozinu typickymi vysledkami alebo nie (pozri prilohu IV).
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Odovodnenia zmien a doplneni v sihrne charakteristickych
vlastnosti lieku a oznaceni obalu

Kedze:

vybor CVMP zvazil odporucanu dévku a pomery pridédvania do krmiva pre premixy
na medikované krmivo obsahujlce 40, 100 alebo 200 g tilmikozinu na kg premixu, podavané
kralikom;

vybor CVMP zvazil, ze odporicana davka v krmive pri prevencii a liecbe choroby dychacieho
traktu spésobenej mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella bronchiseptica
u kralikov je 12,5 mg/kg telesnej hmotnosti/den pocas 7 dni;

vybor CVMP posudil poskytnuté Udaje tykajuce sa pomerov pridavania a suhlasil s tym, ze
poziadavka, aby tato davka tvorila najmenej polovicu dennej kfmnej davky, bola splnena a ciel
200 ppm tilmikozinu na tonu krmiva sa dosiahol pri vSetkych velkostiach balenia réznych sil
(40 g, 100 g a 200 g);

vybor CVMP usudil, Ze vysoké hodnoty obsahu tilmikozinu v macke krmiva pre kraliky sa
pozorovali pred postupom Upravy/granulovania.

Vybor CVMP odporudil zmeny povolenia na uvedenie na trh pre vSetky premixy na medikované krmivo
obsahujuce 40, 100 alebo 200 g tilmikozinu na kg premixu, podavané kralikom (pozri prilohu I), aby sa
zmenil a doplnil sihrn charakteristickych vlastnosti lieku a oznacenie obalu v sulade s odporac¢anymi
zmenami v informaciach o lieku, ako je uvedené v prilohe III.

Podmienky povoleni na uvedenie na trh st uvedené v prilohe 1V.
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Priloha III

Zmeny a doplnenia v prislusnych castiach sihrnu
charakteristickych vlastnosti lieku a oznacenia obalu
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Zmeny a doplnenia v prislusnych castiach sihrnu
charakteristickych vlastnosti lieku

Poznamka: Text uvedeny dalej, podfarbeny Sedou farbou sa netyka premixu MICLOZAN 200 (pozri
prilohu I k tomuto stanovisku)

Suhrn charakteristickych viastnosti lieku

4.9 Davkovanie a sposob podania lieku:

Absorpcia medikovaného krmiva zavisi od klinického stavu zvierat. Ak sa ma dosiahnut spravne
dévkovanie, koncentracia tilmikozinu sa musi podla toho upravit.

Pouzite tento vzorec:

kg premixu/tona krmiva = pomer pridavania (mg/kg telesnej hmotnosti) x telesnd hmotnost (kq)
denny prijem krmiva (kg) x sila premixu (g/kg)

Kraliky

Podavajte v krmive v davke 12,5 mg tilmikozinu/kg telesnej hmotnosti/den (ekvivalent 200 ppm
v krmive) pocas 7 dni.

Indikacia Davka tilmikozinu Dizka lie¢by Pomer pridavania do
krmiva

prevencia a liecba 12,5 mg/kg telesnej 7 dni 1 kg tilmikozin 200 g

choroby dychacieho hmotnosti/den premix/tona

traktu

2 kg tilmikozin 100 g
premix/tona

5 kg tilmikozin 40 g
premix/tona

-Na zabezpecenie dokladného rozptylenia lieku je potrebné, aby sa najprv zmiesal s vhodnym
mnozstvom zloziek krmiva (20 - 50 kg) a az potom pridal do hotového krmiva.

6.3 Cas pouzitel'nosti
Cas pouzitelnosti po pridani do muckového alebo granulovaného krmiva: 3 mesiace

Cas pouzitelnosti po pridani do muckového alebo granulovaného krmiva obsahujlceho viac ako 30 %
pSenice: 1 mesiac
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Zmeny a doplnenia v prislusnych castiach oznacenia obalu

Poznamka: Text uvedeny dalej a podfarbeny Sedou farbou sa netyka premixu MICLOZAN 200 (pozri
prilohu I):

6. INDIKACIE

Absorpcia medikovaného krmiva zavisi od klinického stavu zvierat. Ak sa ma dosiahnut spravne
dévkovanie, koncentracia tilmikozinu sa musi upravit podla toho.

Pouzite tento vzorec:

kg premixu/tona krmiva = davka (ma/kg telesnej hmotnosti) x telesnd hmotnost (kg)
denny prijem krmiva (kg) x sila premixu (g/kg)

Kraliky

Podavajte v krmive v davke 12,5 mg tilmikozinu/kg telesnej hmotnosti/den (ekvivalent 200 ppm
v krmive) pocas 7 dni.

Indikacia Davka tilmikozinu Dizka lie¢by Pomer pridavania do
krmiva

prevencia a liecba 12,5 mg /kg telesnej 7 dni 1 kg tilmikozin 200 g

choroby dychacieho hmotnosti/den premix/tona

traktu

2 kg tilmikozin 100 g
premix/tona

5 kg tilmikozin 40 g
premix/tona

-Na zabezpecenie dokladného rozptylenia lieku je potrebné, aby sa najprv zmiesal s vhodnym
mnozstvom zloziek krmiva (20 - 50 kg) a az potom pridal do hotového krmiva.

10. DATUM EXSPIRACIE

Doba pouzitelnosti po pridani do muckového alebo granulovaného krmiva: 3 mesiace

Doba pouzitelnosti po pridani do muckového alebo granulovaného krmiva obsahujiceho viac ako 30 %
pSenice: 1 mesiac
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Priloha IV

Podmienky povolenia na uvedenie na trh

Prisludné vnutrosétatne organy koordinované referenénym ¢&lenskym $tatom maju zabezpedit, aby
drzitelia povoleni na uvedenie na trh splnili tieto podmienky:

Drzitelia povoleni na uvedenie na trh maju uskutodnit $tudie stability Upravy/granulovania s troma
Sarzami medikovanych krmiv pre kraliky (vyrobenych pomocou premixu 200 g tilmikozinu na kg
premixu), aby sa potvrdilo, Ci toto muckovité krmivo pre kraliky bolo spravne pripravené

s koncentraciou 200 ppm, ¢i je obsah tilmikozinu v granulovanom krmive v rozsahu uvadzanych Udajov
+15 % menovitej hodnoty poéas 3 mesiacov. Vysledky tychto $tudii sa maju predloZit prisluSnym
organom na posudenie najneskor 12 mesiacov po rozhodnuti Komisie o tomto postupe predlozenia
podnetu.
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