Priloha 1

Zoznam nazvov, liekové formy, sily veterinarnych liekov,
druhy zvierat, cesty podania a ziadateliaZdrzitelia povolenia
na uvedenie na trh v clenskych statoch
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania
EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh
RakUsko Huvepharma NV PHARMASIN 200 mg/ml | Tylozin Injekény roztok | 500,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Uitbreidingstraat 80 Injektionsldésung fur dobytok, pomaly IV
2600 Antwerpen Rinder, Schafe, Ziegen ovce, (hovadzi
Belgium und Schweine kozy, dobytok)
oSipané
Rak(isko Biovet JSC TYLAXEN 200 mg/ml Tylozin Injekeny roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
39 Petar Rakov Str. Injektionsldésung fir dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera Rinder, Schafe, Ziegen ovce, (hovadzi
Bulgaria und Schweine kozy, dobytok)
oSipané
RakUsko Vana GmbH Vanatyl 200 mg/ml - Tylozin Injekeny roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | Im
Wolfgang Schmalzl-Gasse 6 Injektionsldésung fur dobytok,
1020 Wien Tiere telat3,
Austria ovce,
kozy,
oSipané,
psy
Belgicko Cross Vetpharma Group Ltd | Bilovet Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Broomhill Road, Tallagh dobytok,
Dublin 24 oSipané
Ireland
Belgicko VETOQUINOL SA/NV Tylucyl Tylozin Injekeny roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Kontichsesteenweg 42 dobytok, pomaly IV
2630 Aartselaar oSipané (hovéadzi
Belgium dobytok)

2/21




Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania
EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh
Bulharsko Biovet JSC PHARMASIN 200 mg/ml | Tylozin Injekény roztok 200,000 1U/ml | Hovadzi IM
39, Petar Rakov Str. solution for injection for dobytok, pomaly IV
4550 Pesthera cattle, sheep, goats and ovce, (hovadzi
Bulgaria pigs kozy, dobytok)
oSipané
Chorvatsko VETOQUINOL SA Tylucyl 200 mg/mL Tylozin Injekény roztok 200,000 I1U/ml | Hovadzi IM
Magny-Vernois otopina za injekcije za dobytok, pomaly IV
70200 Lure goveda i svinje oSipané (hovadzi
France dobytok)
Cyprus VETOQUINOL SA Tylucyl 200 mg/ml Tylozin Injekény roztok 200,000 1U/ml | Hovadzi IM
Magny-Vernois raztopina za injiciranje dobytok, pomaly IV
70200 Lure za govedo in prasice oSipané (hovadzi
France dobytok)
Dansko Biovet JSC Tylaxene Tylozin Injekény roztok 200,000 1U/ml | Hovadzi IM
39, Petar Rakov Str. dobytok, pomaly IV
4550 Pesthera ovce, (hovadzi
Bulgaria kozy, dobytok)
oSipané
Dansko Huvepharma NV Tylmasin Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovéadzi IM
Uitbreidingstraat 80 dobytok, pomaly IV
BE-2600 Antwerpen ovce, (hovadzi
Belgium kozy, dobytok)
oSipané
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania

EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh

Dansko Vetoquinol Scandinavia AB Tylucyl Tylozin Injekeny roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Lyngbyvej 20 dobytok, pomaly IV
DK-2100 Kgbenhavn oSipané (hovéadzi
Denmark dobytok)

Estonsko Vétoquinol SA, Tylucyl Tylozin Injekcny roztok 200,000 IU/ml | Hovadzi IM
Magny-Vernois dobytok, pomaly IV
70200 Lure oSipané (hovéadzi
France dobytok)

Finsko VETOQUINOL SA/NV Tylucyl Tylozin Injekeny roztok | 500,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Kontichsesteenweg 42 dobytok, pomaly IV
2630 Aartselaar oSipané (hovéadzi
Belgium dobytok)

Franclzsko LILLY France TYLAN 200 Tylozin Injekény roztok | 500,000 1U/mI | Hovadzi | IM
24 Boulevard Vital Bouhot dobytok, pomaly IV
92200 Neuilly Sur Seine ovce, (hovadzi
France kozy, dobytok)

oSipané

Francuzsko HUVEPHARMA PHARMASIN 200 MG/ML | Tylozin Injekény roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Uitbredingstraat 53 SOLUTION INJECTABLE dobytok, pomaly IV
2600 Antwerp POUR BOVINS OVINS ovce, (hovadzi
Belgium CAPRINS ET PORCINS kozy, dobytok)

oSipané
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Clensky stat Ziadatel’/ drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania

EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh

Francuzsko Biovet JSC TYLAXEN 200 MG/ML Tylozin Injekény roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
39, Petar Rakov Str. SOLUTION INJECTABLE dobytok, pomaly IV
4550 Pesthera POUR BOVINS, OVINS, ovce, (hovadzi
Bulgaria CAPRINS ET PORCINS kozy, dobytok)

oSipané

Francuzsko CROSS VETPHARM GROUP BILOVET 200 MG/ML Tylozin Injekény roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Broomhill Road SOLUTION INJECTABLE dobytok, pomaly IV
Dublin 24 ovce, (hovadzi
Tallaght kozy, dobytok)
Ireland oSipané

Francuzsko VETOQUINOL TYLUCYL 200 MG/ML Tylozin Injekcny roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Magny Vernois SOLUTION INJECTABLE dobytok, pomaly IV
70200 Lure POUR BOVINS ET oSipané (hovéadzi
France PORCINS dobytok)

Nemecko Biovet JSC Tylmasin 200 mg/ml Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
39 Petar Rakov Str. Injektionslésung fur dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera Rinder, Schafe, Ziegen ovce, (hovadzi
Bulgaria und Schweine kozy, dobytok)

oSipané

Nemecko Vétoquinol GmbH Tylucyl 200 mg/ml Tylozin Injekény roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Parkstr. 10 dobytok, pomaly IV
88212 Ravensburg oSipané (hovéadzi
Germany dobytok)
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania

EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh

Nemecko HUVEPHARMA NV Pharmasin 200 mg/mi Tylozin Injekény roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Uitbreidingstraat 80 Injektionsldésung fur dobytok, pomaly IV
2600 Antwerpen Rinder, Schafe, Ziegen ovce, (hovadzi
Belgium und Schweine kozy, dobytok)

oSipané

Nemecko Bimeda Chemicals Export a Bilovet 200 mg/ml Tylozin Injekény roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Division of Cross Vetpharm Injektionsldésung fir dobytok,
Group, Ltd. Rinder und Schweine oSipané
Broomhill Road, Tallagh
Dublin 24
Ireland

Grécko Biovet JSC TYLAXEN Tylozin Injekény roztok | 500,000 IU/mI | Hovadzi | IM
39 Petar Rakov Str. dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera ovce, (hovadzi
Bulgaria kozy, dobytok)

oSipané

Madarsko Huvepharma N.V. PHARMASIN 200 mg/ml | Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Uitbreidingstraat 80 oldatos injekcio dobytok, pomaly IV
2600 Antwerpen szarvasmarhak, juhok, ovce, (hovadzi
Belgium kecskék és sertések kozy, dobytok)

részére oSipané

Madarsko Biovet JSC TYLAXEN 200 mg/ml Tylozin Injekeny roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
39 Petar Rakov Str. oldatos injekcio dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera szarvasmarhak, juhok, ovce, (hovadzi
Bulgaria kecskék és sertések kozy, dobytok)

részére

oSipané
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania
EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh
Madarsko VETOQUINOL SA Tylucyl 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovéadzi IM
Magny Vernois oldatos injekcio dobytok, pomaly IV
70200 LURE szarvasmarhak és oSipané (hovéadzi
France sertések részére dobytok)
irsko Eli Lilly & Company Limited | Tylan 200, 200mg/ml Tylozin Injekény roztok | 500,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Elanco Animal Health Solution for Injection dobytok,
Priestley Road oSipané
Basingstoke
Hampshire RG24 9NL
United Kingdom
irsko Biovet JSC Tylaxen 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovéadzi IM
39 Petar Rakov Str. solution for injection for dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera cattle, sheep, goats and ovce, (hovadzi
Bulgaria pigs. kozy, dobytok)
oSipané
irsko Huvepharma N.V. Pharmasin 200 mg/mi Tylozin Injekcny roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Uitbreidingsstraat 80 solution for injection for dobytok, pomaly IV
2600 Antwerpen cattle, sheep, goats and ovce, (hovadzi
Belgium pigs kozy, dobytok)
oSipané
irsko Cross Vetpharm Group Ltd. Bilovet 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Broomhill Road, Tallaght Solution for Injection for dobytok,
Dublin 24 cattle and pigs. oSipané

Ireland
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania
EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh
Taliansko Vetoquinol Italia S.r.l. TYLUCYL 200 mg/ml Tylozin Injekény roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Via Piana 265 soluzione iniettabile per dobytok, pomaly IV
47032 Bertinoro (FC) bovini e suini oSipané (hovéadzi
Italy dobytok)
Taliansko FATRO S.p.A. VETIL Tylozin Injekeny roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Via Emilia 285 dobytok,
40064 Ozzano Emilia (BO) oSipané,
Italy psy
Taliansko Biovet JSC TYLAXEN 200 mg/ml. Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
39 Petar Rakov Str. soluzione iniettabile dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera ovce, (hovadzi
Bulgaria kozy, dobytok)
oSipané
Taliansko ELI LILLY ITALIA S.p.A. TYLAN 200 Tylozin Injekény roztok 200,000 1U/ml | Hovadzi IM
Via Gramsci, 731/733 dobytok,
50019 Sesto Fiorentino oSipané
Firenze
Italy
Taliansko HUVEPHARMA NV PHARMASIN 200 mg/ml | Tylozin Injekcny roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
Uitbreidingstraat 80 soluzione iniettabile per dobytok, pomaly IV
2600 Anversa bovini, ovini, caprini e ovce, (hovadzi
Belgium suini kozy, dobytok)

oSipané
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania
EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh
Loty3sko Vetoquinol S.A. Tylucyl Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovadzi IM
Magny-Vernois B.P. 189 dobytok, pomaly IV
Lure Cedex oSipané (hovéadzi
France dobytok)
Holandsko CROSS VETPHARM GROUP BILOVET 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovéadzi IM
Ltd. oplossing voor injectie dobytok,
Broombhill Road, Tallaght voor runderen en oSipané
Dublin 24 varkens
Ireland
Polsko Huvepharma NV Pharmasin Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Uitbreidingstraat 80 dobytok, pomaly IV
2600 Antwerpia ovce, (hovadzi
Belgium kozy, dobytok)
oSipané
Polsko Biovet JSC Tylaxen Tylozin Injekény roztok | 500,000 IU/mI | Hovadzi | IM
39 Petar Rakov Str. dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera ovce, (hovadzi
Bulgaria kozy, dobytok)
oSipané
Polsko Aniserve UG Bilovet 200 Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Geyerspergerstrasse 27 dobytok,
80689 Munich oSipané

Germany
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania

EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh

Polsko Vetoquinol Biowet Sp. z 0.0. | Tylucyl 200 mg/ ml Tylozin Injekény roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
ul. Kosynierow Gdynskich solution for injection dobytok, pomaly IV
13-14 oSipané (hovéadzi
66-400 Gorzow Wielkopolski dobytok)
Poland

Portugalsko Vetoquinol S.A. Tylucyl 200 mg/ml, Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovéadzi IM
Magny-Vernois B.P. 189 solugéo injetavel para dobytok, pomaly IV
Lure Cedex bovinos e suinos oSipané (hovadzi
France dobytok)

Portugalsko Huvepharma NV PHARMASIN 200 mg/ml | Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Uitbreidingstraat 80 solugéo injetavel para dobytok, pomaly IV
2600 Antwerpen bovinos, ovinos, ovce, (hovadzi
Belgium caprinos e suinos kozy, dobytok)

oSipané

Portugalsko Biovet JSC TYLAXEN 200 mg/ml Tylozin Injekény roztok | 500,000 IU/mI | Hovadzi | IM
39 Petar Rakov Str. solugéo injetavel para dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera bovinos, ovinos, ovce, (hovadzi
Bulgaria caprinos e suinos kozy, dobytok)

oSipané

Portugalsko Lilly Portugal - Produtos Tylan 200 mg/ml Tylozin Injekény roztok 200,000 1U/ml | Hovadzi IM
Farmacéuticos, Ld® Solucao injetavel para dobytok,
R. Cesario Verde, 5 - piso 4 bovinos e suinos oSipané

Linda-a-Pastora
2790-326 Queijas
Portugal
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania
EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh
Rumunsko Biovet JSC Tylaxen 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovadzi IM
39 Petar Rakov Str. dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera ovce, (hovadzi
Bulgaria kozy, dobytok)
oSipané
Rumunsko Cross Vetpharm Group Ltd. Bilovet 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovadzi IM
Broomhill Road, Tallaght dobytok,
Dublin 24 oSipané
Ireland
Slovenska Vétoquinol s.r.o. TYLUCYL 200 mg/ml Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
republika Zamecnicka 411 injekény roztok pre dobytok, | pomaly IV
288 02 Nymburk hovadzi dobytok a oSipané (hovadzi
Czech Republic oSipané dobytok)
Slovenska Biovet JSC TYLOVET B- 200 mg/ml | Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
republika 39 Petar Rakov Str. injekény roztok dobytok,
4550 Peshtera oSipané
Bulgaria
Slovinsko VETOQUINOL SA Tylucyl 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Magny-Vernois raztopina za injiciranje dobytok, pomaly IV
70200 Lure za govedo in prasice osipané (hovadzi
France dobytok)
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania

EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh

Spanielsko CROSS VETPHARM GROUP BILOVET 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovéadzi IM
LIMITED. SOLUCION INYECTABLE dobytok,
Broomhill Road, Tallaght PARA BOVINO Y oSipané
Dublin 24 PORCINO
Ireland

Spanielsko VETOQUINOL TYLUCIL 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovéadzi IM
ESPECIALIDADES SOLUCION INYECTABLE dobytok, pomaly IV
VETERINARIAS, S.A. oSipané (hovéadzi
A. Fuencarral Alcobendas dobytok)
km 15 700 Edificio Europa |
Portal 3 2°5
28108 Alcobendas (Madrid)
Spain

Spanielsko Huvepharma NV PHARMASIN 200 MG/ML | Tylozin Injekcny roztok 200,000 1U/ml | Hovéadzi IM
Uitbreidingstraat 80 SOLUCION INYECTABLE dobytok, pomaly IV
2600 Antwerpen PARA BOVINO OVINO ovce, (hovadzi
Belgium CAPRINO Y PO kozy, dobytok)

oSipané

Spanielsko Biovet JSC, TYLAXEN 200 MG/ML Tylozin Injekcny roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
39 Petar Rakov Str. SOLUCION INYECTABLE dobytok, pomaly IV
4550 Peshtera PARA BOVINO OVINO ovce, (hovadzi
Bulgaria CAPRINO Y PORC kozy, dobytok)

oSipané
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel’ Nazov INN Liekova forma Sila Druhy Cesta podania
EU/EHP povolenia na uvedenie na zvierat
trh
Svédsko Vetoquinol Scandinavia AB Tylucyl Tylozin Injekeny roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
Box 9 dobytok, pomaly IV
265 21 Astorp osipané (hovéadzi
Sweden dobytok)
Spojené Cross Vetpharm Group Ltd. Bilovet 200 mg/ml Tylozin Injekcny roztok 200,000 IU/ml | Hovéadzi IM
kralovstvo Broomhill Road, Tallaght Solution for Injection for dobytok,
Dublin 24 Cattle and Pigs oSipané
Ireland
Spojené Eli Lilly & Company Ltd Tylan 200, 200 mg/ml | Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
kralovstvo Elanco Animal Health Solution for Injection dobytok,
Priestley Road oSipané
Basingstoke
Hampshire RG24 9NL
United Kingdom
Spojené Vetoquinol UK Ltd Tylucyl 200 mg/m Tylozin Injekény roztok | 200,000 1U/mI | Hovadzi | IM
kralovstvo Vetoquinol House solution for injection for dobytok, pomaly IV
Great Slade cattle and pigs oSipané (hovéadzi
Buckingham Industrial Park dobytok)

Buckingham MK18 1PA
United Kingdom
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Priloha 11

Vedecké zavery a oddévodnenie zmien v suhrne
charakteristickych vlastnosti lieku, oznaceni obalu
a pisomnej informacii pre pouzivatel'ov
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Celkovy suhrn vedeckého hodnotenia veterinarnych liekov
obsahujucich tylozin, ktoré sa podavaju parenteralne a su
urcené na liecbu bovinnej mastitidy zapricinenej druhom
Mykoplazma (pozri prilohu 1)

1. Uvod

Tylozin je makrolidové antibiotikum, ktoré produkuje mikroorganizmus Streptomyces fradiae. Je ucinny
najma proti grampozitivnym baktéridam a mykoplazmam. Nie je Uc¢inny proti Celadi Enterobacteriaceae.
Tylozin a jeho fosfatové a tartaratové soli sa pouzivaji vo veterinarnych liekoch na liecbu ochoreni
zapri¢inenych citlivymi organizmami. Liek sa mdze podavat peroralnou alebo parenteralnou cestou.
Makrolidy sa povazuju za kriticky dbélezité antimikrobialne lieky v humannej aj veterinarnej medicine,
tylozin sa vSak v humannej medicine nepouziva.

Finsko konStatovalo, Ze existuju veterinarne lieky obsahujuice tylozin, ktoré sa podavaju parenteralne,
su urcené na lieCbu bovinnej mastitidy zapri¢inenej druhom Mykoplazma (alebo Mycoplasma bovis)
a v Eurdpskej unii st uz povolené alebo ich povolovanie prebieha.

Mastitida zapri¢inena patogénom M. bovis sa v niekolkych aspektoch odliSuje od infekcii, ktoré su
zapricinené vacsinou Castejsich patogénov spdsobujicich mastitidu (napr. druhy Streptococcus a
Staphylococcus). Casto je postihnuta viac nez jedna Stvrtina vemena a produkcia mlieka vyrazne klesa.
Tento patogén je vysoko nakazlivy a spdsobuje zavazné ekonomické straty.

Finsko konstatovalo, Ze v sucasnej odbornej literatlre sa nepodporuje indikacia ,,bovinna mastitida
zapric¢inena patogénom Mycoplasma bovis®, ale Casto sa uvadza, ze k dispozicii nie su ziadne moznosti
antimikrobialnej lieCby bovinnej mastitidy zapric¢inenej mykoplazmou.

Finsko usudilo, ze nelcinna liecba tylozinom v pripade mastitidy zapri¢inenej mykoplazmou
predstavuje vazne obavy tykajlce sa zdravia zvierat a ludi, pretoze oddaluje stanovenie spravnej
diagndzy, umoznuje Sirenie patogénu na dalSie kravy, brani opatreniam na ucinnd/obozretna kontrolu
a zvysuje riziko rozvoja antimikrobidlnej rezistencie v désledku zbyto¢ného pouzivania
antimikrobialnych latok.

Finsko preto 22. juna 2016 zacalo postup pri predloZeni podnetu podla ¢lanku 35 smernice 2001/82/ES
pre veterinarne lieky obsahujtce tylozin, ktoré sa podavaju parenteralne a su urcené na liecbu
bovinnej mastitidy zapric¢inenej druhom Mykoplazma. Vybor pre lieky na veterinarne pouzitie (CVMP)
bol poziadany, aby posudil dostupné Udaje a sucasné vedecké poznatky a aby predlozil stanovisko, i
sa indikéacia ,,bovinna mastitida zapri¢inend druhom Mykoplazma® ma udelit, zachovat, zmenit alebo
odstranit zinformacii uvedenych liekov.

2. Diskusia o dostupnych udajoch

Pouzitie tylozinu ako veterinarneho lieku sa opisuje v diskusnom dokumente vyboru CVMP, ktory sa
tyka pouzivania makrolidov, linkosamidov a streptograminov (MLS) v Eurdépskej Gnii v pripade druhov
zvierat uréenych na produkciu potravin: rozvoj rezistencie a vplyv na zdravie ludi a zvierat
(EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009)*. Vybor dospel k zaveru, Ze indikécie na pouzitie sa maju obmedzit
prednostne na tie, v pripade ktorych sa preukazala Géinnost, pricom sa treba vyhnut véeobecnym
indikaciam bez pevného klinického zakladu. V pripade starSich liekov, pre ktoré je k dispozicii malo

1 CVMP reflection paper on the use of macrolides, lincosamides and streptogramins (MLS) in food-producing animals in the
European Union: development of resistance and impact on human and animal health (EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009)
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2011/11/WC500118230.pdf
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Gdajov, indikacie treba preskimat a v pripade potreby zmenit na zdklade sicasnych vedeckych
poznatkov.

V tomto postupe Ziadny z prislusnych Ziadatelov/drzitefov povolenia na uvedenie na trh nepredlozil
Udaje na podporu pouzivania parenteralne podavaného tylozinu pri liecbe bovinnej mastitidy
zapri¢inenej druhom Mykoplazma. Drzitel povolenia na uvedenie na trh pre referencny liek Tylan

200 mg/ml, spolo¢nost Elanco Animal Health, sthlasila so vznesenymi vyhradami a dospela k zaveru,
Ze k dispozicii nie je dostatok spolahlivych predklinickych a klinickych Gdajov na podporu prislusnej
indikacie. Tento drzitel povolenia na uvedenie na trh preto navrhol vypustit z indikacii bovinnej
mastitidy druh Mykoplazma pre prislusné lieky v Eurépskej unii, ktoré obsahuju tylozin a podavaju sa
formou injekcie.

Druh Mykoplazma spdsobuje u hovadzieho dobytka na celom svete r6zne infekcie vratane respiracného
ochorenia, zapalu stredného ucha, artritidy a mastitidy. Hlavnym patogénom tohto druhu je patogén
Mycoplasma bovis, ktory bol prvy raz izolovany v pripade bovinnej mastitidy v USA v 60. rokoch 20.
storocia. Odvtedy sa rozsiril na hovéadzi dobytok na celom svete a je zndme, Ze spb6sobuje zavazné
ekonomické straty v postihnutych stadach.

Mastitida zapric¢inend patogénom M. bovis sa v niekolkych aspektoch odlisuje od infekcii, ktoré su
zapricinené vacsinou Castejsich patogénov spdsobujucich mastitidu (napr. druhy Streptococcus a
Staphylococcus). M. bovis je vysoko nakazlivy patogén postihujlici vemeno a kedZe sa Siri krvou,
zvycajne spdsobuje mastitidu v niekolkych Stvrtkdch vemena. Klinické priznaky su rdzne, ale zvycajne
dochddza k vyznamnej strate mlieka. Infikované kravy sa m6zu navonok javit ako normalne a dokonca
aj v zadvaznych pripadoch sa vyskytuje mélo klinickych priznakov. Postihnuté mlieko sa mdze zdat
normalne, ale méZe obsahovat hnis a/alebo abnormalne a sfarbené sekréty. Okrem Sirenia do dalsich
$tvrtiek vemena sa mykoplazma méze $irit krvou do dal$ich &asti tela, napr. do kibov, dychacich ciest
a usi. Mykoplazma sa lahko Siri aj infikovanym mliekom alebo zariadenim na dojenie; nezistena alebo
neudinne lie¢end mastitida u kravy preto napokon méZe viest k poéetnym infekcidam u zvierat rézneho
veku.

Mykoplazmy nerastl na beznych médiach, ¢o brani v stanoveni diagnézy. Su potrebné Specidlne média
a atmosféra a inkuba¢na doba je dlha (7 — 10 dni). Z tychto dévodov je tazké otestovat citlivost druhu
Mykoplazma. Medzinarodne schvalena metodika na testovanie citlivosti nebola k dispozicii v ¢ase, ked’
bol tylozin prvykrat povoleny na veterinarne pouzitie, a ani doteraz nie je k dispozicii.

Sucasné metddy, ako je polymerdzova retazova reakcia (PCR), umoznili vyrazne rychlejsiu identifikaciu
patogénu M. bovis. Cas testu sa skratil na hodiny v porovnani s takmer dvoma tyzdfiami potrebnymi
na beznu kultivaciu. Na detekciu infekcie v stdde sa mdze pouzit rozbor mlieka z cisterien a spoloény
a/alebo individualny odber vzoriek od zvierat prenasajucich infekciu, pricom sa dalej sleduji nové
infekcie.

Napriek zlepSenym diagnostickym metédam stale pretrvava hlavny problém v diagnostike mastitidy
zapricinenej mykoplazmou (a pri posudzovani Uspesnosti antimikrobialnej liecby), Ze patogén sa moze
vyskytovat v mlieku infikovanych krav nepravidelne.

V roku 1977 Jasper? opisal prirodzené odznenie ochorenia ako nepredvidatelné a uznal nebezpedenstvo
nepravidelného vyskytu infekcie u krav. Tieto zistenia sa odvtedy overili. V studii, ktord uskutocnili
Biddle a kol., 20033, sa denne odoberali vzorky mlieka pocas 28 dni od desiatich dojnic infikovanych
druhom Mykoplazma a priamo sa umiestfiovali na agarové médium urcené pre mykoplazmu s cielom
vyhodnotit vzorce Sirenia infekcie. V pripade 29 % spolo¢nych vzoriek (81/280) a 43 % vzoriek mlieka

2 Jasper 1977. Mycoplasma and mycoplasma mastitis; JAVMA 1977 Vol. 170 No.10: 1167-1171
3 Biddle MK, Fox LK, Hancock D 2003. Patterns of mycoplasma shedding in the milk of dairy cows with intramammary
mycoplasma infection. J Am Vet Med Association 2003, 223 (8) 1163-1166
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zo Stvrtky vemena (433/1 008) Mykoplazma neréastla. Autori dospeli k zaveru, Ze riziko stanovenia
nespravnej diagnozy je zvysené, ak sa netestuje viac vzoriek mlieka. Negativny vysledok kultivacie po
lie¢cbe mohol byt predtym nespravne interpretovany ako odstranenie bakteridlnej infekcie, hoci v
sucasnosti je zname, Ze pre infekciu je to prave charakteristické.

Jasper patri tieZz k prvym, ktori spochybnili G¢innost antimikrobidlnych liekov pri lie€be mastitidy
zapricinenej mykoplazmou. Opisal testovanie r6znych antimikrobialnych liekov vratane tylozinu. K
dispozicii je malo podrobnosti o lieCebnych experimentoch, ich vysledky v3ak opisal celkovo ako
neuspokojivé. Podiel krav s pozitivnym testom na patogén M. bovis po 5 dnoch liec¢by tylozinom
(3 g/krava/den i.m.) bol az 53 % (8/15) (Jasper (1977)). Davka 3 g/krava/den je v ddvkovom
rozsahu, ktory sa v Eurépe bezne pouziva, t. j. 4 — 10 mg/kg/den i.m.

Dékladny vyskum literatlry s cielom zistit nové (daje o Géinnosti tylozinu pri lie¢be mastitidy
zapric¢inenej mykoplazmou neodhalil Ziadne povodné Studie. Bolo uverejnenych len niekolko
komplexnych prehladnych ¢ldnkov o mastitide zapric¢inenej mykoplazmou (Pfiitzner a Sachse (1996)%,
Nicholas a Ayling (2003)%, Gonzalez a Wilson (2003)®, Maunsell a kol. (2011)7, Fox (2012)8, Nicholas a
kol.. (2016)°). V tychto prehladoch je uvedeny spoloény ndzor, Ze mastitida zapri¢inend mykoplazmou
je neliecitelna alebo nereaguje na antimikrobialnu liecbu a Ze rychla identifikacia infikovanych zvierat
je rozhodujtcou pri zabrafovani Sireniu patogénu v stade.

3. Posudenie prinosu a rizika

Uvod

Cielom tohto postupu pri predloZeni podnetu bolo posudit dostupné Gdaje a siéasné vedecké poznatky
o ucinnosti parenteralne podavanych foriem tylozinu povolenych na lie¢bu bovinnej mastitidy
zapri¢inenej druhom Mykoplazma.

Posudenie prinosu

Ziadatelia/drzitelia povolenia na uvedenie na trh nepredloZili Ziadne predklinické alebo klinické udaje
na podporu indikacie a nezistili sa ziadne prinosy vyplyvajlce z pouzivania tylozinu pri lieCbe mastitidy
zapricinenej druhom Mykoplazma. Tieto veterinarne lieky su indikované aj na lie¢bu niekolkych dalSich
ochoreni vratane respiracnych a gastrointestinalnych infekcii, ale tieto indikacie nespadaju do rozsahu
pbésobnosti tohto postupu pri predloZzeni podnetu.

PosuUdenie rizika

Tylozin patri k makrolidom, ktoré su klasifikované ako kriticky délezité antimikrobialne lieky vo
veterinarnej aj humannej medicine. Je véeobecne uznavanou skuto¢nostou, ze akékolvek pouzivanie
antimikrobialnych liekov zvySuje riziko antimikrobialnej rezistencie, a preto sa treba starostlivo
vyhybat ich zbytoénému pouzivaniu s cielom minimalizovat riziko prenosu tejto rezistencie na ludi

a zvierata.

M. bovis je vysoko nakazlivy patogén postihujici vemeno, ktory sa lahko Siri. Predstavuje zavazny
problém pre produkciu mlieka a zdravie zvierat v postihnutych stadach a spdsobuje zavazné

4 Pfutzner H. and Sachse K. 1996. Mycoplasma bovis as an agent of mastitis, pneumonia, arthritis and genital disorders in
cattle. Rev. sci. tech. Off. int. Epiz. 1996, 15(4), 1477-1494

5 Nicholas RAJ and Ayling R 2003. Mycoplasma bovis: disease, diagnosis and control; Res. Vet. Sci. 2003: 74: 105-112

® Gonzalez RN and Wilson DJ 2003. Mycoplasma mastitis in dairy herds; Vet Clin North Am Food Anim Pract 2003:
19(1):199-221

7 Maunsell FP, Woolums AR, Francoz D, Rosenbuch RF, Step DL, Wilson DJ, Janzen ED 2011. ACVIM Consensus Statement:
Mycoplasma bovis infections in cattle; J Vet Intern Med; 2011: 25:772-783

8 Fox LK 2012. Mycoplasma mastitis: causes, transmission and control. Vet Clin North Am Food Anim Pract 2012; 28: 225-
37

9 Nicholas RAJ, Fox LK, Lysnyansky | 2016. Mycoplasma mastitis in cattle: To cull or not to cull. A review. Vet Journal 2016
(2016) 142-147
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ekonomické straty. Okrem mastitidy druh Mykoplazma sposobuje respiracné infekcie, artritidu a zapal
(stredného) ucha u mladého aj starého hovadzieho dobytka. Nelcinna liecba tylozinom v pripade
mastitidy zapri¢inenej druhom Mykoplazma oddaluje stanovenie spravnej diagnézy, brani tcinnym
kontrolnym opatreniam a umoziuje Sirenie patogénu na dalSie zvierata v stade, ¢im sa riskuje zdravie
zvierat, zvySuje potreba antimikrobidlnej liecby a rozvoj antimikrobialnej rezistencie.

Monitorovanie nedostato¢nej Ucinnosti je stcastou systému farmakovigilancie veterinarnych liekov. Je
vdak tazké, ak nie nemozné, posudit skutoénl Urover nedostatoénej Gcinnosti tylozinu pri lie¢be
»~bovinnej mastitidy zapri¢inenej druhom Mykoplazma" len na zaklade farmakovigilanénych udajov,
kedZe je velmi pravdepodobné, Ze takéto neziaduce udalosti spojené s antimikrobialnymi liekmi su
hlasené velmi zriedka.

Opatrenia na riadenie rizik alebo zmiernenie rizika

Vybor usudil, ze vSetky odkazy na indikacie ,bovinna mastitida zapric¢inena druhom Mykoplazma*“ alebo
»bovinna mastitida zapri¢inena patogénom Mycoplasma bovis" sa maju vypustit z informacii o lieku pre
veterinarne lieky obsahujuce tylozin, ktoré sa podavaju parenteralne.

KedZe uvedené indikacie si mnoho rokov zahrnuté v informaciach o tychto veterinarnych liekoch,
vybor usidil, Ze je potrebné uviest informaciu o odstraneni tejto indikacie a v informaciach o lieku
preto treba pridat toto upozornenie: ,Udaje o G&innosti nepodporujl pouZivanie tylozinu na liecbu
bovinnej mastitidy zapric¢inenej druhom Mykoplazma.*

Hodnotenie a zavery tykajuce sa pomeru prinosu a rizika

Na zaklade dostupnych informacii vybor usudil, Ze liecba bovinnej mastitidy zapric¢inenej druhom
Mykoplazma veterinarnymi liekmi obsahujucimi tylozin, ktoré sa podavaju parenteralne, nie je Ucinna.
Vybor dospel tiez k zaveru, Ze neucinna antimikrobialna liec¢ba tylozinom oddaluje stanovenie spravnej
diagnozy, brani tcinnym kontrolnym opatreniam a umoznuje Sirenie patogénu, ¢im sa riskuje
zhorSenie dobrych Zivotnych podmienok zvierat, spdsobuju sa zavazné ekonomické straty a riziko
zvySeného pouzivania antimikrobialnych liekov a rezistencie.

Vybor usudil, Ze ak sa z indikacie parenteralnych liekov obsahujucich tylozin vypustia indikacie

»bovinna mastitida zapric¢inenad druhom Mykoplazma* alebo ,,bovinnd mastitida zapri¢inena patogénom
Mycoplasma bovis", pomer prinosu a rizika tychto liekov sa nadalej mdzZe povazovat za pozitivny.

Odoévodnenie zmien v suhrne charakteristickych viliastnosti
lieku, oznaceni obalu a pisomnej informacii pre pouzivatel'ov

KedZze:

e vzhladom na nepritomnost predklinickych alebo klinickych Gdajov a vzhladom na siéasné vedecké
poznatky vybor CVMP usudil, Ze lie¢ba bovinnej mastitidy zapri¢inenej druhom Mykoplazma
veterinarnymi liekmi obsahujdcimi tylozin, ktoré sa podavaju parenteralne, nie je uc¢inna,

e vybor CVMP usudil, Ze neucinnd antimikrobialna liecba tylozinom v pripade bovinnej mastitidy
zapricinenej druhom Mykoplazma oddaluje stanovenie spravnej diagndzy, brani G¢innym
kontrolnym opatreniam a umoziuje Sirenie patogénu, ¢im sa riskuje zhorsené dobrych Zivotnych
podmienok zvierat, spdsobuju sa zavazné ekonomické straty a zvySenie rizika antimikrobialnej
rezistencie v dosledku zvysenej potreby antimikrobidlnej lie¢by. Vybor CVMP preto dospel k zaveru,
ze indikacie ,bovinnd mastitida zapricinend druhom Mykoplazma* alebo ,,bovinna mastitida
zapri¢inena patogénom Mycoplasma bovis" sa uz nemdzu zachovat,

vybor CVMP odporucil zmenu v povoleniach na uvedenie na trh pre veterinarne lieky obsahujtice
tylozin, ktoré sa podavaju parenteralne a su urcené na lieCbu bovinnej mastitidy zapri¢inenej druhom
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Mykoplazma (pozri prilohu 1) s ciefom zmenit sihrn charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie obalu
a pisomnu informéciu pre pouzivatelov v stlade s odpordc¢anymi zmenami v informaciach o lieku
uvedenymi v prilohe III. Této indikacia sa okrem toho nema udelit v pripade Ziadosti o povolenie na
uvedenie na trh, ktorych posudzovanie prebieha (pozri prilohu I).
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Priloha 111

Zmeny Vv prislusnych castiach sihrnu charakteristickych
vlastnosti lieku, oznacenia obalu a pisomnej informéacie

pre pouzivatel'ov
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Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku
4.2 Indikacia (indikacie) na pouzitie

V pripade potreby vypustit indikaciu ,bovinnd mastitida zapri¢inend druhom Mykoplazma“. V
pripadoch, ked' indikacia pre konkrétny liek Specifikuje patogén sp6sobujlci mastitidu ako Mycoplasma
bovis, indikacia sa ma tiez vypustit.

Pridat pre vetky lieky:
4.5 Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouzivanie

Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouzivanie u zvierat

Udaje o G¢innosti nepodporujt pouzivanie tylozinu na lie¢bu bovinnej mastitidy zapri¢inenej druhom
Mykoplazma.

4.9 Davkovanie a cesta podania lieku

V pripade potreby vypustit vSetky konkrétne odportcéania tykajuce sa davkovania suvisiaceho s
»~bovinnou mastitidou zapri¢inenou druhom Mykoplazma®. V pripadoch, ked' indikacia pre konkrétny liek
Specifikuje patogén spbésobujuci mastitidu ako Mycoplasma bovis, pokyn tykajuci sa davkovania sa ma
tieZ vypustit.

51 Farmakodynamické vlastnosti

V pripade potreby vypustit vietky odkazy na ,bovinnl mastitidu zapri¢inend druhom Mykoplazma
alebo Mycoplasma bovis“.

Oznacenie obalu:

V pripade potreby vypustit vSetky odkazy na ,bovinn( mastitidu zapric¢ineni druhom Mykoplazma
alebo Mycoplasma bovis“.

Pisomna informacia pre pouzivatel'ov:

4. INDIKACIA(-E)

V pripade potreby vypustit indikaciu ,bovinna mastitida zapri¢inena druhom Mykoplazma®. V
pripadoch, ked' indikacia pre konkrétny liek Specifikuje patogén sp6sobujlci mastitidu ako Mycoplasma
bovis, indikacia sa ma tiez vypustit.

8. DAVKOVANIE PRE KAZDY DRUH, CESTA(-Y) A SPOSOB PODANIA LIEKU

V pripade potreby vypustit vSetky konkrétne odportcania tykajuce sa davkovania suvisiaceho s
~bovinnou mastitidou zapri¢inenou druhom Mykoplazma®. V pripadoch, ked' indikacia pre konkrétny liek
Specifikuje patogén spbésobujici mastitidu ako Mycoplasma bovis, pokyn tykajuci sa davkovania sa ma
tieZ vypustit.

Pridat pre vSetky lieky:
12. OSOBITNE UPOZORNENIA

Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouZivanie u zvierat:
Udaje o G¢innosti nepodporujt pouzivanie tylozinu na lie¢bu bovinnej mastitidy zapri¢inenej druhom
Mykoplazma.
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