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Medlemsstat | S6kande/innehavare av| Produktens fantasinamn | Lakemedelsform Styrka Djurslag Frekvens och administreringssétt
godkannande fér
férséljning
5 " Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
sterrike Z.1. La Ballastiere Suspension zum Eingeben toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engingsdos pd 20 mg
33500 Libourne fiir Ferkel toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.
Belei Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
clglen Z.1. La Ballastiére orale suspensie voor biggen toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engéngsdos pd 20 mg
33500 Libourne toltrazurilkg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.
Buleari Ceva Santé Animale CEBA3YPUWJI 50 mr/mm, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
uigarien 7.1. La Ballasticre CYCIICH3HSI 3a IIEPOPAITHO toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne npuTarate pyu npaceta toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.
C Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
ypermn 7.1. La Ballasticre TOGIIO EVAIDPTLOL YiaL toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne Youpiduo toltrazurilkg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.
Tiecki Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar {Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
Jeckien Z.1. La Ballastiére Peroralni suspense pro selata toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.
D K Ceva Santé Animale Cevazuril 50mg/ml, oral Oral suspension 50 mg Smagrisar {Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
anmar 7.1. La Ballastiere suspension til spaedgrise toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.
Estland Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar {Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
stlan 7.1. La Ballastiere toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg

33500 Libourne
FRANCE

Suukaudne suspension jaoks
porsad

toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
suspension per kg kroppsvikt.
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Medlemsstat | Sékande/innehavare av | Produktens fantasinamn | Lé&kemedelsform Styrka Djurslag Erekvens och administreringssétt
godkannande for
forsaljning

Frankrike Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smaégrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere suspension buvable pour toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engéngsdos pd 20 mg
33500 Libourne porceletsl toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Tyskland Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere Suspension zum Eingeben toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engéngsdos pd 20 mg
33500 Libourne fiir Ferkel toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Grekland Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smégrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
Z.1. La Ballastiére TOGLO EVOLDPTUAL YiaL toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engingsdos pid 20 mg
33500 Libourne youpidia toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Ungern Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere belsdleges szuszpenzid toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engéngsdos pd 20 mg
33500 Libourne malacoknak toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Irland Ceva Santé Animale CEVAZUR.IL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere oral suspension for piglets toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engéngsdos pd 20 mg
33500 Libourne toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Italien Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiére sospensione orale per toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engéngsdos pd 20 mg
33500 Libourne suinetti toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Lettland Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smégrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
Z.1. La Ballastiére toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engéngsdos pd 20 mg

33500 Libourne
FRANCE

Suspensija iekskigai
lietosanai dé&l| sivéni

toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
suspension per kg kroppsvikt.

" Godkinnande for forsiljning beviljat
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Medlemsstat | Sékande/innehavare av | Produktens fantasinamn | Lé&kemedelsform Styrka Djurslag Erekvens och administreringssétt
godkannande for
forsaljning

Litauen Ceva Santé Animale CE\./AZI{RIL 50 n.q.g/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere Geriamoji suspensija d¢l toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne parseliai toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Luxemburg Ceva Santé Animale CEVAZ.URIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere suspension buvable pour toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne porcelets® toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Malta Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere Suspensjoni orali ghal toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne hnienes toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Nederlinderna Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere orale suspensie voor biggen toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Polen Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere zawiesina doustna dla toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne prosiat toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Portugal Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere suspensio oral para leitdes toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

Ruminien Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smégrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
7.1. La Ballastiere Suspensie orald pentru toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne purceii toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.

? Godkannande for forsiljning beviljat
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Medlemsstat | Sékande/innehavare av | Produktens fantasinamn | Lé&kemedelsform Styrka Djurslag Erekvens och administreringssétt
godkannande for
férséljning
Slovaki Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
ovakiett Z.1. La Ballastiére Peroralna suspenzia pre toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne prasiatka toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.
Spani Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
panien 7.1. La Ballastiere Suspension Oral para toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg
33500 Libourne lechones toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
FRANCE suspension per kg kroppsvikt.
Storbri . |Ceva Santé Animale CEVAZURIL 50 mg/ml, Oral suspension 50 mg Smagrisar |Individuell behandling av djur. Varje gris ska behandlas
torbritannien 7.1 La Ballastiere oral suspension for piglets toltrazuril/ml levnadsdag 3-5 med en oral engangsdos pd 20 mg

33500 Libourne
FRANCE

toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
suspension per kg kroppsvikt.
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BILAGA I

VETENSKAPLIGA SLUTSATSER
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OVERGRIPANDE SAMMANFATTNING AV DEN VETENSKAPLIGA UTVARDERINGEN AV
CEVAZURIL 50 mg/ml oral suspension for smagrisar

1. Inledning

CEVAZURIL 50 mg/ml oral suspension for smagrisar &r en suspension for oral administrering, vilken
innehéller 50 mg toltrazuril/ml som aktiv substans. Den &r indicerad for forebyggande av kliniska tecken
pa koccidios hos neonatala grisar pd gardar med bekriftad historik av koccidios orsakad av Isospora sui.
Rekommenderad dos ér en oral engéngsdos pd 20 mg toltrazuril/kg kroppsvikt motsvarande 0,4 ml oral
suspension per kg kroppsvikt, levnadsdag 3—5. Produkten &r ett generikum till Baycox 5 % oral 16sning.

Under det decentraliserade fOrfarandet géllde meningsskiljaktigheten mellan medlemsstaterna
tillrackligheten hos de data som tillhandahallits for fas [I-bedomningen av miljorisker.

Den sokande tillhandaholl till att borja med endast en fas I-utvirdering for miljoriskbedomningen av
produkten, vari man kom fram till att PECo,q lg langt under 100 pg/kg. Nagra berorda medlemsstater tog
upp potentiella problem med persistensen av toltrazurils huvudmetabolit, toltrazurilsulfon, och den
sokande ombads dérfor lamna in en fas II-utvirdering.

Som svar pa de fragor som togs upp under det decentraliserade forfarandet hanvisade den sokande till de
slutsatser CVMP kom fram till under hénskjutningsforfarandet enligt artikel 35 i direktiv 2001/82/EG,
betriffande veterindrmedicinska likemedel innehéllande toltrazuril avsedda att anvéndas hos fjaderfd, med
hénsyn till miljoriskbedémning och hidvdade att

o PEC;qq ldg klart ldgre hos grisar jamfort med fjaderfd,

o uppfodnings- och produktionsmetoderna ar likartade for fjdderfa och grisar,

e toltrazurils metabolism anségs vara kvalitativt likartad hos fjaderfa och grisar.
Dirfor ansag den sokande att slutsatserna frain CVMP:s hinskjutande for fjiderfd kunde extrapoleras till
smagrisar.

Detta svar accepterades av referensmedlemsstaten, men forkastades av nigra berérda medlemsstater darfor
att hdnvisningen till slutviarden frdn den publicerade sammanfattningen av en beddmning inte anségs vara
tillrackligt for att ersdtta miljoriskbedomningsdata. Med hénsyn till meningsskiljaktigheten hadnskdts
fragan till CVMP.

2. Utvardering av miljoriskbedémningen

2.1 Bedémning av tillhandahallna fas 11-data

Fas II-utvérderingen som utfordes av den s6kande baserades pa

e slutsatserna frdn hénskjutningsforfarandet enligt artikel 35 i direktiv 2001/82/EG, betrédffande
veterindrmedicinska likemedel innehdllande toltrazuril avsedda att anvéndas hos fjaderfd, med
hénsyn till miljériskbedomning och

e resonemang till stdd for att den forutspadda miljokoncentrationen (PEC) till foljd av produktens
anvéndning till grisar dr lagre &n den som uppstér vid dess anvindning till fjaderfa.

Den information som tillhandahallits innehéller inte uppgifter om studiens utformning, genomférande,
analys och resultat som kan mdjliggdra en fullstindig och oberoende beddémning. Darfor ar det inte
mojligt att gora en fas Il-utvirdering i enlighet med géllande juridiska krav och relevanta riktlinjer (*).

(®) CVMP/VICH GL6: Environmental impact assessment (EIAS) for veterinary medicinal products - Phase I
(CVMP/VICH/592/98-FINAL), CVMP/VICH GL38: Environmental impact assessments for veterinary medicinal products
(VMPs) - Phase II (CVMP/VICH/790/03-FINAL) och Environmental Impact Assessment for Veterinary Medicinal Products in
support of the VICH guidelines GL6 and GL38 (EMEA/CVMP/ERA/418282/2005- Rev.1).
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Vidare &ar scenarier for gris- och fjdderfigddsel inte nddvéindigtvis jamforbara, eftersom
uppfodningsforhéllanden, anvéndning och jordbruksmetoder for hantering av gddsel ofta dr mycket olika.
Det medges att denna substans huvudmetabolit troligtvis &r densamma for grisar och fjaderfd, och att
berdkningarna i fas I av miljoriskbedomningen, ERA (Environmental Risk Assessment), tar hénsyn till
100 % av dosen (total restmetod) nir miljoexponering berdknas. Den moéjliga variationen i metabolism har
darfor ringa praktisk betydelse i fas [-berdkningen av PEC-vérdet.

Sammanfattningsvis drar CVMP slutsatsen att den information som ldmnades in av den sékande om fas II-
utvirderingen dr otillrdcklig. Darfor bor en fas II-beddmning kravas for utvirdering av produkten, och ett
godkénnande for forséljning bor ej beviljas.

2.1 Utvardering av fas | och évervéaganden om behovet av en fas I1-bedémning

Utover fragan om tillhandahéllna data var tillrickliga for en fas II-bedomning (se ovan), granskade
kommittén pa nytt den fas I-utvirdering som ldmnades in tillsammans med ansdkan for att komma fram
till ett yttrande om godkannandet for forsidljning av produkten kan beviljas eller ska avslas i enlighet med
artikel 35 1 direktiv 2001/82/EG.

Kommittén Overvigde fas I-utvirderingen av miljoriskbedomningen fran den sokande for
Cevazuril 50 mg/kg for oral anvindning till smagrisar for att faststilla om miljoriskbedomningen av
produkten kunde stoppa vid fas I eller om en fas II-utvardering skulle krdavas. Denna fas [-utvdrdering drar
slutsatsen att PEC;oq fOr smégrisar var 12 pg/kg, vilket ligger ldngt under troskelvardet pa 100 ug/kg for
en fas [I-beddmning. Darfor kan miljoriskbedomningen stoppa vid fas I, om det inte finns sérskilda fradgor
som motiverar en begéiran om en fas I[-utvirdering sdsom foreskrivs i VICH GL 6.

I VICH GL 6 faststills att

”Vissa veterindrmedicinska lakemedel som annars kan stoppa i fas | kan kréva ytterligare
miljoinformation for att besvara speciella fragor som har samband med deras aktivitet och
anvandning. Dessa situationer forvantas vara undantag snarare an regel och nagra bevis som stéd
for fragan ska finnas tillgangliga.”

Vissa offentligt tillgdngliga bevis tyder pa att toltrazurils huvudmetabolit och nedbrytningsprodukt i jord,
toltrazurilsulfon, ar persistent, fytotoxisk och mobil med potential att lacka ut i grundvattnet. Darfor kan i
princip en fas II-utvirdering undantagsvis begiras. CVMP har dock tidigare dragit slutsatsen att toltrazuril
och toltrazurilsulfon inte innebdr ndgon oacceptabel risk vid miljokoncentrationer som overstiger de
koncentrationer som forutspés till f6ljd av normal anvéndning av Cevazuril 50 mg/ml oral suspension for
smagrisar. Nuvarande bevis ar darfor inte tillrdckliga for att motivera att det skulle finnas sérskilda
farhagor och dérigenom begéra en fas [I-utvérdering.

CVMP drog darfor slutsatsen att miljoriskbedomningen av produkten kan stoppa vid fas 1.
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SKAL TILL REKOMMENDATION AV BEVILJANDE AV GODKANNANDE FOR
FORSALJNING

CVMP har kommit fram till att den information som tillhandahallits av den s6kande innebdr att det, enligt
géllande juridiska krav och riktlinjer, inte 4r mojligt att kréva en fas [I-utvirdering.

I miljoriskbeddmningen av produkten i enlighet med VICH GL 6 (Environmental Impact Assessment for
veterinary medicinal products — Phase I, CVMP/VICH/592/98-Final) kom man fram till att PECj,q for
smagrisar var 12 pg/kg, vilket ligger en bra bit under troskelvérdet pad 100 pg/kg for en fas II-bedomning.

CVMP anser att det inte finns ndgon vetenskaplig motivering att begira en fas II-utvirdering pa grundval
av nu tillgdnglig information och miljoriskbedémningen av produkten kan dirfor stoppa vid fas L.

Efter att ha Overvégt alla data som presenterats skriftligen och i den muntliga forklaringen, och efter att ha
radfradgat arbetsgruppen for miljoriskbedéomning drog CVMP slutsatsen att de invéndningar som rests
under det decentraliserade forfarandet inte bor forhindra beviljandet av ett godkénnande for forsiljning.

Darfor rekommenderar CVMP beviljande av godkédnnande for forsiljning av CEVAZURIL 50 mg/ml oral

suspension for smagrisar, for vilket produktresumén, mérkningen och bipacksedeln finns i bilaga III av
CVMP:s yttrande.
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BILAGA Il

PRODUKTRESUME, MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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Den giltiga produktresumén, markningen och bipacksedeln &r de slutgiltiga versionerna som utformats nér
drendet togs upp i samordningsgruppen.
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