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Teil I: Informationen iiber das Verfahren

1. Bezeichnung der Arzneispezialitit bei Zulassung

Prosync 250ug/ml Injektionslosung fiir Rinder, Pferde und Schweine

2. Antragstyp

Arzneispezialitiat — veterinar (bezugsnehmende Zulassung gemas § 10 Abs. 1 des
Arzneimittelgesetzes (AMG), BGBI. Nr. 185/1983, zuletzt gedndert durch das Bundesgesetz
BGBI. I Nr. 63/2009)

3. Wirkstoff

CLOPROSTENOL NATRIUM

4, Darreichungsform

Injektionslésung

5. Starke
250ug/ml
6. Zulassungsinhaber

Animed Service AG
Liebochstrasse 9
8143 Dobl
Osterreich

7. Verfahrensnummer

952731

8. Zulassungsnummer

8-00842

9. Zulassungsdatum

10.12.2009
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Teil 11: Fachinformation (SPC), Gebrauchsinformation

Die aktuelle Fachinformation (SPC) finden Sie unter folgendem Link:
https://aspregister.basg.gv.at/document/servlet?action=show&zulnr=8-00842&type=DOTC_FACH INFO

Die aktuelle Gebrauchsinformation finden Sie unter folgendem Link:
https://aspregister.basg.gv.at/document/serviet?action=show&zulnr=8-00842&type=DOTC_GEBR INFO
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Teil I11: Wissenschaftliche Diskussion wahrend des Verfahrens

1. Einleitung

Es handelt sich um eine Zulassung gemdaB § 10 Abs. 1 in Verbindung mit § 20 des Arzneimittelgesetzes
(AMG), BGBI. Nr. 185/1983, zuletzt gedandert durch das Bundesgesetz BGBI. I Nr. 162/2013.

2. Qualititsaspekte

2.1.  Einleitung

Bei Prosync 250ug/ml Injektionsldsung fir Rinder, Pferde und Schweine handelt es sich um klare und

farblose, isotonische Injektionslésung, welche in Durchstechflasche aus Klarglas der hydrolytischen Klasse
I mit Gummistopfen aus Brombutylkautschuk und Aluminiumkappe im Umkarton verpackt ist.

2.2. Wirkstoff

2.2.a. Beschreibung

Der Wirkstoff im vorliegenden Arzneimittel ist CLOPROSTENOL NATRIUM.
Der Wirkstoff ist ein geruchloses, weises bis fast weises, kristallines, leicht hygroskopisches Pulver.
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2.2.b.  Spezifikation und Kontrolle

Die Spezifikation des Wirkstoffes entspricht den Anforderungen des aktuellen wissenschaftlichen Standes.
Durch die Vorlage entsprechender Daten der Wirkstoffkontrolle wurde die ausreichende Qualitat des
Wirkstoffes belegt.

2.2.c. _Stabilitdt

Die Stabilitat des Wirkstoffes wurde unter ICH Bedingungen getestet. Die (ibermittelten Ergebnisse der
Stabilitdtsuntersuchungen belegen die festgesetzte Retest-Periode.
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2.3 Fertigprodukt

2.3.a. Zusammensetzung

1ml Injektionsldsung enthalt:
Wirkstoff:

250pug Cloprostenol als Cloprostenol-Natrium.

Hilfsstoff

1mg Chlorocresol, Ethanol 96%, Natriumcitrat, Natriumchlorid, Citronensdaure-Monohydrat, Wasser flr
Injektionszwecke

2.3.b. Hersteller

Der fir die Chargenfreigabe verantwortliche Hersteller ist Produlab Pharma B.V., Forellenweg 16, 4941 SJ]
Raamsdonksveer, Niederlande.

2.3.c. _Pharmazeutische Entwicklung

Die Entwicklung des Produktes wurde hinreichend durchgefiihrt und fiir ausreichend befunden. Der
Einsatz aller vorhandenen Hilfsstoffe wurde beschrieben.

2.3.d. _Freigabespezifikation und Kontrolle

Die Freigabespezifikation beinhaltet die Kontrolle aller fiir diese Darreichungsform relevanten Parameter.
Es liegen ausreichend Daten von der Fertigproduktkontrolle des Arzneimittels vor, welche die Einhaltung
der Vorgaben der Freigabespezifikation belegen.

2.3.e. Abpackung

Die Verpackung des Arzneimittels Durchstechflasche aus Klarglas der hydrolytischen Klasse I mit
Gummistopfen aus Brombutylkautschuk und Aluminiumkappe im Umkarton entspricht den aktuellen,
gesetzlichen Anforderungen.

2.3.f Stabilitit

Die Stabilitat des Arzneimittels wurde unter ICH Bedingungen getestet.
Aufgrund dieser Datenlage wurde eine Laufzeit fiir das Arzneimittel von 30 Monaten festgelegt.

Haltbarkeit nach erstmaligem Offnen der Primarverpackung: 28 Tage.

Als Lagerungsbedingungen werden empfohlen:

Nicht Gber 25°C lagern. Vor Licht schiitzen.
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24, Zusammenfassung

Die pharmazeutische Qualitat von Prosync 250ug/ml Injektionslésung fiir Rinder, Pferde und Schweine
wurde adaquat belegt.

3. Nichtklinische Aspekte

Die gegenstandliche Arzneispezialitdt ist ein Praparat mit dem Wirkstoff Cloprostenol-Natrium
(Prostaglandine), das fir die Anwendung beim Rind (Endometritis, Pyometra, Ovarzysten,
Abortuseinleitung, Steinfrucht, Eihautwassersucht, Geburtseinleitung, primare Wehenschwdche), beim
Pferd (frthembryonaler Tod, persistierender Didstrus, Pseudograviditat, Laktationsanaphrodisie,
Rosseeinleitung, Aborteinleitung, Geburtseinleitung) und Schwein (Geburtseinleitung) vorgesehen ist.

Da es sich um eine bezugnehmende Zulassung handelt und der Wirkstoff international seit vielen Jahren
hinlanglich bekannt ist, sind praklinische Studien nicht erforderlich.

Besondere VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung sind:
Besondere VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung bei Tieren

Bei der Verabreichung des Praparates miissen die (iblichen aseptischen VorsichtsmaBnahmen eingehalten
werden. Zur Verringerung der Gefahr einer Anaerobier-Infektion sind Injektionen in verschmutzte
Hautbezirke unbedingt zu vermeiden. Vor der Applikation ist die Injektionsstelle griindlich zu reinigen und
zu desinfizieren.

Bei Endometritis und Pyometra ist das Vorhandensein einen funktionstiichtigen Gelbkorpers
Voraussetzung fir die Wirkung. Zur Erzielung einer hdheren Trachtigkeitsrate sollte die Erstbesamung
friihestens im den induzierten Ostrus folgenden Ostrus erfolgen. Bei Pyometra sollte immer gleichzeitig
eine lokale antibiotische Behandlung erfolgen. Es sollte immer gleichzeitig eine lokale und systemische
antibiotische Behandlung vorgenommen werden.

Besondere VorsichtsmaBnahmen fiir den Anwender

Beim Umgang mit Prosync muss — besonders von Frauen und Asthmatikern — beachtet werden, daB das
Praparat perkutan resorbierbar ist. Bei schwangeren Frauen besteht die Gefahr eines Abortes.

Bei Hautkontakt ist die betreffende Stelle deshalb sofort reichlich mit Wasser zu spiilen.

Bei versehentlicher Selbstinjektion ist unverziiglich ein Arzt zu Rate zu ziehen und die Packungsbeilage
oder das Etikett vorzuzeigen.

Zur Anwendung wahrend der Trachtigkeit, Laktation oder der Legeperiode ist zu beachten:

Nicht anwenden bei tragenden Tieren, bei denen die Einleitung eines Abortus oder einer Geburt nicht
beabsichtigt ist. Das Tierarzneimittel kann wahrend der Laktation angewendet werden.

Zu Uberdosierung ist bekannt:

Die therapeutische Breite beim Rind ist groB. Uberdosierungen um mehr als das zehnfache werden
generell gut vertragen.

Erhebliche Uberdosierungen kénnen zu einer voriibergehenden Diarrhd fiihren. Die Luteolyse ist auch bei
Uberdosierung nicht beschleunigt.
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Gegenmittel sind nicht verfligbar.

Die Wartezeit wurde wie folgt festgesetzt:

Rind: essbare Gewebe 2 Tage
Milch 0 Tage

Schwein: essbare Gewebe: 2 Tage

Pferd: essbare Gewebe 4 Tage

Angaben zur Umweltvertraglichkeit: Bei bestimmungsgemaBer Anwendung des Praparates ist mit
keinen bedenklichen Riickstadnden in der Umwelt zu rechnen.

4. Klinische Aspekte

Die gegenstandliche Arzneispezialitdit ist ein Praparat mit dem Wirkstoff Cloprostenol-Natrium
(Prostaglandine), das fir die Anwendung beim Rind (Endometritis, Pyometra, Ovarzysten,
Abortuseinleitung, Steinfrucht, Eihautwassersucht, Geburtseinleitung, primare Wehenschwache), beim
Pferd (frihembryonaler Tod, persistierender Didstrus, Pseudograviditdt, Laktationsanaphrodisie,
Rosseeinleitung, Aborteinleitung, Geburtseinleitung) und Schwein (Geburtseinleitung) vorgesehen ist.

Basierend auf den vorgelegten und bekannten klinischen Daten wurden die klinisch-pharmakologischen
Abschnitte der Fach- und Gebrauchsinformation unter Einhaltung der aktuellen gesetzlichen
Anforderungen und der Empfehlungen der entsprechenden Leitlinien genehmigt.

Da es sich um eine bezugnehmende Zulassung handelt, sind keine weiteren klinischen Studien
erforderlich.

Zur Vertraglichkeit bei den Zieltierarten ist bekannt:

Prosync ist gut vertraglich und beeintrachtigt die Fertilitdt nicht. Bisher sind keine nachteiligen Wirkungen
auf die Nachzucht, die in der auf die Behandlung folgende Brunst konzipiert wurde, beobachtet worden.
Fruchtbarkeitsstérungen nach Abort bzw. Geburtseinleitung sind nicht bekannt.

Beim Rind ist — wie auch bei anderen MaBnahmen zur Geburtseinleitung — mit vermehrtem Auftreten von
Nachgeburtsverhaltungen zu rechnen.

Beim Pferd kénnen leichte Nebenwirkungen wie Schwitzen, Durchfall, leichte Kolikerscheinungen und
erschwertes Atmen beobachtet werden, besonders wenn die angegebene Dosierung um ein Mehrfaches
Uberschritten wird.

Bei Sauen kann es gelegentlich zu Unruheerscheinungen mit Kot- und Harndrang kommen.

Mit dem Auftreten von Anaerobier-Infektionen ist zu rechnen, wenn Keime mit der Injektion in das
Gewebe eingebracht werden.

Zu den pharmakologischen Eigenschaften des Wirkstoffes ist folgendes bekannt:

Pharmakodynamische Eigenschaften
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Cloprostenol ist ein synthetisches Prostaglandinanalog, das die Regression des Gelbkérpers bzw. von
Gelbkorpergewebe bewirkt.

Cloprostenol ist nur wirksam bei Vorhandensein eines funktionstlichtigen Gelbkérpers, d.h. beim Rind
wahrend des Zyklus vom 6. bis 17. Zyklustag, in der Trachtigkeit bis ca. 150 Tage und in der
Hochtrachtigkeit sowie bei Vorliegen einer Endometritis bzw. Pyometra. Zyst6s entartetes
Gelbkorpergewebe (Gelbkorperzysten, Follikel-Lutein-Zysten) wird ebenfalls zurlickgebildet. Die durch
Prosync ausgel6ste Luteolyse fiihrt bei nichttragenden Rindern und Pferden 2 — 4 Tage nach der
Behandlung zur Brunst mit nachfolgender Ovulation, bei tragenden Tieren 24 — 48 Stunden nach

der Behandlung zum Abort bzw. zur Geburt.

Angaben zur Pharmakokinetik

Cloprostenol wird rasch resorbiert. Maximale Blutspiegel werden 30 — 60 Minuten nach Applikation
erreicht. Ausgeschieden wird es mit dem Harn oder Kot.

5. Pharmakovigilanz

Der Antragsteller erbrachte den Nachweis, dass ihm eine adaquat qualifizierte fiir die Pharmakovigilanz
verantwortliche Person sowie ein System zur Erfassung und Meldung sowohl von innerhalb als auch
auBerhalb der Europadischen Gemeinschaft aufgetretenen Nebenwirkungen zur Verfiigung steht. Die vom
Antragsteller vorgelegte detaillierte Beschreibung seines Pharmakovigilanz-Systems entspricht den
Anforderungen des von der Europdischen Kommission erstellten und veréffentlichten Leitfadens tber die
Erfassung, Uberpriifung und Vorlage von Berichten iiber Nebenwirkungen, einschlieBlich der technischen
Anforderungen an den elektronischen Austausch von Pharmakovigilanzdaten gemaB international
vereinbarten Formaten.

6. Overall conclusion, Nutzen-Risiko-Beurteilung und Empfehlung

Die Anwendung der gegenstandlichen Arzneispezialitét bei den beanspruchten Indikationen ist mit einer
hohen klinischen Wirksamkeit und einer guten Vertraglichkeit verbunden. Die zu erwartende
Umweltbelastung ist gering und bei Einhaltung der SicherheitsmaBnahmen in der Fachinformation
besteht keine Gefahr fiir den Anwender.

Die vorliegenden Gutachten haben eine positive Nutzen-Risiko-Bewertung fiir die gegenstandliche
Arzneispezialitat ergeben.

Dem Antrag der Firma Animed Service AG auf Zulassung gemaB § 10 Abs. 1 in Verbindung mit § 20 des
Arzneimittelgesetzes (AMG), BGBI. Nr. 185/1983, zuletzt geandert durch das Bundesgesetz BGBI. I Nr.
63/2009 wurde mit Bescheid des Bundesamtes fiir Sicherheit im Gesundheitswesen vom 10.12.2009
stattgegeben.
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Teil IV: Relevante Anderungen nach Zulassung

Alle Anderungen, die Fach- und Gebrauchsinformationen betreffen, werden in den BASG-Verlautbarungen
unter https://verlautbarung.basg.gv.at/ publiziert.

Aktuelle Versionen der Fach- und Gebrauchsinformationen der in Osterreich zugelassenen
Arzneispezialitaten kdnnen unter https://aspregister.basg.gv.at/aspregister/ abgerufen werden.
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