Priloha I

Seznam nazvi, Iékovych forem, sil veterinarniho lIécivého
pripravku, druhll zvirat, cest podani a drzitelti rozhodnuti
o registraci v €¢lenskych statech
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élensk? stat Zadatel / drzitel rozhodnuti | Nazev INN Sila Lékova forma Cesta podani Druh
EU/EHP o registraci zvifat
Rakousko® VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
Metgiewska str. 18, Losung zum Auftropfen nakapani na k{zi nakapanim na
20-234 Lublin, fur Katzen — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Rakousko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex S 75 mg L6ésung Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
Metgiewska str. 18, zum Auftropfen fur nakapani na k{zi nakapanim na
20-234 Lublin, Hunde — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Rakousko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex M 150 mg Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
Metgiewska str. 18, Losung zum Auftropfen nakapani na k{zi nakapanim na
20-234 Lublin, far Hunde — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Rakousko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex L 300 mg Lésung | Fipronil 300 mg Roztok pro Podani Psi
Metgiewska str. 18, zum Auftropfen fur nakapani na k{zi nakapanim na
20-234 Lublin, Hunde — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Rakousko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
Metgiewska str. 18, Losung zum Auftropfen nakapani na k{zi nakapanim na
20-234 Lublin, far Hunde — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Belgie VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
Metgiewska str. 18, spot-on oplossing voor nakapani na k{zi nakapanim na
20-234 Lublin, katten — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Belgie VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
Metgiewska str. 18, oplossing voor honden nakapani na kdzi nakapanim na
20-234 Lublin, — spot-on kdZi — spot-on
Polsko
Belgie VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
Metgiewska str. 18, on oplossing voor nakapani na k{zi nakapanim na
20-234 Lublin, honden — spot-on kazi — spot-on
Polsko

! Rozhodnuti o registraci udéleno
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Clensky stat Zadatel / drzitel rozhodnuti | Nazev INN Sila Lékova forma Cesta podani Druh
EU/EHP o registraci zvirat
Belgie VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil 300 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, on oplossing voor nakapéani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, honden — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Belgie VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, spot-on oplossing voor nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, honden — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Ceska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
republika® Melgiewska str. 18, roztok pro nakapani na nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, kdzi spot-on pro ko&ky — spot-on kdzi — spot-on
Polsko
Ceska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex S 75 mg roztok Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
republika® Melgiewska str. 18, pro nakapani na kizi nakapani na k(zi | nakapanim na
20-234 Lublin, spot-on pro psy — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Ceskéa VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex M 150 mg roztok | Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
republika® Melgiewska str. 18, pro nakapani na kizi nakapani na k(zi | nakapanim na
20-234 Lublin, spot-on pro psy — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Ceska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex L 300 mg roztok | Fipronil | 300 mg Roztok pro Podani Psi
republika® Melgiewska str. 18, pro nakapani na kizi nakapani na k(zi | nakapanim na
20-234 Lublin, spot-on pro psy — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Ceska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil | 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
republika® Melgiewska str. 18, roztok pro nakapani na nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, kdzi spot-on pro psy — spot-on kdzi — spot-on
Polsko
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
Melgiewska str. 18, spot-on lgsning for nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, katte — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, lgsning for hunde nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on
Polsko
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Clensky stat Zadatel / drzitel rozhodnuti | Nazev INN Sila Lékova forma Cesta podani Druh
EU/EHP o registraci zvirat
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, on lgsning for hunde nakapéani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on
Polsko
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil | 300 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, on lgsning for hunde nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on
Polsko
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil | 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, spot-on lgsning for nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, hunde — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Recko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
Melgiewska str. 18, AldAupa yia enixuon os nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, onpeio (spot-on) yia — spot-on kdzi — spot-on
Polsko YATEG
Recko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex S 75 mg AiaAupa | Fipronil | 75 mg Roztok pro Podani Psi
Metgiewska str. 18, yla enixuon o€ onueio nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, (spot-on) yia okUAoOUG — spot-on kdzi — spot-on
Polsko
Recko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex M 150 mg Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, AlGAupa yia enixuon os nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, onueio (spot-on) yia — spot-on kdzi — spot-on
Polsko oKUAOUG
Recko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex L 300 mg Fipronil 300 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, AldAupa yia enixuon os nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, onueio (spot-on) yia — spot-on kdzi — spot-on
Polsko OKUAOUG
Recko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex XL 412,50 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, AlGAupa yia enixuon os nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, onueio (spot-on) yia — spot-on kdzi — spot-on
Polsko oKUAOUG
Irsko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex CAT 52.5 mg Fipronil 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
Melgiewska str. 18, spot-on solution for nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, cats — spot-on kazi — spot-on
Polsko
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Clensky stat Zadatel / drzitel rozhodnuti | Nazev INN Sila Lékova forma Cesta podani Druh

EU/EHP o registraci zvirat

Irsko VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, solution for dogs nakapéani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on
Polsko

Irsko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, on solution for dogs nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on
Polsko

Irsko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil 300 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, on solution for dogs nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on
Polsko

Irsko VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex XL 412.5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, spot-on solution for nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, dogs — spot-on kazi — spot-on
Polsko

Italie VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
Melgiewska str. 18, soluzione spot-on per nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, gatti — spot-on kazi — spot-on
Polsko

Italie VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex S 75 mg Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, soluzione spot-on per nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, cani — spot-on kazi — spot-on
Polsko

Italie VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex M 150 mg Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, soluzione spot-on per nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, cani — spot-on kazi — spot-on
Polsko

Italie VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex L 300 mg Fipronil | 300 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, soluzione spot-on per nakapéani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, cani — spot-on kazi — spot-on
Polsko

Italie VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil | 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, soluzione spot-on per nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, cani — spot-on kazi — spot-on
Polsko
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Clensky stat Zadatel / drzitel rozhodnuti | Nazev INN Sila Lékova forma Cesta podani Druh
EU/EHP o registraci zvirat
Nizozemsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
Melgiewska str. 18, spot-on oplossing voor nakapéani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, katten — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Nizozemsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, oplossing voor honden nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on
Polsko
Nizozemsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, on oplossing voor nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, honden — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Nizozemsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil 300 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, on oplossing voor nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, honden — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Nizozemsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, spot-on oplossing voor nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, honden — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Spanélsko?* VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex GATOS 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
Melgiewska str. 18, solucion spot-on para nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, gatos — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Spanélsko?* VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex75 mg solucion Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, spot-on para perros nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, pequefos — spot-on kazi — spot-on
Polsko
Spanélsko?* VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex 150 mg solucién | Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
Melgiewska str. 18, spot-on para perros nakapani na kGzi nakapanim na
20-234 Lublin, medianos — spot-on kazi — spot-on
Polsko
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Clensky stat Zadatel / drzitel rozhodnuti | Nazev INN Sila Lékova forma Cesta podani Druh
EU/EHP o registraci zvirat
Spanélsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex 300 mg solucién | Fipronil 300 mg Roztok pro Podani Psi

Melgiewska str. 18, spot-on para perros nakapéani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, grandes — spot-on kazi — spot-on

Polsko
Spanélsko?* VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex 412,5 mg Fipronil | 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi

Melgiewska str. 18, solucion spot-on para nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, perros muy grandes — spot-on kazi — spot-on

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex CAT 52,5 mg na | Fipronil | 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
republika Melgiewska str. 18, vonkajsiu aplikaciu na nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, kozu maciek — spot-on kdzi — spot-on

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex S 75 mg na Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
republika Melgiewska str. 18, vonkajsiu aplikaciu na nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, koZu pre psov — spot-on kazi — spot-on

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex M 150 mg na Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
republika Melgiewska str. 18, vonkajsiu aplikaciu na nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, koZu pre psov — spot-on kazi — spot-on

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex L 300 mg na Fipronil | 300 mg Roztok pro Podani Psi
republika Melgiewska str. 18, vonkajsiu aplikaciu na nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, koZu pre psov — spot-on kazi — spot-on

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex XL 412,5 mg na Fipronil | 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
republika Melgiewska str. 18, vonkajsiu aplikaciu na nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, koZu pre psov — spot-on kazi — spot-on

Polsko
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex CAT 52.5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok pro Podani Kocky
kralovstvi Melgiewska str. 18, spot-on solution for nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, cats — spot-on kazi — spot-on

Polsko
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok pro Podani Psi
kralovstvi Melgiewska str. 18, solution for dogs nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on

Polsko
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Clensky stat Zadatel / drzitel rozhodnuti | Nazev INN Sila Lékova forma Cesta podani Druh
EU/EHP o registraci zvirat
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok pro Podani Psi
kralovstvi Metgiewska str. 18, on solution for dogs nakapani na k{zi nakapanim na

20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on

Polsko
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex L 300 mg spot- Fipronil | 300 mg Roztok pro Podani Psi
kralovstvi Melgiewska str. 18, on solution for dogs nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, — spot-on kdzi — spot-on

Polsko
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex XL 412.5 mg Fipronil | 412,5 mg | Roztok pro Podani Psi
kralovstvi Melgiewska str. 18, spot-on solution for nakapani na kGzi nakapanim na

20-234 Lublin, dogs — spot-on kazi — spot-on

Polsko
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Priloha II

Védecké zavéry a zdlivodnéni zamitnuti registrace
a pozastaveni stavajicich rozhodnuti o registraci
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Celkové shrnuti védeckého hodnoceni pripravki Fiprex CAT
52,5 mg roztok pro nakapani na kdzi — spot-on pro kocky,
Fiprex S 75 mg roztok pro nakapani na kdizi — spot-on pro
psy, Fiprex M 150 mg roztok pro nakapani na klizi — spot-on
pro psy, Fiprex L 300 mg roztok pro nakapani na klizi — spot-
on pro psy a Fiprex XL 412,5 mg roztok pro nakapani na klzi
— spot-on pro psy (viz pFiloha I)

1. Uvod

PFipravek Fiprex existuje v |ékové formé roztoku pro nakapani na kzi a obsahuje 1é&ivou latku fipronil
(farmakoterapeuticka skupina: ektoparazitika pro lokalni pouziti). Existuje pét provedeni, jedno pro
ko&ky (52,5 mg) a &tyfi pro psy rdzné velikosti (S, M, L, XL) odpovidajici po Fadé 75, 150, 300

a 412,5 mg. Koncentrace lécivé latky, fipronilu, je ve vSech pfipadech 75 mg/ml, lisi se ale objem
pipety pro podani jednotlivych davek.

Provedeni pro pouziti u psé je jiz registrovéno v referenénim &lenském staté, Ceské republice, od
prosince 2011, pFipravek pro kocky zde byl registrovan pozdéji, v kvétnu 2012. Dotéenym clenskym
statim byly pFedloZeny Zadosti o rozhodnuti o registraci s vyuZitim postupu vzajemného uznavani.
Pravnim zakladem této zadosti byl ¢lanek 13a smérnice 2001/82/ES, ktery zminuje dobfe zavedené
pouziti. BEéhem postupu doslo k neshodé mezi referencnim ¢lenskym statem a dotéenym clenskym
statem, Irskem, ohledné dostate¢nosti Udajd predloZzenych drzitelem rozhodnuti o registraci na
podporu Gdinnosti a bezpeénosti u cilovych druhl zvirat. Namitajici dotéené ¢lenské staty byly toho
nédzoru, ze registrace pripravku Fiprex mize predstavovat potencialni zavazné riziko pro zdravi zvifat,
protoZe nebyla dostate¢né prokazéna bezpeénost a G&innost pripravku u cilovych druhl zvirat.
ZaleZitost byla nasledné predana vyboru CVMP.

Vybor CVMP byl pozadan, aby vydal své stanovisko ohledné obav vznesenych namitajicim dotéenym
¢lenskym statem a aby udinil zavér ohledné poméru piinosd a rizik pripravku Fiprex.

2. Posouzeni piedlozenych udajl

2.1. Bezpecnost cilovych druhl zviFat

Na zdkladé uznaného dobfe zavedeného pouziti prokazaného drzitelem rozhodnuti o registraci v ramci
zadosti pomoci publikované literatury mohl vybor ucinit zavér, Zze bezpeénost cilovych druht zvirat je
dostatec¢né podporena. I pres rozdily v 1ékovych formach a davkach mezi pfipravkem Fiprex a dalSimi
pfipravky pro nakapani na k(zi obsahujicimi fipronil citovanymi v publikované literatufe Ize akceptovat
nézor, ze tyto pripravky jsou obecné dobie snaseny a ze maji Sirokou bezpec¢nostni rezervu. Udaje

o bezpeclnosti z obdobi po uvedeni pfipravku na trh predlozené drzitelem rozhodnuti o registraci
(tykajici se pravideln& aktualizovanych zprav o bezpecnosti a (idajd o objemu prodeje) nebylo mozné
vzit v Uvahu, protoZe obsahovaly odkaz na pfipravky, které nebyly predmétem tohoto prezkoumani.

2.2. Dlikazy na podporu ucinnosti

V souladu s pravnim zakladem zadosti, tj. dobfe zavedenym pouzitim, citoval drzitel rozhodnuti

o registraci na podporu ucinnosti pfipravku publikovanou literaturu. Literatura citovana drzitelem
rozhodnuti o registraci se vztahuje k pripravkim, které se kvantitativné odlisuji s ohledem na Ié&ivou
latku a s ohledem na latky pomocné se lisi jak kvalitativné, tak kvantitativné. Vybor CVMP je toho
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nazoru, Ze rozdily mezi |ékovymi formami pFipravk{ pro nakapani na kizi mohou ovlivnit G&innost,
zejména z hlediska doby jejiho trvani. Tyto rozdily Ize alespon Castecné pficist ucinku Iékové formy na
rychlost a/nebo rozsah kozni absorpce a distribuci fipronilu. Vybor CVMP je toho nazoru, ze drzitel
rozhodnuti o registraci dostateéné nezohlednil rozdil mezi Iékovymi formami pfipravk{ citovanych

v publikované literatufe a Iékovou formou pfipravku Fiprex. Vybor CVMP proto dospél k zavéru, Ze
profil G&innosti pfipravku Fiprex nelze stanovit extrapolaci z (dajd z publikované literatury.

Drzitel rozhodnuti o registraci predlozil vlastni klinické studie zkoumajici Gcinnost pfipravku Fiprex
roztok pro nakapani na kdzi — spot-on (dotéeného pripravku) a pripravku Fiprex sprej (kterého se
tento postup netykd) proti blechdm a klidtatim u pst a kocek. Pro Gcel tohoto postupu prezkoumani
byly zpravy ze studii drZitelem rozhodnuti o registraci vyznamné prepracovany. Byly poskytnuty
primarni Udaje v rdmci samostatné dokumentace. Po prezkoumani téchto dajd dospél vybor CVMP k
zavéru, ze provedeni téchto studii nebylo dostatecné rozsahlé a Ze vysledky nejsou dostatecné
spolehlivé na to, aby Udaje ziskané z vlastnich studii drzitele rozhodnuti o registraci bylo mozné vzit
v Gvahu ohledné klinické G&innosti pFipravku Fiprex roztok pro nakapani na k(zi — spot-on.

Drzitel rozhodnuti o registraci dale predlozil studii pro porovnani fyzikalné-chemickych vlastnosti fady
rlznych pFipravkd pro nakapani na k(zi obsahujicich fipronil, véetné pfipravku Fiprex a pilotniho
pripravku. Tato studie zahrnovala zakladni testy pro hodnoceni charakteristik, jako jsou doba
zasychani nebo povrchové rozprostfeni riznych pfipravk{, provadéné in vitro. Drzitel rozhodnuti

o registraci dostate¢né& neodlvodnil, pro¢ by vysledky této studie mély byt zvlasté vyznamné pfi
definovani farmakologickych vlastnosti, a tedy klinické Ucinnosti, pfipravku Fiprex ve vztahu k jinym
roztok(m pro nakapani na kdzi obsahujicim fipronil. Nasledkem toho vybor CVMP nemdize udinit zavér,
Ze by zjisténi drzitele rozhodnuti o registraci pochazejici z in vitro vyzkumu mohla byt aplikovana na
situaci in vivo nebo na olekavanou ucinnost ptipravka.

3. Vyhodnoceni prinost a rizik

Uvod

Pripravek Fiprex roztok pro nakapani na ki — spot-on pro psy a ko¢ky obsahuje fipronil. Zadost byla
predloZzena pro postup vzajemného uznavani s pouzitim pravniho zakladu dobfe zavedeného pouziti
(¢lanek 13a smérnice 2001/82/ES).

Primy terapeuticky pFinos

PFipravek Fipronil je ektoparazitikum, které Ize v zavislosti na schvaleném pfipravku pouzit k prevenci
a 1é¢bé infestace blechami u psl a kocek, v rdmci |é¢ebné strategie ke kontrole alergické dermatitidy
vyvolané blechami a také ke kontrole infestace vedmi. V zavislosti na schvaleném piipravku se mize
piipravek Fipronil pouZivat také k |é¢bé& a prevenci infestace kligtaty u pst. Blechy jsou obligatni
parazité, ktefi jsou chovanymi ko¢kami a psy ¢asto zavleceni do domacnosti. Klistata jsou obligatni
parazité, ktefi pfenaseji na zvirata i na ¢lovéka nemoci, napf. lymeskou borreliézu. Pfipravky pro
nakapani na kGzZi obsahuijici fipronil pfedstavuji uZivatelsky privétivy prostfedek umozujici cilené
plsobit proti infestaci blechami i klidtaty u vy3e zminénych domestikovanych druhd zvifat i proti
naslednym komplikacim, které mohou tito parazité zpUsobit jak svym hostiteldm, tak majitelGm
chovanych zvifat.

I kdyZ je ucinnost fipronilu dobfe zdokumentovana, drzitel rozhodnuti o registraci nedokazal upresnit
tvrzeni tykajici se UCinnosti 1ékovych forem pripravku vzhledem ke kvantitativnim a kvalitativnim
rozdilim oproti t&mto pfipravkdm citovanym v literatufe. Vybor CVMP je toho nazoru, Ze rozdily

v lékovych formach mezi pfipravky pro nakapani na kizi mohou ovlivnit G&innost, co? se odrazi i v fadé
individualizovanych tvrzeni tykajicich se okamzité a pretrvavajici u¢innosti u jinych schvalenych
pfipravk( pro nakapani na kdzi. JelikoZ ve vlastnich klinickych studiich drzitele rozhodnuti o registraci
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provadénych u pripravku Fiprex byly konstatovany vyznamné nedostatky, nebyly tyto Udaje
povazovany za spolehlivé. Nebylo proto mozné stanovit profil U¢innosti Iékové formy pfipravku Fiprex
roztok pro nakapani na kdzi — spot-on.

Vyhodnoceni rizik

Kvalita a bezpe¢nost (kromé bezpecnosti cilovych druhl zvitat) piipravku Fiprex nebyly v rdmci tohoto
postupu prezkoumani posuzovany.

Na zakladé uznaného dobfe zavedeného pouziti prokdzaného drzitelem rozhodnuti o registraci v ramci
zadosti pomoci publikované literatury mohl vybor ucinit zavér, ze bezpeénost cilovych druhl zvirat je

dostatecné podporena i pres rozdily v Iékovych formach mezi zkoumanym pfipravkem a pfipravky, na
které odkazuje publikovana literatura.

Hodnoceni poméru prinosii a rizik

Pomér prinosi a rizik piipravku Fiprex tak zUstava naddle nejednoznaény, jelikoz chybé&ji dostate¢né
Udaje oddvodfiujici navrhované indikace.

Zaveér
A&koliv vybor CVMP uznal, Ze piipravek Fiprex nepredstavuje s ohledem na bezpeénost cilovych druhl
zvitat riziko, na zakladé vedkerych pfedlozenych (daji dospél k zavéru, Ze (daje predlozené pro

piipravek Fiprex dostate¢né neoddvodniuji navrhované indikace a ze pomé&r piinosu a rizik neni
v soucasnosti pfiznivy.

4. Postup prezkoumani

Odlvodnéni drzitele rozhodnuti o registraci, pokud jde o prezkoumani stanoviska vyboru CVMP ze dne
11. prosince 2013, se zamérilo na faktory, které je nutné vzit v Gvahu pro stanoveni ,dobie
zavedeného veterinarniho Ié&ebného pouZiti slozek veterinarnich 1é¢ivych pripravkd®", zejména dle
nadpisQ v hlavé III ptilohy I smérnice 2001/82/ES (smérnice 2009/9/ES).

Drzitel rozhodnuti o registraci konstatoval, Ze byla spInéna vSechna nezbytna kritéria podle ¢lanku 13a
smérnice 2001/82/ES (dobte zavedené pouziti). Pro pokryti veskerych aspektl hodnoceni bezpecnosti
a/nebo G&innosti pfipravku v navrhované indikaci u cilovych druh{ zvifat s pouzitim navrhované cesty
podani a davkovaciho rezimu byly poskytnuty i bibliografické tdaje.

Predlozené publikované zpravy podle drzitele rozhodnuti o registraci poskytovaly dostatecnou jistotu
ohledné bezpeé&nosti a G¢innosti rdznych pfipravk{ pro nakapani na kdzi obsahujicich fipronil v tom
smyslu, ze zadné kvantitativni rozdily v obsahu Iécivé latky ani kvantitativni/kvalitativni rozdily

v obsahu pomocnych latek mezi piipravky nevedou k riznym vysledkim z pohledu bezpecnosti ¢i
ucinnosti.

Drzitel rozhodnuti o registraci nesouhlasil s predchozim zavérem vyboru CVMP, ze rozdily v lékovych
formach mezi pfipravkem Fiprex a dalSimi pFipravky obsahujicimi fipronil by mohly ovlivnit absorpci,
rychlost a rozsah distribuce a pFetrvavani 1é¢ivé latky u cilovych druhl zvitat. Z toho ddvodu predlozil
drzitel rozhodnuti o registraci porovnani rozdilG mezi Iékovymi formami u rdznych pFipravk@
obsahujicich fipronil a zddraznil podobnost indikaci. Hlavnim argumentem, ktery drzitel rozhodnuti

o registraci pfedloZil, bylo to, Ze insekticidni G¢inek je u pst i kocek vysoky bez ohledu na lékovou
formu; pripravky Gc¢inkuji u pst az 8 tydnd a u kocek az 5 tydnd. V pripadé klistat trval drzitel
rozhodnuti o registraci na tom, Ze Gdaje pro Rhipicephalus spp. umoznuji stanoveni 4tydenniho obdobi
akaricidniho Uc&inku. Drzitel rozhodnuti o registraci dale zdGraznil studie predloZené pro rizné generické
piipravky, které ukazuji, ze kazdy p¥ipravek méa v porovnani s ptivodnim pFipravkem na trhu v rdmci
EU pfijatelnou ucinnost bez ohledu na rozdily v obsahu pomocnych latek.
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Drzitel rozhodnuti o registraci se domnival, ze vybor CVMP pochybil, kdyz zamitl hodnoceni
pfedlozenych farmakovigilanénich Gdajd tykajicich se jinych registrovanych pFipravkd obsahujicich
fipronil vyrabénych stejnou spolecnosti, kterd vyrabi pfipravek Fiprex (tj. spoleCnosti Vet-Agro). Drzitel
rozhodnuti o registraci poukazal na odstavec 3.5 hlavy III smérnice 2009/9/ES, v némz se uvadi, Ze:
,Obzvlasté dileZité jsou poregistracni zkusenosti s jinymi pFipravky obsahujicimi stejné sloZky. Na tuto
otazku musi kldst Zadatelé zvlastni ddraz."

Zavéry vyboru CVMP po piezkoumani

Vybor CVMP zhodnotil podrobné zdGvodnéni prezkoumani piredloZzené spole¢nosti Vet-Agro Trading Sp.
Z 0.0. Vv souvislosti s pravnimi pozadavky na zadost na zakladé dobfe zavedeného pouziti.

Vybor také potvrdil, ze u Iékovych forem piipravku Fiprex pro nakapani na kiZi — spot-on ma lé¢iva
latka fipronil fadové nizsi toxicitu a neexistuji u nich Zadné specifické obavy tykajici se bezpecnosti.

Ohledné klinické Gcinnosti publikovana literatura ukazuje, ze dokonce i malé rozdily mezi Iékovymi
formami mohou vyznamné ovlivnit dobu trvani Gcinnosti pfipravku. Doba trvani ucinnosti u soucasné
registrovanych pfipravk( pro nakapani na kdzi obsahujicich fipronil se pohybuje mezi 4-8 tydny, pokud
jde o infestaci blechami, a 14 tydny, pokud jde o infestaci riiznymi druhy klistat. Vybor CVMP nemél

k dispozici zadné udaje pro ucinéni zavéru ohledné odpovidajici doby trvani Ucinnosti pripravku Fiprex.
Dostupné publikovana literatura navic takovy zavér neumoznila, protoze ptipravek Fiprex se od jinych
registrovanych pripravk( obsahujicich fipronil kvalitativné i kvantitativné odliuje.

Farmakovigilan¢ni Gdaje predlozené drzitelem rozhodnuti o registraci nesplfiovaly standard
publikovanych recenzovanych tdajl z obdobi po uvedeni pFipravku na trh, tj. kontrolovanych studif
nebo epidemiologickych studii, jak pozaduji pravni predpisy, a v rdmci tohoto hodnoceni proto nemohly
byt brany v Gvahu.

Po prezkoumani dokumentace predlozené drzitelem rozhodnuti o registraci dospél vybor CVMP

k zavéru, Ze neexistuje dostate¢né védecké odlvodnéni pro revizi jeho zavérd ze dne

11. prosince 2013 a Ze celkovy pomé&r pfinos{ a rizik pro spektrum Iékovych forem pFipravku Fiprex
pro nakapani na kiizi — spot-on je nepfiznivy.

Zdtvodnéni zamitnuti udéleni rozhodnuti o registraci
a pozastaveni stavajicich rozhodnuti o registraci

Vzhledem k tomu, ze:

e vybor CVMP byl toho nazoru, ze Udaje predloZzené na podporu této zadosti dostatecné podporuji
bezpeénost Iékovych forem pFipravku Fiprex pro nakapdani na kiizi — spot-on pro cilové druhy
zvirat,

e vybor CVMP byl toho nazoru, Ze predloZzené Udaje nepostacuji pro ucinéni zavéru o Gcinnosti
pfipravku Fiprex, zejména s ohledem na dobu trvani ucinnosti,

e vybor CVMP byl toho nazoru, ?e na zakladé (dajl predlozenych na podporu této Zadosti neni pro
tento pfipravek mozné stanovit p¥iznivy pomér ptinost a rizik,

vybor CVMP proto doporucil zamitnout udéleni rozhodnuti o registraci pro pfipravek Fiprex CAT

52,5 mg roztok pro nakapani na kdZi — spot-on pro kocky, pFipravek Fiprex S 75 mg roztok pro
nakapani na kzi — spot-on pro psy, piipravek Fiprex M 150 mg roztok pro nakapani na kdzi — spot-on
pro psy, pfipravek Fiprex L 300 mg roztok pro nakapani na klZi — spot-on pro psy, pfipravek Fiprex XL
412,5 mg roztok pro nakapani na kizi — spot-on pro psy a pozastavit stavajici rozhodnuti o registraci
(viz pfiloha I).
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Podminky pro zru$eni pozastaveni rozhodnuti o registraci jsou popsany v priloze III.
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Priloha III

Podminky pro zrusSeni pozastaveni rozhodnuti o registraci

Pfislusné vnitrostatni organy koordinované referen¢nim clenskym statem zajisti, aby drzitel rozhodnuti
o registraci splnil tyto podminky:

e v souladu s pozadavky pravnich pfedpisd a s ohledem na pFisludné pokyny vyboru CVMP je nutné
predlozit pfislusné Udaje o Ucinnosti na podporu poZadovanych indikaci pfipravku Fiprex CAT
52,5 mg roztok pro nakapdani na kizi — spot-on pro ko¢ky, pfipravku Fiprex S 75 mg roztok pro
nakapani na k{Zi — spot-on pro psy, pfipravku Fiprex M 150 mg roztok pro nakapani na kdzi —
spot-on pro psy, pFipravku Fiprex L 300 mg roztok pro nakapani na kdZi — spot-on pro psy a
pfipravku Fiprex XL 412,5 mg roztok pro nakapani na k(izi — spot-on pro psy.
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