I priedas

Veterinarinio vaisto pavadinimy, vaisty formy, stiprumo,
gyvuny risiy, naudojimo biido, pareiskéjy / rinkodaros teisés

turétojy valstybése narése sarasas
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Valstybé Pareiskéjas / Pavadinimas Stiprumas Vaisto forma Gyviiny rasys Naudojimo
naré ES / rinkodaros teisés budas
EEE turétojas
Belgija Zoetis Belgium SA CattleMarker IBR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 Inactivated ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | emulsion for |naktc_yvmto g1 Flpo
Belgija injection for cattle galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Bulgarija Zoetis Belgium SA CattleMarker 1BR Kiekvienoje 2 ml dozeéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 gﬁﬁfggf}e&r ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | jnjection for cattle lnakjc-yvmto 9t 1 Flpo
Belgija galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Kroatija Zoetis Belgium SA CattleMarker IBR Kiekvienoje 2 ml dozeéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda

Rue Laid Burniat 1
1348 Louvain-la-Neuve
Belgija

Inactivated
emulsion for
injection for cattle

yra:
inaktyvinto gE 1 tipo
galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermes, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
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Valstybé Pareiskéjas / Pavadinimas Stiprumas Vaisto forma Gyviiny rasys Naudojimo
naré ES / rinkodaros teisés budas
EEE turétojas
Pranciizija Zoetis Belgium SA CattleMarker 1BR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 gﬁﬁfggf}e&r ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | jnjection for cattle lnakjc-yvmto 9t 1 Flpo
Belgija galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Vokietija Zoetis Belgium SA CattleMarker 1BR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 gﬁﬁfggf}e&r ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | jnjection for cattle lnakjc-yvmto 9= 1 Flpo
Belgija galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Airija Zoetis Belgium SA CattleMarker IBR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda

Rue Laid Burniat 1
1348 Louvain-la-Neuve
Belgija

Inactivated
emulsion for
injection for cattle

yra:
inaktyvinto gE 1 tipo
galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermes, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
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Valstybé Pareiskéjas / Pavadinimas Stiprumas Vaisto forma Gyviiny rasys Naudojimo
naré ES / rinkodaros teisés budas
EEE turétojas
Italija Zoetis Belgium SA CattleMarker 1BR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 gﬁﬁfggf}e&r ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | jnjection for cattle lnakjc-yvmto 9t 1 Flpo
Belgija galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Nyderlandai | Zoetis Belgium SA CattleMarker 1BR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 gﬁﬁfggf}e&r ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | jnjection for cattle lnakjc-yvmto 9= 1 Flpo
Belgija galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Lenkija Zoetis Belgium SA CattleMarker IBR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda

Rue Laid Burniat 1
1348 Louvain-la-Neuve
Belgija

Inactivated
emulsion for
injection for cattle

yra:
inaktyvinto gE 1 tipo
galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermes, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,

4/14




Valstybé Pareiskéjas / Pavadinimas Stiprumas Vaisto forma Gyviiny rasys Naudojimo
naré ES / rinkodaros teisés budas
EEE turétojas
Portugalija | Zoetis Belgium SA CattleMarker 1BR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 gﬁﬁfggf}e&r ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | jnjection for cattle lnakjc-yvmto 9t 1 Flpo
Belgija galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Rumunija Zoetis Belgium SA CattleMarker 1BR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 gﬁﬁfggf}e&r ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | jnjection for cattle lnakjc-yvmto 9= 1 Flpo
Belgija galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Slovénija Zoetis Belgium SA CattleMarker IBR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda

Rue Laid Burniat 1
1348 Louvain-la-Neuve
Belgija

Inactivated
emulsion for
injection for cattle

yra:
inaktyvinto gE 1 tipo
galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermes, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
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Valstybé Pareiskéjas / Pavadinimas Stiprumas Vaisto forma Gyviiny rasys Naudojimo
naré ES / rinkodaros teisés budas
EEE turétojas
Ispanija Zoetis Belgium SA CattleMarker 1BR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Rue Laid Burniat 1 gﬁﬁfggf}e&r ?”a: ) )
1348 Louvain-la-Neuve | jnjection for cattle lnakjc-yvmto 9t 1 Flpo
Belgija galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
Jungtiné Zoetis Belgium SA CattleMarker IBR Kiekvienoje 2 ml dozéje | Injekciné emulsija Galvijai Leisti po oda
Karalyste Rue Laid Burniat 1 Inactivated yra:

1348 Louvain-la-Neuve
Belgija

emulsion for
injection for cattle

inaktyvinto gE 1 tipo
galvijy herpeso viruso
(BoHV-1), Difivac
padermés, skirto
sudaryti
seroneutralizuojantj
titrg, kurio geometrinis
vidurkis s = 5,5 log,
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Il priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas suteikti rinkodaros leidimus
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CattleMarker IBR Inactivated (Zr. | prieda) mokslinio
vertinimo bendroji santrauka

1. Izanga

CattleMarker IBR Inactivated injekciné emulsija galvijams (toliau vadinama CattleMarker IBR
Inactivated) — tai inaktyvinta vakcina nuo infekcinio galvijy rinotracheito (IGR), kurio sudeétyje yra
Difivac padermés I tipo galvijy herpes virusy (GHV-1) be glikoproteino E (gE). Sis vaistas skirtas
aktyviai vyresniy kaip 2 savaiciy seroneigiamy galvijy imunizacijai, siekiant sumazinti IGR klinikinius
pozymius (pireksija ir kvépavimo slopinima) ir sutrumpinti GHV-1 infekcijos sukelto aktyvaus viruso
plitimo | aplinkg trukme. Vaista taip pat galima naudoti aktyviai vyresniy kaip 6 ménesiy galvijy pateliy
imunizacijai, siekiant:

e sumazinti infekcinio galvijy rinotracheito (IGR) klinikinius pozymius (pireksijg ir dispnéjos trukme)
ir GHV-1 infekcijos sukeltg aktyvy viruso plitima | aplinka;

e sumazinti su GHV-1 infekcijomis susijusiy aborty atvejy skaiciy (toks poveikis jrodytas atlikus
provokacinius tyrimus su karvémis antrame gestacijos laikotarpio trimestre).

Vyresniy kaip 2 savaiciy seroneigiamy galvijuy apsauga susiformuoja praéjus 2 savaitéms ir islieka 6
menesius po pirminés vakcinacijos.

Galvijy pateliy apsauga susiformuoja per 2 savaites (arba likus 19 dieny iki sukergimo arba
apseéklinimo) ir iSlieka 12 ménesiy po pirminés vakcinacijos.

Rinkodaros leidimo turétojas, bendrove ,Zoetis Belgium SA", vadovaudamasis Direktyvos 2001/82/EB
32 straipsniu, pateiké paraisSkg dél Belgijoje suteikto rinkodaros leidimo savitarpio pripazinimo.
Savitarpio pripazinimo procediroje (SPP) Belgija dalyvavo kaip referenciné valstybé naré, o Bulgarija,
Kroatija, Prancizija, Vokietija, Airija, Italija, Nyderlandai, Lenkija, Portugalija, Rumunija, Slovénija,
Ispanija ir Jungtiné Karalysté — kaip susijusios valstybés narés.

SPP metu Vokietija iSreiské abejones dél imunologinio CattleMarker IBR Inactivated saugumo, nes $io
vaisto sudétis panasi | vakcinos PregSure BVD: nustatyta, kad Si vakcina sukelia ilgalaikj alogeninj
antikdiny atsaka (angl. allogeneic antibody response), kuris siejamas su naujagimiy galvijy
pancitopenija (NGP) — paskiepyty veisliniy pateliy atvesty naujagimiy aloimunine liga. CattleMarker
IBR Inactivated gaminamas naudojant tg pacig galvijy lasteliy eile ir tokj pat stipry adjuvantg
Procision-A, kurie naudojami gaminant PregSure BVD.

Rinkodaros leidimo turétojas aptaré galimg NGP pasikartojimo rizikg, siejama su Sios vakcinos
naudojimu verSingoms karvems, taciau Vokietija laikési nuomoneés, kad pasidlytos rizikos valdymo
priemonés netinkamos ir kad rinkodaros leidimo turétojas turéty atlikti didelj poregistracinj Sios
vakcinos tyrima. Siy probleminiy klausimy nepavyko i$spresti, todél, vadovaujantis Direktyvos
2001/82/EB 33 straipsnio 1 dalimi, buvo kreiptasi | Veterinariniy vaisty savitarpio pripazinimo ir
decentralizuotos procediiros koordinavimo grupe (CMD(v)). Vokietijos iSkelti probleminiai klausimai
nebuvo iSspresti, ir susijusioms valstybéms naréms nepavyko pasiekti susitarimo dél CattleMarker IBR
Inactivated rinkodaros leidimo suteikimo, todél 2015 m. rugséjo 29 d., vadovaujantis Direktyvos
2001/82/EB 33 straipsnio 4 dalimi, Sis klausimas buvo perduotas Veterinariniy vaisty komitetui
(CVMP).

CVMP buvo paprasyta apsvarstyti Vokietijos iSkeltus klausimus ir pateikti iSvadg dél galimybés suteikti
CattleMarker IBR Inactivated rinkodaros leidimus.
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2. Pateikty duomeny jvertinimas

Pagal NGP apibréztj verseliui Sig ligg galima diagnozuoti, jeigu jis atitinka Siuos tris kriterijus: 1)
versSelis turi bati jaunesnis nei 1 mén.; 2) versSeliui turi bati nustatyta pancitopenija, pasireiskusi po
kauly Ciulpy aplazijos; 3) turi biti atmesta kity neimuniniy ligy (bdkliy) (pvz., galvijy virusinés diaréjos
(GVD), vaistas nitrofuranas), kurios pasireiskia panasiais, | diferencinés diagnostikos sarasg jtrauktais
gauséje farmakologinio budrumo duomenys, patvirtino padidéjusj Sios aloimuninés veisliniy pateliy
organizmo reakcijos | vaisiy daznj, ir galiausiai buvo nustatytas glaudus NGP atvejy rysSys su
pakartotine veisliniy pateliy vakcinacija PregSure BVD. Dél Siy nerima kelianciy klausimy 2010 m. buvo
pradéta Direktyvos 2001/82/EB 78 straipsnyje numatyta procedira, kurig uzbaigus CVMP priéjo prie
iSvados, kad nors NGP etiologija dar nenustatyta, esama jrodymu, kurie leidZzia manyti, kad PregSure
BVD gali biti susijusi su NGP ir kad Sio vaisto naudos ir rizikos santykis yra nepalankus. Remiantis
Komisijos 2010 m. rugpjtcio 10 d. sprendimu Nr. 5694 ir 2010 m. spalio 7 d. sprendimu Nr. 7077,
PregSure BVD rinkodaros leidimy galiojimas buvo sustabdytas. Véliau rinkodaros leidimo turetojas,
bendrové ,Pfizer" (dabar — ,Zoetis"), atSauké PregSure BVD rinkodaros leidimus visose ES Salyse, o
2011 m., pavieSinus praneSimus apie NGP atvejus PregSure BVD paskiepytose bandose Naujojoje
Zelandijoje, rinkodaros leidimai buvo atSaukti ir ES nepriklausanciose Salyse.

Vis délto, atliekant vertinimg Sios Direktyvos 2001/82/EB 78 straipsnyje numatytos procediiros metu,
CVMP patikslino, kad PregSure BVD sukeltos NGP daZnis buvo mazdaug 0,01 proc. Sios ligos
epidemiologija sunku apibudinti, nes jtakos rezultatams galéjo turéti keletas galimy nukrypimuy.
Farmakologinio budrumo duomenys labai skiriasi ir sunku nuspresti, ar tie skirtumai susije su tikraisiais
GNP daznio skirtumais, ar tie duomenys skiriasi dél to, kad apie ligg buvo renkama skirtinga
informacija.

Galima GNP rizika, kurig gali kelti pagal numatyta indikacija naudojamas CattleMarker IBR Inactivated,
siejama su Sios vakcinos sudétimi ir gamyba, o tiksliau — su antigeny, nesusijusiy su veikligja
medziaga (ANVM), kiekiu, ir taip pat siejama su vakcinos naudojimu galvijy pateléms, kurios
skiepijamos pakartotinai. CattleMarker IBR Inactivated sudétyje yra to paties labai stipraus adjuvanto
Procision-A ir jo sudétyje esantys virusai auginami toje pacioje galvijy inksty lasteliy linijoje (MDBK),
kaip PregSure BVD.

Taciau gaminant CattleMarker IBR Inactivate, susidarantis ANVM likutis (pvz., MDBK lgsteliy nuosédos)
yra mazesnis, nei gaminant PregSure BVD. Siekiant iSvalyti antigeno preparatus, | gamybos procesg
buvo jtrauktas filtravimo etapas, kuriame naudojamos trys filtravimo membranos. Siekiant jrodyti
filtravimo etapo veiksminguma, buvo pateikti atitinkami duomenys. IS Siy rezultaty matyti, kad
bendras baltymy kiekis viename mililitre I tipo galvijy virusinés diarejos viruso (GVDV-1) antigeno
serijose yra didesnis nei GHV-1 antigeno serijose. Atlikus hiperimunizacijos tyrima, jrodyta, kad Sie
CattleMarker IBR Inactivated gamybos procese susidare ANVM likuciai nepaskatino aloantikiny
gamybos taip stipriai, kaip jvykus hiperimunizacijai dél vakcinos PregSure BVD.

Be to, rinkodaros leidimo turétojas jsipareigojo poregistraciniu laikotarpiu nustatyti didziausig galimg
bendrg baltymy kiekj iSleidziamose serijose ir atlikti du papildomus tyrimus siekiant istirti galimas
CattleMarker IBR Inactivated sgveikos reakcijas gyviny, kurie anksciau buvo skiepyti PregSure BVD
arba kitomis vakcinomis, organizme. Be to, buvo pasillyta prieZilros ir stebésenos strategija, kuri,
kartu su pasiulytais tyrimais, laikoma tinkama ir proporcinga nustatytos rizikos mazinimo priemone.
Manoma, kad, siekiant nustatyti, ar GNP lygis yra priimtinas, po rinkodaros leidimo suteikimo
atliekamas didelis perspektyvinis tyrimas bty ne toks veiksmingas, kaip priezilros ir stebésenos
strategija, nes | tokj tyrimg reikéty jtraukti daugiau kaip kelis tlkstancius gyviny (dél apytikriai
apskaiciuoto nedidelio (mazdaug 0,01 proc.) GNP daznio), be to, po vakcinacijos pasireiSkusiems GNP
atvejams nustatyti reikéty ne maziau laiko. Laikomasi nuomonés, kad pasitilytos priemonés, kurios bus

9/14



itrauktos | rizikos valdymo plang, yra proporcingos ir kad tai yra veiksmingiausias biidas iSspresti GNP
rizikos klausima.

3. Naudos ir rizikos jvertinimas

Naudos jvertinimas

Vakcinos yra svarbios priemonés kovojant su I tipo galvijy herpes viruso (GHV-1) infekcija, apie kurig
bdtina pranesti keliose valstybése narése, pvz., Austrijoje, Danijoje, Vokietijoje. Vakcinos nuo IGR be
gE, kaip antai CattleMarker IBR Inactivated, yra vadinamosios DIVA vakcinos, naudojamos taikant
uzkreésty ir paskiepyty gyviny diferencijavimo (angl. Differentiating Infected from Vaccinated Animals)
strategija. Visoje Europos Sajungoje jregistruotos ir sekmingai naudojamos kelios gyvos ir inaktyvintos
zymeétosios vakcinos nuo IGR. Dél Siuo metu rinkoje esanciy vakciny nuo IGR be gE veiksmingumo ir
saugumo IGR veiksmingai likviduojama, o keliose Europos Salyse 1-GHV infekcijy jau beveik
nebeuzregistruojama.

CattleMarker IBR Inactivated atitinka veiksmingos zymeétosios vakcinos nuo IGR kriterijus ir teikia
visiskg terapine nauda.

Rizikos jvertinimas

GNP — tai liga, kuri naujagimiams verseliams gali bGti mirtina ir kuri bandymy tikslais buvo atkurta,
verSeliams sugirdzius veisliniy pateliy, kuriy organizme buvo aloantikiiny, priespienio. Sios ligos atvejy
daznis labai smarkiai padidéjo praéjusiame desimtmetyje, pradéjus skiepyti PregSure BVD, dél to GNP
atvejai buvo glaudziai susieti su PregSure BVD naudojimu; taciau, skiepijimo PregSure BVD sukeltos
GNP daznis nebuvo patikimai nustatytas ir jvairiuose Saltiniuose svyravo nuo 5 iki 0,004 proc.; 78
straipsnyje numatytos procediros metu CVMP patikslino, kad Sios ligos daznis buvo mazdaug

0,01 proc. CattleMarker IBR Inactivated sudétyje yra to paties adjuvanto Procision-A, kaip ir vakcinoje
PregSure BVD, o joje naudojami virusai taip pat auginami galvijy inksty Igsteliy linijoje (MDBK). Sasaja
tarp GNP ir aloimuninés reakcijos | antigenus, nesusijusius su veikligja medziaga (ANVM) (pvz., galvijy
inksty lasteliy linijoje gautus antigenus ir visas antigenines medziagas, kuriy lieka po gamybos
proceso), placiai pripazistama. Buvo pateikti duomenis, kuriais jrodyta, kad po galvijy inksty, Iasteliy
linijoje atliekamo CattleMarker IBR Inactivated gamybos proceso etapo galutiniame produkte lieka
maZziau imunologiskai reikSmingo ANVM, nei PregSure BVD. Hiperimunizacijos tyrimo metu galvijus
pakartotinai paskiepijus CattleMarker IBR Inactivated, Si vakcina nepaskatino aloantikliny gamybos
taip stipriai, kaip jvykus hiperimunizacijai dél vakcinos PregSure BVD. Vis délto ne visos abejonés buvo
iSsklaidytos ir rinkodaros leidimo turétojas jsipareigojo iSsamiau istirti Siuos duomenis, atlikdamas dar
du panasius tyrimus. Galiausiai, turimus duomenis palyginus su publikuotais duomenimis apie kity
rinkai pateikty vakciny sukeliamg aloantikiiny atsaka, atrodo, kad GNP rizika naudojant CattleMarker
IBR Inactivated yra reikSmingai mazesné, nei naudojant PregSure BVD.

Daugiau nerimg kelianciy klausimy referenciné valstybé naré nepateiké.
Rizikos valdymo priemonés

Rinkodaros leidimo turétojas pasiilé po vakcinos pateikimo rinkai jgyvendinti farmakologinés priezitros
programa, naudojant jprastine CattleMarker IBR Inactivated paskiepyty gyviiny stebésenos
farmakologinio budrumo sistema. Rinkodaros leidimo turétojas jsipareigojo iSsamiai istirti po
dokumentais patvirtinto vakciny panaudojimo uzregistruotus paskiepyty gyviny palikuoniy nugaisimo
deél neaigkios prieZasties atvejus. Sios priemones yra proporcingos GNP rizikai ir apima visas $iuo metu
turimas zinias apie GNP, surinktas tiriant su PregSure BVD susijusius jvykius. Atsizvelgiant j tai, kad
GNP atvejy daznis turéty bati daug mazesnis nei 0,01 proc. (t. y. PregSure BVD sukeltos GNP daznis),

10/14



Sios priemonés, kurios bus jtrauktos | rizikos valdymo plang, laikomos veiksmingiausiu bldu Siai rizikai
sumazinti.

Bendras naudos ir rizikos santykio jvertinimas

Apskritai CattleMarker IBR Inactivated injekcinés emulsijos naudos ir rizikos santykis laikomas
teigiamu, taciau turi bati atlikti papildomi tyrimai ir jgyvendintos rizikos valdymo plane nurodytos
papildomos priemoneés.

Pagrindas suteikti rinkodaros leidimus

Kadangi

e rinkodaros leidimo turétojas pateiké duomenis, kuriais jrodé, jog pakartotiniy vakcinos
CattleMarker IBR Inactivated injekcijy keliama GNP rizika yra reikSmingai mazesnég, nei skiepijant
PregSure BVD;

e rinkodaros leidimo turétojas pasidlé jvairiy kokybés uztikrinimo ir rizikos mazinimo bei priezitiros
priemoniy, kurios bus jtrauktos | rizikos valdymo plang ir kurios laikomos tinkamomis ir
proporcingomis nustatytai susirgimo GNP rizikai mazinti;

CHMP rekomendavo suteikti CattleMarker IBR Inactivated injekcinés emulsijos galvijams rinkodaros
leidima, jeigu bus jvykdytos IV priede nustatytos rinkodaros leidimy galiojimo salygos.

11/14



111 priedas

Preparato charakteristiky santrauka, zenklinimas ir pakuotés
lapelis

Galiojanti preparato charakteristiky santrauka, zenklinimas ir informacinis lapelis yra tie galutiniai
variantai, kurie buvo parengti koordinavimo grupés proceduros metu.
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IV priedas

Rinkodaros leidimy salygos

Referencinés valstybés narés koordinuojamos nacionalinés kompetentingos institucijos uztikrina, kad
rinkodaros leidimo turétojai jvykdyty Sias salygas:

rinkodaros leidimo turétojas privalo atlikti kontroliuojama laboratorinj tyrimg, kad patvirtinty, jog
galvijy hiperimunizacija CattleMarker IBR Inactivated nesukelia reikSmingo aloantikliny atsako |
MHC-I ir MDBK lasteles; taip pat Sio tyrimo metu turi biti jvertinta, ar paskiepijus kitomis,
naudojant galvijy lasteliy linijas pagamintomis galvijy vakcinomis, kuriose yra didelis ANVM kiekis,
o paskui pakartotinai paskiepijus CattleMarker IBR Inactivated, reikSmingai nepadidéja MHC-1 ir
MDBK veikianciy aloantikliny titrai. Kadangi aloantikiiny atsako nebuvimas bty vertinamas kaip
lemiantis neigiamus rezultatus, juos reikéty palyginti su turimais duomenimis apie PregSure BVD ir
su atitinkamos vidinés teigiamos kontrolés duomenimis. Kad bdty galima issklaidyti abejones dél
aloantikdiny atsako, rinkodaros leidimo turétojas turéty uztikrinti, kad tyrimo rezultatai nekelty
abejoniy dél jy aiskinimo. Pries pateikiant CattleMarker IBR Inactivated ES rinkai, rezultatus reikia
pateikti nacionalinéms kompetentingoms institucijoms, kad jos galéty sau priimtinu bidu jvertinti
Siuos duomenis;

rinkodaros leidimo turétojas privalo atlikti tyrima, kad jvertinty galima skatinamajj CattleMarker
IBR Inactivated poveikji MHC-I arba opsonizuojanciy aloantikiny atsakui galvijuy, anksciau
paskiepyty PregSure BVD, organizme. Pries pateikiant CattleMarker IBR Inactivated ES rinkai,
rezultatus reikia pateikti nacionalinems kompetentingoms institucijoms, kad jos galéty sau
priimtinu bldu jvertinti Siuos duomenis;

rinkodaros leidimo turétojas privalo parengti naujg didziausio bendro baltymuy kiekio galutiniame
produkte specifikacijq. Siekdamas nustatyti Sig specifikacijg, rinkodaros leidimo turétojas:

produkte riba. Si riba turi bati lygi bendram baltymuy kiekiui CattleMarker IBR Inactivated
vakcinoje, kuri buvo naudojama atliekant hiperimunizacijos tyrimg 9134R-08-11-457, arba
mazesng;

- privalo jrodyti, kad, didéjant gamybos apimciai (susikloscCius blogiausio atveju scenarijui, t. y.
esant didziausiai komercinei serijai), nuosekliai mazéjant bendram baltymuy kiekiui, tai neturés
itakos vakcinos veiksmingumui;

— rinkodaros leidimo turétojas turéty apsvarstyti galimybe sukurti metoda, kurj taikant baty
galima istirti baltymy kiekj galutiniame produkte.

Rinkodaros leidimo turétojas privalo jgyvendinti bendra rizikos valdymo plang, | kurj baty jtrauktos
ios rizikos mazinimo ir stebé&jimo priemonés:

- pries pateikdamas vakcing rinkai, o véliau — kasmet, rinkodaros leidimo turétojas privalo
galvijy pardavimo ir techninéms grupéms surengti specialius mokymus apie CattleMarker IBR
Inactivated saugumo charakteristikas, GNP ir su farmakologiniu budrumu susijusius
isipareigojimus;

— didindamas informuotuma apie galimus GNP atvejus, rinkodaros leidimo turétojas privalo
visiems pirkéjams, kurie gauna CattleMarker IBR Inactivated pirma kartg, iSsiysti laiSkg su
papildoma informacija;
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— rinkodaros leidimo turétojas privalo ne tik laikytis jprastinés CattleMarker IBR Inactivated
paskiepyty gyviiny stebésenos farmakologinio budrumo sistemos reikalavimy, bet ir iSsamiai
iStirti po dokumentais patvirtinto CattleMarker IBR Inactivated panaudojimo uzregistruotus
paskiepyty gyviiny palikuoniy nugaisimo dél neaiskios priezasties atvejus. Turi bati atlikti visy
verseliy, kuriems patvirtinta GNP, MHC-I aloantikiiny tyrimai.

Atliekant iSsamius tokiy atvejy tyrimus:

1. tiriant gyvus gyvinus, turi blti atmesta infekcijos, apsinuodijimo ar kita priezastis ir | rizikos
valdymo plana turi biti jtraukti iSsamesni duomenys.

2. Jei gyvinas negyvas: kauly ciulpy histopatologija rodo trilinijine hipoplazija.

3. Jei gyvunas gyvas: sunki trombocitopenija (be neutropenijos, limfopenijos ir
neregeneracinés anemijos arba su ja).

- pirmus penkerius prekybos metus periodiSkai atnaujinami saugumo protokolai (PSUR) turi bati
pateikiami kas 6 ménesius;

— rinkodaros leidimo turétojas privalo pateikti nenumatyty atvejy plana, kuriuo baty
vadovaujamasi gavus nenumatytg pranesimg apie GNP atvejj, susijusj su CattleMarker IBR
Inactivated paskiepytomis veislinémis patelémis;

— rinkodaros leidimo turétojas privalo laikytis gerosios gamybos praktikos (GGP) gairése
nustatyty produkto ir (arba) serijy atSaukimo procediry. Jeigu iSkilty batinybé pasidlyti
alternatyvias imunizacijos schemas, indikacijas arba kontraindikacijas, Sias reguliavimo
priemones taip pat reikia jgyvendinti nuosekliai, vadovaujantis jprasta veiklos praktika, kuria
vadovaujamasi pranesant apie veterinariniy vaisty sukeltus nepageidaujamus reiskinius ir
keic¢iant jy rinkodaros leidimy salygas.

— GNP atveju, rinkodaros leidimo turétojas privalo vadovautis esama prieSpienio tvarkymo
praktika ir parengti papildomas prieSpienio keliamos rizikos mazinimo priemones.

Jeigu iskilty problemuy, prireikus, reikia nedelsiant pateikti atnaujintg rizikos valdymo plang, o visais
kitais atvejais rizikos valdymo planas turi bati perziGirimas bent kartg per metus, kai pateikiamas
PSUR.

Prie$ pateikiant CattleMarker IBR Inactivated ES rinkai, bet praéjus ne daugiau kaip 24 ménesiams po
Komisijos sprendimo paskelbimo, pirmiau minétus tyrimy rezultatus reikia pateikti jvertinti
atitinkamoms nacionalinéms kompetentingoms institucijoms. Rizikos valdymo plang reikia pateikti
nacionalinéms kompetentingoms institucijoms per 6 ménesius nuo Komisijos sprendimo priémimo ir
taikyti, kol atitinkamos nacionalinés kompetentingos institucijos laikysis nuomones, kad preparato
keliama rizika pakankamai iSsamiai apibadinta ir visos atitinkamos rizikos mazinimo ir priezitros
priemonés jgyvendinamos.
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