I priedas

Veterinariniy vaistiniy preparaty pavadinimy, farmaciniy
formuy, stiprumuy, paskirties gyvuny ruasiy, vartojimo budy, ir
pareiskéjy / rinkodaros teisés turétojy valstybése narése
sarasas
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Valstybé naré PareiSkéjas/Rinkodaros | Pavadinimas Farmacineé forma | Stiprumas Paskirties | Daznumas ir Rekomenduojama
ES/EEE teisés turétojas gyvany vartojimo bidas doze
rasis

Austrija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, cats and dogs 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, dienas rigsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze

Belgija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, cats and dogs 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze

Cekija Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, cats and dogs 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio dozé

Danija Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas ragsties/kg kiino

United Kingdom

svorio dozé
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Valstybé naré PareiSkéjas/Rinkodaros | Pavadinimas Farmacineé forma | Stiprumas Paskirties | Daznumas ir Rekomenduojama
ES/EEE teisés turétojas gyvany vartojimo bidas doze
rasis

Suomija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas rigsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze

Prancuzija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, cats and dogs 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze

Vokietija Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio dozé

Graikija Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas ragsties/kg kiino

United Kingdom

svorio dozé
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Valstybé naré PareiSkéjas/Rinkodaros | Pavadinimas Farmacineé forma | Stiprumas Paskirties | Daznumas ir Rekomenduojama
ES/EEE teisés turétojas gyvany vartojimo bidas doze
rasis

Vengrija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, cats and dogs 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, dienas rigsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze

Islandija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze

Airija Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, cats and dogs 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio dozé

Liuksemburgas | Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir

Hadnall, Shrewsbury,
Shropshire SY4 4AS,
United Kingdom

cats and dogs

10 mg

per parg 5-7
dienas

2,5 mg klavulano
ragsties/kg kiino
svorio dozé
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Valstybé naré PareiSkéjas/Rinkodaros | Pavadinimas Farmacineé forma | Stiprumas Paskirties | Daznumas ir Rekomenduojama
ES/EEE teisés turétojas gyvany vartojimo bidas doze
rasis

Nyderlandai Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas rigsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze

Norvegija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze

Lenkija Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, cats and dogs 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio dozé

Portugalija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas rigsties/kg kiino

United Kingdom

svorio dozé
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Valstybé naré PareiSkéjas/Rinkodaros | Pavadinimas Farmacineé forma | Stiprumas Paskirties | Daznumas ir Rekomenduojama
ES/EEE teisés turétojas gyvany vartojimo bidas doze
rasis
Slovakija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, cats and dogs 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, dienas rigsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze
Ispanija Dechra Limited, Clavudale Tableté Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio doze
Svedija Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Sansaw Business Park, [ 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir
Hadnall, Shrewsbury, tablet for cats 10 mg per parg 5-7 2,5 mg klavulano
Shropshire SY4 4AS, and dogs dienas ragsties/kg kiino
United Kingdom svorio dozé
Jungtine Dechra Limited, Clavudale Tablete Amoxicillin 40 mg Katés ir Vartojamas per Standartiné 10 mg
Karalysté Sansaw Business Park, [ 50 mg tablet for Clavulanic acid sunys burng du kartus amoksicilino ir

Hadnall, Shrewsbury,
Shropshire SY4 4AS,
United Kingdom

cats and dogs

10 mg

per parg 5-7
dienas

2,5 mg klavulano
ragsties/kg kiino
svorio dozé

6/10




II priedas

Mokslinés isvados dél rinkodaros teisés suteikimo

7110



Bendra Clavudale 50 mg tableciy katéms ir sunims ir
susijusiy pavadinimy (Zr. I prieda), toliau vadinamy
Clavudale 50 mg, mokslinio jvertinimo santrauka

1. Ivadas

Clavudale 50 mg tableciy sudétyje yra amoksicilino ir klavulano riigsties santykiu 4:1, taigi 50 mg
tabletéje yra 40 mg amoksicilino ir 10 mg klavulano rigsties. SiGlomos indikacijos apima kaciy ir Suny
gydyma nuo jvairiy ligy, jskaitant gilig ir pavirSine piodermijg, minkstujy audiniy infekcijas, danty
infekcijas, Slapimtakiy infekcijas, kvépavimo taky ligq ir enteritg. SiGloma standartiné dozé -

12,5 mg/kg du kartus per parg 5-7 dienas. Retais atvejais (kai liga sunkiai iSgydoma), sililoma dozé -
25 mg/kg du kartus per para iki 28 dienu.

Clavudale 50 mg rinkodaros teisé buvo suteikta Jungtinéje Karalystéje pagal Direktyvos 2001/82/EB
13 straipsnio 1 dalj. Teigiama, kad vaistas yra biologiSkai lygiavertis referenciniam preparatui Synulox
Palatable Tablets 50 mg, kurj tiekia bendroveé , Pfizer Ltd" ir kurio rinkodaros teisé Jungtinéje
Karalystéje suteikta 1990 m. rugpjtcio 20 d.

Parai$ka pateikta susijusioms valstybéms naréms (Austrijai, Belgijai, Cekijai, Danijai, Suomijai,
Prancizijai, Vokietijai, Graikijai, Vengrijai, Islandijai, Airijai, Liuksemburgui, Nyderlandams, Norvegijai,
Lenkijai, Portugalijai, Slovakijai, Ispanijai ir évedijai) pagal savitarpio pripazinimo procedirg. Taikant
procedirg referenciné valstybé naré ir susijusios valstybés narés nesutaré, ar jrodyta preparato
biologine atitiktis katéms. Dvi susijusios valstybés narés (Nyderlandai ir évedija) mang, kad katéms
gydyti patvirtintas Clavudale 50 mg gali kelti rimtg pavoju gyviny sveikatai, nes preparato saugumo ir
veiksmingumo jrodymuy nepakanka. Todél Sis klausimas perduotas svarstyti CVMP.

CVMP paprasyta pateikti nuomone dél susijusiy valstybiy nariy iskelty abejoniy ir padaryti iSvadas dél
Clavudale 50 mg naudos ir rizikos santykio.

2. Pateikty duomeny vertinimas

Sis kreipimasis pagal Direktyvos 2001/82/EB 33 straipsnio 4 dalj pateiktas del to, kad pareiskéjas
pateiké nepakankamus generinio preparato - Clavudale 50 mg tableciy katéms ir Sunims - ir
referencinio preparato Synulox Palatable Tablets 50 mg biologineés atitikties katéms jrodymus.

Pareiskéjas atliko dviejy laikotarpiy kryzminj biologinés atitikties tyrimg su katémis in vivo. Taip pat
buvo atliktas lyginamasis generinio ir referencinio preparaty tirpimo tyrimas in vitro. Atliekant
biologinés atitikties tyrimg su katémis in vivo, klavulano riigsties atveju pagrindiniy biologine atitiktj
jrodanciy farmakokinetiniy parametry geometriniy vidurkiy koeficiento 90 % pasikliautinasis intervalas
tilpo nustatytame priimtinumo diapazone nuo 0,8 iki 1,25. Taciau amoksicilino atveju didziausios
koncentracijos plazmoje (Cmay) ir ploto po koncentracijos plazmoje kitimo laiko atzvilgiu kreive (AUC)
geometriniy vidurkiy koeficiento 90 % pasikliautinojo intervalo apatiné riba buvo kiek zemiau
priimtinumo ribos. IS analizés pasalinus vienos katés, kurios tyrimy duomenis pareiskéjas laiké
anomaliniais, duomenis, 90 % pasikliautinasis intervalas tilpo priimtinumo diapazone. Taciau CVMP
mané, kad nedera Salinti rezultaty i$ biologinés atitikties analizés, jeigu tai nebuvo numatyta tyrimo
protokole. Sios katés anomaliniy farmakokinetikos duomeny priezastis nezinoma.

Manyta, kad, turint omeny panasy kaciy tyrimo ir didesnés apimties biologinés atitikties tyrimo su
Sunimis rezultaty variantiSkuma, dél mazesnés kaciy tyrimo apimties vienos katés anomaliniai

8/10



farmakokinetikos duomenys galéjo tureti didesnj poveikj jo rezultatams. Tyrimo struktidra (galios
trukumas), o ne tikra generinio ir referencinio preparaty biologiné neatitiktis, galéjo turéti jtakos tam,
kad nepavyko jrodyti biologinés atitikties.

Biologines atitikties tyrimy_ atlikimo gairése nurodyta, kad biologiné atitiktis (remiantis tyrimy in vivo
duomenimis) visada turéty buti nustatoma remiantis galutiniais tyrimais su kiekviena pagrindine
indikacijose nurodyta gyviny rasimi. Vis délto iS biologinés atitikties tyrimo su Sunimis rezultaty aiskiai
matyti, jog mazai tikétina, kad preparato formulé turéty jtakos preparato biologiniam jsisavinamumui
skiriant jj katéms, turint omeny, kad 50 mg ir 250 mg tabletés yra tiesiogiai proporcingos sudéties, ir
abiejy veikliyjy medziagy atveju pateikti pakankami biologinés atitikties Sunims jrodymai. Irodyta, kad
Suny atveju placiai naudojamos pagalbinés medziagos, esancios generinio vaisto sudétyje, neturéjo
poveikio amoksicilino absorbcijos greiiui ar laipsniui.

IS pareiskéjo pateikty tirpimo tyrimy matyti, kad, palyginus skirtingy stiprumy_generinj ir referencinj
preparatus, gauti panasis tirpimo duomenys, o tai yra dar vienas tableciy farmacinés kokybés
jrodymas.

Atsizvelgiant | pirmiau iSdéstytus argumentus bei pastangas sumazinti tyrimuose dalyvaujanciy gyviny
skaiciy, nuspresta, kad prasyti pareiskéjo atlikti kitg, didesnés apimties tyrimg su katémis néra nei
bitina, nei pateisinama.

Pagrindas rekomendacijai suteikti rinkodaros teises

Apsvarstes visus rastu pateiktus duomenis, CVMP nusprendé€, kad daryti iSvada, jog katéms gresia
rimtas pavojus dél zemesnés amoksicilino AUC pasikliautinojo intervalo ribos, kuri yra vos Zemiau
nustatytos apatinés ribos, néra realaus mokslinio pagrindo. Atsizvelgiant :

e gerai zinomas veikligsias ir pagalbines medziagas;
e generinio ir referencinio preparato formuliy panasuma;

e pripazintus biologinés atitikties 0,8-1,25 priimtinumo diapazone, skiriant Sunims skirtingo
stiprumo tabletes, jrodymus;

e panasaus ir labai greito generinio ir referencinio preparaty tirpimo, esant trims skirtingoms
pH vertéms, duomenis;

manoma, jog, remiantis turimais jrodymais, Sio preparato nauda skiriant jj katéms gydyti yra didesné
uz jo keliama rizika.

Todél CVMP rekomenduoja suteikti Clavudale 50 mg tableciy katéms ir Sunims ir susijusiy pavadinimy
(zr. 1 priedaq), kuriy preparato charakteristiky santrauka, Zenklinimas ir pakuotés lapelis pateikiami III
priede, rinkodaros teises.
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III priedas

Preparato charakteristiky santrauka, Zenklinimas ir pakuotés
lapelis

Galiojanti preparato charakteristiky santrauka, zenklinimas ir pakuotés lapelis yra galutiniai variantai,
gauti atlikus koordinavimo grupés procedura.
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