I priedas

Veterinarinio vaisto pavadinimy, vaisto formy, stiprumo,
gyvuny riasiy, naudojimo biidy, pareiskéjy valstybése narése

sarasas



Farmaciné

Valstybé naré | Pareiskéjas Pavadinimas INN Stiprumas | Gyvuny | Naudojimo

EU/EEA forma rasys badas

Austrija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 Pulver zum Eingeben tUber | trinydrate and | | geriamg mg/g oraliniu badu: |
CH-4058 Basel das Trinkwasser fur potassium vandenj geriamg
Sveicarija Schweine clavulanate vandenj

éekija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 préSek pro podani v pitné | trihydrate and | | geriama mg/g oraliniu budu: |
CH-4058 Basel vodé pro prasata potassium vandenj geriamg
Sveicarija clavulanate vandenj

Danija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 pulver til anvendelse i trihydrate and | | geriama mg/g oraliniu badu: |
CH-4058 Basel drikkevand til svin potassium vandenj geriamg
Sveicarija clavulanate vandenj

Prancizija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 poudre pour eau de trihydrate and | | geriama mg/g oraliniu budu: |
CH-4058 Basel boisson porcs potassium vandenj geriama
Sveicarija clavulanate vandenj

Vokietija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 Pulver zum Eingeben Uber | trinydrate and | | geriamg mg/g oraliniu badu: |
CH-4058 Basel das Trinkwasser fir potassium vandenj geriamg
Sveicarija Schweine clavulanate vandenj

Airija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 powder for use in drinking | trihydrate and | | geriama mg/g oraliniu budu: |
CH-4058 Basel water for pigs potassium vandenj geriama
Sveicarija clavulanate vandenj

Italija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 polvere per trihydrate and | | geriama, mg/g oraliniu badu: |
CH-4058 Basel somministrazione in potassium vandenj geriamg
Sveicarija acqua da bere per suini clavulanate vandenj




Farmaciné

Valstybé naré | Pareiskéjas Pavadinimas INN Stiprumas | Gyvuny | Naudojimo
EU/EEA forma rasys badas
Olandija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 poeder voor gebruik in trihydrate and | | geriama, mg/g oraliniu badu: |
CH-4058 Basel drinkwater voor varkens. potassium vandenj geriamg
Sveicarija clavulanate vandenj
Portugalija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 po6 para utilizacdo na agua | trihydrate and | | geriama mg/g oraliniu budu: |
CH-4058 Basel de bebida em suinos potassium vandenj geriamg
Sveicarija clavulanate vandenj
Ispanija Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Schwarzwaldallee 215 polvo para uso en agua trihydrate and | | geriama, mg/g oraliniu badu: |
CH-4058 Basel de bebida para porcino potassium vandenj geriamg
Sveicarija clavulanate vandenj
Jungtiné Novartis Animal Health Inc. | STRENZEN 500/125 mg/g | Amoxicillin Milteliai, dedami | 500/125 Kiaulés Vartojama
Karalyste Schwarzwaldallee 215 powder for use in drinking | trihydrate and | | geriama mg/g oraliniu budu: |
CH-4058 Basel water for pigs potassium vandenj geriama
Sveicarija clavulanate vandenj




Il priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas suteikti STRENZEN
5007125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamy milteliy

kiauléms rinkodaros leidima



STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu
naudojamy milteliy kiaulems mokslinio vertinimo bendroji
santrauka

1. Izanga

STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamy milteliy kiauléms sudétyje yra veikliyjy
medziagy amoksicilino ir klavulano rgsties. Amoksicilinas yra pusiau sintetinis, plataus baktericidinio
veikimo spektro aminopenicilinas. Klavulano riigstis yra nattrali medziaga, kuri veikia kaip beta
laktamaziy inhibitorius ir cheminis amoksicilino sinergiklis. Sio veikliyjy medziagy derinio yra
veterinariniuose vaistuose, kuriuos Siuo metu leidziama naudoti Europos Sgjungoje pagal galviju,
kiauliy, Suny ir kaciy gydymo indikacijas. Pasitlytos STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu
naudojamy milteliy kiauléms indikacijos yra amoksicilino ir klavulano riigsties deriniui jautriy
mikroorganizmy, t. y. bakterijy Actinobacillus pleuropneumoniae, pasterely ir streptokoky sukeliamy
kvépavimo taky infekcijy gydymas ir klostridijy, bakterijy E. coli ir salmoneliy sukeliamy virskinimo
trakto infekcijy gydymas.

Paraiska dél STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamy milteliy kiauléms
rinkodaros leidimo suteikimo decentralizuotos procediros blidu pareiskéjas pateiké vadovaudamasis is
dalies pakeistos Direktyvos 2001/82/EB 13 straipsnio 1 dalimi, kaip referencinj vaistg nurodydamas
Cekijoje jregistruotus Amoksiklav 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamus miltelius
(rinkodaros leidimas Nr. 96/069/98-C). Referenciné valstybé naré yra Cekija, o susijusios valstybés
narés (10) — Austrija, Danija, Prancidzija, Vokietija, Airija, Italija, Nyderlandai, Portugalija, Ispanija ir
Jungtiné Karalysté.

Decentralizuotos procedidros metu Nyderlandai ir Jungtiné Karalysté nustaté galimus rimtus pavojus,
susijusius su duomeny apie amoksicilino ir klavulano rigsties skilimg dirvozemyje bei amoksicilino
adsorbcijg ir desorbcijg stoka, dél kurios nebuvo galima atlikti iSsamaus rizikos aplinkai vertinimo
(RAV). Sie klausimai nebuvo i$spresti, todél vadovaujantis Direktyvos 2001/82/EB 33 straipsnio

1 dalimi kreiptasi | Veterinariniy vaisty savitarpio pripazinimo ir decentralizuotos procediros
koordinavimo grupe (CMD(v). Kadangi susijusioms valstybéms naréms nepavyko susitarti dél
preparato, 2012 m. liepos 11 d. Sis klausimas perduotas svarstyti Veterinariniy vaisty komitetui
(CVMP).

Si Direktyvos 2001/82/EB 33 straipsnio 4 dalyje numatyta kreipimosi procedlra pradéta sunerimus,
jog pareiskéjas pateiké nepakankamai jrodymu, kad STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu
naudojami milteliai kiauléms yra saugus aplinkai, kadangi nepateikta esminiy duomenuy, be kuriy
nejmanoma padaryti iSvados dél preparato saugumo aplinkai.

2. Pateikty duomeny vertinimas

Siekdamas iSspresti kreipimosi procedidros metu iSkeltus neraminusius klausimus, pareiSkéjas pateiké
adaptuotg STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamy milteliy kiauléms RAV bei
papildoma informacijq apie preparato skilima ir sorbcijg dirvozemyje. Rizikos mazinimo priemoniy
pareikéjas nepasidlé, nes nenustaté jokios rizikos aplinkai. Dél klausimy, kurie buvo iskelti i$ Cekijos
gautame pranesSime, atsizvelgdamas | pateiktus duomenis, komitetas padaré toliau pateikiamas
iSvadas.



2.1. Preparato keliamos rizikos aplinkai vertinimas

Komitetas apsvarsté, ar galima atlikti iSsamy RAV remiantis turima informacija, ar reikia pateikti
daugiau duomenuy.

Preparatas, kurio sudétyje santykiu 4:1 yra amoksicilino ir klavulano riigsties (kalio druskos forma),
naudojamas pagal mikroorganizmy sukeliamy intensyviu budu auginamy kiauliy infekcijy, taip pat
kvépavimo sistemos ligy, gydymo indikacijas. Penkias dienas is eilés paskirties risies gyvinai gydomi
amoksicilino 20 mg/kg kino svorio ir klavulano riigsties 5 mg/kg kiino svorio doziy deriniu. Poveikis
aplinkai pasireiskia Zzeme palaiscius jy srutomis.

Vadovaujantis fiksuoty vaisty doziy deriniy gairémis (EMEA/CVMP/83804/2005), vertinant preparato
keliama rizikg aplinkai analizuojamas sudétinio preparato poveikis.

Dirvozemis

I etape apskaiciuota amoksicilino ir klavulano riigsties numatoma gamtiné koncentracija (NGK)
dirvoZzemyje. Visos amoksicilino NGK reikSmés virsijo kritine 100 ug/kg verte. Neseniai nujunkyty
parseliy gydymas vertintas kaip blogiausias scenarijus. NGKginozemyje reikSmé (869 ug/kg) buvo
naudojama atliekant tolesnj vertinima. Klavulano riigsties, kuria gydyti neseniai nujunkyti parseliai ir
penimosios kiaulés, NGK girozemyje FeikSmeés virsijo kriting 100 ug/kg verte. Neseniai nujunkyty parseliy
gydymas taip pat vertintas kaip blogiausias scenarijus. NGKgirozemyje reikdmé (217 pg/kg) buvo
naudojama atliekant tolesnj vertinima. Derinio NGKgirozemyje buvo 1 086 pg/kg. Vertinimui atlikti
prireiké II etapo.

Pateiktas amoksicilino skilimo dirvoZzemyje tyrimas laikomas priimtinu, nors jj atliekant buvo
naudojama nepazenklinta medziaga, o ekstrahavimo efektyvumas buvo Siek tiek mazesnis, nei
rekomenduotas EBPO gairése Nr. 307. Manoma, kad amoksicilino metabolity keliama rizika yra ne
didesné, nei pirminio junginio, todél pateiktas RAV laikomas blogiausiu scenarijumi ir yra priimtinas,
nepaisant to, kad jj atliekant neatsizvelgta | veikliosios medziagos transformacijos produktus.

Poveikio sausumai tyrimai

Apskaiciuoti rizikos sausumos augalams ir sliekams koeficientai buvo mazesni uz kritine vieneto verte,
todeél §j preparatg galima laikyti saugiu sausumos organizmams.

Vanduo
Remiantis NGKdirvoiemyje reikémémis, aPSkaiéiUOta NGKpoieminiame vandenyje ir NGKpaviréiniame vandenyje -

AbiejLLjUNQiniL{ NGKpoieminiame vandenyje viréijo kritinQ 011 ng/| VertQ (amOkSiC”inO NGKpoZeminiame vandenyje
buvo 95,40 ug/l, o klavulano riigsties — 3,27 pg/l). Derinio NGK pozeminiame vandenyje PUVO 98,67 pg/l.

Todél pareiskéjas pritaiké sudétingesnius CVMP veterinariniy, vaisty poveikio aplinkai vertinimo gairése
(EMEA/CVMP/ERA/418282/2005-Red. 1) aprasytus modelius NGK pozeminiame vandenyje apskaiciuoti
(FOCUS).

Taikant sudétingesnius modelius NGK pozeminiame vandenyje apskaiciuoti, maziausig pasiskirstymo
koeficiento (K,.) reikSme vertinant kaip blogiausig scenariju, patvirtinta, kad numatyta gamtiné
koncentracija visy scenarijy atveju buvo mazesné uz kritine 0,1 ug/| verte ir kad preparatas nekelia
rizikos pozeminiam vandeniui.

Vandens aplinka

Apskaiciuota, kad amoksicilino NGK payirsiniame vandenyje Yra 31,80 pg/l, o klavulano riigsties — 1,09 ug/I.
Derinio NGK payirsiniame vandenyje DUVO 32,89 ng/l. Toliau Si reikSmé naudota apskaiciuojant vandens
organizmams keliamos rizikos koeficientus. Dafnijoms ir Zuvims keliamos rizikos koeficientai buvo



mazesni uz kritine vieneto verte, tac¢iau dumbliams keliamos rizikos koeficientas kritine verte virsijo.
Reikéjo atlikti iSsamesnj dumbliams keliamos rizikos vertinima, todél pareiskéjas pateikée
sudétingesnius modelius NGK koncentracijai pavirSiniame vandenyje apskaiciuoti (FOCUS).

Pagal FOCUS modelius patikslinta ir kaip suminé numatomos amoksicilino ir klavulano rigsties
(derinio) koncentracija pavirSiniame vandenyje pakoreguota NGK payirsiniame vandenyje BUVO 0,036 pg/I.
Naudojant patikslinta NGKpayirsiniame vandenyje F€ikSme perskaiciuotas dumbliams keliamos rizikos
koeficientas.

Patikslintas 0,7 rizikos koeficientas yra mazesnis uz kritine vieneto verte, taigi preparatas nekelia
rizikos vandens aplinkai (pavirSiniam vandeniui).

Remiantis perzitrétu RAV ir atsizvelgiant | papildoma informacijg i$ specialisty recenzuojamos
mokslinés literaturos, jokios rimtos rizikos aplinkai nenustatyta, o preparato keliama rizikg galima
tinkamai valdyti laikantis pasidlyty jo naudojimo salygy, kurios nurodytos Sios procediiros metu
pateiktame svarstyti vaisto apraSe.

IS RAV matyti, kad vadovaujantis pasillytu vaisto aprasu naudojamas Sis preparatas nekels
nepriimtinos rizikos aplinkai.

Apsvarstes visus rastu ir zodziu pateiktus duomenis, CVMP priéjo prie iSvados, kad su RAV susijes
pareiskéjo pateiktas duomeny paketas atitinka reikalavimus, ir bendras $io preparato naudos ir rizikos
santykis yra teigiamas.

Todél CVMP rekomendavo suteikti STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamy
milteliy kiauléms ir susijusiy pavadinimy, kuriy vaisto aprasas, zenklinimas ir pakuotés lapelis iSdéstyti
CVMP nuomoneés III priede, rinkodaros leidima.

3. Naudos ir rizikos jvertinimas

IZanga

STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamy milteliy kiauléms ir susijusiy
pavadinimy sudétyje santykiu 4:1 yra veikliujy medziagy amoksicilino ir klavulano riigsties (kalio
druskos forma). Amoksicilinas yra pusiau sintetinis, plataus baktericidinio veikimo spektro
aminopenicilinas. Klavulano rigstis yra natdrali medziaga, kuri veikia kaip beta laktamaziy inhibitorius
ir cheminis amoksicilino sinergiklis. Sio veikliujy medziagy derinio yra veterinariniuose vaistuose,
kuriuos Siuo metu leidZziama naudoti Europos Sajungoje pagal galvijy, kiauliy, suny ir kaciy gydymo
indikacijas.

Si decentralizuotos procediiros biidu pateikta parai$ka pagal i dalies pakeistos Direktyvos 2001/82/EB
13 straipsnio 1 dalj yra generinio vaisto paraiska, kurioje kaip referencinis vaistas nurodyti Cekijoje
iregistruoti Amoksiklav 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojami milteliai (Nr. 96/069/98-C).

Tiesioginé terapiné nauda

STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamy milteliy kiauléems nauda yra ta, kad juo
galima gydyti mikroorganizmy sukeliamas intensyviu bidu auginamy kiauliy infekcijas, jskaitant
kvépavimo ligas.

Netiesioginé arba papildoma nauda

Néra.



Rizikos vertinimas

Kokybe, paskirties gyviiny saugumas, naudotojy saugumas, likuciai, atsparumas ir veiksmingumas
nebuvo vertinami Sios kreipimosi procediros metu.

Rizika aplinkai

Atsizvelgiant | visus dokumenty rinkinyje pateiktus jrodymus ir vieSai prieinamus duomenis, tai, kad
néra su metabolitais susijusiy duomeny, neturi poveikio teigiamam Sio preparato naudos ir rizikos
santykiui. IS duomeny, kurie surinkti i$ jvairiy viesy informacijos apie metabolitus Saltiniy, matyti, kad
jie nekelia rizikos aplinkai (pagal Siuo metu taikomg RAV metodika).

Todél galima daryti iSvada, kad pagal vaisto aprase nurodytas rekomendacijas naudojamas Sis
preparatas neturéty kelti rizikos aplinkai.

Rizikos valdymo arba mazinimo priemonés

Rasytinéje informacijoje apie preparatg nurodyti jsp&jimai tebéra tinkami. Dél Sios kreipimosi
procediros jokiy papildomy rizikos valdymo ar mazinimo priemoniy imtis nereikia.

Naudos ir rizikos santykio vertinimas

Apskritai, laikomasi nuomonés, kad atsizvelgiant i Sios paraiSkos gauti rinkodaros leidimg pobtdj
(paraiska dél generinio vaisto), su RAV susijes pareiskéjo pateiktas duomeny, paketas atitinka
reikalavimus. Taigi, STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju vandeniu naudojamy_milteliy kiauléms
naudos ir rizikos santykis laikomas teigiamu.

Pagrindas suteikti STRENZEN 500/125 mg/g su geriamuoju
vandeniu naudojamy milteliy kiauléms rinkodaros leidima

Apsvarstes visus pateiktus duomenis, CVMP priéjo prie iSvados, kad:

e pareiskéjo pateikti amoksicilino ir klavulano rigsties skilimo dirvozemyje bei amoksicilino
adsorbcijos ir desorbcijos dirvoZzemyje tyrimai yra priimtini;

e iS vieSai prieinamos mokslinés literatliros matyti, kad amoksicilino metabolitai nekelty didesnio
pavojaus nei pirminis junginys, ir kad atsizvelgiant | amoksicilino poveikj aplinkai, jo naudojimas
yra pagrijstas;

e iSsamy poveikio aplinkai vertinima galima atlikti, o preparatas nekelia nepriimtinos rizikos aplinkai.

CVMP rekomendavo suteikti I priede nurodyty veterinariniy vaisty rinkodaros leidima, paliekant galioti
galutines Koordinavimo grupés procediiros metu suderintas jy vaisto apraso, zenklinimo ir informacinio
lapelio versijas, kaip nurodyta 11l priede.



11l priedas

Vaisto aprasas, zenklinimas ir informacinis lapelis

Galioja galutinés vaisto apraso, zenklinimo ir informacinio lapelio versijos, kurios suderintos

Koordinavimo grupés procediros metu.
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