I pielikums

Veterinaro zalu nosaukumu, zalu formu, stiprumu, dzivnieku
sugu, lietoSanas veidu un pieteikuma
iesniedzeéju/registracijas apliecibas ipasnieku saraksts
dalibvalstis
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Eiropas Pieteikuma Nosaukums Zalu forma Stiprums Dzivniek | LietoSanas biezums | Ieteicama deva

Savienibas/Eirop | iesniedz&js/Registrac u sugas un veids

as Ekonomikas ijas apliecibas

zonas dalibvalsts | Tpasnieks

Austrija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, for cats and dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Belgija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, for cats and dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Cehijas Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir

Republika Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, for cats and dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Danija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietosanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg

Shropshire SY4 4AS,
United Kingdom

kermena masas
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Somija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Francija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, for cats and dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Vacija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Griekija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietosanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg

Shropshire SY4 4AS,
United Kingdom

kermena masas
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Ungarija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, for cats and dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Islande Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Irija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, for cats and dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Luksemburga Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietosanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg

Park, Hadnall,
Shrewsbury,
Shropshire SY4 4AS,
United Kingdom

for cats and
dogs

dienas

amoksicilina/2,5 mg
klavulanskabes/kg
kermena masas
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Niderlande Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Norvégija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Polija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, for cats and dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Portugale Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietosanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg

Shropshire SY4 4AS,
United Kingdom

kermena masas
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Slovakija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, for cats and dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Spanija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Zviedrija Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir
Sansaw Business 40 mg/ 10 mg Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg
Park, Hadnall, tablet for cats dienas amoksicilina/2,5 mg
Shrewsbury, and dogs klavulanskabes/kg
Shropshire SY4 4AS, kermena masas
United Kingdom

Apvienota Dechra Limited, Clavudale Tabletes Amoxicillin 40 mg Kaki un Iekskigai lietoSanai | Standarta deva ir

Karaliste Sansaw Business 50 mg tablet Clavulanic acid 10 mg | suni divreiz diena 5-7 10 mg

Park, Hadnall,
Shrewsbury,
Shropshire SY4 4AS,
United Kingdom

for cats and
dogs

dienas

amoksicilina/2,5 mg
klavulanskabes/kg
kermena masas
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II pielikums

Zinatniskie secinajumi registracijas apliecibas izsniegsanai

7110



Clavudale 50 mg tablesu kakiem un suniem un sinonimisku
nosaukumu zalu (skatit I pielikumu), kas turpmak devetas
par Clavudale 50 mg, zinatniska novertejuma visparejs
kopsavilkums

1. Ievads

Clavudale 50 mg tabletes satur amoksicilinu un klavulanskabi attieciba 4:1, tadéjadi 50 mg tabletes
satur 40 mg amoksicilina/10 mg klavulanskabes. Ierosinatas indikacijas ir vairakas slimibas, kas ietver
dzilo un virspuséjo piodermiju, miksto audu infekcijas, zobu infekcijas, urincelu infekcijas, elpceju
slimibas un enteritu suniem un kakiem. Ierosinata standarta deva ir 12,5 mg/kg divreiz diena 5-7
dienas. Neliela dala (rezistentu) gadijumu ierosinata deva ir 25 mg/kg divreiz diena lidz 28 dienam ilgi.

Clavudale 50 mg Apvienotaja Karalisté registréja 2010. gada 8. janvari saskana ar Direktivas
2001/82/EK 13. panta 1. punktu. Bioekvivalence tiek pamatota ar atsauces zalém, Synulox 50 mg
tabletem iekskigai lietosanai, ko tirgl laiz Pfizer Ltd un kas Apvienotaja Karalisté ir registrétas kops
1990. gada 20. augusta.

Pieteikumu iesniedza iesaistitajas dalibvalstis (Austrija, Belgija, Cehijas Republika, Danija, Somija,
Francija, Vacija, Griekija, Ungarija, Islandé, Irija, Luksemburga, Niderland&, Norvégija, Polija, Portugale,
Slovakija, Spanija un Zviedrija) savstarpéjas atziSanas procediras ietvaros. Procediras laika radas
domstarpibas starp atsauces dalibvalsti un iesaistitajam dalibvalstim par bioekvivalences pieradisanu
kaku mérka sugam. Divas iesaistitas dalibvalstis (Niderlande un Zviedrija) uzskatija, ka Clavudale

50 mg registracija kakiem var izraisit nopietnu risku dzivnieku veselibai, jo preparata droSums un

efektivitate nav pietiekami pieradita. Tapéc lietu nodeva CVMP.

CVMP tika izteikts lGgums sniegt atzinumu par iesaistito dalibvalstu izteiktajam bazam un secinajumu
par Clavudale 50 mg ieguvuma/riska attiecibu.

2. Iesniegto datu novertejums

Si parskati$anas procediira saskana ar Direktivas 2001/82/EK 33. panta 4. punktu tika veikta,
pamatojoties uz to, ka pieteikuma iesniedzéjs nebija kaku mérka sugam apmierinosa veida pieradijis
bioekvivalenci starp genérisko preparatu, Clavudale 50 mg tabletém kakiem un suniem, un atsauces
lidzekli Synulox 50 mg tabletém iekskigai lietosanai.

Pieteikuma iesniedzejs bija veicis divu periodu krustenisku in vivo bioekvivalences pétijumu kakiem.
Turklat bija veikts salidzinosSs in vitro skidibas pétijums, salidzinot genérisko un atsauces lidzekli. In vivo
bioekvivalences pétijuma, kas veikts kakiem, 90 % ticamibas intervals pivotalo farmakokinétisko
parametru geometrisko vidéjo raditaju attiecibai bioekvivalences pieradisanai atbilda ieprieks noteiktam
pienemamibas diapazonam no 0,8 lidz 1,25 klavulanskabei. Tomé&r amoksicilinam 90 % ticamibas
intervala apakséja robeza geometrisko vidéjo raditaju attiecibai maksimalai koncentracijai plazma
(Cmax) un laukumam zem koncentracijas plazma/laika liknes (AUC) bija tieSi zem pienemamibas robezas.
Kad no analizes izslédza datus par vienu konkrétu kaki, ko pieteikuma iesniedz€js uzskatija par
iznémuma gadijumu, 90 % ticamibas intervals atbilda pienemamibas diapazonam. Tomér CVMP
uzskatija, ka nav pielaujams izslégt rezultatus no bioekvivalences analizes, ja pétijuma protokola tam
nav sniegti Tpasi priekSnoteikumi. Patologisku farmakokinétisko Tpasibu iemesls Sim kakim nav zinams.
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Uzskatija par iespéjamu, ka, nemot véra lidzigo mainigumu, ko novéroja starp kaku pétijumu un
lielako bioekvivalences pétijumu suniem, mazaks paraugkopas lielums kaku pétijuma padarija to
jutigaku pret viena kaka ietekmi, kam konstatétas patologiskas farmakokinétiskas Tpasibas. Nespé&ju
pieradit bioekvivalenci varétu but ietekméjis petijuma planojums (nepietiekams apjoms (power)), nevis
patiesa bioekvivalences neesamiba starp genériskiem un atsauces lidzekliem.

Vadlinijas par bioekvivalences pétijumu veikSanu noradits, ka bioekvivalence (pamatojoties uz in vivo
datiem), vienmér janosaka, pamatojoties uz parliecinoSiem pétijumiem katrai nozimigai dzivnieku
sugai, kurai pieteikta indikacija. Tomér bioekvivalences pétijums suniem vélreiz apliecina, ka preparata
zalu forma nevarétu bat veicinoss faktors, kas ietekmé biopieejamibu kakiem, nemot véra, ka 50 mg
un 250 mg tabletes ir tieSi proporcionalas un suniem bioekvivalence ir apmierinosi pieradita abam
aktivam vielam. Pieradits, ka suniem biezak izmantotas paligvielas, kas ir genériskas zalu formas
sastava, neietekmé&ja amoksicilina uzsuikSanas atrumu vai apjomu.

Pieteikuma iesniedzéja iesniegtie Skidibas pétijumi pieradija lidzigas skidibas Tpasibas, salidzinot
dazadus genérisko un atsauces preparatu stiprumus, kas vélreiz apliecina tablesu farmaceitisko kvalitati.

Nemot véra ieprieks minéto, ka ari pasreizéjos centienus mazinat dzivnieku skaitu, kas piedalas
pétijumos, uzskatija, ka nav nepiecieSams un nav attaisnojams llgt pieteikuma iesniedzéjam veikt vél
vienu lielaku pétijumu kakiem.

Pamatojums ieteikumam izsniegt registracijas apliecibas

Nemot véra visus rakstveida iesniegtos datus, CVMP secina, ka nav stingra zinatniska pamata secinat,
ka kaku mérka sugam bitu nopietns risks, pamatojoties uz zemaku ticamibas robezu amoksicilina AUC,
kas tikai nedaudz bija zem ieprieks noteiktas zemakas robezas. Nemot véra:

e ka aktivas vielas un paligvielas ir labi zinamas;
e denériska un atsauces preparata zalu formu lidzibu;

e suniem ar dazadiem tablesu stiprumiem apstiprinato bioekvivalences pieradijumu robezas no
0,8 lidz 1,25;

e lidzigas un |loti straujas genérisko un atsauces preparatu skidibas Tpasibas pie tris dazadam
pH vértibam;

tiek uzskatits par pieraditu, ka ST lldzekla ieguvumi, lietojot kakiem, attaisno iesp&jamo risku.

Tadél CVMP iesaka izsniegt Clavudale 50 mg tabletés kakiem un suniem un sinonimisku nosaukumu
zalu (skatit I pielikumu), kuru zalu apraksts, markéjuma teksts un lietoSanas instrukcijas ir ieklauti III
pielikuma, regdistracijas apliecibas.
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III pielikums
Zalu apraksts, markéjuma teksts un lietoSanas instrukcija

Spéka esoss zalu apraksts, markéjuma teksts un lietoSanas instrukcija ir galigajas versijas, kas ir
izstradatas Koordinacijas grupas proceduras gaita.
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