I pielikums

Veterinaro zalu nosaukumu, zalu formu, stiprumu, dzivnieku
sugu, lietosanas veidu un pieteikuma iesniedzeju saraksts

dalibvalstis



Eiropas Pieteikuma Nosaukums SNN Zalu forma Stiprums | Dzivnieku LietoSanas
Savienibas/Eiropas | iesniedzejs sugas veids
Ekonomikas zonas
dalibvalsts
Austrija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | fiorfenicol | Suspensija injekcijai | 300 Liellopi, cikas | Intramuskularai
John Lii traat 16 Injektionssuspension ma/ml lietosanai
ohn Lysenstraa far Rinder und 9
B-2321 Hoogstraten Schweine
Belgija
Belgija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, clkas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 suspensie voor mg/ml lietoSanai
) injectie voor
B-2321 Hoogstraten runderen en varkens
Belgija / suspension
injectable pour
bovins et porcs
Bulgarija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, cikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 viHKeKUnonHa mg/ml lietoSanai
CycneH3us 3a
B-2321 Hoogstraten roseja 1 npaceta
Belgija
Cehijas Republika Emdoka bvba F'C_"’E?n,e 300 mg/ml | florfenicol | syspensija injekcijai | 300 Liellopi, clikas | Intramuskularai
. injekCni suspenze o
John Lijsenstraat 16 pro skot a prasata mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten
Beldija
Danija Emdoka bvba Florgane 300 florfenicol | syspensija injekcijai | 300 Liellopi, clkas | Intramuskularai
John Lij traat 16 mg/ml, mg/ml lietoSanai
ohn Lysenstraa injektionsveaeske, 9
B-2321 Hoogstraten suspension til kveeg
Belgija og svin
Francija* Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, cikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 _su_spension mg/ml lietoSanai
injectable pour

B-2321 Hoogstraten
Belgija

bovins et porcins

1 Izsniegta redistracijas aplieciba.




Eiropas Pieteikuma Nosaukums SNN Zalu forma Stiprums | Dzivnieku LietoSanas

Savienibas/Eiropas | iesniedzejs sugas veids

Ekonomikas zonas

dalibvalsts

Vacija* Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, clikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 ;Sjrektlcér;izlésrpensljzg mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten Schweine
Beldija

Griekija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, cikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 El\gacggg;gf?llgp:npa mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten xoipoug
Belgija

Ungarija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, cikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 Is?:r‘f/(;gmarha és mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten sertés részére
Belgija A.U.V.

Irija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, clkas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 frzjjze:fir;?c:‘grfc():;ttle mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten and pigs
Belgija

Italija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | Suspensija injekcijai | 300 Liellopi, ciikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 isr?izpt)teant;llgnp?er bovini mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten e suini
Belgija

Lietuva Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, clkas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 ;Jn;ﬁ/l?jcallrrfssil;spensua mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten kiauléms
Belgija

Luksemburga Emdoka bvba Florgane 300 Mg/MI | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, clkas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 iSr:JjSeF():(tegts)llgn pour mg/ml lietoSanai

B-2321 Hoogstraten
Belgija

bovins et porcins




Eiropas Pieteikuma Nosaukums SNN Zalu forma Stiprums | Dzivnieku LietoSanas

Savienibas/Eiropas | iesniedzejs sugas veids

Ekonomikas zonas

dalibvalsts

Niderlande Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, ciikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 isrlljjseﬁ):(teir;s\l/eo;/;)or mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten runderen en varkens
Belgija

Polija Emdoka bvba Florgane 300 | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, clkas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 Vn:sgjt/r;vl,(iivzvrﬁleSInadcig mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten bydfa i $wif
Belgija

Portugale Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, ciikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 ;l;?gebnos\i?\ cl)rsuzctavel mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten suinos
Belgija

Rumanija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, cikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 ;Zigf:ﬂg\)m:;tiab”a mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten porcine
Belgija

Slovakija Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, ciikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 g?:i%ilg;fgggi‘taok mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten a osipané
Belgija

Spanija* Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | suspensija injekcijai | 300 Liellopi, clkas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 Is:;g (igst';lcé npara mg/ml lietoSanai
B-2321 Hoogstraten bovino y porcino
Belgija

Apvienota Karaliste Emdoka bvba Florgane 300 mg/ml | florfenicol | Suspensija injekcijai | 300 Liellopi, ciikas | Intramuskularai
John Lijsenstraat 16 suspension for mg/ml lietoSanai

B-2321 Hoogstraten
Belgija

injection for cattle
and pigs




Il. pielikums

Zinatniskie secinajumi un Florgane 300 mg/ml suspensijas
injekcijam liellopiem registracijas apliecibas paplasinasanas
lietoSanai cukam ka meéerka sugai pamatojums



Florgane 300 mg/ml suspensijas injekcijam liellopiem un
cukam zinatniska novertejuma visparejs kopsavilkums

1. levads

Florgane 300 mg/ml suspensija injekcijam ka aktivo sastavdalu satur florfenikolu. Florfenikols ir
strukturali radniecigs tiamfenikolam, un tiem ir lidzigs farmakologiskais profils.

Pieteikuma iesniedzéjs iesniedza Florgane 300 mg/ml suspensijas injekcijam liellopiem un cikam un
sinonimisku nosaukumu zaJu pieteikumu decentralizétai procediirai. Sis pieteikums ir paplasingjums,
lai pievienotu ciikas ka mérka sugu esosai regdistrétai 300 mg/ml florfenikola suspensijas injekcijam
lieto3anai liellopiem. Florgane 300 mg/ml suspensija injekcijam bija redistréta lietosanai liellopiem ka
Nuflor 300 mg/ml suspensijas injekcijam hibridzales, izmantojot decentralizéto procedidru un Vaciju ka
atsauces dalibvalsti, bet iesaistitas dalibvalstis bija Austrija, Belgija, Bulgarija, Cehijas Republika,
Danija, Francija, Griekija, Ungarija, Irija, Itdlija, Lietuva, Luksemburga, Niderlande, Polija, Portugale,
Rumanija, Slovakija, Spanija un Apvienota Karaliste.

Paredzétais izmantojums cukam ir pret florfenikolu jutigu Actinobacillus pleuropneumoniae un
Pasteurella multocida celmu izraisitu elpceju infekciju arstésanai. Piedavata deva ir 22,5 mg florfenikola
uz kilogramu kermena masas, ko ievada intramuskulari vienreiz€jas injekcijas veida.

Paplasinajuma pieteikumu, Iidzigi ka sakotné&jo pieteikumu par lietosanu liellopiem, iesniedza
decentralizétas procediiras veida iepriekS minétajas dalibvalstis saskana ar grozitas Direktivas
2001/82/EK 13. panta 3. punktu. Atsauces zales bija Nuflor Swine skidums injekcijam 300 mg/ml.

Decentralizétas procediras laika Danija konstatéja iespé&jamu nopietnu risku attieciba uz nepiecieSamo
laiku, kadu infekcijas vieta tiek uzturéta par minimalo inhib&joso koncentraciju (MIC) augstaka
koncentracija. Sie jautajumi palika neatrisinati, un tadé| Savstarp&jas atzi$anas un decentraliz&to
procediru koordinacijas grupa (CMD(v)) saka parskatiSanu saskana ar Direktivas 2001/82/EK

33. panta 1. punktu. Iesaistitas dalibvalstis nesp&ja panakt vienosanos par Florgane 300 mg/ml
suspensijas injekcijam liellopiem redistracijas apliecibas paplasinasanu, ka mérka sugu noradot ari
cukas, un tadée| 2012. gada 19. aprili lietu nositija CVMP.

So parvértésanas procediru saskana ar Direktivas 2001/82/EK 33. panta 4. punktu veica, jo bija
bazas, ka pieteikuma iesniedz€&js nav apmierino$a veida pieradijis Florgane 300 mg/ml suspensijas
injekcijam klinisko iedarbigumu cliku respiratoras slimibas arstésana, ievadot devu 22,5 mg/kg
kermena masas vienreiz€jas intramuskularas injekcijas veida.

2. Iesniegto datu novertejums

Lai novérstu parvértésanas procediras laika izteiktas bazas, pieteikuma iesniedzéjs iesniedza visus
pieejamos datus par Florgane 300 mg/ml suspensijas injekcijam iedarbigumu ctukam ka mérka sugai.
Nemot véra iesniegtos datus un atbildot uz jautajumiem, kas bija uzdoti no Vacijas sanemtaja
zinojuma, Komiteja izdarija turpmak minétos secinajumus.

2.1. Darbibas ilgums

Komiteja vértéja, vai efektivas koncentracijas saglabasanas mazak neka divas dienas péc vienreizéjas
lietoSanas ir pietiekama smagu A. pleuropneumoniae un P. multocida ierosinatu respiratoro slimibu
arstésanai ciikam.



Nemot véra MIC datus jaunakajiem izolatiem, kas iegiti no cikam, kas slimojusas ar respiratoru
slimibu pédejo piecu gadu laika, florfenikola MIC bija vienveidigas, un MIC90 bija 0,25—-1 pg/ml A.
pleuropneumoniae un 0,5 pg/ml P. multocida. Florfenikols ir bakteriostatisks un darbojas no laika
atkariga veida.

Ta ka florfenikols péc butibas ir no laika atkarigs antibakterials lidzeklis, T>MIC ir vispiemérotakais
farmakokinétikas/farmakodinamikas surogatraditajs. Tomeér nav pieejami uz pieradijumiem balstiti dati
par to, cik ilgi florfenikolam japarsniedz MIC ar cuku respiratoro slimibu saistitiem mérka
mikroorganismiem. Tas attiecas gan uz to, cik ilgi koncentracijai japarsniedz MIC visa dozéSanas
intervala, gan uz kopé&jo turpmak efektivai arstésanai nepiecieSamo devu skaitu. Lidz ar to
farmakokinétikas/farmakodinamikas analizes var sniegt tikai aptuvenu informaciju par devu, un
kliniskie péttjumi ir batiski ierosinatas dozésSanas shémas apstiprinasanai.

Pamatojoties uz GLP principiem atbilstoSu devas titréSanas pétijumu, izmantojot maksligi ar

A. pleuropneumoniae inficétas cilikas, turpmakai novértésanai kliniska lauka pétijuma izvéléjas divas
florfenikola devas, ko atbalstija farmakokinétikas/farmakodinamikas analize.

GCP principiem atbilsto$a nejausinata maskéta kontroléta kliniska lauka pétijuma pieradija, ka
Florgane 300 mg/ml ar A. pleuropneumoniae un P. multocida saistitas clku respiratoras slimibas
arstésana, vienreizg&ji intramuskulari ievadot gan 22,5 mg/kg, gan 30 mg/kg devu, ir lidzvértigs
kontroles zalém, kas satur 300 mg florfenikola/ml un ko ievada intramuskulari deva pa 15 mg/kg
kermena masas divas reizes ar 48 stundu starplaiku. Petijuma ieklautas clikas slimoja ar vieglu vai
vid€ji smagu respiratoro slimibu, ko uzskata par atbilstoSu lauka apstakliem, kad dzivniekus arsté cik
atri vien iesp&jams, kamér cliku respiratoras slimibas pazimes nav kluvusas smagas. Devai 30 mg/kg
nekonstatéja papildu ieguvumu attieciba uz iedarbigumu, salidzinot ar devu 22,5 mg/kg kermena
masas, tadé| devu 22,5 mg/kg kermena masas atzina par ieteicamo arstésanai izmantojamo devu.

2.2. Devas nozime mikrobu rezistences attistiba

Komiteja izvért€ja, vai piedavata vienreizéja deva 22,5 mg/kg kermena masas intramuskulari var
izraisit ilgu subterapeitisko periodu (piemé&ram, zem MIC) un tad&jadi veicinat rezistences veidosanos
pret florfenikolu.

Rezistence pret florfenikolu cliku respiratoro patogénu vidu aizvien ir |oti neliela, lai gan aktiva viela
clikam respiratoras slimibas arstésanai ir lietota vairdk neka desmit gadu. Plazmidu mediéta rezistence
ctku respiratoro patogénu vidi konstatéta reti, bez norades par tas izplatiSanos. Florfenikola lietoSana
cukam neradija nozimigu mérka patogénu rezistenci. Farmakokinétikas dati liecina, ka aktivas
sastavdalas eliminacija nav atkariga no zalu formas un devas, kameér vien tiek izpildita absorbcijas
faze. Tacu nav pieejami farmakokinétikas dati par terminalam fazém, kas varétu laut precizi salidzinat
Florgane 300 mg/ml suspensiju injekcijam un tradicionalas zalu formas attieciba uz subterapeitiskas
koncentracijas ilgumu. Tadé| ietekmi uz rezistences veidosanos pret florfenikolu, intramuskulari lietojot
piedavato vienreizéjo devu 22,5 mg/kg kermena masas, salidzinajuma ar registrétam dozésanas
shémam var noteikt ar gritibam. Pamatojoties uz pieejamajiem datiem, Saja gadijuma nav iesp&jams
secinat, vai rezistences veidoSanas risks bitu atkarigs no devas.

3. Ieguvumu un riska novertejums

levads

Florgane 300 mg/ml suspensija injekcijam ka aktivo sastavdalu satur florfenikolu. Florfenikols ir
strukturali radniecigs tiamfenikolam, un tiem ir lidzigs farmakologiskais profils. ST aktiva viela ir



ieklauta veterinarajas zalés, kas paslaik redistrétas vairakas Eiropas Savienibas valstis liellopiem un
ctikam elpcelu slimibu arstésanai.

Noraditais pieteikums, iesniegts decentralizétas procediiras ietvaros, ir ta dévétais “hibridpieteikums”

saskana ar Direktivas 2001/82/EK 13. panta 3. punktu. Atsauces veterinaras zales ir Nuflor Swine 300
mg/ml skidums injekcijam. Florgane 300 mg/ml suspensija injekcijam atskiras no atsauces veterinara
zalém ar vienreiz&ju lietosanu, zalu formu un sastavu.

Sis zales ir pieejamas Cetru lielumu vairakdevu flakonos pa 50 ml, 100 ml, 250 ml un 500 ml.
TieSs terapeitisks ieguvums

Cuku respiratora slimiba ir viena no nozimigakajam slimibam cukkopiba, ko izraisa uznémigu cuku
inficéSanas ar virusu un obligati un fakultativi patogénam baktérijam un kurai nepiecieSama efektiva
terapija.

Florgane 300 mg/ml suspensijas injekcijam ieguvums ir tas, ka ar to var arstét cuku respiratoro
slimibu, kas saistita ar jutigu Actinobacillus pleuropneumoniae un Pasteurella multocida. Pieradits, ka
Sis zales ir lidzvértigas apstiprinatam florfenikolu saturosam kontroles zalém, kas lietojamas divreiz ar
48 stundas ilgu starplaiku.

NetieSie vai papildu ieguvumi

Vienreiz&jas devas terapija konkrétam dzivniekam sniedz ieguvumus (mazak darba zalu lietotajam,
mazak arstésanas kllGdu, mazak darbibu ar cikam, kas rada mazak stresa), salidzinot ar vairakdevu
terapiju un/vai peroralu grupu terapiju.

Riska noveéertejums

éajé parvértésanas procedlra nevértéja kvalitati, lietotaja droSumu mérka dzivniekiem, risku
apkartéjai videi un vielas atlikumus.

Rezistence

Rezistence pret florfenikolu cliku respiratoro patogénu vidiu aizvien ir |oti neliela, lai gan Nuflor Swine
300 mg/ml Skidums injekcijam cikam respiratoras slimibas arstésanai ir lietots vairak neka desmit
gadu. Pieteikuma noraditajam baktériju sugam pieradita laba jutiba pret florfenikolu, MIC90 pret

P. multocida un A. pleuropneumoniae ir 0,5 pg/ml.

Plazmidu mediéta rezistence ciku respiratoro patogénu vidu konstatéta reti, bez norades par tas
izplatisanos. Florfenikola lietoSana ciikam neradija nozimigu mérka patogénu rezistenci. Florgane
300 mg/ml neatskirsies no iepriekSéjam florfenikola zalu formam attieciba uz eliminacijas fazi no
plazmas un subterapeitiskiem periodiem.

Riska parvaldiba vai riska mazinasanas pasakumi

Zalu apraksta tiek saglabati atbilstosi bridinajumi. Sis parskati$anas procediras rezultata nav
nepiecieSami plasaki riska parvaldibas vai mazinasanas pasakumi.

Ieguvumu un riska attiecibas novértésana un secinajumi

Kopuma uzskata, ka pieteikuma iesniedz€&ja iesniegta datu pakete ir pietiekama, nemot véra si
redistracijas apliecibas paplasinasSanas pieteikuma raksturu (hibridpieteikums). Uzskata, ka Florgane
300 mg/ml suspensijas injekcijam liellopiem un ctikam ieguvumu un riska attieciba ir pozitiva.



Zinatniskie secinajumi un Florgane 300 mg/ml suspensijas

injekcijam liellopiem registracijas apliecibas paplasinasanas

lietoSanai cukam ka meéerka sugai pamatojums

Ta ka:

e CVMP parskatija visus pieejamos datus, ko pieteikuma iesniedz&js iesniedzis, lai atbalstitu So zalu
lietoSanu cikam ka meérka sugai pret florfenikolu jutigu Actinobacillus pleuropneumoniae un

Pasteurella multocida celmu izraisitu respiratoro infekciju arstésanai, lietojot 22,5 mg
florfenikola/kg kermena masas intramuskulari vienreizéjas injekcijas veida;

e uzskata, ka pieteikuma iesniedzgja iesniegta datu pakete ir pietiekama, nemot véra Si redistracijas
apliecibas paplasinasanas pieteikuma raksturu (hibridpieteikums);

e uzskata, ka nepalielinas antibakterialas rezistences veidosanas risks;

izdarits visparéjs secinajums, ka iedarbiguma datu kopums ir atbilstoss, lai apliecinatu zalu
iedarbigumu cukam ka mérka sugai, lietojot 22,5 mg florfenikola/kg kermena masas intramuskulari
vienreizé&jas injekcijas veida pret florfenikolu jutigu Actinobacillus pleuropneumoniae un Pasteurella
multocida celmu izraisitu respiratoro infekciju arstésanai.

Tade| CVMP ieteica paplasinat 1. pielikuma minéto veterinaro zaju redistracijas apliecibas, noradot
ciikas ka mérka sugu. So za|u apraksti, mark&juma teksti un lieto$anas instrukcijas saglabajas
atbilstosi galigajai redakcijai, par ko panakta vienoSanas Koordinacijas grupas procediiras gaita, ka
noradits 3. pielikuma.



I11. pielikums

Zalu apraksts, markeéjuma teksts un lietoSanas instrukcija

Derigs zalu apraksts, markéjuma teksts un lietoSanas instrukcija ir galigajas versijas, kas ir izstradatas
Koordinacijas grupas procediras gaita.
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