I Pielikums

Veterinaro zalu nosaukumu, farmaceitiskas formas, stipruma,
dzivnieku sugu, lietoSanas veida, pieteikuma iesniedzéjs un
pieteikuma iesniedzeja saraksts dalibvalstis
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Dalibvalsts Pieteikuma iesniedzéjs | Nosaukums Aktiva Stiprums | Farmaceitiska Dzivnieku LietoSanas
viela forma suga veids

Austrija aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml Skidums iekskigai | Clkas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 Losung zum lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bdsensell Eingeben fur nobriest uzkaisot baribai
Vacija Schweine jauncikas)

Francija aniMedica GmbH Synchroplan 4 mg/ml | Altrenogest | 4 mg/mi Skidums iekskigai | Cukas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 solution buvable lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bosensell porcins nobriest uzkaisot baribai
Vacija jauncukas)

Vacija aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Oral | Altrenogest | 4 mg/ml Skidums iekskigai | Clkas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 Solution for Pigs lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bdsensell nobriest uzkaisot baribai
Vacija jauncukas)

Ungarija aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml Skidums iekskigai | Cukas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 belséleges oldat lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bdsensell sertések részére nobriest uzkaisot baribai
Vacija A.U.V. jauncukas)

Niderlande aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml Skidums iekskigai | Clkas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 orale oplossing voor lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bosensell varkens nobriest uzkaisot baribai
Vacija jauncikas)

Polija aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Oral | Altrenogest | 4 mg/ml Skidums iekskigai | Cukas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 Solution for Pigs lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bdsensell nobriest uzkaisot baribai
Vacija jauncukas)

Rumanija aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Oral | Altrenogest | 4 mg/ml Skidums iekskigai | Cikas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 Solution for Pigs lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bosensell nobriest uzkaisot baribai
Vacija jauncukas)
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Dalibvalsts Pieteikuma iesniedzéjs | Nosaukums Aktiva Stiprums | Farmaceitiska Dzivnieku LietoSanas
viela forma suga veids

Spanija aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Altrenogest | 4 mg/ml Skidums iekskigai | Clkas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 solucién oral para lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bdsensell porcino nobriest uzkaisot baribai
Vacija jauncukas)

Lielbritanija aniMedica GmbH Suifertil 4 mg/ml Oral | Altrenogest | 4 mg/ml Skidums iekskigai | Cukas peroralai/iekskigai
Im Sudfeld 9 Solution for Pigs lietoSanai (seksuali lietoSanai,
48308 Senden-Bosensell nobriest uzkaisot baribai
Vacija jauncukas)
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Il Pielikums

Zinatniskie secinajumi un Suifertil 4 mg/ml skiduma
iekskigai lietosanai cukam un sinonimisko nosaukumu zalu
registracijas apliecibas izsniegSanas pamatojums
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Suifertil 4 mg/ml skiduma iekskigai lietosanai cikam
zinatniska novertejuma visparejs kopsavilkums

1. levads

Suifertil 4 mg/ml Skidums iekskigai lietoSanai ciikam ka aktivo sastavdalu satur altrenogestu.
Altrenogests ir sintétisks steroids hormons, iekskigi lietojams progestagéns. Tas ir ieklauts paslaik
Eiropas Savieniba registréto veterinaro zalu, kuras paredzéts lietot sivEnmatém un kévém
zootehniskam vajadzibam (paroSanas cikla sinhronizéSanai), sastava. Suifertil 4 mg/ml Skiduma
iekskigai lietoSanai clikam un sinonimisko nosaukumu zalu ierosinata indikacija ir parosanas cikla
sinhronizéSana dzimumbriedumu sasniegusam sivénmatéem.

Pieteikuma iesniedzéjs iesniedza Suifertil 4 mg/ml Skiduma iekskigai lietoSanai ciikam pieteikumu
decentralizétai procedirai. Sis ir genérisko za|u pieteikums saskana ar grozitas Direktivas 2001/82/EK
13. panta 1. punktu, ka atsauces zales izmantojot Regumate ejlas skidumu 4 mg/ml. Atsauces
dalibvalsts (RMS) ir Francija un ir iesaistitas astonas iesaistitas dalibvalstis (CMS): Austrija, Vacija,
Ungarija, Niderlande, Polija, Rumanija, Spanija un Apvienota Karaliste.

Suifertil pieteikuma iesniedz&ja sagatavotais pirmas fazes vides riska novértéjums (ERA) liecinaja par
paredzamu koncentraciju apkartéja vide (PEC), kas augsné ir mazaka par 100 pg aktivas vielas uz kg
augsnes, kas ierosina otras fazes vides riska novértéjumu, tadé| papildu novértéjumi netika veikti.
Vacija izteica bazas par iesp&jamu nopietnu risku videi, jo aktiva sastavdala ir steroids hormons, un
zinatnisko publikaciju dati liecina par augstu risku tdens organismiem, ko rada citi steroidi ar lidzigu
molekularo struktiru, ja to koncentracija vidé ir stipri zemaka par ierosinoso vértibu nanogrammas
diapazona. Vacija uzskatija, ka iesniegtie dati nav atbilstosi, lai varétu izdarit secinajumu, ka
altrenogests neradis risku videi un ka ir javeic pielagots otras fazes vides riska novértéjums,
pamatojoties uz VICH GL6: Vadlinija par veterinaro zalu ietekmes uz vidi novértéSanu — | faze
(Guideline on environmental impact assessment (EIAs) for veterinary medicinal products - Phase 1) !
~1znémuma gadijumu” pantu. Turklat Vacija uzskatija, ka zalu apraksta nav ieklauti pieméroti riska
mazinasanas pasakumi (RMM), lai mazinatu konstatéto nepienemamo risku Gidens organismiem.

So parskati$anu saskana ar Direktivas 2001/82/EK 33. panta 4. punktu veica, jo bija bazas, ka
pieteikuma iesniedzé&js nav pietiekami pieradijis Suifertil 4 mg/ml skiduma iekskigai lietoSanai clikam
droSsumu apkartéjai videi, jo nav izSkiroSu datu, bez kuriem nav iesp&jams izdarit secinajumus par zalu
droSumu apkarté&jai videi.

2. Iesniegto datu novertejums

Lai kliedétu parskatisana izteiktas bazas, pieteikuma iesniedzéjs iesniedza pirmas fazes vides riska
novértéjumu, atsauces uz zinatniskajam publikacijam un zinatnisko pamatojumu, kadé€] vides riska
novértésanu var partraukt pirmaja fazé un kadé| nav japieméro ,iznémuma gadijumu” pants. Papildu
riska mazinasanas pasakumus decentralizétaja procedira jau ierosinatajiem neapsvéra. Tika iesniegts
eksperta zinojums, kura iztirzata altrenogestu saturosu zalu nepiecieSamiba clikkopiba. Nemot véra
iesniegtos datus un atbildot uz jautajumiem, kas bija uzdoti no Francijas sanemtaja zinojuma,
Komiteja izdarija turpmak minétos secinajumus.

1 VICH GL6: Guideline on environmental impact assessment (EIAs) for veterinary medicinal products - Phase |
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC500004394.pdf
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2.1 ,Iznemuma gadijumu” panta piemérosana jeb vai vides riska
novértesanu var partraukt pirmaja faze

éajé procedira Komiteju ltidza izvértét, vai Suifertil 4 mg/ml $kiduma iekskigai lietoSanai ctikam, kas
ka aktivo vielu satur sintétisku hormonu (altrenogestu), gadijuma ir japieméro ,iznémuma gadijumu”
pants un jaiesniedz pielagots otras fazes vides riska novértéjums, lai novértétu Suifertil 4 mg/ml
skiduma iekskigai lietoSanai clikam radito iesp&jamo risku videi. Minétais ,iznémuma gadijumu” pants
ir VICH GL6 ievaddala ieklauts nosacijums, kas norada: ,Pirmaja fazé nosaka ari tas veterinaras zales,
kuram nepiecieSams plasaks ietekmes uz vidi novértéjums otraja fazé. Dazam veterinaram zalém, kuru
veértéSanu citos gadijumos varétu partraukt pirmaja faze€, var bit nepiecieSama papildu informacija par
ietekmi uz vidi, lai novérstu Tpasas bazZas, kas saistitas ar to iedarbibu un lietoSanu” .

Pieteikuma iesniedzéjs iesniedza pirmas fazes vides riska novértéjumu, kura aktivas sastavdalas
aprékinatad PEC,,gsne, sakuma bija 0,93 pg/kg atvértam sisteémam un 0,36 pg/kg noslégtam sisteémam, ko
uzskata par ticamu un pienemamu rezultatu. Abas vértibas bija mazakas par ierosinoso vértibu

100 pg/kg. Lidz ar to pieteikuma iesniedzéjs secinaja, ka vides riska novértéjumu var partraukt
pirmaja fazé. Pieteikuma iesniedz€&js sniedza ari zinatnisku pamatojumu, kadé| nav japieméro VICH
GL6 ,iznémuma gadijumu” pants.

Lai aprékinatu altrenogesta izdaliSanas limeni, pieteikuma iesniedz&js izmantoja kvantitativas
struktiras-aktivitates attiecibas modelus (QSAR modejus), un iegitos rezultatus salidzinaja ar noteikto
kopéjo gestagéna izdalisanos ctikam, kas noradita zinatniskajas publikacijas. QSAR izmantosana ir loti
ierobezota un attiecas vienigi uz vielmainu, kas tiek uzskatits par pienemamu. Lidztekus QSAR
aprékinam pieteikuma iesniedz€js izveértéja sliktako gadijumu, kad altregonests vispar netiek
metabolizéts. Aprékinatas vértibas altrenogestam bija 13,5 (ja tiek metabolizéti 80 %) un 2,7 (ja tiek
metabolizéti 0 %) reizes mazakas neka kopéja gestagéna izdaliSanas cikam.

Virszemes tdenus altrenogesta gadijuma model€ja, izmantojot FOCUS simulacijas modejus un divus
scenarijus (atvértie un slégtie modeli) ar 0 % un 80 % metabolizéSanu katra. Lai noteiktu DTsg augsns,
izmantoja 10 dienu konservativu pieeju, pamatojoties uz dazadiem hormoniem pussabruksanas
periodiem. Lai noteiktu DTsg ggeni,» izmantoja 1000 dienu konservativu pieeju. Izmantojot Sos
scenarijus, PECyirszemes adeniem Dij@ robezas no 0,641 ng/| (slégtai sistémai ar 80 % metabolizéSanu) lidz
8,98 ng/| (atvértai sistémai ar 0 % metabolizéSanu. Virszemes Gdenu modeléSana principa ir
pienemama.

Pieteikuma iesniedzéjs noradija, ka altrenogesta radita slodze videi ir lidziga ka citiem hormoniem, ar
kuriem veikti mérijumi, un iesniedza plasakai sabiedribai pieejamas publikacijas par dazadu hormonu
efektivo koncentraciju zema ng/| diapazona, bet neviena no publikacijam nebija par altrenogestu.
Altrenogesta ietekmes dati publiskaja telpa nav pieejami. Iesniegtas publikacijas par ietekmes
pétijumiem ar trim citiem hormoniem, gestagéniem levonorgestrelu, drosperinonu un progestreronu,
liecina par nelabvéligu ietekmi koncentracija, kas ir daudz zemaka par ierosinoso vértibu 100 pg/kg
augsnes. Divi pétijumi ar visjutigakajiem rezultatiem liecina par ietekmi uz abiniekiem un zivim jau
viszemakaja koncentracija, kas ir attiecigi 1,3 un 0,8 ng/Il. Tadé| koncentraciju bez ietekmes (NOEC)
Sajos pétijumos nav iesp&jams noteikt. Tas liecina par steroido hormonu iesp&jamu nelabvéligu ietekmi
uz vidi.

IebilstosSas iesaistitas dalibvalsts izteiktas bazas par risku Gidens organismiem nav saistitas konkréti ar
Suifertil 4 mg/ml skidumu iekskigai lietoSanai ciikam, bet tikpat ar visam attiecigajam veterinarajam
zalém, kas ka aktivo vielu satur altrenogestu. Grupas parskatiSanu saskana ar Direktivas 2001/82/EK
35. pantu 2013. gada aprili uzsaka visam ctkam un zirgiem iekskigi lietojamam altrenogestu
saturo$am zalém, kas ietver ari Suifertil. Saja parskatiana paredzami papildu dati par ekotoksicitati
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un kaité&jumu videi. ST procediira laus novértét visus pieejamos datus un izdarit saskanotu secindjumu
par visam iesaistitajam zalém.
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Ieguvumu un riska novertejums

levads

Suifertil 4 mg/ml Skidums iekskigai lietoSanai ciikam ka aktivo sastavdalu satur altrenogestu.
Altrenogests ir sintétisks steroids hormons, iekskigi lietojams (pro)gestagéns. Aktiva viela ir ieklauta
tadu veterinaro zalu sastava, kas paslaik vairakas Eiropas Savienibas valstis ir registrétas lietoSanai
sivénmatém un kévém parosanas cikla sinhroniz&sanai.

Konkrétais pieteikums, kas iesniegts decentralizétaja procedira, ir enérisko zalu pieteikums saskana
ar grozitas Direktivas 2001/82/EK 13. panta 1. punktu, ka atsauces zales izmantojot Regumate ellas
skidumu 4 mg/ml.

TieSs terapeitisks ieguvums

Suifertil 4 mg/ml Skidums iekskigai lietoSanai ctikam ir paredzéts parosanas cikla sinhronizésanai
dzimumbriedumu sasniegusam clikam. Suifertil iedarbigums decentralizétaja proceddra ir pieradits
saskana ar spéka esosiem noteikumiem. Iedarbigumu Saja parskatiSanas procediira nevértéja.

Riska noveértéjums

Kvalitati, mérka dzivnieku droSumu, lietotaja droSumu un atliekvielas Saja parskatisanas procedira
nevértéja, jo atsauces dalibvalsts nebija noradijusi nekadas ar Siem jautajumiem saistitas bazas.

Risks apkartejai videi

Bija iesniegts saskana ar atbilstoSam vadlinijam veikts pirmas fazes vides riska novértéjums, kas
liecinaja, ka PEC,,gsne VErtibas ciikam neparsniedz VICH slieksni 100 pg/kg. Izmantojot kop€&jo
atliekvielu pieeju dzivniekiem intensivas turéSanas apstak|os, noteikta PEC,,gsns clikam bija 3,01 pg/kg

un, precizéjot ar FOCUS modeliem, iegltas vértibas bija 0,93 pg/kg atvértam sistémam un 0,36 ug/kg
noslégtam sistemam.

Literatura publicétie pétijumi par vairaku citu hormonu, nevis altrenogesta ietekmi uz ddens
organismiem liecina par nelabvéligu ietekmi koncentracija, kas ir daudz zemaka par ierosinoso vértibu
100 pg/kg augsnes. Paslaik nav iesp&jams izdarit secinajumu, vai Sos konstatéjumus varétu
ekstrapolét uz altrenogestu.

NotiekoSaja, saskana ar 35. pantu veiktaja visu cikam un zirgiem iekskigi lietojamo altrenogestu
saturoSo veterinaro zalu parskatiSana paredzami papildu dati par ekotoksicitati un kaitéjumu videi.
Saskana ar 35. pantu veiktaja parskatiSana parskatis vides riska novértéjumu.

Ta ka attieciba uz Suifertil 4 mg/ml skidumu iekskigai lietoSanai nav izteiktas konkrétas bazas, kas jau
nebltu izteiktas par citam, jau redistrétam altrenogestu saturoSam veterinaram zalém, tiek uzskatits,
ka pirms dazadu secinajumu izdariSanas par vides riska novértéjumu vai konkrétu pasakumu
piemérosanas Suifertil 4 mg/ml skidumam iekskigai lietoSanai clikam, bitu jasagaida paslaik
notiekosas, saskana ar 35. pantu veicamas parskatisanas iznakums.

Riska parvaldiba vai riska mazinasanas pasakumi

Paslaik, kamér nav jaunu konstatéjumu, zaju apraksta ieklauti bridindjumi ir atbilstosi. Sis
parskatiSanas procediras rezultata nav nepiecieSami plasaki riska parvaldibas vai mazinasanas
pasakumi.
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Ieguvumu un riska attiecibas novértésana

Pamatojoties uz paslaik pieejamiem datiem un gaidot padzilinatu vides riska novértéjumu péc
notiekosas, saskana ar 35. pantu veiktas parskatisanas, Suifertil 4 mg/ml Skiduma iekskigai lietoSanai
ctikam ieguvumu un riska attieciba paslaik tiek uzskatita par pozitivu.

Suifertil 4 mg/ml skiduma iekskigai lietosanai cukam
registracijas apliecibas izsniegSanas pamatojums

Nemot véra visus rakstveida iesniegtos datus, CVMP secinaja, ka nav tiesi ar Suifertil 4 mg/ml Skidumu
iekskigai lietoSanai clikam saistitu bazu, kas jau nebdtu izteiktas par citam, jau registrétam
altrenogestu saturosam veterinaram zalém. Tiek uzskatits, ka pirms konkrétu pasakumu piemérosanas
Suifertil 4 mg/ml Skidumam iekskigai lietoSanai cikam, ir jasagaida notiekosas, saskana ar 35. pantu
veicamas parskatiSanas rezultats.

Tade| CVMP iesaka izsniegt registracijas apliecibu Suifertil 4 mg/ml skidumam iekskigai lietoSanai
clkam, kura zalu apraksts, markéjuma teksts un lietoSanas instrukcija ir ieklauti CVMP atzinuma
111 pielikuma.
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11l Pielikums
Zalu apraksts, markéjuma teksts un lietosanas instrukcija

Spéeka esosais zalu apraksts, markéjuma teksts un lietoSanas instrukcija atbilst galigajai redakcijai, par

ko Koordinacijas grupa vienojas procediras laika.
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