Priloha 1

Zoznam nazvov, liekova forma, sily veterinarneho lieku,
druhy zvierat, cesta podania, drzitel' povolenia na uvedenie

na trh v ¢lenskych statoch
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Clensky stat Ziadatel’/drzitel’ povolenia Nazov INN Sila Liekova forma Cesta podania | Druh
EU/EHP na uvedenie na trh zvierata
Rakusko? VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na uréené | Pouzitie na Macky
Metgiewska str. 18, Losung zum Auftropfen miesto na koZi urcené miesto
20-234 Lublin, fur Katzen
Polsko
Rakusko® VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex S 75 mg L6ésung Fipronil 75 mg Roztok na urcené | Pouzitie na Psy
Metgiewska str. 18, zum Auftropfen fur miesto na koZi urcené miesto
20-234 Lublin, Hunde
Polsko
Rakusko® VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex M 150 mg Fipronil | 150 mg Roztok na uréené | Pouzitie na Psy
Metgiewska str. 18, Losung zum Auftropfen miesto na koZi urcené miesto
20-234 Lublin, fur Hunde
Polsko
Rakusko® VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex L 300 mg Lésung | Fipronil 300 mg Roztok na urcené | Pouzitie na Psy
Metgiewska str. 18, zum Auftropfen fur miesto na koZi urcené miesto
20-234 Lublin, Hunde
Polsko
Rakusko® VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na uréené | Pouzitie na Psy
Metgiewska str. 18, Losung zum Auftropfen miesto na koZi urcené miesto
20-234 Lublin, fur Hunde
Polsko
Belgicko VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na urcené | Pouzitie na Macky
Metgiewska str. 18, spot-on oplossing voor miesto na koZzi uréené miesto
20-234 Lublin, katten
Polsko
Belgicko VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok na urcené | Pouzitie na Psy
Metgiewska str. 18, oplossing voor honden miesto na koZi urcené miesto
20-234 Lublin,
Pol'sko
Belgicko VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok na urené | Pouzitie na Psy

Metgiewska str. 18,
20-234 Lublin,
Polsko

on oplossing voor
honden

miesto na kozi

uréené miesto

1 povolenie na uvedenie na trh udelené.
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel' povolenia Nazov INN Sila Liekova forma Cesta podania | Druh
EU/EHP na uvedenie na trh zvierata
Belgicko VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil 300 mg Roztok na uréené | Pouzitie na Psy
Metgiewska str. 18, on oplossing voor miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin, honden
Polsko
Belgicko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, spot-on oplossing voor miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin, honden
Polsko
Ceska VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na urcené | PouZitie na Macky
republika® Metgiewska str. 18, roztok pro nakapani na miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, kdzi spot-on pro ko&ky
Polsko
Ceska VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex S 75 mg roztok Fipronil | 75 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
republika® Melgiewska str. 18, pro nakapani na kizi miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, spot-on pro psy
Polsko
Ceskéa VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex M 150 mg roztok | Fipronil | 150 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
republika® Melgiewska str. 18, pro nakapani na kizi miesto na kozi ur¢ené miesto
20-234 Lublin, spot-on pro psy
Polsko
Ceska VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex L 300 mg roztok | Fipronil | 300 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
republika® Melgiewska str. 18, pro nakapani na kizi miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, spot-on pro psy
Polsko
Ceska VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex XL 412,5 mg Fipronil | 412,5 mg | Roztok na urlené | PouZitie na Psy
republika® Metgiewska str. 18, roztok pro nakapani na miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, kdzi spot-on pro psy
Polsko
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na urené | PouZitie na Macky
Metgiewska str. 18, spot-on lgsning for miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, katte
Polsko
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Melgiewska str. 18, lgsning for hunde miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin,
Polsko
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel' povolenia Nazov INN Sila Liekova forma Cesta podania | Druh
EU/EHP na uvedenie na trh zvierata
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok na urené | Pouzitie na Psy
Metgiewska str. 18, on lgsning for hunde miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin,
Pol'sko
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil 300 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, on lgsning for hunde miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin,
Pol'sko
Dansko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, spot-on lgsning for miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, hunde
Pol'sko
Grécko VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na urené | PouZitie na Macky
Melgiewska str. 18, AldAupa yia enixuon os miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, onpeio (spot-on) yia
Pol'sko YaTeg
Grécko VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex S 75 mg AidAupa | Fipronil | 75 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Melgiewska str. 18, yla enixuon o€ onueio miesto na kozi ur¢ené miesto
20-234 Lublin, (spot-on) yia okUAoOUG
Pol'sko
Grécko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex M 150 mg Fipronil 150 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Melgiewska str. 18, AlGAupa yia enixuon os miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, onueio (spot-on) yia
Pol'sko oKkUAOUG
Grécko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex L 300 mg Fipronil 300 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, AidAupa yia enixuon o€ miesto na kozi urc¢ené miesto
20-234 Lublin, onueio (spot-on) yia
Pol'sko oKUAOUG
Grécko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex XL 412,50 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy
Melgiewska str. 18, AlGAupa yia enixuon os miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, onueio (spot-on) yia
Pol'sko oKUAoUG
rsko VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52.5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na urené | PouZitie na Macky
Melgiewska str. 18, spot-on solution for miesto na kozi uréené miesto
20-234 Lublin, cats
Polsko
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel' povolenia Nazov INN Sila Liekova forma Cesta podania | Druh
EU/EHP na uvedenie na trh zvierata
irsko VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok na uréené | Pouzitie na Psy
Melgiewska str. 18, solution for dogs miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin,
Polsko
rsko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, on solution for dogs miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin,
Polsko
Irsko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil 300 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, on solution for dogs miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin,
Polsko
Irsko VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex XL 412.5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, spot-on solution for miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, dogs
Polsko
Taliansko VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na urené | PouZitie na Macky
Metgiewska str. 18, soluzione spot-on per miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin, gatti
Polsko
Taliansko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex S 75 mg Fipronil 75 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, soluzione spot-on per miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin, cani
Polsko
Taliansko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex M 150 mg Fipronil 150 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, soluzione spot-on per miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, cani
Polsko
Taliansko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex L 300 mg Fipronil 300 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, soluzione spot-on per miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, cani
Polsko
Taliansko VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, soluzione spot-on per miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin, cani
Polsko
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel' povolenia Nazov INN Sila Liekova forma Cesta podania | Druh
EU/EHP na uvedenie na trh zvierata
Holandsko * VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52,5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na urcené | Pouzitie na Macky
Metgiewska str. 18, spot-on oplossing voor miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin, katten
Polsko
Holandsko * VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, oplossing voor honden miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin,
Polsko
Holandsko * VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, on oplossing voor miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, honden
Polsko
Holandsko * VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil 300 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, on oplossing voor miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, honden
Polsko
Holandsko * VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex XL 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, spot-on oplossing voor miesto na kozZi ur¢ené miesto
20-234 Lublin, honden
Polsko
Spanielsko® VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex GATOS 52,5 mg | Fipronil | 52,5 mg Roztok na urené | PouZitie na Macky
Metgiewska str. 18, solucién spot-on para miesto na kozZi urcené miesto
20-234 Lublin, gatos
Polsko
Spanielsko! VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex75 mg solucion Fipronil 75 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, spot-on para perros miesto na kozi urcené miesto
20-234 Lublin, pequefos
Polsko
Spanielsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex 150 mg solucién | Fipronil 150 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
Metgiewska str. 18, spot-on para perros miesto na kozZi ur¢ené miesto
20-234 Lublin, medianos
Polsko
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel' povolenia Nazov INN Sila Liekova forma Cesta podania | Druh
EU/EHP na uvedenie na trh zvierata
Spanielsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex 300 mg solucién | Fipronil 300 mg Roztok na uréené | Pouzitie na Psy

Metgiewska str. 18, spot-on para perros miesto na kozZi urcené miesto

20-234 Lublin, grandes

Polsko
Spanielsko? VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex 412,5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy

Metgiewska str. 18, solucién spot-on para miesto na kozZi urcené miesto

20-234 Lublin, perros muy grandes

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52,5 mg na | Fipronil | 52,5 mg Roztok na urené | PouZitie na Macky
republika Melgiewska str. 18, urcené miesto na kozi miesto na kozi urcené miesto

20-234 Lublin, pre macky

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex S 75 mg na Fipronil 75 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
republika Melgiewska str. 18, urcené miesto na kozi miesto na kozi urcené miesto

20-234 Lublin, pre psov

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex M 150 mg na Fipronil 150 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
republika Melgiewska str. 18, urcené miesto na kozi miesto na kozi ur¢ené miesto

20-234 Lublin, pre psov

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex L 300 mg na Fipronil 300 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
republika Melgiewska str. 18, urcené miesto na kozi miesto na kozi urcené miesto

20-234 Lublin, pre psov

Polsko
Slovenska VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex XL 412,5 mg na Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy
republika Melgiewska str. 18, urcené miesto na kozi miesto na kozi uréené miesto

20-234 Lublin, pre psov

Polsko
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. z 0.0. | Fiprex CAT 52.5 mg Fipronil | 52,5 mg Roztok na urené | PouZitie na Macky
kralovstvo Melgiewska str. 18, spot-on solution for miesto na kozi urcené miesto

20-234 Lublin, cats

Polsko
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex S 75 mg spot-on | Fipronil 75 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
kralovstvo Melgiewska str. 18, solution for dogs miesto na kozi urcené miesto

20-234 Lublin,

Polsko
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Clensky stat Ziadatel'/drzitel' povolenia Nazov INN Sila Liekova forma Cesta podania | Druh
EU/EHP na uvedenie na trh zvierata
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex M 150 mg spot- Fipronil 150 mg Roztok na uréené | Pouzitie na Psy
kralovstvo Melgiewska str. 18, on solution for dogs miesto na kozi urcené miesto

20-234 Lublin,

Pol'sko
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. z o.0. Fiprex L 300 mg spot- Fipronil 300 mg Roztok na urené | PouZitie na Psy
kralovstvo Melgiewska str. 18, on solution for dogs miesto na kozi urcené miesto

20-234 Lublin,

Pol'sko
Spojené VET-AGRO TRADING Sp. z o0.0. Fiprex XL 412.5 mg Fipronil 412,5 mg | Roztok na urené | PouZitie na Psy
kralovstvo Melgiewska str. 18, spot-on solution for miesto na kozi urcené miesto

20-234 Lublin, dogs

Pol'sko
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Priloha Il
Vedecké zavery a oddévodnenie zamietnutia udelenia

povolenia na uvedenie na trh a pozastavenia existujucich
povoleni na uvedenie na trh
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Celkovy suhrn vedeckého hodnotenia lieku Fiprex CAT 52,5
mg roztok na urcené miesto na kozi pre macky, Fiprex S 75
mg roztok na urcené miesto na kozi pre psy, Fiprex M 150 mg
roztok na urcené miesto na kozi pre psy, Fiprex L 300 mg
roztok na urcené miesto na kozi pre psy a Fiprex XL 412,5 mg
roztok na urcené miesto na kozi pre psy (pozri prilohu 1)

1. Uvod

Fiprex je roztok na urcené miesto na koZzi obsahujlci Gcinnu latku fipronil (farmakoterapeuticka
skupina: ektoparaziticidy na topické pouzitie). Liek je k dispozicii v piatich formach: jedna pre macky
(52,5 mq) a styri pre psy réznej velkosti (S, M, L, XL), ¢o zodpoveda 75, 150, 300 a 412,5 mg.
Koncentracia Gcinnej latky fipronil je vzdy 75 mg/mil, ale objem pipety na jednu davku je odlidny.

Liek na pouzitie u psov uz bol povoleny v referenénom ¢&lenskom $tate, Ceskej republike, v decembri
2011 a liek pre macky bol povoleny neskdr, v maji 2012. Ziadosti o povolenie na uvedenie na trh boli
predloZzené prislusnym c¢lenskym Statom prostrednictvom postupu vzajomného uznavania. Pravnym
zadkladom ziadosti bol ¢lanok 13a smernice 2001/82/ES, t. j. ktory uvadza dobre zavedené pouzitie.
Pocas postupu vznikla nezhoda medzi referenénym clenskym statom a dotknutym cClenskym statom,
frskom, v suvislosti s primeranostou tdajov, ktoré predlozil drzitel povolenia na uvedenie na trh na
podporu ucinnosti a bezpecnosti u cielovych druhov. Namietajlce dotknuté Clenské Staty usudili, Ze
povolenie lieku Fiprex mdze predstavovat potencidlne zavazné riziko pre zdravie zvierat, kedze
bezpecénost a Gcdinnost lieku u cielovych zvierat sa dostatone nepreukazala. Vec bola preto postipena
vyboru CVMP.

Vybor CVMP bol poziadany, aby poskytol stanovisko k vyhradam, ktoré vzniesol namietajlci dotknuty
¢lensky Stat a aby vyvodil zaver o pomere prinosu a rizika pre liek Fiprex.

2. Posudenie predlozenych adajov

2.1. Bezpeénost ciel'ovych zvierat

Na zaklade akceptovaného dobre zavedeného pouzitia, ktoré drzitel povolenia na uvedenie na trh
odbvodnil vo svojej Ziadosti publikovanou literatirou, vybor mohol vyvodit zaver, ze bezpeénost
ciefovych zvierat je dostatoCne podporena. Napriek rozdielom vo forme a davke medzi liekom Fiprex

a dalsimi liekmi na urcené miesto na kozi obsahujtcimi fipronil, ktoré sa uvadzaja v publikovanej
literatlre, sa akceptuje, ze takéto lieky st celkovo dobre znaSané a maju Siroké rozpatie bezpecnosti.
Nebolo mozné posudit Udaje o bezpeénosti po uvedeni na trh, ktoré predloZil drZitel povolenia

na uvedenie na trh (ktoré sivisia s periodicky aktualizovanou spravou o bezpecnosti lieku a s Gdajmi o
objeme predaja), kedZe tieto Udaje zahffiaju odkaz na lieky, ktoré neboli zahrnuté do tohto konania

o predlozenej veci.

2.2. DOkazy na podporu ucinnosti

V sulade s pravnym zakladom Zziadosti, t. j. dobre zavedenym pouzitim, drzitel' povolenia na uvedenie
na trh uviedol na podporu ucinnosti lieku publikovanu literaturu. Literatlra, ktoru uviedol drzitel’
povolenia na uvedenie na trh, sa tyka liekov, ktoré su kvantitativne odlisné, pokial' ide o ucinnu latku,
a kvalitativne aj kvantitativne odlisné, pokial ide o pomocné latky. Vybor CVMP usudzuje, Ze rozdiely
vo forme medzi liekmi na uréené miesto na kozi mézu ovplyvnit Géinnost, najma trvanie G¢innosti.
Tieto rozdiely sa mdZu aspon iastoéne pripisat vplyvu formy na rychlost a/alebo rozsah koZnej
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absorpcie a distribdcie fipronilu. Vybor CVMP dospel k nazoru, Ze drzitel povolenia na uvedenie na trh
primerane neprekonal rozdiel medzi formou liekov uvedenych v publikovanej literatire a formou lieku
Fiprex. Vybor CVMP preto dospel k zaveru, Ze nie je mozné stanovit profil G¢innosti lieku Fiprex
extrapolaciou Udajov z publikovanej literatary.

Drzitel povolenia na uvedenie na trh predlozil chranené klinické Studie skimajace Gcéinnost lieku Fiprex
kvapalina na uré¢ené miesto na kozi (prislusny liek) a lieku Fiprex aerodisperzia (nie je zahrnuty do
tohto postupu) proti blcham a klieStom u psov a maciek. Drzitel povolenia na uvedenie na trh vyrazne
prepracoval spravy o Studii na preskimanie pocas tohto konania o preloZenej veci. Nespracované
Udaje boli spristupnené ako samostatna dokumentacia. Po preskumani tychto udajov vybor CVMP
dospel k zaveru, Ze vedenie studii nebolo dostatocne robustné a vysledky neboli dostato¢ne spolahlivé,
aby sa chranené (daje drzitela povolenia na uvedenie na trh mohli vziat na vedomie v suvislosti s
klinickou ucinnostou lieku Fiprex kvapalina na uréené miesto na koZzi .

Drzitel povolenia na uvedenie na trh dalej predlozil studiu na porovnanie fyzikdlnochemickych
vlastnosti niekolkych réznych liekov na uréené miesto na kozi obsahujtcich fipronil vratane lieku Fiprex
a nového lieku. Tato studia zahrnala zakladné testy na vyhodnotenie takych charakteristik, ako je Cas
vysu$enia a distriblcie réznych liekov na povrchu in vitro. Drzitel povolenia na uvedenie na trh
primerane neoddvodnil, preco je vysledok tejto Stidie mimoriadne vyznamny pre definovanie
farmakologickych vlastnosti, a tym aj klinickej U¢innosti lieku Fiprex vo vztahu k dalsim liekom na
uréené miesto na koZzi obsahujucich fipronil. Vybor CVMP preto nemdze vyvodit zaver, ze zistenia
pochadzajlce z vyskumu drzitela povolenia na uvedenie na trh in vitro sa mézu aplikovat na situaciu in
vivo alebo na predpokladant Géinnost liekov.

3. Posudenie prinosu a rizika

Uvod

Fiprex roztoky na uréené miesto na koZi pre psy a macky obsahuju fipronil. Ziadost bola predlozena
pre postup vzajomného uznavania s pouzitim pravneho zakladu dobre zavedeného pouzitia (¢lanok 13
pism. a smernice 2001/82/ES).

Priamy terapeuticky prinos

Fipronil je ektoparaziticid, ktory sa mbze v zavislosti od povoleného lieku pouZit na prevenciu a lie¢bu
napadnutia blchami u psov a maciek, na kontrolu alergickej dermatitidy zapri¢inenej blchami ako
sucast lieCebnej stratégie a tiez na kontrolu napadnutia srstiarkou. Fipronil sa méze v zavislosti

od povoleného lieku pouzit aj na lie¢bu a prevenciu napadnutia kliestami u psov. Blchy su obligatne
parazity, ktoré macky a psy Casto prinest domov. KlieSte su obligatne parazity, ktoré prenasaju
ochorenia na zvierata a ludi, napriklad lymskua boreliézu. Lieky na uréené miesto na koZi obsahujice
fipronil su prijatelné prostriedky proti napadnutiu blchami a kliestami u uvedenych spolo¢enskych
druhov zvierat, ako proti naslednym komplikaciam, ktoré tieto parazity mézu spdsobit svojim
hostitelom aj majitelom domacich zvierat.

Aj ked je Ucinnost fipronilu nalezite dokumentovana, drzitel povolenia na uvedenie na trh nedokéazal
zdokonalit tvrdenia o G&innosti formy vzhladom na kvantitativne a kvalitativne rozdiely v porovnani

s liekmi uvedenymi v literature o lieku. Vybor CVMP usudzuje, Ze rozdiely vo forme medzi liekmi na
uréené miesto na koZi mézu ovplyvnit Géinnost, ¢o sa odzrkadluje v réznych tvrdeniach pre
pouzivatelov, ktoré sa tykaju okamzitej a pretrvavajucej ucinnosti dalSich povolenych liekov na uréené
miesto na kozi. KedZe v chranenych klinickych studiach skimajucich liek Fiprex sa zistili vyrazné
nedostatky, tieto daje sa nepovazujl za spolahlivé. Preto nebolo mozné stanovit profil G¢innosti formy
lieku Fiprex na ur¢ené miesto na kozi.
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Posudenie rizik

Kvalita a bezpecnost (okrem bezpecénosti cielovych zvierat) lieku Fiprex sa v tomto konani
o predloZenej veci neposudzovali.

Na zdklade akceptovaného dobre zavedeného pouzitia, ktoré drzitel povolenia na uvedenie na trh
odbvodnil vo svojej Ziadosti publikovanou literatirou, vybor mohol vyvodit zaver, ze bezpeénost

ciefovych zvierat je dostatoCne podporend napriek rozdielu vo forme medzi kandidatskym liekom
a liekmi uvedenymi v publikovanej literatare.

Posudenie pomeru prinosu a rizika

Pomer prinosu a rizika pre liek Fiprex je stale nepresvedcivy, kedZe nie su k dispozicii primerané Gdaje
na odévodnenie navrhnutych indikacii.

Zaver

Aj ked vybor CVMP akceptoval, Ze liek Fiprex nepredstavuje riziko, pokial ide o bezpeénost cielovych
zvierat, na zaklade celkovych predlozenych udajov vybor CVMP dospel k zaveru, Ze udaje predloZzené
pre liek Fiprex nemézu primerane odévodnit navrhnuté indikacie a pomer prinosu a rizika v suc¢asnosti
nie je priaznivy.

4. Postup opatovného preskumania

Odovodnenie drzitela povolenia na uvedenie na trh, pokial ide o opatovné preskimanie stanoviska
vyboru CVMP z 11. decembra 2013, bolo zamerané na faktory, ktoré treba vziat na vedomie pri
stanoveni ,dobre zavedeného pouzitia zloziek veterinarnych liekov“, najma na zaklade nadpisov
uvedenych v hlave Il prilohy | k smernici 2001/82/ES (smernica 2009/9/ES).

Drzitel povolenia na uvedenie na trh uviedol, Ze boli splnené v3etky poZadované kritéria uvedené

v ¢lanku 13a smernice 2001/82/ES (dobre zavedené pouzitie). Boli predlozené bibliografické Gdaje,
aby boli obsiahnuté vSetky aspekty posudenia bezpecnosti a/alebo ucinnosti lieku pre navrhnutl
indikaciu u cielovych druhov pri pouziti navrhnutého spésobu podania a davkovacieho rezimu.

Predlozené publikované spravy podla drzitela povolenia na uvedenie na trh poskytuju dostatocné
uistenie o bezpecnosti a Ucinnosti roznych liekov na urcené miesto na koZzi obsahujacich fipronil, takze
akékolvek kvantitativne rozdiely v obsahu Gcinnej latky alebo kvantitativne/kvalitativne rozdiely

v obsahu pomocnych latok medzi liekmi nebudu viest k odlisnym vysledkom bezpeénosti alebo
ucinnosti.

Drzitel povolenia na uvedenie na trh nesuhlasil s predchadzajicim zaverom vyboru CVMP, Ze rozdiely
vo forme medzi liekom Fiprex a dal$imi liekmi obsahujucimi fipronil ovplyvnia absorpciu, rychlost

a rozsah distriblcie a perzistenciu Gcinnej latky u cielovych druhov. Drzitel povolenia na uvedenie

na trh preto predlozil porovnanie rozdielov vo forme medzi r6znymi liekmi obsahujdcimi fipronil

a uviedol podobnosti vo svojich indikaciach. Hlavné tvrdenie, ktoré drzitel povolenia na uvedenie na trh
predlozil, bolo, ze insekticidny Ucinok je silny u psov aj u maciek bez ohladu na formu; lieky st Gcinné
az 8 tyzdiiov u psov a az 5 tyzdriov u maciek. Pokial' ide o klieste, drzitel povolenia na uvedenie na trh
uviedol, Ze Gdaje pre druh Rhipicephalus umozfiuji stanovit 4-tyzdriov( dobu akaricidneho Géinku.
Drzitel povolenia na uvedenie na trh dalej uviedol studie skiimajlce rézne generické lieky, ktoré
preukazali, ze kazdy liek méa prijatelnd G¢innost v porovnani s pdvodnym liekom, ktory je na trhu v EU,
napriek rozdielom v obsahu pomocnych latok.

Drzitel povolenia na uvedenie na trh si mysli, Ze vybor CVMP nepostupoval spravne, ked zamietol
posudenie predlozenych Udajov z dohladu nad liekmi, ktoré sa tykaju dalsich liekov obsahujucich
fipronil vyrobenych tou istou spolo¢nostou, ktora vyraba liek Fiprex (t. j. spolo¢nost Vet-Agro). Drzitel
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povolenia na uvedenie na trh zdéraznil odsek 3.5 v hlave Ill smernice 2009/9/ES, ktory uvadza, Ze:
»Skusenosti po uvedeni na trh s inymi liekmi obsahujtcimi rovnaké zlozky su velmi délezité a Ziadatelia
maju klast na tato otazku mimoriadny déraz.*

Zavery vvboru CVMP po opatovnom preskumani

Vybor CVMP posudil podrobné odévodnenie opatovného preskimania, ktoré predlozila spoloénost Vet-
Agro Trading Sp. z 0.0. v suvislosti s pradvnymi poZiadavkami na Ziadost o dobre zavedené poufZitie.

Vybor tiez potvrdil, Ze Ucinna latka fipronil ma nizku toxicitu a v suvislosti s formami lieku Fiprex na
urcené miesto na koZi nie su ziadne konkrétne vyhrady tykajlce sa bezpecnosti.

Pokial ide o klinickd G¢innost, publikovana literatira dokazuje, Ze trvanie G¢innosti lieku méze byt
vyrazne ovplyvnené aj malymi rozdielmi vo forme. Trvanie Gcinnosti v pripade aktudlne povolenych
liekov na uréené miesto na kozi obsahujucich fipronil je 4 az 8 tyzdnov pre bichy a 1 az 4 tyzdne pre
rézne druhy kliestov. Vybor CVMP nemal k dispozicii Ziadne Udaje, na zaklade ktorych by mohol
vyvodit zaver o prislusnom trvani Géinnosti lieku Fiprex. Okrem toho, dostupné publikovana literattra
neumoznila vyvodit takyto zaver, kedze liek Fiprex je kvalitativne a kvantitativne odlisny od dalSich
povolenych liekov obsahujucich fipronil.

Udaje z dohladu nad liekmi, ktoré predloZil drZitel’ povolenia na uvedenie na trh, nespifiaju normu pre
publikované recenzované Udaje po uvedeni na trh, t. j. kontrolované Studie alebo epidemiologické
$tudie, ¢o vyZzaduju pravne predpisy, a preto sa nemohli vziat na vedomie v rdmci tohto posudzovania.

Po preskimani dokumentécie, ktoru predlozil drzitel' povolenia na uvedenie na trh, vybor CVMP dospel
k zaveru, Ze na zmenu zaverov vyboru z 11. decembra 2013 nie je k dispozicii dostato¢né vedecké
odovodnenie a Ze celkovy pomer prinosu a rizika pre rozne formy lieku Fiprex na uréené miesto na kozi
je negativny.

Odoévodnenie zamietnutia udelenia povoleni na uvedenie
na trh a pozastavenia existujucich povoleni na uvedenie
na trh

Kedze

e vybor CVMP usudil, Ze Udaje predloZzené na podporu tejto Ziadosti su dostato¢né na podporu
bezpecnosti foriem lieku Fiprex na uréené miesto na koZi u cielovych druhov,

e vybor CVMP usudil, Ze predlozené Gdaje nie su dostatocné na vyvodenie zaveru o Ucinnosti lieku
Fiprex, najma pokial ide o trvanie ucinnosti,

e vybor CVMP usudil na zaklade udajov predlozenych na podporu tejto ziadosti, Ze nie je mozné
stanovit pozitivny pomer prinosu a rizika pre tento liek.

Vybor CVMP preto odporudil zamietnut udelenie povolenia na uvedenie na trh pre liek Fiprex CAT 52,5
mg roztok na uréené miesto na koZi pre macky, Fiprex S 75 mg roztok na urc¢ené miesto na kozi pre
psy, Fiprex M 150 mg roztok na ur¢ené miesto na kozi pre psy, Fiprex L 300 mg roztok na urené
miesto na koZi pre psy a Fiprex XL 412,5 mg roztok na uréené miesto na koZi pre psy a pozastavit
existujuce povolenia na uvedenie na trh (pozri prilohu I).

Podmienka zruSenia pozastavenia povoleni na uvedenie na trh je opisana v prilohe I111.
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Priloha 111

Podmienka zruSenia pozastavenia povoleni na uvedenie
na trh

Prislusné vnutrostatne organy koordinované referenénym c¢lenskym sStatom zaistia splnenie tejto
podmienky drziteflom povolenia na uvedenie na trh:

e Budu predloZené prisludné Gdaje o ucinnosti v stlade s pravnymi poziadavkami a s ohfadom
na prislusné usmernenia vyboru CVMP na podporu uvedenych indikacii pre liek Fiprex CAT 52,5
mg roztok na urené miesto na koZi pre macky, Fiprex S 75 mg roztok na urc¢ené miesto na kozi
pre psy, Fiprex M 150 mg roztok na ur¢ené miesto na kozi pre psy, Fiprex L 300 mg roztok na
urcené miesto na koZi pre psy a Fiprex XL 412,5 mg roztok na uréené miesto na koZi pre psy.
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