ANEXO |

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO



1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Imrestor 15 mg solucéo injetavel para bovinos

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada seringa pré-cheia de 2,7 ml contém:

Substéncia ativa:

Pegbovigrastim (fator estimulador de coldnias de granuldcitos bovinos peguilados [PEG bG-CSF])

15 mg

Lista completa de excipientes, ver secc¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solugéo injetavel.

Solugdo transparente, incolor a amarelo palido.

4. INFORMAGCOES CLINICAS

4.1 Espécies-alvo

Bovinos (vacas leiteiras e novilhas).

4.2  Indicacdes de utilizacéo, especificando as espécies-alvo

Como adjuvante num programa de manutencdo de manadas, para reduzir o risco de mastite clinica nas
vacas leiteiras periparturientes e novilhas durante os 30 dias subsequentes ao parto.

4.3 Contra-indicacGes

N&o administrar em caso de hipersensibilidade a substancia ativa ou a algum dos excipientes.

4.4  Adverténcias especiais para cada espécie-alvo

Num ensaio de campo realizado a nivel europeu, a incidéncia de mastite clinica observada no grupo
tratado foi de 9,1% (113/1235) e no grupo de controlo foi de 12,4% (152/1230), refletindo uma
reducdo relativa de 26,0% (p=0,0094) na incidéncia de mastite. A eficacia foi testada em conjunto com
a pratica de tratamento normal.

A mastite clinica é investigada como uma alteragdo no aspeto do leite ou do quarto ou de ambos.

Com base em todos os estudos em campo, a proporcao de mastite evitada devido ao tratamento da
manada com Imrestor (Fracéo evitada) foi de 0,25 (com um intervalo de confianca de 95% - 0,14 —

0,35).

O medicamento veterinario devera ser administrado apenas se existir uma analise beneficio: risco
positiva a nivel da manada realizada pelo médico veterinario responsavel.



4.5 Precaugdes especiais de utilizacédo

Precaucdes especiais para utilizacdo em animais

Apenas para administracdo subcutanea.

Num estudo de seguranga com vacas Jersey, a margem de seguranga deste medicamento veterinario foi
1,5x a da dose mais alta recomendada (foi administrada uma sobredosagem de 60 pig/kg em trés
ocasides) (ver também seccdo 4.10). Nao exceder a dose indicada.

Como previsto a partir do modo de acdo da substéncia ativa, os dados de seguranca demonstram um
aumento ligeiro e transitorio das contagens de células somaticas individuais das vacas.

Precaucoes especiais a adotar pela pessoa gue administra o medicamento veterindrio aos animais

Em caso de autoinjecdo acidental, podem ocorrer dores de cabeca, 6sseas e musculares. Também
podem ocorrer outros efeitos, incluindo nauseas, erup¢do cutanea e reacdes de hipersensibilidade
(dificuldades respiratorias, hipotensdo, urticaria e angioedema). Dirija-se imediatamente a um médico
e mostre-lhe o folheto informativo ou o rétulo.

As pessoas com hipersensibilidade conhecida a pegbovigrastim devem evitar o contacto com o
medicamento veterinario.

Durante o manuseamento de seringas partidas ou danificadas, deve ser utilizado equipamento de
protecdo individual constituido por luvas. Remover as luvas e lavar as méos e a pele exposta apos a
administracéo.

4.6 ReacOes adversas (frequéncia e gravidade)

Foram observadas pouco frequentemente reagdes anafilactoides ndo habituais, nos estudos clinicos. As
vacas apresentaram inchago das membranas mucosas (hnomeadamente, na vulva e péalpebras), reagdes
cuténeas, aumento da frequéncia respiratoria e da salivacdo. O animal pode colapsar, em casos raros.
Estes sinais clinicos surgem normalmente entre 30 minutos e 2 horas apds a primeira dose e resolvem-
se no espaco de 2 horas. Pode ser necessario tratamento sintomatico.

Inchaco local transitorio no local de injecdo, bem como reagdes inflamatorias que se resolvem no
espaco de 14 dias ap6s o tratamento podem ser induzidos pela administragdo subcutanea do
medicamento veterinario.

A frequéncia dos eventos adversos é definida utilizando a seguinte convencéo:

- Muito frequente (mais de 1 animal apresentando evento(s) adverso(s) em 10 animais tratados)
- Frequente (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais tratados)

- Pouco frequente (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1 000 animais tratados)

- Rara (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10 000 animais tratados)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10 000 animais tratados, incluindo notificagcfes isoladas)

4.7  Utilizacdo durante a gestacgao, a lactacdo ou a postura de ovos

Pode ser administrado durante a gestacéo e lactagéo.

4.8 InteracOes medicamentosas e outras formas de interagdo

A administragdo concomitante de substancias que alteram a funcéo imunitaria (por exemplo,

medicamentos corticosterdides ou anti-inflamatorios nédo esteroides) pode reduzir a eficacia do
medicamento veterinario. A administracdo concomitante destes medicamentos devera ser evitada.



Né&o existe informacdo disponivel sobre a seguranca e a eficicia deste medicamento veterinario
imunoldgico quando administrado concomitantemente com vacinas.

4.9 Posologia e via de administracéo
Uso subcutaneo.

O regime de tratamento consiste em duas seringas pré-cheias. O contetdo de uma Unica seringa pré-
cheia deve ser administrado por via subcutdnea a uma vaca leiteira/novilha 7 dias antes da data
prevista do parto. O contetdo de uma segunda seringa pré-cheia deve ser administrado por via
subcutanea no espaco de 24 horas apds o parto. Os intervalos entre as duas administragdes ndo devem
ser inferiores a 3 dias ou superiores a 17 dias.

Uma Unica seringa pré-cheia administra uma dose de 20-40 ug/kg de pegbovigrastim para a maioria
das vacas dependendo do peso corporal: por exemplo, uma dose de 21 pg/kg de peso corporal para
uma vaca de 700 kg ou 33 ug/kg de peso corporal para uma novilha de 450 kg.

A agitacdo excessiva da seringa pré-cheia podera agregar o pegbovigrastim, reduzindo a sua atividade
bioldgica. A solucéo deverd ser inspecionada visualmente antes de ser administrada. Apenas deverdo
ser administradas solucgdes transparentes sem particulas.

4.10 Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos), se necessario

Indicios de substancias ativas semelhantes nos seres humanos sugerem que a administracao acidental
de uma dose superior a recomendada poderéa resultar em reagdes adversas, que estdo relacionadas com
a atividade do pegbovigrastim.

O tratamento devera ser sintomatico. Ndo existe antidoto conhecido.

Num estudo de seguranga com vacas Jersey, face a uma sobredosagem de 60 pg/kg administrada em
trés ocasides (1,5x a dose mais alta recomendada), foram observadas Ulceras.

4.11 Intervalo(s) de seguranca

Carne e visceras: zero dias.
Leite: zero dias.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: Fatores estimuladores de colénias.
Caddigo ATCvet: QLO3AA90

5.1 Propriedades farmacodinémicas

Pegbovigrastim é uma forma modificada da citocina imunorreguladora de ocorréncia natural, o fator
estimulador de colo6nias de granulécitos bovinos (bG-CSF). O fator estimulador de coldnias de
granuldcitos bovinos é uma proteina de ocorréncia natural produzida por leucdcitos mononucleares,
células endoteliais e fibroblastos. Os fatores estimuladores de colénias regulam a producao e as
atividades funcionais das células imunitarias. As atividades imunorreguladoras do fator estimulador de
colonias de granuldcitos dizem respeito particularmente as células da linhagem de granulécitos
neutrofilicos que transportam recetores de superficie celular para a proteina. O medicamento
veterinario aumenta o numero de neutrdfilos circulantes. Também foi demonstrado que melhora as
capacidades microbiocidas mediadas por halido de perdxido de hidrogénio mieloperoxidase dos
neutrdfilos. O bG-CSF apresenta funcGes adicionais para além da sua a¢éo sobre 0s neutrofilos,
podendo estas funcgdes ser direta ou indiretamente exercidas sobre outras células/recetores e vias das
citocinas.



Né&o existe informagdo disponivel relativamente a uma possivel reacdo imunitaria ao medicamento
veterinario ou a molécula enddgena (bG-CSF) apds a administracdo repetida do medicamento
veterinario em vacas.

5.2  Propriedades farmacocinéticas

N&o existem informacGes disponiveis sobre a farmacocinética de pegbovigrastim em bovinos.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista de excipientes

Acido citrico monohidratado.

Hidrocloreto de arginina.

Arginina.

Agua para injecoes.

6.2 Incompatibilidades principais

N&o misturar com qualquer outro medicamento veterinario.

6.3 Prazo de validade

Prazo de validade do medicamento veterinario tal como embalado para venda: 2 anos.
Prazo de validade ap6s a primeira abertura do acondicionamento primario: administrar imediatamente.

6.4. Precaucdes especiais de conservacao

Conservar no frigorifico (2 °C — 8 °C).

N&o congelar.

Proteger da luz. Conservar na embalagem original, para proteger da luz

O medicamento veterinario pode ser conservado a 25 °C durante, no maximo, 24 horas.

6.5 Natureza e composicao do acondicionamento primario

2,7 ml de solucéo injetavel numa seringa incolor de polipropileno pré-cheia com rolha de clorobutilo
siliconizado e uma agulha de aco inoxidavel com protecao.

As seringas pré-cheias sdo embaladas em caixas de cartdo da seguinte forma:
10 seringas pré-cheias.
50 seringas pré-cheias100 seringas pré-cheias

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

6.6  Precaucdes especiais para a eliminacao de medicamentos veterinarios néo utilizados ou de
desperdicios derivados da utilizacdo desses medicamentos

O medicamento veterinario nao utilizado ou os seus desperdicios devem ser eliminados de acordo com
0S requisitos nacionais.

7. TITULAR DA AUTORIZAQAO DE INTRODUQAO NO MERCADO

Elanco GmbH

Heinz-Lohmann-Str. 4
27472 Cuxhaven



Alemanha

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

EU/2/15/193/001-003

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO

Data da primeira autorizagdo: 09/12/2015.
Data da ultima renovacéo: 30/09/2020.

10 DATA DA REVISAO DO TEXTO

Encontram-se disponiveis informagdes detalhadas sobre este medicamento veterinario no website da
Agéncia Europeia de Medicamentos (http://www.ema.europa.eu/).




ANEXO I
FABRICANTES RESPONSAVEIS PELA LIBERTACAO DO LOTE

CONDICOES OU RESTRICOES DA AUTORIZAGAO DE INTRODUGAO NO
MERCADO RELATIVAMENTE AO FORNECIMENTO OU UTILIZACAO

INDICACAO DOS LIMITES MAXIMOS DE RESIDUOS



A.  TITULAR(ES) DA(S) AUTORIZAGAO (AUTORIZAGOES) DE FABRICANTE<S> O
RESPONSAVEL (RESPONSAVEIS) PELA LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereco do(s) fabricante(s) responsavel (responsaveis) pela libertacdo do lote

Elanco France S.A.S.
26 Rue de la Chapelle

68330 Huningue
Franca

O folheto informativo impresso que acompanha o medicamento veterinario deve mencionar o nome e
o0 endereco do fabricante responsével pela libertacdo do lote em causa.

B. CONDICOES OU RESTRICOES DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO

MERCADO RELATIVAMENTE AO FORNECIMENTO OU UTILIZACAO

Medicamento veterinario sujeito a receita médico-veterinaria.

C. INDICAGCAO DOS LIMITES MAXIMOS DE RESIDUOS

A substéncia ativa presente no Imrestor 15 mg solucdo injetavel para bovinos é uma substancia
autorizada de acordo com a tabela 1 do anexo do Regulamento da Comisséo (UE) N° 37/2010:

Substancia Residuo Espécie |LMRs Tecidos-alvo |Outras Classificacdo
farmacologicamente | marcador animal provisdes terapéutica
activa

Fator estimulador de | NAO Bovinos [Nenhum [NAO NENHUMA | Biologico/Im
colonias de APLICAVEL LMR APLICAVEL |ENTRADA |unomodulado
granulécitos bovinos obrigatério r

peguilados

Os excipientes listados na sec¢do 6.1 do RCM ou séo substancias permitidas para as quais a tabela 1
do anexo do Regulamento (UE) n © 37/2010 indica que ndo sdo exigidos LMR ou séo consideradas

como ndo abrangidas pelo ambito do Regulamento (CE) n.° 470/2009, quando utilizadas como neste
medicamento veterinrio.




ANEXO Il1

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO



A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

Caixas de 10, 50 ou 100 seringas pré-cheias

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Imrestor 15 mg solucéo injetavel para bovinos
pegbovigrastim

| 2. DESCRIGCAO DAS SUBSTANCIAS ATIVAS

Cada seringa pré-cheia com 2,7 ml contém 15 mg de pegbovigrastim.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucéo injetavel

‘ 4. DIMENSAO DA EMBALAGEM

10 seringas pré-cheias
50 seringas pré-cheias
100 seringas pré-cheias

5. ESPECIES-ALVO

Bovinos (vacas leiteiras e novilhas)

| 6. INDICACAO (INDICACOES)

|7 MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Uso subcutaneo.
Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

8. INTERVALO DE SEGURANCA

Intervalo de seguranga:
Carne e visceras: zero dias
Leite: zero dias

B ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ESPECIAIS), SE NECESSARIO

‘ 10. PRAZO DE VALIDADE
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VAL {més/ano}

11.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar no frigorifico (2 °C — 8 °C).

N&o congelar.

Proteger da luz. Conservar na embalagem original, para proteger da luz

O medicamento veterinario pode ser conservado a 25 °C durante, no maximo, 24 horas.

12. PRECAUGOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Eliminacdo: ler o folheto informativo

13. MENQAO:'EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERI[\IARIO" E CQNDIQ()ES ou
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, se for caso
disso

Uso veterinario. Medicamento veterinario sujeito a receita médico-veterindria.

14. MENCAO "MANTER FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANGCAS"

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

15. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Elanco GmbH
Heinz-Lohmann-Str. 4
27472 Cuxhaven
Alemanha

16.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/2/15/193/001-003

| 17 NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lote {namero}

12



INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

Seringa pré-cheia de 2,7 mi

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Imrestor 15 mg injetavel !( Q(

Pegbovigrastim

2 COMPOSICAO QUANTITATIVA DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

‘ 3. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU NUMERO DE DOSES

| 4 VIA(S) DE ADMINISTRACAO

‘ 5. INTERVALO DE SEGURANCA

| 6. NUMERO DO LOTE

Lote {numero}

‘ 1. PRAZO DE VALIDADE
VAL {més/ano}
‘ 8. MENQAO "EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERINARIO"

Uso veterinario.

13



B. FOLHETO INFORMATIVO
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FOLHETO INFORMATIVO
Imrestor 15 mg solucdo injetavel para bovinos

1. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTQRIZAQAO DE INTRODUQAO NO
MERCADO E DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE FABRICO RESPONSAVEL
PELA LIBERTACAO DO LOTE, SE FOREM DIFERENTES

Titular da autorizacdo de introducdo no mercado:
Elanco GmbH

Heinz-Lohmann-Str. 4

27472 Cuxhaven

Alemanha

Fabricante responsavel pela libertacdo dos lotes:
Elanco France S.A.S.

26 Rue de la Chapelle

68330 Huningue

Franca

2. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Imrestor 15 mg solucéo injetavel para bovinos

pegbovigrastim

3. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S) E OUTRA(S) SUBSTANCIA(S)

O medicamento veterinario € uma solucdo injetavel transparente, incolor a amarelo palido com 15 mg
de pegbovigrastim (fator estimulador de col6nias de granulécitos bovinos peguilados) numa seringa
pré-cheia.

4.  INDICACAO (INDICACOES)

Como adjuvante num programa de manutencdo de manadas, para reduzir o risco de mastite clinica em
vacas leiteiras periparturientes e novilhas durante os 30 dias subsequentes ao parto.

5. CONTRA-INDICACOES

N&o administrar em caso de hipersensibilidade a substancia ativa ou a algum dos excipientes.

6. REACOES ADVERSAS

Foram observadas pouco frequentemente reacdes anafilactéides ndao habituais, durante os estudos
clinicos de canpo As vacas apresentaram inchaco das membranas mucosas (nomeadamente, na vulva e
palpebras), reaces cutaneas, aumento da frequéncia respiratéria e da salivagdo. O animal pode
colapsar, em casos raros. Estes sinais clinicos surgem normalmente entre 30 minutos e 2 horas ap6s a
primeira dose e resolvem-se no espaco de 2 horas. Pode ser necessario tratamento sintomatico.

Inchaco local transitério no local de inje¢do, bem como reagdes inflamatorias que se resolvem no
espaco de 14 dias ap6s o tratamento, podem ser induzidos pela administracdo subcutanea do
medicamento veterinario.

A frequéncia dos eventos adversos é definida utilizando a seguinte convencéo:
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- Muito frequente (mais de 1 animal apresentando evento(s) adverso(s) em 10 animais tratados)
- Frequente (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais tratados)

- Pouco frequentes (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1 000 animais tratados)

- Rara (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10 000 animais tratados)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10 000 animais tratados, incluindo notificacfes isoladas)

Caso detete quaisquer efeitos mencionados neste folheto ou outros efeitos mesmo que ndo
mencionados, ou pense que 0 medicamento veterinario ndo foi eficaz informe o seu médico veterinario
7. ESPECIES-ALVO

Bovinos (vacas leiteiras e novilhas).

8. DOSAGEM EM FUNCAO DA ESPECIE, VIA(S) E MODO DE ADMINISTRACAO
Uso subcutaneo.

O regime de tratamento consiste em duas seringas. O contetdo de uma Unica seringa pré-cheia deve
ser injetado por via subcutanea a uma vaca leiteira/novilha 7 dias antes da data de pari¢éo prevista.

O contetido de uma segunda seringa pré-cheia deve ser injetado por via subcutanea no espaco de

24 horas apds o parto. Os intervalos entre as duas administragdes ndo devem ser inferiores a 3 dias ou
superiores a 17 dias.

Uma Unica seringa pré-cheia administra uma dose de 20-40 pg/kg de pegbovigrastim para a maioria
das vacas dependendo do peso corporal: por exemplo, uma dose de 21 pg/kg de peso corporal para
uma vaca de 700 kg ou 33 ug/kg de peso corporal para uma novilha de 450 kg.

9. INSTRU(;C)ES COM VISTA AUMA UTILIZAQAO CORRETA

Apenas para inje¢do subcutanea.

A agitacdo excessiva da seringa pré-cheia podera agregar o pegbovigrastim, reduzindo a sua atividade
bioldgica: A solucdo devera ser inspecionada visualmente antes de ser administrada. Apenas deverdo
ser administradas solucgdes transparentes sem particulas.

N4o estdo disponiveis informacdes relativamente a uma possivel reacdo imunitaria ao medicamento
veterinario ou & molécula enddgena (bG-CSF) ap6s a administracéo repetida do medicamento
veterinario em vacas.

Num estudo de seguranga com vacas Jersey, a margem de seguranca deste medicamento veterinario foi
1,5x a da dose mais alta recomendada (foi administrada uma sobredosagem de 60 pg/kg em trés
ocasides). Nao exceder a dose indicada.

Como previsto a partir do modo de agdo da substancia ativa, os dados de seguranca demonstram um
aumento ligeiro e transitorio das contagens de células somaticas em vacas individuais.

10. INTERVALO DE SEGURANCA

Carne e visceras: zero dias.

Leite: zero dias.

11. PRECAUCOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Manter fora da vista e do alcance das criancas.

Conservar no frigorifico (2 °C — 8 °C).

Né&o congelar.

Proteger da luz. Conservar na embalagem original, para proteger da luz.

O medicamento veterinario pode ser conservado a 25 °C durante, no maximo, 24 horas.

N&o administrar este medicamento veterinario depois de expirado o prazo de validade indicado na
embalagem e na seringa pré-cheia.

12. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS)

O medicamento veterinario pode ndo ser eficaz em animais com uma fungdo imunitaria alterada por
medicamentos, por exemplo, animais aos quais tenham sido recentemente administrados de forma
sistémica medicamentos corticosterdides ou anti-inflamatorios ndo esteroides. A administracdo
concomitante destes medicamentos devera ser evitada.

O medicamento veterinario devera ser administrado apenas se existir uma analise beneficio: risco
positiva a nivel da manada feita médico veterinario responsavel.

Indicios de substancias ativas semelhantes nos seres humanos sugerem que a administracéo acidental
de uma dose superior a recomendada pode resultar em reagdes adversas, que estdo relacionadas com a
atividade do pegbovigrastim. O tratamento devera ser sintomatico. Néo existe antidoto conhecido.

Num estudo de seguranga com vacas Jersey, face a uma sobredosagem de 60 pg/kg administrada em
trés ocasides (1,5x a dose mais alta recomendada), foram observadas Ulceras.

Precaucdes especiais a adotar pela pessoa gue administra 0 medicamento veterinario aos animais

Em caso de autoinjecdo acidental, podem ocorrer dores de cabeca, nos nossos e musculares. Também
podem ocorrer outros efeitos, incluindo nduseas, erupgdo cutanea e reacdes de hipersensibilidade
(dificuldades respiratdrias, hipotensdo, urticaria e angioedema). Dirija-se imediatamente a um médico
e mostre-lhe o folheto informativo.

As pessoas com hipersensibilidade conhecida a pegbovigrastim devem evitar o contacto com o
medicamento veterinrio.

Durante o manuseamento de seringas partidas ou danificadas, deve ser utilizado equipamento de
protecdo individual constituido por luvas. Remover as luvas e lavar as méos e a pele exposta apos a
administragéo.

Gestacdo e lactacdo:
Pode ser administrado durante a gestacao e lactagéo.

Incompatibilidades principais:

N&o misturar com outros medicamentos veterinarios.

A administragdo concomitante de substancias que alteram a funcdo imunitaria (por exemplo,
medicamentos corticosterdides ou anti-inflamatorios ndo esteroides) pode reduzir a eficicia do
medicamento veterinario. A administracdo concomitante destes medicamentos deve ser evitada.

N&o existe informacéo disponivel sobre a seguranca e a eficicia deste medicamento veterinario
guando administrado concomitantemente com vacinas.

13. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO
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Os medicamentos ndo devem ser eliminados no lixo ou esgotos domésticos.
Pergunte ao seu médico veterinario ou farmacéutico como deve eliminar os medicamentos veterinarios
que ja ndo sdo necessarios. Estas medidas contribuem para a protecdo do ambiente.

14. DATA DA ULTIMA APROVACAO DO FOLHETO INFORMATIVO

Encontram-se disponiveis informacdes detalhadas sobre este medicamento veterinario no website da
Agéncia Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/

15. OUTRAS INFORMACOES
N&o existem informacGes sobre a farmacocinética de pegbovigrastim em bovinos.

Pegbovigrastim é uma forma modificada da citocina imunorreguladora de ocorréncia natural, o fator
estimulador de col6nias de granulécitos bovinos (bG-CSF). O fator estimulador de coldnias de
granulécitos bovinos é uma proteina de ocorréncia natural produzida por leucécitos mononucleares,
células endoteliais e fibroblastos. Os fatores estimuladores de coldnias regulam a producéo e as
atividades funcionais das células imunitarias. As atividades imunorreguladoras do fator estimulador de
colonias de granuldcitos dizem respeito particularmente as células da linhagem de granulécitos
neutrofilicos que transportam recetores de superficie celular para a proteina. O medicamento
veterinario aumenta o numero de neutrdfilos circulantes. Também foi demonstrado que melhora as
capacidades microbiocidas mediadas por halido de peréxido de hidrogénio mieloperoxidase dos
neutrdfilos. O bG-CSF apresenta funcdes adicionais para além da sua a¢do sobre os neutrofilos,
podendo estas fungdes ser direta ou indiretamente exercidas sobre outras células/recetores e vias das
citocinas.

Num ensaio de campo realizado a nivel europeu, a incidéncia de mastite clinica observada no grupo
tratado foi de 9,1% (113/1235) e no grupo de controlo foi de 12,4% (152/1230), refletindo uma
reducdo relativa de 26,0% (p=0,0094) na incidéncia de mastite. A eficacia foi testada juntamente com
praticas normais de tratamento de manadas leiteiras. Durante este estudo na EU, 312 vacas foram
tratadas com Imrestor para cada 10 casos de mastite clinica, que foram evitados durante o periodo
periparturiente.

A mastite clinica é investigada como uma alteragdo no aspeto do leite ou do quarto ou de ambos.

Com base em todos os estudos em campo, a proporcao de mastite evitada devido ao tratamento da
manada com Imrestor (Fragdo evitada) é 0,25 (com um intervalo de confianca de 95% - 0,14 — 0,35).

Disponivel em caixas de 10, 50 ou 100 seringas pré-cheias.
E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentacdes.
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