ANHANG I

FACHINFORMATION/ ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DES
TIERARZNEIMITTELS



1. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

Metricure 500 mg Suspension zur intrauterinen Anwendung fiir Rinder

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG
Jeder Injektor a 19 g enthilt:
Wirkstoff(e):

Cephapirin 500 mg
(als Cephapirin-Benzathin)

Sonstige Bestandteile:

Qualitative Zusammensetzung sonstiger
Bestandteile und anderer Bestandteile

Cetomacrogol 1000

a-Cetylstearyl-m-hydroxypoly(oxyethylen)-12

hydriertes Rizinusdl

mittelkettige Triglyceride

Cremige, 6lige und sterile Suspension.

3.  KLINISCHE ANGABEN

3.1 Zieltierart(en)

Rind

3.2 Anwendungsgebiete fiir jede Zieltierart

Zur Behandlung der subakuten und chronischen Endometritis der Kuh (mindestens 14 Tage post
partum), verursacht durch Cephapirin-empfindliche Bakterienarten. Zu den Cephapirin-empfindlichen
Endometritis-Erregern gehoren Arcanobacterium (Corynebacterium) pyogenes und anaerobe
Bakterien wie Fusobacterium necrophorum und schwarzpigmentierende gramnegative Anaerobier.
3.3 Gegenanzeigen

Nicht anwenden bei Tieren

- mit Uberempfindlichkeit gegen Cephalosporine

- mit schweren Nierenfunktionsstorungen.

3.4 Besondere Warnhinweise

Gegentiber intrauterinen Infektionen mit Arcanobacterium pyogenes ist mit einer variablen
Wirksamkeit zu rechnen.

3.5 Besondere Vorsichtsmalinahmen fiir die Anwendung

Besondere Vorsichtsmafnahmen fiir die sichere Anwendung bei den Zieltierarten:




Bei der Anwendung des Tierarzneimittels sind die offiziellen und 6rtlichen Richtlinien fiir den Einsatz
von Antibiotika zu beachten. Die Anwendung des Tierarzneimittels sollte nach Durchfiihrung einer
Empfindlichkeitspriifung der vom Tier isolierten Bakterien erfolgen. Sofern dies nicht moglich ist, sollte
die Therapie auf lokalen epidemiologischen Informationen zur Erregersensitivitit (auf regionaler,
betrieblicher Ebene) basieren. Eine von den Vorgaben der Fachinformation abweichende Anwendung
des Tierarzneimittels kann die Privalenz von Bakterien, die gegen Cephapirin resistent sind, erhdhen
und den Behandlungserfolg verringern.

Besondere Vorsichtsmafnahmen fiir den Anwender:

Nicht zutreffend.

3.6 Nebenwirkungen

Rind:
Selten (1 bis 10 Tiere / 10.000 Uberempfindlichkeitsreaktion
behandelte Tiere):
Sehr selten Allergische Reaktion,

(<1 Tier/10 000 behandelte Tiere,
einschlielich Einzelfallberichte):

Die Meldung von Nebenwirkungen ist wichtig. Sie ermdglicht die kontinuierliche Uberwachung der
Vertraglichkeit eines Tierarzneimittels. Die Meldungen sind vorzugsweise durch einen Tierarzt iiber
das nationale Meldesystem an das Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit
(BVL) oder an den Zulassungsinhaber zu senden. Die entsprechenden Kontaktdaten finden Sie in der
Packungsbeilage. Meldebogen und Kontaktdaten des BVL sind auf der Internetseite https://www.vet-
uaw.de/ zu finden oder konnen per E-Mail (uaw@bvl.bund.de) angefordert werden. Fiir Tierdrzte
besteht die Moglichkeit der elektronischen Meldung auf der oben genannten Internetseite.

3.7 Anwendung wihrend der Trichtigkeit, Laktation oder der Legeperiode

Trachtigkeit und Laktation:
Keine Angaben.

3.8 Wechselwirkung mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Keine bekannt.

3.9 Artder Anwendung und Dosierung

Intrauterine Anwendung.

Unter Verwendung einer der mitgelieferten Seminetten wird der Inhalt eines Injektors in die
Gebarmutter eingebracht.

Im Allgemeinen ist eine Behandlung ausreichend.

Bei Tieren, die besamt wurden, erfolgt die Anwendung des Tierarzneimittels ein Tag nach der
Besamung.

3.10 Symptome einer Uberdosierung (und gegebenenfalls NotfallmaBnahmen und Gegenmittel)

Entfallt.



3.11 Besondere Anwendungsbeschrinkungen und besondere Anwendungsbedingungen,
einschlieBlich Beschrinkungen fiir die Anwendung von antimikrobiellen und
antiparasitiren Tierarzneimitteln, um das Risiko einer Resistenzentwicklung zu
begrenzen

Nicht zutreffend.
3.12 Wartezeiten

Milch: Null Tage
Essbare Gewebe: 1 Tag

4. PHARMAKOLOGISCHE ANGABEN
4.1 ATCvet Code: QG51AA05
4.2 Pharmakodynamik

Cephalosporine ist die Gattungsbezeichnung fiir eine wichtige Gruppe von -Laktam-Antibiotika, denen
das Grundgeriist der 7-Aminocephalosporansdure zugrunde liegt. Cephalosporine wurden 1953 als
Stoffwechselprodukte des Pilzes Cephalosporium acremonium entdeckt. Die Cephalosporine wirken -
wie die eng verwandten Penicilline - antibiotisch, durch Hemmung der Zellwandsynthese der Bakterien.
Sie verfiigen iiber ein breites Wirkungsspektrum und erweisen sich als resistent gegeniiber dem Enzym
Penicillinase. Cephalosporine werden halb- einige auch totalsynthetisch hergestellt.

In vitro-Wirksamkeit

Cephapirin wirkt wie auch andere Cephalosporine bakterizid durch Hemmung der Zellwandsynthese.
Es verfiigt in vitro iiber ein breites Wirkungsspektrum gegen grampositive und gramnegative
Mikroorganismen.

Cephapirin wird durch Penicillinase nicht inaktiviert, so dass eine gute Wirksamkeit gegeniiber den
meisten Staphylococcus aureus-Stammen besteht.

MHK-Bestimmungen an Mikroorganismen, die aus Endometritis-Féllen in Grofibritannien, Frankreich,
Ungarn sowie in den Niederlanden zwischen 1987 und 1992 isoliert wurden, erbrachten folgende
Ergebnisse:

Aerobier n MHKS50 MHK90
(ng/ml) (ng/ml)
A. PYOGENES 47 0,25 0,5
E. coli 12 8 16
Staphylokokken 13 0,25 0,25
Streptokokken 32 0,128 1
Bacteroides 4 0,125 128
Schwarz-pigmentierende 115 0,128 0,256
gramnegative Anaerobier
Fusobakterium 48 0,032 0,128
Andere gramnegative 4 0,032 4
Mikroorganismen

Von 45 pathogenen Bakterienstimmen, die aus kranken Tieren isoliert wurden - 33 davon aus
Endometritis-Kiihen - wurden die MBK- (minimale bakterizide Konzentration) und die MHK-Werte
bestimmt und das MBK/MHK-Verhiltnis ermittelt. Cephapirin erwies sich als wirksam gegen die
meisten Pasteurella-, Aktinobazillus-, Escherichia coli-, Salmonellen- und Staphylokokken-Stamme



mit einem MBK/MHK-Verhiltnis < 4. Die Wirkung gegeniiber einigen Actinomyces- und
Streptokokken-Stimmen erwies sich als etwas weniger ausgepragt.

4.3 Pharmakokinetik

Blutspiegeluntersuchungen nach i.v.-, i.m.-, s.c.- und oraler Applikation von Cephapirin wurden an
Maiusen durchgefiihrt.

Nach parenteraler Applikation wurden maximale Blutspiegelwerte von 4 pg/ml erreicht. Um
vergleichbare Werte nach oraler Anwendung zu erzielen, sind 5 bis 20fach hohere Cephapirin-Dosen
erforderlich.

Bei der Kuh erfolgt die Ausscheidung von Cephapirin vorwiegend iiber die Nieren und nur zu einem
geringeren Anteil iiber die Galle.

Der Hauptmetabolit von Cephapirin ist das antimikrobiell weniger wirksame Desacetyl-Cephapirin, das
bei Riickstandsuntersuchungen mit einem Bioassay ebenfalls erfasst wird. Nach intrauteriner
Applikation von Metricure werden in der Gebarmutterschleimhaut wirksame Spiegel von mehr als 0,25
ng/g gemessen, die bis 24 Stunden, in einzelnen Fillen bis zu 4 Tage, nach der Behandlung nachweisbar
waren.

Der Zyklusstand und das Vorliegen einer Endometritis haben offensichtlich keinen Einfluss auf die
Cephapirin-Spiegel in der Gebarmutterschleimhaut. Cephapirin-Plasmaspiegel fallen nach intrauteriner
Applikation rasch ab und erreichen nach 12 - 24 Stunden nicht mehr nachweisbare Werte. Die
Cephapirin-Harnwerte sind kurz nach der Applikation am hochsten und waren 72 Stunden spéter nur
noch in 1 von 13 Harnproben nachweisbar.

In keiner der Milchproben von Kiihen, die mit Metricure behandelt wurden, waren Cephapirin-Werte
> 10 pg/ml nachweisbar.

5. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

5.1 Wesentliche Inkompatibilititen

Keine bekannt.

5.2 Dauer der Haltbarkeit

Haltbarkeit des Tierarzneimittels im unversehrten Behéltnis: 3 Jahre

5.3 Besondere Lagerungshinweise

Nicht iiber 25 °C lagern.

5.4 Artund Beschaffenheit des Behiltnisses

Injektoren aus Polyethylen.

Packungsgrofien:

Karton mit 10 Injektorena 19 g

10 Seminetten
10 Plastikhandschuhen

Karton mit 12 Injektoren a4 19 g

Es werden moglicherweise nicht alle PackungsgroBen in Verkehr gebracht.



5.5 Besondere Vorsichtsmafinahmen fiir die Entsorgung nicht verwendeter Tierarzneimittel
oder bei der Anwendung entstehender Abfille

Nicht aufgebrauchte Tierarzneimittel sind vorzugsweise bei Schadstoffsammelstellen abzugeben. Bei
gemeinsamer Entsorgung mit dem Hausmiill ist sicherzustellen, dass kein missbrauchlicher

Zugriff auf diese Abfille erfolgen kann. Tierarzneimittel diirfen nicht mit dem Abwasser bzw. tiber die
Kanalisation entsorgt werden.

6. NAME DES ZULASSUNGSINHABERS

Intervet Deutschland GmbH

7.  ZULASSUNGSNUMMER(N)

Zul.-Nr. 34119.00.00

8. DATUM DER ERTEILUNG DER ERSTZULASSUNG

Datum der Erstzulassung: 19/10/1998

9. DATUM DER LETZTEN UBERARBEITUNG DER ZUSAMMENFASSUNG DER
MERKMALE DES ARZNEIMITTELS

{MM/JJIT}

10. EINSTUFUNG VON TIERARZNEIMITTELN

Tierarzneimittel, das der Verschreibungspflicht unterliegt.

Detaillierte Angaben zu diesem Tierarzneimittel sind in der Produktdatenbank der Européischen Union
verfligbar (https://medicines.health.europa.eu/veterinary).



https://medicines.health.europa.eu/veterinary

ANHANG III

KENNZEICHNUNG UND PACKUNGSBEILAGE



A. KENNZEICHNUNG



ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

FALTSCHACHTEL

1. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

Metricure 500 mg Suspension zur intrauterinen Anwendung

2. WIRKSTOFF(E)

Jeder Injektor a 19 g enthilt:
Cephapirin 500 mg
(als Cephapirin-Benzathin)

3.  PACKUNGSGROSSE(N)

10 Injektorena 19 g
12 Injektorena 19 g

l4.  ZIELTIERART(EN)

Rind

5.  ANWENDUNGSGEBIETE

|6. ARTEN DER ANWENDUNG

Intrauterine Anwendung
Lesen Sie vor der Anwendung die Packungsbeilage.

7. WARTEZEITEN

Wartezeit:
Milch: Null Tage
Essbare Gewebe: 1 Tag

8. VERFALLDATUM

Exp. {MM/JJJJ}

| 9. BESONDERE LAGERUNGSHINWEISE

Nicht iiber 25 °C lager.

10. VERMERK ,LESEN SIE VOR DER ANWENDUNG DIE PACKUNGSBEILAGE.“

Injektor vor Gebrauch gut schiitteln.



Lesen Sie vor der Anwendung die Packungsbeilage.

11. VERMERK ,NUR ZUR BEHANDLUNG VON TIEREN*

Nur zur Behandlung von Tieren.

12. KINDERWARNHINWEIS ,,ARZNEIMITTEL UNZUGANGLICH FUR KINDER
AUFBEWAHREN*

Arzneimittel unzugénglich fiir Kinder autbewahren.

13. NAME DES ZULASSUNGSINHABERS

Intervet Deutschland GmbH

14. ZULASSUNGSNUMMERN

Zul.-Nr. 34119.00.00

[15. CHARGENBEZEICHNUNG

Lot {Nummer}

10



MINDESTANGABEN AUF KLEINEN BEHALTNISSEN

INJEKTOR

1. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

Metricure

|2. MENGENANGABEN ZU DEN WIRKSTOFFEN

Jeder Injektor a 19 g enthélt eine 6lige Suspension von:
Cephapirin 500 mg
(als Cephapirin-Benzathin)

3. CHARGENBEZEICHNUNG

Lot {Nummer}

4. VERFALLDATUM

Exp. {MM/11JJ}
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B. PACKUNGSBEILAGE
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PACKUNGSBEILAGE

1. Bezeichnung des Tierarzneimittels

Metricure 500 mg Suspension zur intrauterinen Anwendung fiir Rinder

24 Zusammensetzung

Jeder Polyethylen-Injektor a 19 g enthilt:
Wirkstoff(e):

Cephapirin 500 mg

(als Cephapirin-Benzathin)

Cremige, 6lige und sterile Suspension

3. Zieltierart(en)

Rind

4. Anwendungsgebiet(e)

Zur Behandlung der subakuten und chronischen Endometritis der Kuh (mindestens 14 Tage post
partum), verursacht durch Cephapirin-empfindliche Bakterienarten. Zu den Cephapirin-empfindlichen
Endometritis-Erregern gehdren Arcanobacterium (Corynebacterium) pyogenes und anaerobe
Bakterien wie Fusobacterium necrophorum und schwarzpigmentierende gramnegative Anaerobier.

5. Gegenanzeigen

Nicht anwenden bei Tieren

- mit Uberempfindlichkeit gegen Cephalosporine
- mit schweren Nierenfunktionsstérungen.

6. Besondere Warnhinweise

Besondere Warnhinweise:

Gegendiiber intrauterinen Infektionen mit Arcanobacterium pyogenes ist mit einer variablen
Wirksamkeit zu rechnen.

Besondere VorsichtsmaBnahmen fiir die sichere Anwendung bei den Zieltierarten:

Bei der Anwendung des Tierarzneimittels sind die offiziellen und 6rtlichen Richtlinien fiir den Einsatz
von Antibiotika zu beachten. Die Anwendung des Tierarzneimittels sollte nach Durchfithrung einer
Empfindlichkeitspriifung der vom Tier isolierten Bakterien erfolgen. Sofern dies nicht moglich ist,
sollte die Therapie auf lokalen epidemiologischen Informationen zur Erregersensitivitat (auf
regionaler, betrieblicher Ebene) basieren. Eine von den Vorgaben der Fachinformation abweichende
Anwendung des Tierarzneimittels kann die Privalenz von Bakterien, die gegen Cephapirin resistent
sind, erhdhen und den Behandlungserfolg verringern.
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7. Nebenwirkungen

Rind:
Selten (1 bis 10 Tiere / 10.000 Uberempfindlichkeitsreaktion
behandelte Tiere):
Sehr selten Allergische Reaktion,

(<1 Tier/10 000 behandelte Tiere,
einschlieBlich Einzelfallberichte):

Die Meldung von Nebenwirkungen ist wichtig. Sie ermdglicht die kontinuierliche Uberwachung der
Vertraglichkeit eines Tierarzneimittels. Falls Sie Nebenwirkungen, insbesondere solche, die nicht in
der Packungsbeilage aufgefiihrt sind, bei [hrem Tier feststellen oder falls Sie vermuten, dass das
Tierarzneimittel nicht gewirkt hat, teilen Sie dies bitte zuerst Ihrem Tierarzt mit. Sie konnen
Nebenwirkungen auch an den Zulassungsinhaber unter Verwendung der Kontaktdaten am Ende dieser
Packungsbeilage oder iiber Ihr nationales Meldesystem melden. Die Meldungen sind vorzugsweise
durch einen Tierarzt an das Bundesamt fiir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit (BVL) zu
senden. Meldebdgen und Kontaktdaten des BVL sind auf der Internetseite https://www.vet-uaw.de/ zu
finden oder konnen per E-Mail (uaw@bvl.bund.de) angefordert werden. Fiir Tierdrzte besteht die
Moglichkeit der elektronischen Meldung auf der oben genannten Internetseite.

8. Dosierung fiir jede Tierart, Art und Dauer der Anwendung

Intrauterine Anwendung.

Unter Verwendung einer der mitgelieferten Seminetten wird der Inhalt eines Injektors in die
Gebarmutter eingebracht.

Im Allgemeinen ist eine Behandlung ausreichend.

Bei Tieren die besamt wurden, erfolgt die Anwendung des Tierarzneimittels ein Tag nach der
Besamung.

9. Hinweise fiir die richtige Anwendung

Injektor vor Gebrauch gut schiitteln.

10. Wartezeiten

Milch: Null Tage

Essbare Gewebe: 1 Tag

11. Besondere Lagerungshinweise

Nicht iiber 25 °C lagern.

Arzneimittel unzugénglich fiir Kinder aufbewahren.

Sie diirfen dieses Tierarzneimittel nach dem auf dem Etikett dem Behéltnis angegebenen Verfalldatum
nicht mehr anwenden. Das Verfalldatum bezieht sich auf den letzten Tag des Monats.
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12. Besondere Vorsichtsmafinahmen fiir die Entsorgung

Nicht aufgebrauchte Tierarzneimittel sind vorzugsweise bei Schadstoffsammelstellen abzugeben. Bei
gemeinsamer Entsorgung mit dem Hausmiill ist sicherzustellen, dass kein missbrauchlicher Zugriff auf
diese Abfille erfolgen kann. Tierarzneimittel diirfen nicht mit dem Abwasser bzw. {iber die

Kanalisation entsorgt werden. Diese MaBBnahmen dienen dem Umweltschutz. Fragen Sie Ihren
Tierarzt oder Apotheker, wie nicht mehr bendtigte Arzneimittel zu entsorgen sind.

13. Einstufung von Tierarzneimitteln
Tierarzneimittel, das der Verschreibungspflicht unterliegt.
14. Zulassungsnummern und Packungsgrofien
Zul.-Nr. 34119.00.00
Injektoren aus Polyethylen.
Packungsgrofien:
Karton mit 10 Injektoren a 19 g,

10 Seminetten,

10 Plastikhandschuhen

Karton mit 12 Injektorena 19 g

Es werden mdglicherweise nicht alle Packungsgroflen in Verkehr gebracht.

15. Datum der letzten Uberarbeitung der Packungsbeilage
{MM/11JJ}

Detaillierte Angaben zu diesem Tierarzneimittel sind in der Produktdatenbank der Europdischen
Union verfiigbar (https://medicines.health.europa.eu/veterinary).

16. Kontaktangaben

Zulassungsinhaber und Kontaktangaben zur Meldung vermuteter Nebenwirkungen:
Intervet Deutschland GmbH

Feldstral3e 1a

D-85716 UnterschleiBheim

Tel: +49 (0)8945614100

Fiir die Chargenfreigabe verantwortlicher Hersteller:
Intervet International B.V., Wim de Korverstraat 35, 5831 AN Boxmeer, Niederlande

Falls weitere Informationen tiber das Tierarzneimittel gewiinscht werden, setzen Sie sich bitte mit dem
ortlichen Vertreter des Zulassungsinhabers in Verbindung.

Verschreibungspflichtig
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