LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



1. ELAINLAAKKEEN NIMI

HorStem injektioneste, suspensio hevoselle

2.  LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS

Yksi 1 ml:n annos siséltda:

Vaikuttava aine:

Hevosen napanuoran mesenkymaaliset kantasolut (EUC-MSC) 15 x 10°

Apuaineet:

Apuaineiden ja muiden ainesosien laadullinen koostumus

Adenosiini

Dekstraani 40

Laktobionihappo

HEPES (N-(2-hydroksietyyli)piperatsiini-N'-(2-etaanisulfonihappo))

L-glutationi

Natriumhydroksidi

Kaliumkloridi

Kaliumbikarbonaatti

Kaliumfosfaatti

Dekstroosi

Sakkaroosi

Mannitoli

Kalsiumkloridi

Magnesiumkloridi

Kaliumhydroksidi

Natriumhydroksidi

Trolox (6-hydroksyyli-2,5,7,8-tetrametyylikromaani-2-karboksyylihappo)

Injektionesteisiin kéytettdva vesi

Samea, vériton suspensio.

3. KLIINISET TIEDOT
3.1 Kohde-eliinlaji(t)

Hevonen.




3.2 Kiyttoaiheet kohde-eldinlajeittain

Hevosen lievdin tai keskivaikeaan degeneratiiviseen nivelsairauteen (nivelrikkoon) liittyvdn ontumisen
viahentdminen.

33 Vasta-aiheet
Ei saa kayttdd tapauksissa, joissa esiintyy yliherkkyyttd vaikuttavalle aineelle tai apuaineille.
34 Erityisvaroitukset

Eldinladkkeen osoitettiin olevan tehokas hevosen kavio- ja kinnernivelen seké etujalan vuohisnivelen
nivelrikon hoidossa. Tehosta muiden nivelten hoidossa ei ole saatavilla tictoja.

Tehosta useamman kuin yhden nivelen hoidossa samanaikaisesti ei ole saatavilla tietoja.
Vaikutus saattaa alkaa vahitellen. Tehoa koskevat tiedot osoittivat vaikutuksen alkavan 35 vuorokauden

kuluttua hoidosta.

35 Kayttoon liittyvit erityiset varotoimet

Erityiset varotoimet, jotka liittyvat turvalliseen kdytt66n kohde-eldinlajilla:

Neulan sijoittaminen oikeaan kohtaan on erittéin tirkeéd, jotta véltettéisiin vahinkoinjektio verisuoneen ja
sithen liittyvé tromboosin riski.

Eldinlddkkeen turvallisuutta on tutkittu ainoastaan vahintdidn kahden vuoden ikéisilld hevosilla.

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinldédkettd eldimille antavan henkilon on noudatettava:

Itseensd injisoimista vahingossa on varottava.

Jos vahingossa injisoit itseesi valmistetta, kddnny vélittdmasti lddkarin puoleen ja ndyta hénelle
pakkausseloste tai myyntipéallys.

Pese kddet kdyton jalkeen.

Erityiset varotoimet, jotka liittyvét ympériston suojeluun:

Ei oleellinen.
3.6 Haittatapahtumat

Hevonen:

Hyvin yleinen Synoviitti!
(> 1 eldin 10 hoidetusta eldimestd):

Yleinen Nivelen effuusio?

(1-10 eldintd 100 hoidetusta eldimestid): | Ontuminen?

! Akuutti, johon liittyy dkillinen vaikea ontuminen, nivelen effuusiota ja palpaatiokipua raportoitiin esiintyneen
24 tunnin kuluttua eldinlddkkeen annosta. Merkittdvad paranemista havaittiin seuraavan 48 tunnin kuluttua, ja
tdydellinen remissio seuraavan kahden viikon kuluttua. Jos tulehdus on vaikea, ei-steroidisten

tulehduskipulddkkeiden (NSAID) kiyttd oireenmukaisena hoitona voi olla tarpeen.
3



% Keskivaikea, johon ei liittynyt ontumista, 24 tunnin kuluttua eldinlddkkeen annosta. Tdydellinen remissio
havaittiin seuraavan kahden viikon kuluessa ilman mitdén oireenmukaista hoitoa.

3 Lieviin ontumisen pahenemista havaittiin 24 tunnin kuluttua eldinldZikkeen annosta. Tdydellinen remissio
havaittiin kolmen vuorokauden kuluessa ilman mitéén oireenmukaista hoitoa.

Haittatapahtumista ilmoittaminen on térkedé. Se mahdollistaa eldinlddkkeiden turvallisuuden jatkuvan
seurannan. [lmoitukset ldhetetéén mieluiten eldinldékéarin kautta joko myyntiluvan haltijalle tai kansalliselle
toimivaltaiselle viranomaiselle kansallisen ilmoitusjérjestelmén kautta. Lisdtietoja yhteystiedoista on myds
pakkausselosteessa.
3.7 Kiytto tiineyden, laktaation tai muninnan aikana

Eldinladkeen turvallisuutta tiineyden ja laktaation aikana ei ole selvitetty.

Voidaan kéyttdd ainoastaan hoitavan eldinlddkérin hyoty-riskiarvion perusteella.
3.8 Yhteisvaikutukset muiden liiikkeiden kanssa ja muunlaiset yhteisvaikutukset

Ei saa antaa samanaikaisesti muiden nivelen sisdédn annettavien eldinldékevalmisteiden kanssa.
3.9 Antoreitit ja annostus

Nivelensisdiseen kayttoon.

Annostus:

1 ml:n kertainjektio sairaaseen niveleen.
Antotapa:
Vain eldinlddkéri saa antaa timéan eldinlddkkeen hevosen nivelen sisddn, noudattaen erityisid varotoimia
injektointiprosessin steriiliyden varmistamiseksi. Eldinlddkettd téytyy késitelld ja se on injektoitava
aseptisesti puhtaassa ymparistossa.

Pydrittele pulloa varovasti ennen kdyttod, jotta sisaltd sekoittuu hyvin.

Kéytd 20 G:n neulaa.

Nivelneste neulan kannassa vahvistaa neulan asianmukaisen kohdistamisen nivelen sisdssa.
3.10 Yliannostuksen oireet (seki tarvittaessa toimenpiteet hiitiitilanteessa ja vasta-aineet)

Kaksinkertaisen eldinldikkeen nnoksen (30 x 10%/2 ml) anto nivelen sisdén vihintién neljin vuoden
ikéisille terveille hevosille aiheutti ontumista viidelld eldimelld kuudesta (5/6) ja tulehdusreaktion oireita
kaikilla eldimilld. Viidelld hevosella kuudesta (5/6) haittavaikutukset olivat lievid, ja ne paranivat itsestdan
28 vuorokauden kuluessa. Yksi hevonen tarvitsi oireenmukaista hoitoa (tulehduskipulaédkettd) ja sen
ontuminen parani 14. vuorokauteen mennessa.

Suositeltu annos valmistetta terveille nuorille hevosille samaan niveleen toisen kerran annettuna 28
vuorokauden kuluttua ensimmaéisen suositellun annoksen annosta lisdsi hoidettuun niveleen liittyvéan
tulehdusreaktion esiintyvyyttd ja vaikeusastetta (8/8 hevosella) ja havaitun ontumisen vaikeusastetta (3/8
hevosella; jopa vaikeusaste 4/5 AAEP:n ontuma-asteikolla mitattuna) ensimmaiseen hoitokertaan
verrattuna. Yhdessi tapauksessa tarvittiin oireenmukaista hoitoa (tulehduskipuldékettd). Muilla hevosilla
esiintyneet haittavaikutukset havisivét itsestdén viimeistddn 21 vuorokauden kuluttua; ontuminen kesti
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enintddn kolme vuorokautta.
3.11 Kiyttoa koskevat erityiset rajoitukset ja erityiset kiayttoehdot, mukaan lukien
mikrobildikkeiden ja eldimille tarkoitettujen loisléifikkeiden kiyton rajoitukset resistenssin
kehittymisriskin rajoittamiseksi
Vain eldinlddkérin annettavaksi.

3.12 Varoajat

Nolla vrk.

4. FARMAKOLOGISET TIEDOT

4.1 ATCvet-koodi: QM09AX90

4.2 Farmakodynamiikka
Mesenkymaalisilla kantasoluilla on immuunivastetta muuntavia ja tulehdusta estdvid ominaisuuksia, jotka
saattavat johtua niiden parakriinisesta toiminnasta, esimerkiksi prostaglandiinin (PGE2) erityksesta, ja
joihin voi liittyd kudosta uudistavia vaikutuksia. Namé farmakodynaamiset ominaisuudet saattavat koskea
my0s hevosen napanuoran veresti perdisin olevia mesenkymaalisia kantasoluja, mutta niité ei ole osoitettu

talla valmisteella tehdyissd nimenomaisissa tutkimuksissa.

In vitro -tutkimuksissa on osoitettu hevosen napanuoran veresti perdisin olevien mesenkymaalisten
kantasolujen kyky erittdd PGE2:ta nivelnesteen stimulaation avulla tai ilman sité.

4.3 Farmakokinetiikka
Ei tiedetd, missd méérin timén valmisteen napanuoran veresti perdisin olevat mesenkymaaliset kantasolut

sdilyvdt hevosen niveleen annon jélkeen, silld tilla eldinlddkkeell4 ei ole tehty nimenomaisia
jakautumistutkimuksia.

5. FARMASEUTTISET TIEDOT
5.1 Merkittivit yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopimattomuustutkimuksia ei ole tehty, eldinladketté ei saa sekoittaa muiden eldinlddkkeiden
kanssa.

5.2 Kestoaika

Avaamattoman pakkauksen kestoaika: 21 vuorokautta.

Sisdpakkauksen ensimmaéisen avaamisen jalkeinen kestoaika: kaytettava heti.
53 Sailytysti koskevat erityiset varotoimet

Sdilyti ja kuljeta kylmassd (2 °C -8 °C).
Ei saa jaitya.
5.4 Pakkaustyyppi ja sisipakkauksen kuvaus

Syklisesti olefiinista valmistettu injektiopullo, joka on suljettu bromibutyylikumitulpalla ja auki

napsautettavalla alumiinikorkilla.
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Pakkauskoko: pahvikotelo, joka sisiltdd yhden 1 ml:n injektiopullon.
5.5 [Erityiset varotoimet kiyttiméttomien eldinliikkeiden tai niisti periisin olevien
jitemateriaalien hivittimiselle

Ladkkeitd ei saa kaataa viemariin eikd havittaa talousjatteiden mukana.

Eldinladkkeiden tai niiden kdytostd syntyvien jatemateriaalien havittimisessd kaytetddn ladkkeiden

paikallisia palauttamisjérjestelyjd sekd kyseessd olevaan eldinlddkkeeseen sovellettavia kansallisia
kerdysjérjestelmid.

6. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

EquiCord S.L.

7. MYYNTILUVAN NUMEROQO(T)

EU/2/18/226/001

8. ENSIMMAISEN MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA

Ensimmadisen myyntiluvan myontdmispéaivimaéra: 19.06.2019
9. VALMISTEYHTEENVEDON VIIMEISIMMAN TARKISTUKSEN PAIVAMAARA

{PP.KK.VVVV}

10. ELAINLAAKKEIDEN LUOKITTELU
Eldinladkeméaariys.

Taté eldinladkettd koskevaa yksityiskohtaista tietoa on saatavilla unionin valmistetietokannassa
(https://medicines.health.europa.eu/veterinary).



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

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE



A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT



SEURAAVAT TIEDOT ON OLTAVA ULKOPAKKAUKSESSA

PAHVIKOTELO

1. ELAINLAAKKEEN NIMI

HorStem injektioneste, suspensio

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi 1 ml:n annos siséltia
15 x 10° hevosen napanuoran mesenkymaalista kantasolua

3. PAKKAUSKOKO

1 ml

| 4. KOHDE-ELAINLAJI(T)

ol

| 5. KAYTTOAIHEET

| 6. ANTOREITIT

Nivelensisdiseen kadyttoon.

Pydéritd varovasti ennen kayttoa.

Vain eliinladkérin annettavaksi.

| 7. VAROAJAT

Varoaika: Nolla vrk.

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

Exp. PP/KK/VVVV

Kaéyté avattu injektiopullo heti.

| 9. SAILYTYSTA KOSKEVAT ERITYISET VAROTOIMET
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Sdilyta ja kuljeta kylmassa.

Ei saa jaitya.

10. MERKINTA ”LUE PAKKAUSSELOSTE ENNEN KAYTTOA”

Lue pakkausseloste ennen kéyttod.

11. MERKINTA “ELAIMILLE”

Eldimille.

12. MERKINTA ”EI LASTEN NAKYVILLE EIKA ULOTTUVILLE”

Ei lasten nékyville eikd ulottuville.

13. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

EquiCord S.L.

14. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/2/18/226/001

| 15. ERANUMERO

Lot {numero}

11



PIENISSA SISAPAKKAUSYKSIKOISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
TIEDOT

INJEKTIOPULLO

1. ELAINLAAKKEEN NIMI

HorStem

2. VAIKUTTAVIEN AINEIDEN MAARALLISET TIEDOT

15 x 10 hevosen napanuoran mesenkymaalista kantasolua / ml

| 3. ERANUMERO

Lot {numero}

| 4. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

Exp. {PP/KK/VVVV}

Kaéyté avattu pakkaus heti.
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B. PAKKAUSSELOSTE
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PAKKAUSSELOSTE

1. Elidinlaidkkeen nimi

HorStem injektioneste, suspensio hevoselle

28 Koostumus
Yksi 1 ml:n annos siséltda:
Vaikuttava aine:
Hevosen napanuoran mesenkymaaliset kantasolut (EUC-MSC) 15 x 10°

Apuaineet:

Apuaineiden ja muiden ainesosien laadullinen koostumus

Adenosiini

Dekstraani 40

Laktobionihappo

HEPES (N-(2-hydroksietyyli)piperatsiini-N'-(2-etaanisulfonihappo))

L-glutationi

Natriumhydroksidi

Kaliumkloridi

Kaliumbikarbonaatti

Kaliumfosfaatti

Dekstroosi

Sakkaroosi

Mannitoli

Kalsiumkloridi

Magnesiumkloridi

Kaliumhydroksidi

Natriumhydroksidi

Trolox (6-hydroksyyli-2,5,7,8-tetrametyylikromaani-2-karboksyylihappo)

Injektionesteisiin kdytettdva vesi

Samea, variton suspensio.

3. Kohde-eldinlaji(t)
Hevonen

14




4. Kiiyttoaiheet

Hevosen lievdin tai keskivaikeaan degeneratiiviseen nivelsairauteen (nivelrikkoon) liittyvan ontumisen
viahentdminen.

5. Vasta-aiheet

Ei saa kdyttad tapauksissa, joissa esiintyy yliherkkyyttd vaikuttavalle aineelle tai apuaineille.

6. Erityisvaroitukset

Erityisvaroitukset:

Eldinladkkeen osoitettiin olevan tehokas hevosen kavio- ja kinnernivelen seké etujalan vuohisnivelen
nivelrikon hoidossa. Tehosta muiden nivelten hoidossa ei ole saatavilla tietoja.

Tehosta useamman kuin yhden nivelen hoidossa samanaikaisesti ei ole saatavilla tietoja.

Vaikutus saattaa alkaa vihitellen. Tehoa koskevat tiedot osoittivat vaikutuksen alkavan 35 vuorokauden
kuluttua hoidosta.

Erityiset varotoimet, jotka liittyvét turvalliseen kiyttoon kohde-eldinlajilla:

Neulan sijoittaminen oikeaan kohtaan on erittdin tarkeéd, jotta valtettdisiin vahinkoinjektio verisuoneen ja
siihen liittyva tromboosin riski.

Eldinladkkeen turvallisuutta on tutkittu ainoastaan vahintddn kahden vuoden ikaisilld hevosilla.

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinldékettd eldimille antavan henkilon on noudatettava:

Itseensa injisoimista vahingossa on varottava.

Jos vahingossa injisoit itseesi valmistetta, kddnny vélittomasti 1ddkarin puoleen ja ndytd hanelle
pakkausseloste tai myyntipéallys.

Pese kddet kdyton jalkeen.

Tiineys ja laktaatio:

Eldinladkkeen turvallisuutta tiineyden ja laktaation aikana ei ole selvitetty.
Voidaan kayttdd ainoastaan hoitavan eldinléékérin hyoty-riskiarvion perusteella.

Yhteisvaikutukset muiden lddkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset:

Ei saa antaa samanaikaisesti muiden nivelen sisddn annettavien eldinldakevalmisteiden kanssa.
Yliannostus:
Kaksinkertaisen eldinldikeannoksen (30 x 10%/2 ml) anto nivelen sisiin vihintiin neljin vuoden ikiisille

terveille hevosille aiheutti ontumista viidella eldimelld kuudesta (5/6) ja tulehdusreaktion oireita kaikilla
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eldimilld. Viidella hevosella kuudesta (5/6) haittavaikutukset olivat lievid, ja ne paranivat itsestddn 28
vuorokauden kuluessa. Yksi hevonen tarvitsi oireenmukaista hoitoa (tulehduskipuldékettd) ja sen
ontuminen parani 14. vuorokauteen mennessa.

Suositeltu annos valmistetta terveille nuorille hevosille samaan niveleen toisen kerran annettuna 28
vuorokauden kuluttua ensimmaéisen suositellun annoksen annosta lisési hoidettuun niveleen liittyvén
tulehdusreaktion esiintyvyyttd ja vaikeusastetta (8/8 hevosella) ja havaitun ontumisen vaikeusastetta (3/8
hevosella; jopa vaikeusaste 4/5 AAEP:n ontuma-asteikolla mitattuna) ensimmaiseen hoitokertaan
verrattuna. Yhdessi tapauksessa tarvittiin oireenmukaista hoitoa (tulehduskipulaékettd). Muilla hevosilla
esiintyneet haittavaikutukset havisivét itsestddn viimeistddn 21 vuorokauden kuluttua; ontuminen kesti
enintidén kolme vuorokautta.

Merkittivit yhteensopimattomuudet:

Koska yhteensopimattomuustutkimuksia ei ole tehty, eldinladketti ei saa sekoittaa muiden
eldinlddkkeiden kanssa.

s Haittatapahtumat

Hevonen:

Hyvin yleinen Synoviitti (Nivelkalvon tulehdus)!
(> 1 eléin 10 hoidetusta eldimesti):

Yleinen Nesteen kertyminen niveleen?

(1-10 eldintd 100 hoidetusta eldimesti): | Ontuminen’

! Akuutti, johon liittyy dkillinen vaikea ontuminen, nivelen effuusiota (nesteen kertymisti niveleen) ja
palpaatiokipua raportoitiin esiintyneen 24 tunnin kuluttua eldinlédékkeen annosta. Merkittédvéad paranemista
havaittiin seuraavan 48 tunnin kuluttua, ja tdydellinen remissio seuraavan kahden viikon kuluttua. Jos
tulehdus on vaikea, ei-steroidisten tulehduskipulddkkeiden (NSAID) kdytto oireenmukaisena hoitona voi
olla tarpeen.

2 Keskivaikea, johon ei liittynyt ontumista, 24 tunnin kuluttua eldinlisikkeen annosta. Tiydellinen remissio
havaittiin seuraavan kahden viikon kuluessa ilman mitdén oireenmukaista hoitoa.

3 Lievdn ontumisen pahenemista havaittiin 24 tunnin kuluttua eldinlddkkeen annosta. Tdydellinen remissio
havaittiin kolmen vuorokauden kuluessa ilman mitéédn oireenmukaista hoitoa.

Haittatapahtumista ilmoittaminen on térked4. Se mahdollistaa eldinlddkkeen turvallisuuden jatkuvan
seurannan. Jos havaitset haittavaikutuksia, my0s sellaisia, joita ei ole mainittu téssé pakkausselosteessa, tai
olet sitd mielté, ettd ladke ei ole tehonnut, ilmoita ensisijaisesti asiasta eldinlddkérillesi. Voit ilmoittaa
kaikista haittavaikutuksista myds myyntiluvan haltijalle tai sen paikalliselle edustajalle kdyttamalla timén
pakkausselosteen lopussa olevia yhteystietoja tai kansallisen ilmoitusjirjestelmén kautta:

Léadkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea

www-sivusto: https://www.fimea.fi/elainlaakkeet/.

8. Annostus, antoreitit ja antotavat kohde-eldinlajeittain

Nivelensisdiseen kayttoon.

Annostus:
1 ml:n kertainjektio sairaaseen niveleen.

Antotapa:
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Vain eldinlddkari saa antaa tdmén eldinlddkkeen hevosen nivelen sisddn, noudattaen erityisid varotoimia
injektointiprosessin steriiliyden varmistamiseksi. Eldinlddkettd tdytyy késitelld ja se on injektoitava
aseptisesti puhtaassa ympéristossa.

Pydrittele pulloa varovasti ennen kayttoa, jotta siséltd sekoittuu hyvin.

9. Annostusohjeet
Kéytd 20 G:n neulaa.

Nivelneste neulan kannassa vahvistaa neulan asianmukaisen kohdistamisen nivelen sisdssa.

10. Varoajat

Nolla vrk.

11.  Sailytystii koskevat erityiset varotoimet
Ei lasten nikyville eiké ulottuville.

Sdilyta ja kuljeta kylméssd (2 °C — 8 °C).

Ei saa jédtya.

Al4 kiyti tit eldinlddkettd viimeisen kdyttopaivimairin jilkeen, joka on ilmoitettu ulkopakkauksessa ja
injektiopullossa merkinnén Exp. jilkeen.

Sisdpakkauksen ensimmdisen avaamisen jélkeinen kestoaika: kéytettdva heti.

12. Erityiset varotoimet havittimiselle

Ladkkeitd ei saa kaataa viemariin eikd havittda talousjatteiden mukana.
Eldinladkkeiden tai niiden kaytostd syntyvien jitemateriaalien havittdmisesséd kéytetdédn paikallisia
palauttamisjérjestelyjd seké kyseessd olevaan eldinlidéikkeeseen sovellettavia kansallisia
kerdysjarjestelmid. Ndiden toimenpiteiden avulla voidaan suojella ympéristoa.

13. Elainlddkkeiden luokittelu

Eldinladkemaardys.

14. Myyntiluvan numero(t) ja pakkauskoot
EU/2/18/226/001

Syklisesti olefiinista valmistettu injektiopullo, joka on suljettu bromibutyylikumitulpalla ja auki
napsautettavalla alumiinikorkilla.

Pakkauskoko: pahvikotelo, joka siséltdd yhden 1 ml:n injektiopullon.
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15. Paivamaiira, jolloin pakkausselostetta on viimeksi tarkistettu
{PP.KK.VVVV}

Tété eldinlddkettd koskevaa yksityiskohtaista tietoa on saatavilla unionin valmistetietokannassa
(https://medicines.health.europa.eu/veterinary).

16. Yhteystiedot

Myyntiluvan haltija ja erén vapauttamisesta vastaava valmistaja:

EquiCord S.L.

103-D Loeches

Poligono Industrial Ventorro del Cano
Alcorcon

28925 Madrid

Espanja

Puh: +34 (0) 914856756

Sdhkoposti info@equicord.com

Paikalliset edustajat ja yhteystiedot epéillyistd haittatapahtumista ilmoittamista varten:

FaunaPharma Oy

c¢/o Oriola Finland Oy
PL 8

FI-02101 ESPOO

Puh: +358 50 502 7788
info@faunapharma.fi
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