ANEXA 1

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

DogStem suspensie injectabild pentru caini

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare doza de 1 ml contine:

Substanta activa:

Celule stem mezenchimale din cordonul ombilical ecvin (EUC-MSCs) 7.5 x 10°
Excipienti:

Pentru lista completa a excipientilor, vezi sectiunea 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspensie injectabila.

Suspensie celulara omogena tulbure

4. PARTICULARITATI CLINICE

4.1 Specii tinta

Céini.

4.2 Indicatii pentru utilizare, cu specificarea speciei tinta

Reducerea durerii si a schiopatarii asociate cu osteoartrita la caini.

4.3 Contraindicatii

A nu se utiliza n cazurile de hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

4.4 Atentionari speciale pentru fiecare specie tinta

Produsul medicinal veterinar si-a demonstrat eficacitatea la cainii afectati de osteoartrita la nivelul
cotului sau soldului. Nu sunt disponibile date privind eficacitatea in ceea ce priveste tratamentul altor
articulatii.

Debutul eficacitatii poate fi treptat.

Intr-un studiu de laborator, 50% dintre cainii tratati cu o singurd doza au dezvoltat anticorpi impotriva
celulelor stem mezenchimale xenogene. Influenta potentiala a acestor anticorpi asupra eficacitatii
produsului nu a fost evaluatd. Datele privind eficacitatea sunt disponibile dupa administrarea unei
singure doze. Nu sunt disponibile date privind eficacitatea in ceea ce priveste tratamentul in mai mult
de o articulatie artritica in acelasi timp sau dupa doze repetate.



4.5 Precautii speciale pentru utilizare

Precautii speciale pentru utilizarea la animale

Plasarea corectd a acului este cruciald pentru a evita injectarea accidentald in vasele de sange si riscul
asociat de tromboza.

Siguranta produsului medicinal veterinar a fost investigatd numai la cainii in varsta de cel putin un an
si cu o greutate mai mare de 15 kg.

In cadrul studiului clinic de teren, tuturor cainilor li s-a administrat concomitent o singurd doza de
AINS in momentul administrarii produsului. Tratamentul cu o doza sistemica de AINS in aceeasi zi cu
administrarea intraarticularad a produsului medicinal poate fi luat in considerare in functie de evaluarea
beneficiu-risc realizata de medicul veterinar pentru fiecare caz in parte.

Precautii speciale care trebuie luate de persoana care administreaza produdul medicinal veterinar la
animale

Trebuie avut grija sa se evite autoinjectarea accidentala.
Spélati-va pe maini dupa utilizare.

In caz de autoinjectare accidentala, solicitati imediat consult medical si aratati prospectul sau eticheta
medicului.

4.6 Reactii adverse (frecventa si gravitate)
Au fost raportate frecvent schiopaturi si dureri:

A fost raportatd o crestere marcata a schiopétarii si a durerii intre 24 de ore si 1 saptaimana dupa
administrarea produsului medicinal veterinar. Remitere completa in urméatoarele saptamani.
S-a administrat tratament simptomatic cu medicamente antiinflamatoare nesteroidiene (AINS).

Crestere usoara pana la moderata a schiopatarii la 24 de ore dupa administrarea produsului. S-a
observat o remisiune completa in cateva zile, fara a fi nevoie de medicatie antiinflamatoare.

Semnele de inflamatie a articulatiei au fost, de asemenea, frecvent observate in studiile clinice:
Cresterea marcata a efuziunii articulare a fost observata la 24 de ore dupd administrarea produsului n
cadrul studiului pivotal de teren.

O crestere moderata a efuziunii articulare si a caldurii la locul de injectare a fost observata la 24 de ore
dupa administrarea produsului intr-un studiu exploratoriu de teren

Frecventa reactiilor adverse este definita utilizdnd urmatoarea conventie:

- foarte frecvente (mai mult de 1 din 10 animale tratate care prezinta reactii adverse)
- frecventa (mai mult de 1, dar mai putin de 10 animale la 100 de animale tratate)
- neobisnuit (mai mult de 1, dar mai putin de 10 animale la 1 000 de animale tratate)

- rare (mai mult de 1, dar mai putin de 10 animale la 10 000 de animale tratate)
- foarte rare (mai putin de 1 animal la 10 000 de animale tratate, inclusiv rapoarte izolate).

4.7 Utilizare in perioada de gestatie, lactatie sau in perioada de ouat

Siguranta produsului medicinal veterinar nu a fost stabilitd in timpul gestatiei si lactatiei.

A se utiliza numai 1n functie de evaluarea beneficiu/risc de catre medicul veterinar responsabil.



4.8 Interactiunea cu alte produse medicinale sau alte forme de interactiune
Nu exista date disponibile

Nu se administreaza simultan cu niciun alt produs medicinal veterinar intraarticular.

4.9 Cantitati de administrat si calea de administrare
Calea de administrare:

Utilizare intraarticulara.

Dozaj:

O singuri injectie intraarticulara de 1 ml (7,5 x 10° celule stem mezenchimale din cordonul ombilical
ecvin) 1n articulatia afectata.

Mod de administrare:

Produsul veterinar trebuie administrat intraarticular, numai de catre un medic veterinar, luand masuri
speciale de precautie pentru a asigura sterilitatea procesului de injectare. Produsul trebuie sa fie
manipulat si injectat dupa tehnici sterile si intr-un mediu curat.

Agitati usor inainte de utilizare pentru a va asigura ca este bine amestecat continutul.

Utilizati un ac 23G in cot si un ac spinal (20G sau 23G) in articulatiile soldurilor, cu tehnica si
materiale sterile. Imediat dupa administrarea produsului se poate administra o singura doza

subcutanatd de AINS.

Plasarea intraarticulara trebuie confirmata prin aparitia lichidului sinovial in butucul acului.

4.10 Supradozare (simptome, proceduri de urgenta, antidoturi), dupa caz
Nu exista date disponibile.
4.11 Timp de asteptare

Nu se aplica.

S. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

Grupa farmacoterapeutica: Alte medicamente pentru afectiuni ale sistemului musculo-scheletic.
Cod ATCvet: QM09AX90

5.1 Proprietati farmacodinamice
Celulele stem mezenchimale au proprietati imunomodulatoare si antiinflamatorii atribuite activitatii
lor paracrine, de exemplu, secretia de prostaglandine.

Secretia de prostaglandina si proprietatile imunomodulatoare si antiinflamatorii au fost demonstrate in
studiile patentate efectuate cu produsul.



Raspunsul la tratament gi durata efectului pot fi variabile.

In cadrul studiului pivotal de teren, 51% dintre cainii tratati cu DogStem si 5% dintre cainii tratati cu
placebo au demonstrat succesul tratamentului in ceea ce priveste criteriul principal de evaluare
(ameliorare pe baza analizei mersului pe placa de forta la 8 sdptamani dupa administrarea produsului).
Eficacitatea a fost, de asemenea, observata la 12 saptaimani de la administrarea produsului (criteriul
final secundar), desi rata de succes la acest moment a scazut la 39% in grupul tratat cu DogStem fata
de 11% in grupul placebo. Eficacitatea a fost, de asemenea, evaluata Intr-un studiu necontrolat de
urmirire pe termen lung, cu o duratd de pana la 18 luni. In general, la cainii care au raspuns la
tratament, datele indicd o duratd a efectului intre 8 sdptdmani si mai mult de 12 luni.

5.2 Particularitati farmacocinetice

Gradul de persistenta al EUC-MSC din acest produs dupd administrarea intraarticulara la caini nu este
cunoscut, deoarece nu s-au efectuat studii de biodistributie brevetate cu DogStem.

6. PARTICULARITATI FARMACEUTICE
6.1. Lista excipientilor

Adenozina

Dextran-40

Lactobionat

HEPES Acid N-(2-hidroxietil) piperazina-N’-(2-etansulfonic) HEPES
Glutation

Saruri de sodiu

Saruri de clor

Saruri de bicarbonat

Sare de fosfat

Saruri de potasiu

Glucoza

Zaharoza

Manitol

Saruri de calciu

Saruri de magneziu

Trolox (6-hydroxyl-2,5,7,8- tetramethylchroman-2-carboxylic acid)
Apa pentru injectii

6.2. Incompatibilitati majore

in absenta studiilor de compatibilitate, acest produs medicinal veterinar nu trebuie amestecat cu alte
produse medicinale veterinare.

6.3 Perioada de valabilitate

Perioada de valabilitate a produsului medicinal veterinar ambalat pentru vanzare: 21 de zile.
Perioada de valabilitate dupa prima deschidere a ambalajului primar: utilizare imediata.

6.4 Precautii speciale pentru depozitare

A se pastra si transporta in conditii de refrigerare (2 C - 8 C).
A nu se congela.

6.5 Natura si compozitia ambalajului primar

Flacon de olefina ciclica inchis cu un dop de cauciuc bromobutilic si un capac de aluminiu rabatabil.
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Dimensiunea ambalajului: cutie de carton cu 1 flacon continind 1 ml.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea produselor medicinale veterinare neutilizate sau a
deseurilor provenite din utilizarea acestor produse

Orice produs produs medicinal veterinar neutilizat sau orice deseuri derivate din astfel de produse

medicinale veterinare trebuie eliminate in conformitate cu cerintele locale.

7.  TITULARUL AUTORIZATIEI DE INTRODUCERE PE PIATA
EquiCord S.L.

103-D Loeches

Poligono. Industrial Ventorro del Cano

Alcorcon

28925 Madrid

Spania

Tel: +34 (0) 918284238

E-mail: info@equicord.com

8. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE INTRODUCERE PE PIATA
EU/2/22/285/001
9. DATA PRIMEI AUTORIZATII/REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizatii: 30/11/2022

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament veterinar sunt disponibile pe site-ul web al Agentiei
Europene pentru Medicamente (http://www.ema.europa.cu/).

INTERZICEREA VANZARIIL, FURNIZARII SI/SAU UTILIZARII

Nu se aplica.



ANEXA 11

A.  PRODUCATORUL SUBSTANTELOR ACTIVE BIOLOGICE SI PRODUCATORUL
RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA LOTURILOR

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

C. DECLARATIA LMR-urilor



A.  PRODUCATORUL SUBSTANTEI BIOLOGICE ACTIVE SI PRODUCATORUL
RESPONSABIL CU ELIBERAREA LOTURILOR

Numele si adresa producatorului substantei biologice active
EquiCord S.L.

103-D Loeches

Poligono Industrial Ventorro del Cano

Alcorcon

28925 Madrid

Spania

Numele si adresa producatorului (producatorilor) responsabil(i) pentru eliberarea lotului
EquiCord S.L.

103-D Loeches

Poligono Industrial Ventorro del Cano

Alcorcon

28925 Madrid

Spania

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Produs medicinal veterinar eliberat pe baza de reteta.

C. DECLARATIA LMR-urilor

Nu se aplica.



ANEXA III

ETICHETAREA SI PROSPECTUL



A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE INSCRISE PE AMBALAJUL EXTERIOR

CARTON EXTERIOR

‘ 1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

DogStem suspensie injectabila pentru caini

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTELOR ACTIVE

Fiecare dozi de 1 ml contine 7,5 x 10° celule stem mezenchimale din cordonul ombilical ecvin

|3.  FORMA FARMACEUTICA

Suspensie injectabila

4. DIMENSIUNEA AMBALAJULUI

1x1ml

| 5. SPECIE TINTA

Céini

‘ad

| 6. INDICATII

‘ 7. MOD SI CALEA (CAILE) DE ADMINISTRARE

Cititi prospectul Tnainte de utilizare.
Pentru utilizare intraarticulara.
Rotiti ugor Tnainte de utilizare.

A se administra numai de citre un medic veterinar.

‘ 8. TIMP(I) DE ASTEPTARE

| 9.  ATENTIONARE(I) SPECIALA(E), dupa caz

Cititi prospectul Tnainte de utilizare.
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10. DATA EXPIRARII

EXP

11. CONDITII SPECIALE DE DEPOZITARE

A se depozita si transporta la frigider.

Nu congelati.

12.  PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSELOR NEUTILIZATE
SAU A DESEURILOR, DACA ESTE CAZUL

Eliminare: cititi prospectul.

13. MENTIUNEA "NUMAI PENTRU UZ VETERINAR" SI CONDITII SAU RESTRICTII
PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA, dupa caz

Numai pentru uz veterinar.
Se elibereaza numai pe baza de reteta veterinara.

14. MENTIUNEA "A NU SE LASA LA VEDEREA SI LA INDEMANA COPIILOR"

A nu se lasa la vederea si la iIndeméana copiilor.

15. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EquiCord S.L.

103-D Loeches

Poligono Industrial Ventorro del Cano
Alcorcon

28925 Madrid

Spania

16. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/22/285/001

17. NUMARUL DE FABRICATIE AL SERIEI DE PRODUS

Lot

12




MENTIUNI MINIME CARE TREBUIE SA FIGUREZE PE UNITATILE DE AMBALAJ
PRIMAR DE MICI DIMENSIUNI
VIAL

‘ 1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

DogStem suspensie injectabila pentru caini

| 2. CANTITATEA DE SUBSTANTA(E) ACTIVA(E)

7,5 x 10° / ml de celule stem mezenchimale din cordonul ombilical ecvestru ecvestru

‘ 3. CONTINUT PE UNITATE DE GREUTATE, iN VOLUM SAU NUMAR DE DOZE

1 ml

| 4. CALE (CAILE) DE ADMINISTRARE

Utilizare intraarticulara

‘ 5. TIMP(I) DE ASTEPTARE

| 6.  NUMARUL SERIEI

Lotul

7.  DATA EXPIRARII

EXP

8. MENTIUNEA ,,NUMAI PENTRU UZ VETERINAR”

Numai pentru tratamentul animalelor.
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B. PROSPECT
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PROSPECT:
DogStem suspensie injectabilid pentru caini

1. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
SI A DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE FABRICARE, RESPONSABIL PENTRU
ELIBERAREA SERIILOR DE PRODUS, DACA SUNT DIFERITE

EquiCord S.L.

103-D Loeches

Poligono Industrial Ventorro del Cano
Alcorcon

28925 Madrid

Spania

Telefon: +34 (0) 914856756

E-mail: info@equicord.com

2. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

DogStem suspensie injectabila pentru céini

3. DECLARAREA PRIVIND SUBSTANTA (SUBSTANTELE) ACTIVA (ACTIVE) SI A
ALTOR INGREDIENTE(INGREDIENTTI)

Fiecare doza de 1 ml contine:

Substanta activa:
7,5 x 10° celule stem mezenchimale din cordonul ombilical ecvin

Excipienti:

Adenozina

Dextran-40

Lactobionat

HEPES N-(2-hidroxietil) piperazina-N’-(acid 2-etansulfonic) HEPES
Glutation

Saruri de sodiu

Saruri de clor

Saruri de bicarbonat

Sare de fosfat

Saruri de potasiu

Glucoza

Zaharoza

Manitol

Saruri de calciu

Saruri de magneziu

Trolox (acid 6-hidroxil-2,5,7,8-tetrametilcroman-2-carboxilic)
Apa pentru injectii

Suspensie injectabila
Suspensie celulara omogena tulbure
4. INDICATIE

Reducerea durerii si a schiopatarii asociate cu osteoartrita la caini.
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5. CONTRAINDICATII

A nu se utiliza 1n cazurile de hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

6. REACTII ADVERSE
Au fost raportate frecvent schiopaturi si dureri:

A fost raportatd o crestere marcata a schiopatarii si a durerii intre 24 de ore si 1 saptaimana dupa
administrarea medicamentului de uz veterinar. Remitere completa in urmatoarele cateva saptamani. S-
a administrat tratament simptomatic cu medicamente antiinflamatoare nesteroidiene (AINS).

Crestere usoard pana la moderata a schiopatarii la 24 de ore dupa administrarea produsului. S-a
observat o remisiune completa in cateva zile, fara a fi nevoie de medicatie antiinflamatoare.

Semnele de inflamatie a articulatiei au fost, de asemenea, frecvent observate in studiile clinice:
Cresterea marcata a efuziunii articulare a fost observata la 24 de ore dupa administrarea produsului n
cadrul studiului pivotal de teren.

O crestere moderatd a efuziunii articulare si a caldurii la locul de injectare a fost observata la 24 de ore
dupa administrarea produsului Intr-un studiu exploratoriu de teren

Frecventa reactiilor adverse este definitd utilizand urmétoarea conventie:

- foarte frecvente (mai mult de 1 din 10 animale tratate care prezinta reactii adverse)

- frecventd (mai mult de 1, dar mai putin de 10 animale la 100 de animale tratate)

- neobignuit (mai mult de 1, dar mai putin de 10 animale la 1 000 de animale tratate)

- rare (mai mult de 1, dar mai putin de 10 animale la 10 000 de animale tratate)

- foarte rare (mai putin de 1 animal la 10 000 de animale tratate, inclusiv rapoarte izolate).

Daca observati orice reactii adverse, chiar si pe cele care nu sunt deja mentionate 1n acest prospect sau
daci considerati cd medicamentul nu a functionat, vd rugadm sa informati medicul veterinar.

7.  SPECIE TINTA

Caini.

8. POSOLOGIE PENTRU FIECARE SPECIE, CALEA (CAILE) SI MOD DE
ADMINISTRARE

Calea de administrare
Administrare intraarticulara.

Dozaj
O singura injectie intraarticulara de 1 ml (7,5 x 106 celule stem mezenchimale din cordonul ombilical
ecvin) in articulatia afectata.

Mod de administrare

Produsul de uz veterinar trebuie administrat intraarticular, numai de catre un medic veterinar, luand
masuri speciale de precautie pentru a asigura sterilitatea procesului de injectare. Produsul trebuie sa fie
manipulat si injectat dupa tehnici sterile si intr-un mediu curat.
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Rasuciti usor Tnainte de utilizare pentru a va asigura ca este bine amestecat, continutul
Folositi un ac 23G 1n cot si un ac spinal (20G sau 23G) 1n articulatiile soldurilor, cu tehnica si
materiale sterile. Imediat dupa administrarea produsului se poate administra o singura doza
subcutanata de AINS.

9. RECOMANDARI PRIVIND ADMINISTRAREA CORECTA

Nu se aplica simultan cu alte produse medicamentoase veterinare intraarticulare.

Utilizati un ac de 23G.

Plasarea intraarticulara trebuie confirmata prin aparitia lichidului sinovial in butucul acului.

10. TIMP DE ASTEPTARE
Nu se aplica.
11. PRECAUTII SPECIALE DE DEPOZITARE
A nu se lasa la vederea si la iIndeméana copiilor.
Depozitati si transportati la frigider (2°C - 8°C).
Nu congelati.
Nu utilizati acest medicament de uz veterinar dupa data de expirare care este mentionata pe eticheta
flaconului.
12. ATENTIONARI SPECIALE
Precautii speciale pentru fiecare specie tinté:

Medicamentul de uz veterinar s-a dovedit a fi eficient la céinii afectati de osteoartrita la cot sau sold.
Nu sunt disponibile date privind eficacitatea in ceea ce priveste tratamentul altor articulatii.

Debutul eficacitatii poate fi treptata.

Intr-un studiu de laborator, 50% dintre cAinii tratati cu o singura administrare la nivelul dozei propuse
au dezvoltat anticorpi impotriva celulelor stem mezenchimale xenogene. Influenta potentiala a acestor
anticorpi asupra eficacitatii produsului nu a fost evaluata. Datele privind eficacitatea sunt disponibile
dupa administrarea unei singure doze. Nu sunt disponibile date privind eficacitatea in ceea ce priveste
tratamentul in mai mult de o articulatie artritica 1n acelasi timp sau dupa doze repetate.

Precautii speciale pentru utilizarea la animale:

Plasarea corectd a acului este cruciald pentru a evita injectarea accidentald in vasele de sange si riscul
asociat de tromboza.

Siguranta produsului medicinal veterinar a fost investigatd numai la cdini in varsta de cel putin un an
si cu o greutate mai mare de 15 kg.
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In cadrul studiului clinic de teren, o singurd doza de AINS a fost administrati concomitent tuturor
cainilor Tn momentul administrarii produsului. Tratamentul cu o doza sistemica de AINS 1n aceeasi zi
cu administrarea intraarticulara a medicamentului poate fi luat in considerare in functie de evaluarea
beneficiu-risc realizata de medicul veterinar pentru fiecare caz in parte.

Precautii speciale care trebuie luate de catre persoana care administreazad produsul medicinal veterinar
la animale:

Trebuie avut grija sa se evite autoinjectarea accidentala.
Spalati-va pe maini dupa utilizare.

In caz de autoinjectare accidentala, solicitati imediat consult medical si aratati prospectul sau eticheta
medicului.

Gestatie si lactatie:

Siguranta produsului medicinal veterinar nu a fost stabilitd in timpul gestatiei si lactatiei.
A se utiliza numai 1n functie de evaluarea beneficiu/risc de cétre medicul veterinar responsabil.

Interactiuni cu alte produse medicinale veterinare si alte forme de interactiune:

Nu se administreaza simultan cu niciun alt produs veterinar intraarticular.

Supradozaj (simptome, proceduri de urgenta, antidoturi):

Nu exista date disponibile.

In absenta studiilor de compatibilitate, acest produs medicinal veterinar nu trebuie amestecat cu alte
produse de uz veterinar.

13. PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSULUI NEUTILIZAT SAU
A DESEURILOR, DACA ESTE CAZUL

Medicamentele nu trebuie eliminate prin intermediul apelor reziduale sau al deseurilor menajere.
Adresati-va medicului dumneavoastrd veterinar pentru a afla cum sd eliminati medicamentele care nu
mai sunt necesare. Aceste masuri contribuie la protejarea mediului inconjurator.

14. DATA LA CARE PROSPECTUL A FOST APROBAT ULTIMA DATA

Informatii detaliate despre acest produs medicinal veterinar sunt disponibile pe site-ul web al Agentiei
Europene pentru Medicamente: http://www.ema.europa.eu/

15. ALTE INFORMATII

Flacon de olefina ciclica Inchis cu un dop de cauciuc bromobutilic si un capac de aluminiu rabatabil.
Dimensiunea ambalajului: cutie de carton cu 1 flacon continidnd 1 ml.
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