LIHTEI

VALMISTEYHTEENVETO



1. ELAINLAAKKEEN NIMI

Imrestor 15 mg injektioneste, liuos, naudalle

2. LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS

Yksi 2,7 ml:n esitaytetty ruisku sisaltaa:

Vaikuttava aine:

Pegbovigrastiimi (pegyloitu naudan granulosyyttiryhmié stimuloiva kasvutekija [PEG bG-CSF])
15mg

Taydellinen apuaineluettelo, katso kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, liuos

Kirkas, variton tai kellertava liuos

4, KLIINISET TIEDOT

4.1 Kohde-elainlaji(t)

Nauta (lypsylehmat ja hiehot).

4.2  Kayttoaiheet kohde-eldinlajeittain

Avuksi karjan terveydenhuolto-ohjelmaan vahentamaan Kkliinisen utaretulenduksen riskia
peripartuaalisilla lypsylehmill& ja hiehoilla poikimista seuraavien 30 vuorokauden aikana.

4.3 Vasta-aiheet
Ei saa kayttaa tapauksissa, joissa esiintyy yliherkkyytta vaikuttavalle aineelle tai apuaineille.
4.4  Erityisvaroitukset kohde-elainlajeittain

Eurooppalaisessa kenttatutkimuksessa kliinisen utaretulehduksen esiintyvyys oli hoitoa saaneessa

ryhmassa 9,1 % (113/1235) ja verrokkiryhmassa 12,4 % (152/1230), mika osoittaa utaretulehduksen

esiintyvyyden suhteelliseksi vahenemiseksi 26,0 % (p = 0,0094). Teho testattiin normaalin

hoitokéytdnndn yhteydessé. Kliininen utaretulehdus todettiin maidon tai utareneljanneksen ulkonasn

muutoksena tai ndiden molempien muutoksina.

Kaikkien kenttétutkimusten perusteella koko karjan Imrestor-hoidolla ehkaistyjen utaretulehdusten
osuus (ehkdisty osuus) on 0,25 (95 %:n luottamusvéli 0,14-0,35).

Eldinla&kevalmistetta saa kayttaa vain, jos vastaavan eldinlaakarin tekemda karjakohtainen hoidon
hyoty-riskiarvio on positiivinen.

45 Kayttoon liittyvat erityiset varotoimet

Elaimié koskevat erityiset varotoimet

Ainoastaan ihon alle.



Yhdessa jerseylehmilla tehdyssa turvallisuustutkimuksessa eldinladkevalmisteen turvallisuusmarginaali
oli 1,5 x suurin suositeltu annos (yliannos 60 mikrog/kg annettiin kolmena eri ajankohtana) (katso myods
kohta 4.10). lmoitettua annosta ei saa ylittaa.

Kuten vaikuttavan aineen vaikutustavan perusteella oli odotettavissa, turvallisuustiedot osoittavat, ettd
yksittéisilla lehmill& saattaa esiintya somaattisten solujen maarén lievaa ja ohimenevéaé nousua.

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinlddkevalmistetta antavan henkildn on noudatettava

Jos vahingossa injisoit itseesi valmistetta, seurauksena saattaa olla padanséarkya seké luu- ja lihaskipua.
Myds muita vaikutuksia, kuten pahoinvointia, ihottumaa ja yliherkkyysreaktioita (hengitysvaikeuksia,
verenpaineen laskua, nokkosihottumaa ja angioedeemaa) saattaa esiintyd. Kaanny vélittdmasti ladkarin
puoleen ja ndyta hanelle pakkausseloste tai myyntipaallys.

Henkildiden, jotka ovat yliherkkia pegbovigrastiimille, tulee vélttad kosketusta eldinlddkevalmisteen
kanssa.

Rikkinéisi& tai vahingoittuneita ruiskuja kasiteltdessa on kéytettava henkilokohtaisia suojavarusteita,
kuten kasineitd. Riisu kasineet ja pese kédet ja altistuneet ihoalueet kayton jalkeen.

4.6 Haittavaikutukset (yleisyys ja vakavuus)

Epatyypillisia anafylaktoideja reaktioita havaittiin kliinisissa tutkimuksissa melko harvoin. Lehmilla
esiintyi limakalvojen turvotusta (etenkin vulvassa ja silmaluomissa), ihoreaktioita, hengitystiheyden
nousua ja kuolaamista. Eldin saattaa harvinaisissa tapauksissa lyyhistyd maahan. Nama kliiniset oireet
ilmaantuvat tyypillisesti 30 minuuttia — kaksi tuntia ensimmaisen annoksen jalkeen ja haviavéat
kahden tunnin kuluessa. Oireenmukainen hoito saattaa olla tarpeen.

Ohimenevaa paikallista turvotusta pistoskohdassa seka tulehdusreaktioita, jotka havidvat
14 vuorokauden kuluessa, saattaa aiheutua elainladkevalmisteen antamisesta ihon alle.

Haittavaikutusten esiintyvyys maéritelladn seuraavasti:

- hyvin yleinen (useampi kuin 1/10 hoidettua eldinté saa haittavaikutuksen)

- yleinen (useampi kuin 1 mutta alle 10/100 hoidettua eldintd)

- melko harvinainen (useampi kuin 1 mutta alle 10/1000 hoidettua el&inta)

- harvinainen (useampi kuin 1 mutta alle 10/10.000 hoidettua eléintd)

- hyvin harvinainen (alle 1/10.000 hoidettua el&inta, mukaan lukien yksittéiset ilmoitukset).

4.7  Kaytto tiineyden tai imetyksen aikana

Voidaan kayttaa tiineyden ja imetyksen aikana.

4.8 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekéa muut yhteisvaikutukset
Immuunijarjestelmén toimintaan vaikuttavien aineiden (esim. kortikosteroidien tai
tulehduskipuldékkeiden) samanaikainen antaminen saattaa heikent&a valmisteen tehoa. Téllaisten
valmisteiden samanaikaista kdytt6a taytyy valttaa.

Tama eléinlddkevalmisteen turvallisuudesta ja tehosta yhteiskaytossa rokotteiden kanssa ei ole tietoa.
4.9 Annostus ja antotapa

lhon alle.

Hoito-ohjelma koostuu kahdesta esitaytetysta ruiskusta. Yhden esitéytetyn kerta-annosruiskun sisalto
pistetddn lypsylehman/hiehon ihon alle 7 vuorokautta ennen arvioitua poikimisajankohtaa. Toisen



esitaytetyn ruiskun siséltd pistetdan ihon alle 24 tunnin sisélla poikimisesta. Kahden annoksen antovéli
ei saa olla alle kolme vuorokautta eiké yli 17 vuorokautta.

Yhdesta esitéytetystd ruiskusta saatava annos pegbovigrastiimia on useimmille lehmille painosta
riippuen 20-40 mikrog/kg: esim. 21 mikrog/kg 700 kg:n painoiselle lehmélle tai 33 mikrog/kg
450 kg:n painoiselle hieholle.

Esitaytetyn ruiskun liiallinen ravistelu voi aiheuttaa pegbovigrastiimin sakkautumisen ja heikentéa sen
biologista vaikutusta.

Liuos on tarkastettava silmédmaéaraisesti ennen kayttoa. Liuosta saa kdyttad vain, jos se on kirkasta eika
siind ole hiukkasia.

4.10 Yliannostus (oireet, hatatoimenpiteet, vastaladkkeet) (tarvittaessa)

Samankaltaisten vaikuttavien aineiden kaytosta ihmisill4 saatu ndytto viittaa siihen, ettd vahingossa
annetut suositeltua annosta suuremmat annokset saattavat aiheuttaa pegbovigrastiimin
vaikutusmekanismiin liittyvia haittavaikutuksia.

Hoidon on oltava oireenmukaista. VVasta-ainetta ei tunneta.

Yhdessa jerseylehmilla tehdyssé turvallisuustutkimuksessa kolmena eri ajankohtana annettu
60 mikrog/kg:n yliannos (1,5 x suurin suositeltu annos) aiheutti juoksutusmahan haavaumia.

411 Varoaika

Teurastus: nolla vrk.
Maito: nolla vrk.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

Farmakoterapeuttinen ryhma: Kantasoluryhmia stimuloivat kasvutekijat.
ATCvet-koodi: QLO3AA0

5.1 Farmakodynamiikka

Pegbovigrastiimi on luontaisesti esiintyvan immunoregulatorisen sytokiinin, naudan
granulosyyttiryhmia stimuloivan kasvutekijan (bG-CSF), muunneltu muoto. Naudan
granulosyyttiryhmid stimuloiva kasvutekija on luontaisesti esiintyva proteiini, jota yksitumaiset
leukosyytit, endoteelisolut ja fibroblastit muodostavat. Kantasoluryhmié stimuloivat kasvutekijat
séatelevat immuunisolujen tuotantoa ja toimintaa. Granulosyyttiryhmia stimuloivan kasvutekijén
immunoregulatoriset vaikutukset kohdistuvat etenkin niiden neutrofiilisten granulosyyttien solulinjan
soluihin, joiden pinnalla on kyseisen proteiinin reseptoreja. Valmiste lisda verenkierrossa olevien
neutrofiilien m&araé. Sen on myds todistettu voimistavan neutrofiilien myeloperoksidaasi-
vetyperoksidi-halidi-valitteisia mikrobeja tuhoavia vaikutuksia. bG-CSF:I1a on muitakin kuin
neutrofiileihin kohdistuvia vaikutuksia, jotka saattavat kohdistua suoraan tai epdsuorasti muihin
soluihin/reseptoreihin ja sytokiinireitteihin.

Mahdollisesta immuunireaktiosta valmisteelle tai endogeeniselle molekyylille (bG-CSF) ei ole
saatavissa tietoja, kun valmistetta on annettu lehmille toistuvasti.

5.2 Farmakokinetiikka

Pegbovigrastiimin farmakokinetiikasta naudoilla ei ole tietoa saatavissa.



6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Sitruunahappomonohydraatti.

Arginiinihydrokloridi.

Arginiini.

Injektionesteisiin kaytettava vesi.

6.2 Tarkeimmat yhteensopimattomuudet

Ei saa sekoittaa muiden eléinladkevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

Avaamattoman pakkauksen kestoaika: 2 vuotta.
Sisépakkauksen ensimmdisen avaamisen jalkeinen kestoaika: kaytettava heti.

6.4. Sailytysté koskevat erityiset varotoimet

Séilyta jadkaapissa (2 °C — 8 °C).

Ei saa jaatya.

Herkka valolle. Sailyta alkuperdispakkauksessa valolta suojassa.

Eldinladkevalmistetta voidaan séilyttda 25 °C:n lamp6tilassa enintaan 24 tunnin ajan.

6.5 Pakkaustyyppi ja sisapakkauksen kuvaus

2,7 ml injektionestettd varittomassa, polypropeenista valmistetussa esitaytetyssé ruiskussa, jossa on
silikonoitu klooributyylitulppa ja ruostumattomasta teréksesta valmistettu neulanpistosuojalla
varustettu neula.

Esitaytetyt ruiskut on pakattu pahvikoteloihin seuraavasti:

10 esitéytettyd ruiskua

50 esitdytettyd ruiskua

100 esitaytettya ruiskua.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamétta ole markkinoilla.

6.6  Erityiset varotoimet kayttamattémien ladkevalmisteiden tai niista perdaisin olevien
jatemateriaalien havittamiselle

Kéyttamattomat eldinladkevalmisteet tai niista perdisin olevat jatemateriaalit on havitettava
paikallisten maaraysten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

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



8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/2/15/193/001-003

9. ENSIMMAISEN MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA
/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Ensimmadisen myyntiluvan myontamispaivamaara: 09/12/2015

Uudistamispéivamaéara: {PP/KK/VVVV}

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Tata elainladkevalmistetta koskevaa yksityiskohtaista tietoa on saatavilla Euroopan ladkeviraston
verkkosivuilla osoitteessa http://www.ema.europa.eu/.



http://www.ema.europa.eu/

LIITEN
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVAT VALMISTAJAT

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAl
RAJOITUKSET

SELVITYS JAAMIEN ENIMMAISMAARISTA



A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVAT VALMISTAJAT

Erdn vapauttamisesta vastaavien valmistajien nimet ja osoitteet

Elanco UK AH Limited
Elanco Speke Operations
Fleming Road

Speke

Liverpool

UK-L24 2LN

Elanco France S.A.S.
26 Rue de la Chapelle
68330 Huningue
Ranska

Laakevalmisteen painetussa pakkausselosteessa on ilmoitettava kyseisen erén vapauttamisesta
vastaavan valmistusluvan haltijan nimi ja osoite.

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Elainla&dkeméaéarays

C. SELVITYS JAAMIEN ENIMMAISMAARISTA

Seuraava Imrestor 15 mg injektionesteen, liuoksen, naudalle, sisaltdméa aine on sallittu aine Komission
asetuksen (EY) N:o 37/2010 liitteen taulukon 1 mukaisesti:

Farmakologisesti | Merkki- El&in- | Jd&mien Kohde- Muut Farmako-
vaikuttava aine jaama lajit enimmais- kudos sdannokset terapeut-
maard tinen ryhmé
Pegyloitu naudan | El OLEEL- | Nau- | Jd&mien El El ILMOI- Biologinen/
granulosyytti- LINEN ta enimmais- OLEEL- | TETA Immuno-
ryhmid maaréaa ei LINEN modulaattori
stimuloiva tarvita
kasvutekijé

Valmisteyhteenvedon kappaleessa 6.1. luetellut apuaineet ovat joko sallittuja aineita, joille Komission
asetuksen 37/2010 liitteen taulukon 1 mukaisesti ei tarvita jadmien enimmaismaarad, tai niiden
lueteltujen apuaineiden ei katsota kuuluvan Asetuksen (EU) No 470/2009 soveltamisalaan, kun niita
kaytetadn kuten tassa eldinladkevalmisteessa.



LIITE I

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE



A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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SEURAAVAT TIEDOT ON OLTAVA ULKOPAKKAUKSESSA

10, 50 tai 100 esitaytetyn ruiskun pahvipakkaukset

‘ 1. ELAINLAAKKEEN NIMI

Imrestor 15 mg injektioneste, liuos, naudalle
pegbovigrastiimi

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi 2,7 ml:n esitéytetty ruisku sisaltdd 15 mg pegbovigrastiimia.

3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, liuos

| 4. PAKKAUSKOKO

10 esitéytettyd ruiskua
50 esitaytettyd ruiskua
100 esitaytettya ruiskua

| 5.  KOHDE-ELAINLAJI(T)

Nauta (lypsylehmat ja hiehot)

| 6. KAYTTOAIHEET

‘ 7. ANTOTAPA JA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Ihon alle.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

| 8. VAROAIKA (VAROAJAT)

Varoaika:
Teurastus: nolla vrk
Maito: nolla vrk

‘ 9. TARVITTAESSA ERITYISVAROITUS (ERITYISVAROITUKSET)

‘ 10. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

Kéyt. viim. {KK/VVVV}

11



11. SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailyta jadkaapissa (2 °C-8 °C).

Ei saa jaatya.

Herkka valolle. Sailyta alkuperdispakkauksessa valolta suojassa.
Eldinladkevalmistetta voidaan séilyttdd 25 °C:n lamp6tilassa enintdan 24 tunnin ajan.

12. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMAN VALMISTEEN TAI
LAAKEJATTEEN HAVITTAMISEKSI

Havittaminen: lue pakkausseloste.

13.  MERKINTA “ELAIMILLE”, TOIMITTAMISLUOKITTELU SEKA
TOIMITTAMISEN JA KAYTON EHDOT JA RAJOITUKSET, JOS TARPEEN

Eldimille. Reseptivalmiste.

14, MERKINTA "EI LASTEN NAKYVILLE EIKA ULOTTUVILLE."

Ei lasten nékyville eika ulottuville.

15.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

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

16. MYYNTILUPIEN NUMEROT

EU/2/15/193/001-003

‘ 17.  VALMISTAJAN ERANUMERO

Erd {numero}

12



PIENISSA SISAPAKKAUSYKSIKOISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
TIEDOT

2,7 ml:n esitaytetty ruisku

1. ELAINLAAKEVALMISTEEN NIMI

Imrestor 15 mg injektioneste ’( q{

pegbovigrastiimi

‘ 2. VAIKUTTAVIEN AINEIDEN MAARAT

‘ 3. SISALLON PAINO, TILAVUUS TAI ANNOSMAARA

| 4. ANTOREITIT

S.C.

| 5. VAROAIKA (VAROAJAT)

| 6. ERANUMERO

Erd {numero}

‘ 7. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

Kayt. viim. {KK/VVVV}

8. MERKINTA "ELAIMILLE"

Elaimille.

13



B. PAKKAUSSELOSTE
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PAKKAUSSELOSTE
Imrestor 15 mg injektioneste, liuos naudalle

1. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE SEKA ERAN VAPAUTTAMISESTA
VASTAAVAN VALMISTAJAN NIMI JA OSOITE EUROOPAN TALOUSALUEELLA,
JOS ERI

Myyntiluvan haltija:
Elanco GmbH
Heinz-Lohmann-Str. 4
27472 Cuxhaven
Saksa

Eran vapauttamisesta vastaava valmistaja:
Elanco UK AH Limited

Elanco Speke Operations

Fleming Road

Liverpool

L24 9LN

Iso-Britannia

tai

Elanco France S.A.S.

26 Rue de la Chapelle

68330 Huningue

Ranska

2. ELAINLAAKEVALMISTEEN NIMI

Imrestor 15 mg injektioneste, liuos, naudalle.

pegbovigrastiimi

3. VAIKUTTAVAT JA MUUT AINEET

Elainladkevalmiste on kirkas, vériton tai kellertava injektioneste, joka siséaltaa 15 mg
pegbovigrastiimia (pegyloitua naudan granulosyyttiryhmia stimuloivaa kasvutekijad) esitaytetyssé
ruiskussa.

4. KAYTTOAIHEET

Avuksi karjan terveydenhuolto-ohjelmaan vahentamaan kliinisen utaretulenduksen riskié
peripartuaalisilla lypsylehmilla ja hiehoilla poikimista seuraavien 30 vuorokauden aikana.

5. VASTA-AIHEET

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

6. HAITTAVAIKUTUKSET

Epatyypillisia anafylaktoideja reaktioita havaittiin kliinisissa tutkimuksissa melko harvoin. Lehmill&d
esiintyi limakalvojen turvotusta (etenkin ulkosynnyttimissa ja silmdluomissa), ihoreaktioita,

15



hengitystiheyden nousua ja kuolaamista. El&in saattaa harvinaisissa tapauksissa lyyhistyd maahan.
Né&ma kliiniset oireet ilmaantuvat tyypillisesti 30 minuuttia — kaksi tuntia ensimmaisen annoksen
jalkeen ja hdviavat kahden tunnin kuluessa. Oireenmukainen hoito saattaa olla tarpeen.

Ohimenevaa paikallista turvotusta pistoskohdassa ja tulehdusreaktioita, jotka hévidvét 14 vuorokauden
kuluessa, saattaa aiheutua eldinladkevalmisteen antamisesta ihon alle.

Haittavaikutusten esiintyvyys madritelladn seuraavasti:

- hyvin yleinen (useampi kuin 1/10 hoidettua eldinté saa haittavaikutuksen)

- yleinen (useampi kuin 1 mutta alle 10/100 hoidettua eldintd)

- melko harvinainen (useampi kuin 1 mutta alle 10/1000 hoidettua elainta)

- harvinainen (useampi kuin 1 mutta alle 10/10.000 hoidettua eldintd)

- hyvin harvinainen (alle 1/10.000 hoidettua eldintd, mukaan lukien yksittéiset ilmoitukset)

Jos havaitset haittavaikutuksia, myos sellaisia joita ei ole mainittu tdssa pakkausselosteessa, tai olet
sitd mielta ettd ladke ei ole tehonnut, ilmoita asiasta eldinlaakarillesi
7. KOHDE-ELAINLAJI(T)

Nauta (lypsylehmat ja hiehot).

8. ANNOSTUS, ANTOREITIT JA ANTOTAVAT KOHDE-ELAINLAJEITTAIN
lhon alle.

Hoito-ohjelma koostuu kahdesta ruiskusta. Yhden esitéytetyn kerta-annosruiskun sisélto pistetadn
lypsylehmén/hiehon ihon alle 7 vuorokautta ennen arvioitua poikimisajankohtaa. Toisen ruiskun
sisaltd pistetddn ihon alle 24 tunnin sisall4 poikimisesta. Kahden annoksen antovéli ei saa olla alle
kolme vuorokautta eika yli 17 vuorokautta.

Yhdesta esitaytetysta ruiskusta saatava annos pegbovigrastiimia on useimmille lehmille painosta
riippuen 20—40 mikrog/kg: esim. 21 mikrog/kg 700 kg:n painoiselle lehmélle tai 33 mikrog/kg
450 kg:n painoiselle hieholle.

9. ANNOSTUSOHJEET

Ainoastaan injektiona ihon alle.

Esitaytetyn ruiskun liiallinen ravistelu voi aiheuttaa pegbovigrastiimin sakkautumisen ja heikentéa sen
biologista vaikutusta. Liuos on tarkastettava silmédmaéaraisesti ennen kéyttdd. Liuosta saa kdyttad vain,

jos se on kirkasta eiké siiné ole hiukkasia.

Mahdollisesta immuunireaktiosta eldinladkevalmisteelle tai endogeeniselle molekyylille (bG-CSF) ei
ole olemassa tietoa, kun eldinladkevalmistetta on annettu lehmille toistuvasti.

Yhdessé jerseylehmilld tehdyssa turvallisuustutkimuksessa eléinladkevalmisteen turvallisuusmarginaali
oli 1,5 x suurin suositeltu annos (yliannos 60 mikrog/kg annettiin kolmena eri ajankohtana). limoitettua
annosta ei saa ylittaa.

Kuten vaikuttavan aineen vaikutustavan perusteella oli odotettavissa, turvallisuustutkimustulokset

osoittavat, ettd yksittdisilla lehmilla saattaa esiintyd somaattisten solujen maaran lievaa ja ohimenevaa
nousua.
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10. VAROAIKA (VAROAJAT)

Teurastus: nolla vrk.
Maito: nolla vrk.

11. SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei lasten nékyville eika ulottuville.

Sailyta jadkaapissa (2 °C — 8 °C).

Ei saa jaatya.

Herkka valolle. Sailyta alkuperdispakkauksessa valolta suojassa.
Elainld&kevalmistetta voidaan séilyttdd 25 °C:n lampdétilassa enintéddn 24 tunnin ajan.

Al kayta tata elainladkevalmistetta viimeisen kiyttopaivamaaran jalkeen, joka on ilmoitettu
ulkopakkauksessa ja esitaytetyssa ruiskussa.

12. ERITYISVAROITUKSET

Valmiste ei valttamatta ole tehokas eldimilla, jotka ovat saaneet immuunijarjestelman toimintaan
vaikuttavia ladkkeitd, esim. jos eldin on askettdin saanut systeemisia kortikosteroideja tai
tulehduskipulaakkeité. Tallaisten valmisteiden samanaikaista kayttoa taytyy valttaa.

Elainla&kevalmistetta saa kayttaa vain, jos vastaavan eldinlaakarin tekema karjakohtainen hoidon
hyoty-riskiarvio on positiivinen.

Samankaltaisten vaikuttavien aineiden kaytdsta ihmisill4 saatu ndytto viittaa siihen, ettd vahingossa
annetut suositeltua annosta suuremmat annokset saattavat aiheuttaa pegbovigrastiimin
vaikutusmekanismiin liittyvid haittavaikutuksia. Hoidon on oltava oireenmukaista. Vasta-ainetta ei
tunneta.

Yhdessa jerseylehmilla tehdyssa turvallisuustutkimuksessa kolmena eri ajankohtana annettu
60 mikrog/kg:n yliannos (1,5 x suurin suositeltu annos) aiheutti juoksutusmahan haavaumia.

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinld8kevalmistetta antavan henkilén on noudatettava:

Jos vahingossa injisoit itseesi valmistetta, seurauksena voi olla paansarkya seka luu- ja lihaskipua.
Myos muita vaikutuksia, kuten pahoinvointia, ihottumaa ja yliherkkyysreaktioita (hengitysvaikeuksia,
verenpaineen laskua, nokkosihottumaa ja angioedeemaa) saattaa esiintyd. Kaanny vélittdmasti l1adkarin
puoleen ja nayta pakkausselostetta.

Henkil6iden, jotka ovat yliherkkid pegbovigrastiimille, tulee valttd4 kosketusta eldinladkevalmisteen
kanssa.

Rikkindisi& tai vahingoittuneita ruiskuja kasiteltdessé on kéytettdva henkilokohtaisia suojavarusteita,
kuten kasineitd. Riisu kasineet ja pese kédet ja altistuneet ihoalueet kayton jalkeen.

Tiineys ja imetys:
Voidaan kayttda tiineyden ja imetyksen aikana.

Y hteensopimattomuudet:

Ei saa sekoittaa muiden eldinld&kevalmisteiden kanssa.

Immuunijarjestelmén toimintaan vaikuttavien aineiden (esim. kortikosteroidien tai
tulehduskipuldékkeiden) samanaikainen antaminen saattaa heikentéa eldinladkevalmisteen tehoa.
Tallaisten valmisteiden samanaikaista kayttod taytyy valttaa.
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Taman eldinladkevalmisteen turvallisuudesta ja tehosta yhteiskaytdssa rokotteiden kanssa ei ole tietoa.

13. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMAN VALMISTEEN TAI
LAAKEJATTEEN HAVITTAMISEKSI

Ladkkeité ei tule heittadd viemariin eika hdvittaa talousjatteiden mukana.
Kysy kayttaméattomien ladkkeiden havittdmisesta eldinladkariltasi tai apteekista.
N&ma toimenpiteet on tarkoitettu ympériston suojelemiseksi.

14. PAIVAMAARA, JOLLOIN PAKKAUSSELOSTE ON VIIMEKSI HYVAKSYTTY

Tata elainlaakevalmistetta koskevia yksityiskohtaisia tietoja on saatavilla Euroopan laékeviraston
verkkosivuilla osoitteessa: http://www.ema.europa.eu/

15. MUUT TIEDOT
Pegbovigrastiimin farmakokinetiikasta naudoilla ei ole tietoa saatavissa.

Pegbovigrastiimi on luontaisesti esiintyvan immunoregulatorisen sytokiinin, naudan
granulosyyttiryhmid stimuloivan kasvutekijan (bG-CSF), muunneltu muoto. Naudan
granulosyyttiryhmia stimuloiva kasvutekija on luontaisesti esiintyva proteiini, jota yksitumaiset
leukosyytit, endoteelisolut ja fibroblastit muodostavat. Kantasoluryhmié stimuloivat kasvutekijét
sdatelevat immuunisolujen tuotantoa ja toimintaa. Granulosyyttiryhmia stimuloivan kasvutekijan
immunoregulatoriset vaikutukset kohdistuvat etenkin niiden neutrofiilisten granulosyyttien solulinjan
soluihin, joiden pinnalla on kyseisen proteiinin reseptoreja. Valmiste lisad verenkierrossa olevien
neutrofiilien maaraa. Sen on myos todistettu voimistavan neutrofiilien myeloperoksidaasi-
vetyperoksidi-halidi-vélitteisia mikrobeja tuhoavia vaikutuksia. bG-CSF:11a on muitakin kuin
neutrofiileihin kohdistuvia vaikutuksia, jotka saattavat kohdistua suoraan tai epasuorasti muihin
soluihin/reseptoreihin ja sytokiinireitteihin.

Eurooppalaisessa kenttatutkimuksessa kliinisen utaretulenduksen esiintyvyys oli hoitoa saaneessa
ryhmassa 9,1 % (113/1235) ja verrokkiryhméssa 12,4 % (152/1230), miké osoittaa utaretulehduksen
esiintyvyyden suhteelliseksi vahenemiseksi 26,0 % (p = 0,0094). Teho testattiin lypsylehmékarjan
normaalin hoitokdytannon yhteydessd. Tamén EU:n alueella tehdyn tutkimuksen aikana jokaista

10 peripartuaaliaikana ehkaistya kliinista utaretulehdustapausta kohden 312 lehmaé sai Imrestor-
hoitoa.

Kliininen utaretulehdus todettiin maidon tai utareneljanneksen ulkon&d6n muutoksena tai ndiden
molempien muutoksina.

Kaikkien kenttatutkimusten perusteella koko lauman Imrestor-hoidolla ehkéistyjen utaretulehdusten
osuus (ehkaisty osuus) on 0,25 (95 %:n luottamusvéli 0,14-0,35).

Saatavana 10, 50 tai 100 esitdytetyn ruiskun pakkauksissa.
Kaikkia pakkauskokoja ei valttamatta ole markkinoilla.
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