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1.  NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU

TruScient 0,66 mg sada pro ptipravu implantatu pro psy

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna lahvicka lyofilizatu obsahuje:

Diboterminum alfa (rhBMP-2)* 0,66 mg

Po rekonstituci TruScient obsahuje 0,2 mg/ml Diboterminum alfa (rhBMP-2)

* Diboterminum alfa (rekombinantni lidsky kostni morfogenni protein-2; rhBMP-2) je lidsky protein
odvozeny z rekombinantni bunécné linie ovarialnich bunék ¢inského kiecka (CHO).

Dv¢ matrice z hovéziho kolagenu typu 1.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Sada pro ptipravu implantatu.

Bily lyofilizat pro pfipravu roztoku a prihledné bezbaryé rozpoustédlo.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Cilové druhy zvirat

Psi.

4.2 Indikace s upfesnénim pro ¢ilovy druh zviiat

Lécba diafyzarnich zlomenin jake’dopInék ke standardni péci pti oSetieni zlomenin pomoci
otevien¢ho chirurgického zakeoku U pst.

4.3 Kontraindikace
Nepouzivat v pripad€ precitlivélosti na Ié¢ivou latku, nebo na nékterou z pomocnych latek.

Nepouzivat u pst se skeletalni nezralosti nebo psti majicich aktivni infekei v operacni miste,
patologicke zlomeniny nebo aktivni maligni onemocnéni.

4.4  Zvlastni upozornéni pro kazdy cilovy druh
Nejsou.
4.5  Zvlastni opatieni pro pouZiti

Zv14astni opatfeni pro pouziti u zvifat

Tento veterindrni 1é¢ivy pripravek by mél byt pouzivan pouze kvalifikovanym veterinafem.



Nedodrzeni pokynii k pfipravé a pouziti mize ohrozit bezpe€nost a ucinnost ptipravku TruScient.

Aby se zabranilo nadmérnému poopera¢nimu otoku, pouzijte pouze tolik ptipravené matrice
TruScient nutné k dosazeni pokryti pfistupné lomové linie a defektd (méné nez jedna az maximalné
dv¢e ptipravené matrice).

TruScient mize vyvolat poc¢atecni resorpci okolni tram¢ité kosti. Proto pii absenci klinickych tidaji
veterindrni 1éCivy piipravek nesmi byt pouzit pro pfimé aplikace na tramcitou kost, kde pfechodna
resorpce kosti muze zpisobit riziko kiehkosti kosti a tim zvysit riziko selhani implantatu.

TruScient neposkytuje mechanickou stabilitu a nemél by byt pouzit k vyplnéni prostoru v pfitomnosti
tlakovych sil. Lécba zlomeniny dlouhych kosti a péée o mékke tkdné by mély byt zalozeny na
standardnich postupech, v¢etné kontroly infekce.

RhBMP-2 i hovézi kolagen typu I mohou vyvolat imunitni reakci u psi. Ackoli pebyla pozorovana
7adnd jasna souvislost s klinickym vysledkem nebo nezadoucimi ucinky béhenrklinickych a
bezpecnostnich studii, nelze vylouc¢it moznost vzniku neutraliza¢nich protilatek nebo
hypersenzitivnich reakci. Moznost imunitni odpovédi na pfipravek by méla byt vyhodnocena v
ptipadech, kdy je podezfeni na nezadouci G¢inek imunologického pavodu.

Bezpecnost, véetné piipadné imunitni odpovédi, a uc¢innost u opakoyaneho podavani u psu nebyla
hodnocena.

Nebyly provedeny zadné studie u psit s autoimunitnim onemoéuénim.
Nebyly provedeny zadné studie u psit s metabolickym onémocnénim kosti.

Zv1astni opatfeni uréené osobam, které podavaji vet€ninarni 1é¢ivy pfipravek zviratim

V piipad¢ ndhodného potiisnéni kiize a o¢i zasazené misto okamzit€ oplachnéte.
4.6 Nezadouci ucinky (frekvence a z4vaznost)
Nasledujici neZzadouci u¢inky byly poZorovany pii laboratornich testech u psi:
- heterotopicka osifikace okolnichstkani
- nadmérna tvorba kosti v mist® umisténi a ektopicka tvorba kosti
- nadbyteéna kostni tkan‘atekutinou naplnéné cysty, které se v priib&éhu ¢asu pteméni na normalni kost
- VE&t§i otok v mist&misténi 2-3 tydny po operaci. Tyto otoky jsou vysledkem lokalniho $ifeni
mezenchymalni tkané dospivajici do nové kosti a jsou v souladu s farmakologickou aktivitou
rhBMP-2
Nasledujici nezadouci u¢inky byly pozorovany v terénni studii u psu:

Velmi Casté (vice nez 1 z 10 zvifat)

Mirné az stiedné tézké

e Kulhani

e Tuhy otok béhem prvnich 3 tydnl po operaci, ktery ustupuje postupné béhem nékolika mésici
e Me¢kky otok, ktery ustupuje do 3 tydnt

Casté (vice nez 1, ale méné nez 10 zvirat ze 100 zvifat)
Mirné az stfedné té€zké




e Serdm, nadmérné olizovani v oblasti rany, ztuhlost kloubu, lokalni otok, kozni vied, vytok z
jizvy, prasknuti jizvy
e Mekky otok obvykle ustupuje do 6 tydni po operaci

Méné Casté (vice nez 1, ale méné nez 10 zvitat z 1000 zvitat)
Mirné az stiedné tézké
e Nadmérny kostni kalus spojeny s pietrvavajicim (> 10 tydni) stifednim otokem mékkych tkani
a nadmérnym olizovanim rany
Tézké
e Kulhani

Pozorované klinické priznaky byly uvedeny jako nezadouci i¢inky u TruScient pokud presahly
intenzitu a/nebo dobu trvani, po jakou by byly povazovany za normalni p¥i hojeni zlomenin po
standardni péci (SOP).

4.7  PoutZiti v pribéhu biezosti, laktace nebo snasky

Nebyla stanovena bezpecnost veterinarniho 1é¢ivého ptipravku pro pouzitib€hem rozmnozovant,
biezosti a laktace. BMP-2 hraje klicovou roli pfi vyvoji plodu. Vliv aptiz-BMP-2 protilatek na vyvoj
plodu nebyl hodnocen. Vyskyt protilatek u 1é¢enych psi v terénnich¥otdminkéch je nizky a sténata
nebudou anti-BMP-2 protildtkdm vystavena viitbec nebo budou vystavena jen velmi mélo vzhledem k
moznosti omezeného pienosu pies placentu u psi.

Pouziti béhem rozmnozovani, biezosti a laktace je mozné peuze po zvazeni terapeutického prospéchu
a rizika ptislusnym veterinarnim 1ékafem.

4.8 Interakce s dalSimi lé¢ivymi pripravky a dalSiformy interakce

Nebyly provedeny zadné studie. Dibotermin alfalrhBMP-2) je protein a nebyl identifikovan v
systémovém ob¢hu, jeho ucast na farmakokingtickych Iékovych interakcich je tedy nepravdépodobna.

Nemisit TruScient s jinym veterinarnim l@€ivym piipravkem.
4.9 Podavané mnoZstvi a zpisob.podani

Prectéte si navod na pfipravu a peuziti pred kazdym pouzitim veterinarniho lé¢ivého ptipravku.
Nedodrzeni téchto instrukei mézg ohrozit bezpecnost a ucinnost 1é¢ivého pripravku.

TruScient je uréen pouzekyednorazovému pouziti. Nesmi byt znovu sterilizovan.

Ptipravte matrice aléspon 15 minut pted pouzitim a spotfebujte do 2 hodin od jejich namoceni.
Zneskodnéte veskerynnepouzity veterindrni 1éCivy ptipravek.

Doporucena davka je nejvyse dveé matrice (2,5 x 5 cm) na psa.

Dibotermin alfa (rhBMP-2) je rekonstituovan na roztok o koncentraci 0,2 mg / ml a poté rozdélen
rovnomeérné mezi obé matrice.

Zajistéte, aby bylo pfi rekonstituci a aplikaci na matrici pouzito pfesné mnozstvi roztoku diboterminu
alfa (rhBMP-2).

Pro ptesné davkovani se ujistéte, Ze v prenasenych objemech nejsou ptitomny bubliny vzduchu.



Navod k pFipravé a pouziti

Za aseptickych podminek postupujte podle pokynii nize pro rekonstituci diboterminu alfa (rhBMP-2)
a jeho aplikaci na matrice.

A. Rekonstituce diboterminu alfa (rhBMP-2) v nesterilnim poli:

1.
2.

Alkoholem vydezinfikujte zatky lyofilizatu a lahvi¢ek rozpoustédla.

Pomoci 6 ml stiikacky a jehly odeberte 3,2 ml rozpoustédla (je dodano vice rozpoustédla, nez
je potieba). NepouZivejte vice nez 3,2 ml.

Pomalu ptidejte 3,2 ml rozpoustédla do lahvicky lyofilizatu (viz obrazek 1), ¢imz ziskate 0,2
mg / ml roztok rhBMP-2,

Kruzte jemné lahvi¢kou pro rychlejsi rekonstituci. Netrepejte. Po pouziti stiikacku a jehlu
zlikvidujte.

Obrazek 1: rekonstituce diboterminu alfa (rhBMP-2)

— 3.2ml

p \ 4

Q Jemné kruzte

B. Piiprava TruScient matric ve sterilnim poli:

5.

Pomaoci sterilni techniky pieneste,dvg'3 ml injekéni stiikacky s jehlami a vnitini obaly s
matricemi do sterilniho pole.

Odlepenim oteviete vnitini obal matric a nechte je v zdsobniku.

Pouzitim aseptické techniky pro kazdou 3 ml injekéni stéikacku s jehlou odeberte 1,4 mi
z lahvi¢ky s rekonstitugvanym diboterminem alfa (rhBMP-2) v nesterilnim poli.

Ponechte matrice v,zZ&sobniku a ROVNOMERNE rozdélte na kazdou z nich 1,4 ml
rekonstituovanéhgwoztoku diboterminu alfa (rhBMP-2), jak je znazornéno na obrazku

(obréazek 2).
Obrazek 2: Priprava TruScient matric
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9. Pockejte MINIMALNE 15 minut pied pouZitim pfipravené matrice. Spotiebujte do 2 hodin
po namoceni matric.

10. Pfi manipulaci zabrafite nadmérné ztraté tekutiny z pfipravené matrice. Matrice nemackejte.

11. Je-li potiebna pouze ¢ast ptipravené matrice, je nutné nejprve piipravit cely bali¢ek (v krocich
1 az 9 popsanych vyse), poté utiznout nebo slozit ptipravenou matrici podle potieby pied
implantaci.

C. Implantace

12. Zajistéte kone¢nou repozici zlomeniny, fixaci a hemostazi pied umisténim pfipravené matrice.
Osuste misto zlomeniny v maximalni moZné mife.

13. Utiznéte nebo slozte pfipravenou matrici podle potieby pied implantaci. Mnozstvi pouzité
matrice je dano anatomii zlomeniny a schopnosti uzaviit rdnu za pouziti minimalni komprese
matrice. Pouzijte pouze takové mnozstvi ptipravené matrice, které je nezbytné pro dosazeni
pokryti piistupné lomové linie a defektt (méné nez jedna az dvé ptipravené matrice).

14. Pti umistovani pouzijte pro manipulaci s matrici klesté, aby nedoslo k nadmeérné ztraté
tekutiny.

15. Umistéte pfipravenou matrici tak, Ze pfemostuje zlomeninu &dobie pfiléha na hlavni
proximalni a distalni fragmenty. Pfipravend matrice muze byt umisténa kolem kosti nebo
k okrajum fraktury podle toho, jak to vyZaduje geometrie zlomeniny a fixace. Matrice by
neméla zasahovat do mista fraktury, aby bylo mozné j€ji.vyjmuti v piipadé€ potieby béhem
hojeni zlomeniny. Oblast prokrveni by méla byt zaeshevana.

16. TruScient neposkytuje mechanickou stabilitu a nemel by byt pouzit k vyplnéni prostorti
Vv pfitomnosti tlakové sily.

D. Po implantaci

17. Nevymyvejte ranu jakmile je pfipravend matrice umisténa na zlomeninu. Vymyvani by
mohlo smyt roztok diboterminu gifa<{rhBMP-2).

18. Je-li vyzadovana chirurgickd dfenaz, vlozte drendz aspoi jednu vrstvu superficidlné anebo
dale od matrice.

19. Po umisténi dokonale picktyt matrice mekkou tkani.
4.10 Predavkovani (symptemy, prvni pomoc, antidota), pokud je to nutné

Pouziti TruScient v konéentraci nebo mnozstvi vy$sim nez doporuc¢eném je spojeno s nadmérnou
tvorbu kosti a zvySenymvytvarenim kapalinou vyplnénych prazdnych prostor ve vzniklé kostni tkani.
Nadmérna kostni tkaii a tekutinou naplnéné cysty se v prub&hu ¢asu preméni na normalni kost.
Biomechanické Udaje naznacuji, Ze tyto dutiny maji maly vliv na biomechanické vlastnosti vzniklé
kosti nebo jeji integraci s ptiléhajici tkani.

V piipadé¢ podavani vétsich mnozstvi nebo koncentraci nez doporuc¢enych psiim je vyzadovana
symptomaticka 1é¢ba nezadoucich u¢inku, pokud je zapotiebi.

4.11 Ochranné lhity

Neni urceno pro potravinova zvifata.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakoterapeuticka skupina: kostni morfogenni proteiny
ATCvet kdd: QM05BCO01



5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Dibotermin alfa je osteoinduktivni protein, jehoz pisobenim dochazi k indukci nové kostni tkané

vV mist€ implantace. Dibotermin alfa se vaze na receptory na povrchu mezenchymadlnich bunék a
vyvoléva diferenciaci bunék na buniky chrupavky a buriky kostni tkdn€. Diferencované buniky formuji
traméitou kost tak, jak je degradovana matrice, se sou¢asnym pozorovatelnym pronikanim cév.
Proces tvorby kostni tkané se rozviji zvenku implantatu smérem do sttedu, dokud neni cely implantat
pripravku TruScient nahrazen tramdéitou kosti. Remodelace okolni tram¢ité kosti nastava zptsobem,
ktery se shoduje s biomechanickymi silami na né&j ptisobicimi. Schopnost ptipravku TruScient
podporovat remodelaci kosti je odpovédna za biologickou a biomechanickou integraci nové kostni
tkané indukované piipravkem TruScient s tkani okolni kosti. Radiografické, biomechanickeé a
histologické hodnoceni indukované kostni tkdn€ naznacuje, ze biologicky a biomechanicky funguje
jako nativni kost.

Predklinické studie naznacuji, Ze tvorba kostni tkan¢ indukovana ptfipravkem TruScient je
samolimitujici proces, formujici dobte definovany objem kosti. Tato vlastni omezovani je
pravdépodobné dano Ubytkem diboterminu alfa v misté implantatu, jakoz i pfitomnosti inhibitort
BMP v okolnich tkanich.

Klinické farmakologické studie prokazuji, ze samotna kolagenova matriee neni osteoinduktivni a je
¢asem zcela vstiebana.

Ucinnost a bezpe¢nost veterinarniho 1é¢ivého pripravku pro 1ésbu diafyzarnich zlomenin byla
hodnocena v randomizované, kontrolované, multicentrické klinické studii zahrnujici psy
randomizovan¢ pfitazeny k 16¢bé veterinarnim 1é¢ivym piipsaykem a standardni péci (SOP) [n = 84]
nebo samotné SOP [n = 42]. Zkousejici byli sezndmeni.s acelem 1é¢by; hodnotitelé posuzujici
rentgenologicky ¢as zhojeni zlomeniny kazdého psa neznali zpusob 1é¢eni. Psi byli sledovani po dobu
18 tydni po 1écbe.

Vysledky prokazaly, ze TruScient ti€inn¢ snizuje ¢as potiebny ke zhojeni zlomeniny pfi pouziti
spole¢né se SOP v porovnani se samotnou 1éebeu SOP bez ohledu na typ zlomeniny (oteviené nebo
uzavien¢).

Shrnuti kumulativniho praocentniho zhojeni zZlomenin po tydnech a typu lé¢by

Tydny
Lécba 3 6 9 12 15 18
TruScient + SOP (n=84) 9,5 83,3 92,9 97,6 98,8 100,0
SOP (n=42) 0 50,0 83,3 88,1 90,5 95,2

SOP = standardni péce

Zatimco bylo pozorovano sniZzeni mnozstvi ¢asu potfebného na zhojeni zlomeniny, nebyl pozorovan
Zadny rozdil v ¢ase mezi skupinou 1ééenou pomoci TruScient a kontrolni skupinou pro jednotlivé
klinické parametry jako je kulhani a bolest, nebo pro celkové skore zalozené na hodnoceni Klinickych
ptiznaku hojeni zlomenin.

BMP-2 odpovéd’ protilatek na TruScient byla hodnocena u 133 pst po operaci diafyzarni zlomeniny
stabilizované vnitini fixaci. K vyvoji BMP-2 protilatek doslo u 6,9% pst 1é¢enych ptipravkem
TruScient oproti 4,3% pst v kontrolni skuping. Titry protilatek nekoreluji s Zidnymi neptiznivymi
klinické ptiznaky véetné zprostiedkovanych imunitnich nezadoucich t¢inku, jako jsou alergické
reakce.




5.2 Farmakokinetické udaje

TruScient je u¢inny v misté implantace. Ve studiich na zvitatech (potkani) s pouzitim radioaktivné
znaceného diboterminu alfa na vstiebatelné kolagenové matrici byla primérna doba setrvani v misté
implantace 4-8 dnt. Maximalnich hladina cirkulujiciho diboterminu alfa (0,1% implantované davky)
byly pozorovana v 6 hodindch po implantaci. Pfi injekci intraven6zné byl u potkant koneény poloc¢as
diboterminu alfa 16 minut. Je proto ziejmé, ze v misté implantace je diboterminum alfa pomalu
uvolfiovan z matrice a rychle mizi, kdyz se dostane do krevniho ob&hu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Lyofilizat:

Sachar6za

Glycin

Kyselina glutamova

Chlorid sodny

Polysorbat 80

Hydroxid sodny (pro Upravu pH)
Kyselina chlorovodikova (pro Gpravu pH)

Rozpoustédlo:
Voda na injekci

Matrice:
Hovézi kolagen typu 1

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, aypreto tento veterinarni 1é¢ivy ptipravek musi byt
rekonstituovan pouze s dodanym rozpoustédlem a nesmi byt misen s zadnymi jinymi rozpoustédly
nebo dals$imi veterinarnimi 1é¢ivymi ptipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

Doba pouzitelnosti veterinagniho 1écivého ptipravku v neporuseném obalu: 2 roky.

Doba pouzitelnosti po rekenstituci v lahvicce podle navodu: 3 hodiny.

Zlikvidujte veskery nepouzity veterinarni léCivy ptipravek.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25°C.,

Chrarite pted chladem a mrazem.

Uchovavejte v piivodnim obalu.

6.5 Druh a slozeni vnitiniho obalu

Kazdéa sada obsahuje:

Lyofilizat:
e 10 ml lahvicka ze skla typu I s chlorobutylovym elastomerovym uzavérem, hlinikovym uzavérem
a plastovym vickem.



Rozpoustédlo:
e 10 ml lahvic¢ka ze skla typu I s chlorobutylovym elastomerovym uzavérem, hlinikovym uzavérem

a plastovym vickem.
Matrice:
e Dvé sterilni matrice 2,5 x 5 cm v polyvinylchloridovém (PVC) blistru uzavieném Tyvek
uzavérem.

Sada déale obsahuje:
e Dvé sterilni 3 ml polypropylenové injekéni sttikacky na jedno pouziti s jehlami z nerezové oceli.

e Jedna sterilni 6 ml polypropylenova injek¢ni stiikacka na jedno pouziti s jehlou z nerezové oceli.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro zneSkodiovani nepouZzitého veterinarniho lé¢ivého pripravku nebo
odpadu, ktery pochazi z tohoto pripravku

Vsechen nepouzity veterindrni 1é¢ivy pripravek nebo odpad, ktery pochdzi z tohatopptipravku, musi byt
likvidovan podle mistnich pravnich piedpist.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zoetis Belgium SA

Rue Laid Burniat 1

1348 Louvain-la-Neuve

Belgie

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/2/11/136/001

9. DATUM REGISTRACE/ PRODEQUZENI REGISTRACE
Datum registrace: 14/12/2011

Datum posledniho prodlouZzeni:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o peterinarnim 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webové strance Evropské
Iékové agentury httptHwivw.ema.europa.eu/

ZAKAZ PRODEJE, VYDEJE A/NEBO POUZITI

Neuplatnuje se.


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

PRILOHA 11

VYROBCE(I) BIOLOGICKY UCINNE(YCH) LATKY (LATEK) A

DRZITEL(E) POVOLENI K VYROBE ODPOVEDNY (i) ZA UVOLNENI
SARZE

PODMINKY REGISTRACE/NEBO OMEZENI TYKAJICI SE VYDEJE NEBO
POUZITI

DEKLARACE HODNOT MRL
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A.  VYROBCE(l) BIOLOGICKY UCINNE(YCH) LATKY (LATEK) A DRZITEL(E)
POVOLENI K VYROBE ODPOVEDNY (i) ZA UVOLNEN]{ SARZE

Jméno a adresa vyrobce biologicky uéinné latky

Pfizer

1 Burtt Road
Andover
MA 01810
USA

Jméno a adresa vyrobce odpovédného za uvolnéni Sarze

Zoetis Manufacturing & Research Spain, S.L.
Ctra. Camprodon s/n "la Riba"

17813 Vall de Bianya

Girona

Spanélsko

B. PODMINKY REGISTRACE NEBO OMEZENI TYKAJICI SE VYDEJE NEBO
POUZITI

Veterinarni 1éCivy ptipravek je vydavan pouze na predpis.

C. DEKLARACE HODNOT MRL

Neuplatiiuje se
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PRILOHATII L

OZNACENI NA OBALU A PRI’B@’A INFORMACE
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A. OZNACENI NA
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PODROBNE UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA SE SOUPRAVOU

1. NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU

TruScient 0,66 mg sada pro pfipravu implantatu pro psy
Diboterminum alfa (rhBMP-2)

2. OBSAH LECIVYCH A OSTATNICH LATEK

Jedna lahvicka s lyofilizatem obsahujici 0,66 mg Diboterminum alfa (rhBMP-2).
Po rekonstituci roztok TruScient obsahuje 0,2 mg/ml Diboterminum alfa (rhBMR-2).

3. LEKOVA FORMA

Sada pro pfipravu implantatu.

4. VELIKOST BALENI

1 lahvicka (lyofilizat)

1 lahvicka (rozpoustédlo)

2 absorbovatelné kolagenni matrice

2 sterilni 3 ml jednorazové injekéni stiikacky s jeflami
1 sterilni 6 ml jednordzova injekeni stiikacka sjehlou

5.  CILOVY DRUH ZVIRAT

Psi

6. INDIKACE

Lécba diafyzarnich zlomenin jako doplnek ke standardni péci pfi oSetfeni zlomenin pomoci
otevieného chirurgickeho zakroku u psu.

7.  ZPUSOB A CESTA PODANI

Pro jednorazové pouziti.
Pted pouzitim ¢téte pribalovou informaci.

8.  OCHRANNA LHUTA
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9.  ZVLASTNIi UPOZORNENI, POKUD JE (JSOU) NUTNE(A)

Pred pouzitim ctéte ptibalovou informaci.

10. DATUM EXSPIRACE

EXP: {mésic/rok}
Doba pouZzitelnosti po rekonstituci v lahviéce podle navodu: 3 hodiny.
Zlikvidujte veskery nepouzity veterinarni 1é¢ivy ptipravek.

11. ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pii teploté do 25°C.
Chraite pted chladem a mrazem.
Uchovavejte v piivodnim obalu.

12.  ZVLASTNI OPATRENI PRO ZNESKODNOVANI NEPOUZITYCH PRiIPRAVKU
NEBO ODPADU, POKUD JE JICH TREBA

Zneskodnovani odpadu: ¢téte pribalovou informaci.

13.  OZNACENI ,,POUZE PRO ZVIRATA“ A PODMINKY NEBO OMEZENI TYKAJICI
SE VYDEJE A POUZITI, POKUD JE JICH TREBA

Pouze pro zvifata. Veterinarni 1é¢ivy pfipravék je vydavan pouze na ptedpis.

14. OZNACENI ,,UCHOVAVAT MIMO DOSAH DETI*

Uchovavat mimo dosah déti.

15. JMENO A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zoetis Belgium SA
Rue Laid Burniat 1
1348 Louvain-la-Neuve
Belgie

16. REGISTRACNI CISLO(A)

EU/2/11/136/001

17. CiSLO SARZE OD VYROBCE

C§.: {¢islo}
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU MALE VELIKOSTI

Lahvicka s lyofilizatem

1. NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU

TruScient 0,66 mg sada pro ptipravu implantatu pro psy
Diboterminum alfa (rhBMP-2)

2. MNOZSTVIi LECIVE(YCH) LATKY(EK)

0,66 mg

| 3. OBSAH VYJADRENY HMOTNOSTi, OBJEMEM NEBO POGTEM DAVEK

| 4. CESTA(Y) PODANI

Pro rekonstituci.

Pted pouzitim Ctéte ptibalovou informaci.

|5.  OCHRANNA LHUTA

| 6. CiSLO SARZE

C§.: {¢islo}

‘ 7. DATUM EXSPIRACE

EXP: {mésic/rok}
Doba pouzitelnostifpe tekonstituci v lahvicce podle navodu: 3 hodiny.

\ 8.  OZNACENI ,,POUZE PRO ZVIRATA“

Pouze pro zviftata.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU MALE VELIKOSTI

Lahvic¢ka s rozpoustédlem

1.  NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU

Rozpoustédlo pro TruScient
Voda na injekci

| 2. MNOZSTVi LECIVE(YCH) LATKY(EK)

| 3. OBSAH VYJADRENY HMOTNOSTi, OBJEMEM NEBO POCTENM DAVEK

10 ml
Pro rekonstituci nepouzivejte vic nez 3,2 ml.

| 4. CESTA(Y) PODANI

|5.  OCHRANNA LHUTA

| 6. CiSLO SARZE

C§.: {¢islo}

‘ 7. DATUM EXSPIRACE

EXP: {mésic/rok}
Po rekonstituci zlikvidujtezbyvajici rozpoustédlo.

\ 8.  OZNACENI ,,POUZE PRO ZVIRATA“

Pouze pro zvirata.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA VNITRNIM OBALU MALE VELIKOSTI

Obal vstiebatelné kolagenové matrice

1. NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU

Matrice pro TruScient

2. MNOZSTVIi LECIVE(YCH) LATKY(EK)

Hovézi kolagen typu 1

3. OBSAH VYJADRENY HMOTNOSTI, OBJEMEM NEBO POCTEM DAVEK

25x5cm

| 4. CESTA(Y) PODANI

|5. OCHRANNA LHUTA

| 6. CiSLO SARZE

C.3.: {¢islo}

‘ 7. DATUM EXSPIRACE

EXP: {mésic/rok}

\ 8.  OZNACENI ( POUZE PRO ZVIRATA“

Pouze pro zvirata.

18



19



PRIBALOVA INFORMACE PRO:
TruScient 0,66 mg sada pro piipravu implantatu pro psy

1.  JMENO A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI A DRZITELE
POVOLENI K VYROBE ODPOVEDNEHO ZA UVOLNEN{ SARZE, POKUD SE
NESHODUJE

Drzitel rozhodnuti o registraci:
Zoetis Belgium SA

Rue Laid Burniat 1

1348 Louvain-la-Neuve
Belgie

Vyrobce odpovédny za uvolnéni Sarze:

Zoetis Manufacturing & Research Spain, S.L.
Ctra. Camprodon s/n "la Riba"

17813 Vall de Bianya

Girona

Spanélsko

2. NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU

TruScient 0,66 mg sada pro ptipravu implantatu pro psy

3.  OBSAHLECIVYCH A OSTATNICH LATEK
Jedna lahvicka lyofilizatu obsahuje 0,66 mg Dibetérminum alfa (rhBMP-2)*
Po rekonstituci TruScient obsahuje 0,2 mg/ml.Diboterminum alfa (rhBMP-2).

* Diboterminum alfa (rekombinantni lidsky kostni morfogenni protein-2; rhBMP-2) je lidsky protein
odvozeny z rekombinantni bunééné liie"ovarialnich bunék ¢inského kiecka (CHO).

Dvé matrice z hovéziho kolagenu'typu L.

4. INDIKACE

Lécba diafyzarnich zlomenin jako doplnck ke standardni péci pti oSetfeni zlomenin pomoci
otevieného chirurgiekého zakroku u pst.

5. KONTRAINDIKACE

Nepouzivat v ptipad¢ precitlivélosti na 1é¢ivou latku, nebo na né€kterou z pomocnych latek.
Nepouzivat u pst se skeletalni nezralosti nebo psti majicich aktivni infekei v operacni miste,
patologické zlomeniny nebo aktivni maligni onemocnéni.

6. NEZADOUCI UCINKY

Nasledujici nezadouci ucinky byly pozorovany pii laboratornich testech u psi:
e heterotopické osifikace okolnich tkani
e nadmérna tvorba Kosti v mist¢ umisténi a ektopicka tvorba kosti
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e nadbytecna kostni tkan a tekutinou naplnéné cysty, které se v pribéhu ¢asu pieméni na
normalni kost

e VE&tsi otok v misté umisténi 2-3 tydny po operaci. Tyto otoky jsou vysledkem lokalniho Sifeni
mezenchymalni tkané dospivajici do nové kosti a jsou v souladu s farmakologickou aktivitou
rhBMP-2

Nasledujici nezddouci ucinky byly pozorovany v terénni studii u pst:

Velmi Casté (vice nez 1 z 10 zvitat)

Mirné az stiedné tézké
o Kulhani
e Tuhy otok béhem prvnich 3 tydnt po operaci, ktery ustupuje postupné béhem nékolika mésicti
e Me¢kky otok, ktery ustupuje do 3 tydnii

Casté (vice neZ 1, ale méné nez 10 zvifat ze 100 zvifat)
Mirné az stfedné tézké
e Serdm, nadmérné olizovani v oblasti rany, ztuhlost kloubu, lokalni otok, kozni vied, vytok z
jizvy, prasknuti jizvy
e Mekky otok obvykle ustupuje do 6 tydni po operaci

Méné Casté (vice nez 1, ale méné nez 10 zvitat z 1000 zvifat)
Mirné az stiedné tézké
e Nadmérny kostni kalus spojeny s pietrvavajicim (> 19,tydnit) sttednim otokem mékkych tkani
a nadmérnym olizovanim rany
Teézké
e Kulhani

Pozorované klinické priznaky byly uvedeny jakowezZadouci i¢inky u TruScient pokud pi‘esahly
intenzitu a/nebo dobu trvani, po jakou by byly povazovany za normalni p¥i hojeni zlomenin po
standardni péci (SOP).

Jestlize zaznamenate jakékoliv zavazné néZadouci ucinky ¢i jiné reakce, které nejsou uvedeny v této
pfibalové informaci, oznamte to prosigdyasemu veterindrnimu lékati.

7. CILOVY DRUH ZVIRAE

Psi

8. DAVKOVANIPRO KAZDY DRUH, CESTA(Y) A ZPUSOB PODANI

TruScient by mél byt pouzivan pouze kvalifikovanym veterinarem.

Maximalni doporucena davka je cely obsah jedné TruScient sady pro jednoho psa (tedy az dvé 2,5 x 5
cm piipravené TruScient matrice na jednoho psa). Pfipravte matrice nejméné 15 minut pfed pouzitim

z komponent obsazenych v sadé.

Postupujte podle navodu na ptipravu nize. Dibotermin alfa (rhBMP-2) je rekonstituovan na roztok o
koncentraci 0,2 mg / ml a poté rozdélen rovnomérné mezi obé matrice.

NedodrZeni instrukci o spravném pouziti ptipravku TruScient miiZze ohrozit bezpecnost a i€innost
1é¢ivého pripravku.
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9.

POKYNY PRO SPRAVNE PODANI

Prectéte si navod na piipravu a pouziti pfed kazdym pouzitim veterinarniho 1é¢ivého ptipravku.

Navod k piipravé a pouziti: Za aseptickych podminek postupujte podle pokynti nize pro rekonstituci
diboterminu alfa (rhBMP-2) a jeho aplikaci na matrice. Zajistéte, aby bylo pii rekonstituci a aplikaci
na matrici pouzito piesné mnozstvi roztoku diboterminu alfa (rhBMP-2). Pro pfesné davkovani se
ujistéte, ze v prenasenych objemech nejsou ptitomny bubliny vzduchu.

A. Rekonstituce diboterminu alfa (rhBMP-2) v nesterilnim poli:

1.
2.

Alkoholem vydezinfikujte zéatky lyofilizatu a lahvi¢ek rozpoustédla.

Pomoci 6 ml stiikacky a jehly odeberte 3,2 ml rozpoustédla (je dodano vice rozpoustédla, nez
je potieba). NepouZivejte vice nez 3,2 ml.

Pomalu ptidejte 3,2 ml rozpoustédla do lahvicky lyofilizatu (viz obrazek D), ¢imz ziskate 0,2
mg / ml roztok rhBMP-2,

Kruzte jemné¢ lahvickou pro rychlejsi rekonstituci. Netirepejte. Po.pouziti stiikacku a jehlu
zlikviduijte.

Obréazek 1: rekonstituce diboterminu alfa/(rhBMP-2)

— 3.2ml

Jemné kruzte

B. Piiprava TruScientunatric ve sterilnim poli:

5.

Pomoci sterilnideehniky pieneste dvé 3 ml injekéni stifkacky s jehlami a vnitini obaly s
matricemi do'sterilniho pole.

Odlepenim oteviete vnitini obal matric a nechte je v zasobniku.

Pouzitim aseptické techniky pro kazdou 3 ml injekéni stiikacku s jehlou odeberte 1,4 ml
z lahvicky s rekonstituovanym diboterminem alfa (rhBMP-2) v nesterilnim poli.

Ponechte matrice v zasobniku a ROVNOMERNE rozdélte na kazdou z nich 1,4 ml
rekonstituovaného roztoku diboterminu alfa (rhBMP-2), jak je zndzornéno na obrazku
(obréazek 2).
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Obrazek 2: Priprava TruScient matric

9.

10.
11.

14ml — 14ml —

Pockejte MINIMALNE 15 minut ped pouzitim piipravené matrice. Spotiebujte do 2 hodin
po namodceni matric.

P#i manipulaci zabrante nadmérné ztraté tekutiny z pripravenéunatrice. Matrice nemackejte.
Je-li potiebna pouze Cast pripravené matrice, je nutné nejpryeptipravit cely balicek (v krocich
1 az 9 popsanych vyse), poté utiznout nebo slozit ptipravénpu matrici podle potieby pied
implantaci.

C. Implantace

12.

13.

14.

15.

16.

Zajistéte kone¢nou repozici zlomeniny, fixacixahemostazi pred umisténim pfipravené matrice.
Osuste misto zlomeniny v maximalni moZnémnife.

Utiznéte nebo slozte ptipravenou matrici‘podle potieby pied implantaci. MnozZstvi pouzité
matrice je ddno anatomii zlomeniny a-Sehopnosti uzavtit ranu za pouziti minimalni komprese
matrice. Pouzijte pouze takové mnozstvi piipravené matrice, které je nezbytné pro dosazeni
pokryti ptistupné lomové linie a defektt (méné nez jedna az dvé piipravené matrice).

Pfi umist'ovani pouzijte pro manipulaci s matrici klest¢, aby nedoslo k nadmérné ztraté
tekutiny.

Umistéte ptipravenou matrici tak, ze premost'uje zlomeninu a dobie piiléha na hlavni
proximalni a distalni fragmenty. Pfipravend matrice muze byt umisténa kolem kosti nebo
k okrajum fraktury podle toho, jak to vyZaduje geometrie zlomeniny a fixace. Matrice by
neméla zasahovat do mista fraktury, aby bylo mozné jeji vyjmuti v ptipadé¢ potieby béhem
hojeni zlomenjny- Oblast prokrveni by méla byt zachovana.

TruScient negp0Oskytuje mechanickou stabilitu a nemél by byt pouzit k vyplnéni prostort
Vv pfitomnosti tlakové sily.

D. Po implantaci

17.

18.

19.

Nevymyvejte ranu jakmile je pfipravena matrice umisténa na zlomeninu. Vymyvani by
mohlo smyt roztok diboterminu alfa (rhBMP-2).

Je-li vyzadovana chirurgicka drenaz, vlozte drendz aspoi jednu vrstvu superficialné anebo
dale od matrice.

Po umisténi dokonale prekryt matrice mekkou tkani.

23



10. OCHRANNA LHUTA

Neni ur€eno pro potravinova zvifata.

11. ZVLASTNi OPATRENI PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pii teploté do 25°C.

Chrarite pted chladem a mrazem.

Uchovavejte v piivodnim obalu.

Uchovavat mimo dosah déti.

Zlikvidujte veskery nepouzity veterinarni 1é¢ivy ptipravek.

12. ZVLASTNI UPOZORNEN]{
Nedodrzeni pokyni k pfipravé a pouziti miize ohrozit bezpecnost a uc¢innost.ptipravku TruScient.

Aby se zabranilo nadmérnému pooperacnimu otoku, pouzijte pouze t@lik pfipravené matrice
TruScient nutné k dosazeni pokryti ptfistupné lomové linie a defektd, (méné€ nez jedna az maximalné
dve pripravené matrice).

TruScient mize vyvolat poc¢ate¢ni resorpci okolni tramcité KOsti. Proto pii absenci klinickych tdaji
veterinarni 1é¢ivy ptipravek nesmi byt pouzit pro ptimé aplikaee na tramcitou kost, kde prechodna
resorpce kosti mtize zpusobit riziko kirehkosti kosti a tim~zvysit riziko selhani implantatu.

TruScient neposkytuje mechanickou stabilitu a nem@€lby byt pouzit k vyplnéni prostoru v pfitomnosti
tlakovych sil. Lécba zlomeniny dlouhych kosti afpéce o mekké tkané by mély byt zalozeny na
standardnich postupech, v¢etné kontroly infekek.

RhBMP-2 i hovézi kolagen typu I mohounyvolat imunitni reakci u psi. Acékoli nebyla pozorovana
zadna jasna souvislost s klinickym vysledkeém nebo nezadoucimi ucinky béhem klinickych a
bezpecnostnich studii, nelze vyloucit moznost vzniku neutralizacnich protilatek nebo
hypersenzitivnich reakci. Moznost fmunitni odpovédi na pfipravek by méla byt vyhodnocena v
ptipadech, kdy je podezfeni na nezéddouci G€inek s imunologického ptivodu.

Bezpecnost, véetné piipadneithunitni odpovédi, a tcinnost u opakovaného podavani u pst nebyla
hodnocena.

Nebyly provedeny zaddé’studie u psii s autoimunitnim onemocnénim.
Nebyly provedeny zadné studie u psi s metabolickym onemocnénim kosti.

Nebyla stanovena bezpecnost veterinarniho 1é¢ivého ptipravku pro pouziti béhem rozmnozovani,
biezosti a laktace. BMP-2 hraje klicovou roli pti vyvoji plodu. Vliv anti-BMP-2 protilatek na vyvoj
plodu nebyl hodnocen. Vyskyt protilatek u lé¢enych pst v terénnich podminkach je nizky a sténata
nebudou anti-BMP-2 protilatkam vystavena viibec nebo budou vystavena jen velmi malo vzhledem k
moznosti omezeného pienosu pies placentu u psi.

Pouziti béhem rozmnozovani, biezosti a laktace je mozné pouze po zvazeni terapeutického prospéchu
a rizika prislusnym veterinarnim 1ékafem.

V ptipad€ nahodného pottisnéni kiize a o¢i zasazené misto okamzité oplachnéte.

TruScient je ur¢en pouze k jednorazovému pouziti. Nesmi byt znovu sterilizovan.
Pripravte matrice alesponi 15 minut pfed pouzitim a spotiebujte do 2 hodin od jejich namoceni.
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Zneskodnéte veskery nepouzity veterinarni 1é¢ivy pripravek.

TruScient by mél byt podavan pouze na mista zlomeniny s nejvys$si opatrnosti.

Nebyly provedeny zadné studie na interakci. Dibotermin alfa (rhBMP-2) je protein a nebyl
identifikovan v systtmovém obéhu, jeho ucast na farmakokinetickych 1ékovych interakcich je tedy
nepravdépodobna.

Nemisit TruScient s jinym veterinarnim 1é¢ivym pfipravkem.

Pouziti TruScient v koncentraci nebo mnozstvi vys§im nez doporuceném je spojeno s nadmérnou
tvorbu kosti a zvySenym vytvafenim kapalinou vyplnénych prazdnych prostor ve vzniklé kostni tkani.
Nadmérna kostni tkan a tekutinou naplnéné cysty se v prub&éhu ¢asu preméni na normalni kost.
Biomechanické tdaje naznacuji, Ze tyto dutiny maji maly vliv na biomechanické vlastnosti vzniklé
kosti nebo jeji integraci s priléhajici tkani. V pfipad€ podavani vétsich mnozstvi nebo koncentraci nez
doporucenych pstim je vyzadovana symptomatické lécba nezadoucich ucinki, pokud je zapotiebi.

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto tento veterinarni 1é¢ivy ptipravek musi byt

rekonstituovan pouze s dodanym rozpoustédlem a nesmi byt misen s zadnyii'jinymi rozpoustédly
nebo dal$imi veterinarnimi lé¢ivymi ptipravky.

13.  ZVLASTNI OPATRENI PRO ZNESKODNOVANI NEPOUZITYCH PRiIPRAVKU
NEBO ODPADU, POKUD JE JICH TREBA

Vsechen nepouzity veterinarni 1é¢ivy pfipravek nebo odpadsKtery pochazi z tohoto piipravku, musi byt
likvidovan podle mistnich pravnich predpist.

14. DATUM POSLEDNI REVIZE PRIBALOVE INFORMACE

Podrobné informace o veterinarnim 1é¢ivém.piipravku jsou k dispozici na webové strance Evropské
Iékové agentury http://www.ema.europa.eut

15. DALSI INFORMACE

Kazdéa sada obsahuje:

Lyofilizat:
e 10 ml lahvicka zeskla typu I s chlorobutylovym elastomerovym uzavérem, hlinikovym uzavérem
a plastovymewi¢kem.
Rozpoustédlo:
e 10 ml lahvicka ze skla typu I s chlorobutylovym elastomerovym uzavérem, hlinikovym uzavérem
a plastovym vickem.
Matrice:
e Dveé sterilni matrice 2,5 x 5 cm v polyvinylchloridovém (PVC) blistru uzavieném Tyvek
uzavérem.

Sada dale obsahuje:
e Dveé sterilni 3 ml polypropylenové injekeni stiikacky na jedno pouziti s jehlami z nerezové oceli.

e Jedna sterilni 6 ml polypropylenova injekéni stiikacka na jedno pouziti s jehlou z nerezové oceli.

Pokud chcete ziskat informace o tomto veterinarnim lé¢ivém pfipravku, kontaktujte prosim
pfislusného mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci.
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Belgié/Belgique/Belgien
Zoetis Belgium SA
Tél/Tel.: +32 (0)2 746 81 78

Peny6anka bbarapus
Zoetis Luxembourg Holding Sarl
Ten: +3592 970 41 72

Ceska republika
Zoetis Ceska republika, s.r.o.
Tel: +420 283 004 111

Danmark
Orion Pharma Animal Health
TIf: +45 49 12 67 65

Deutschland
Zoetis Deutschland GmbH
Tel: +49 30 330063 0

Eesti
Zoetis Lietuva UAB
Tel: +370 525 12029

EALGOO
Zoetis Hellas S.A.
TnA.: +30 210 6785800

Espafia
Zoetis Spain, S.L.
Tel: +34 91 4909900

France
Zoetis France
Tél: +33 (0)1 58 07 46 00

Hrvatska
Zoetis Netherlands Holdings-BV
Tel: +385 1 644 1460

Ireland
Zoetis Ireland Limited
Tel: +353 (0) 1 467 6650

Island
Zoetis Finland Oy
Simi: +358 (0)9 4300 40

Italia
Zoetis Italia S.r.1.
Tel: +39 06 3366 8133

Kvbzpog
Zoetis Hellas S.A.
TnA.: +30 210 6785800

Lietuva
Zoetis Lietuva UAB
Tel: +370 525 12029

Luxembourg
Zoetis Belgium SA
Tél/Tel.: +32 (0)2 746 81 78

Magyarorszag
Zoetis Hungary Kft.
Tel: +361 488 3695

Malta
Agrimed Limited
Tel: +356 21 465 797

Nederland
Zoetis B.V.
Tel: +31 (0)10 4064.600

Norge
Orion Pharma’Animal Health
TIf: +47 40400 41 90

Osterreich
Zoetis Osterreich GmbH
Tek¥43 12701100 110

Polska
Zoetis Polska Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 335 61 40

Portugal
Zoetis Portugal, Lda.
Tel: +351 21 423 55 00

Romania
Zoetis Romania SRL
Tel: +40 21 207 17 70

Slovenija
Zoetis Luxembourg Holding Sarl
Tel: +386 (0) 152 11 670

Slovenska republika
Zoetis Luxembourg Holding Sarl, 0.z.
Tel: +421 2 5939 6190

Suomi/Finland
Zoetis Finland Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 4300 40

Sverige
Orion Pharma Animal Health
Tel: +46 (0)8 623 64 40

26



Latvija United Kingdom
Zoetis Lietuva UAB Zoetis UK Limited

Tel: +370 525 12029 Tel: +44 (0) 845 300 8034
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