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ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE# TIERARZNEIMITTELS



1. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

TruScient 0,66 mg Kit zur Implantation flir Hunde

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Eine Durchstechflasche des Lyophilisats enthélt:

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

Nach der Rekonstitution enthélt TruScient 0,2 mg/ml Dibotermin alfa (rhBMP-2)

*Dibotermin alfa (menschliches rekombinantes Knochen-Morphogeneseprotein-2; rhBMP-2) ist ein
Humanprotein, das in einer rekombinanten Ovarial-Zelllinie des chinesischen Hamsters (CHO)
produziert wird.

Zwei Schwamme, hergestellt aus Rinderkollagen Typ .

Die vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteile finden Sie unter(Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Kit zur Implantation

WeiRes Lyophilisat und ein klares, farbloses Losungsmittel

4, KLINISCHE ANGABEN

4.1 Zieltierart

Hund

4.2  Anwendungsgebiete unter Angabe der Zieltierart(en)

Behandlung von diaphyséren Frakturen bei Hunden, als Ergénzung zur tblichen chirurgischen
Versorgung durch offene Repasition.

4.3 Gegenanzeigen

Nicht anwenden béiHunden mit bekannter Uberempfindlichkeit gegeniiber dem Wirkstoff oder einem
der sonstigen Bestandteile.

Nicht anwenden bei Hunden mit noch nicht abgeschlossenem Knochenwachstum, mit einer
bestehenden Infektion an der Operationsstelle, bei pathologischen Frakturen oder Vorliegen
irgendeiner malignen Erkrankung.

4.4 Besondere Warnhinweise fur jede Zieltierart

Keine

4.5 Besondere Vorsichtsmalinahmen fur die Anwendung

Besondere VorsichtsmalRnahmen fiir die Anwendung bei Tieren




Dieses Tierarzneimittel sollte nur von einem entsprechend qualifizierten Tierarzt angewendet werden.

Die Nichteinhaltung der Hinweise zur Praparierung und Anwendung von TruScient kann die
Sicherheit und Wirksamkeit beeintréchtigen.

Um UbermaRige postoperative Schwellungen zu vermeiden, verwenden Sie nur die Menge an
praparierten TruScient Schwéammen, die flr die Abdeckung von offenen Frakturlinien und Defekten
notig ist (weniger als ein bis zu zwei praparierte Schwamme).

TruScient kann zu einer anfanglichen Resorption des umliegenden trabekul&ren Knochens fuhren.
Daher sollte aufgrund fehlender klinischer Daten das Tierarzneimittel nicht direkt auf trabekuldren
Knochen aufgebracht werden, wenn durch eine voriibergehende Knochenresorption das Risiko einer
erhohten Knochenbrichigkeit besteht und somit das Risiko ansteigt, dass das Implantat nicht wirkt.

TruScient tragt nicht zur mechanischen Stabilisierung bei und darf nicht zum Ausfillen von
Hohlrdumen verwendet werden, auf die Kompressionskrafte wirken. Die Behapndluhg von Frakturen
der Réhrenknochen und die Versorgung des umliegenden Weichteilgewebes gifisChlie3lich der
Behandlung und Vorbeugung von Infektionen

sollen gemal der ,,Guten Veterindrmedizinischen Praxis* erfolgen.

RhBMP-2 als auch Rinderkollagen Typ | kdnnen eine Immunreaktionbei Hunden hervorrufen.
Obwohl in klinischen Studien und Studien zur Unbedenklichkeit kein-eindeutiger Zusammenhang mit
dem klinischem Erfolg oder Nebenwirkungen beobachtet werden kennte, kann die Méglichkeit, dass
sich neutralisierende Antikorper oder Uberempfindlichkeitsreaktionen entwickeln, nicht
ausgeschlossen werden. In Fallen, bei denen eine Nebenwigkurig mit immunolgischem Hintergrund
vermutet wird, sollte die Mdglichkeit einer Immunreaktiomatf das Arzneimittel bedacht werden.

Die Unbedenklichkeit einschlieBlich potentieller Immunreaktionen und die Wirksamkeit nach
wiederholter Verabreichung wurden bei Hunden ni¢ht untersucht.

Es wurden keine Studien bei Hunden mit bekanaien Autoimmunerkrankungen durchgefihrt.
Es wurden keine Studien bei Hunden mit mgtabolischen Knochenerkrankungen durchgefiihrt.

Besondere VorsichtsmaRnahmen fir den”Anwender

Versehentliche Spritzer auf die Haut oder in die Augen sofort abspulen.

4.6  Nebenwirkungen (Haufigkeit und Schwere)

Die folgenden Nebenwirkungen wurden in Laborstudien bei Hunden beobachtet:
- HeterotopeQssifikation der umliegenden Gewebe

- UbermaRige Knochenformation an der Stelle der Aufbringung und ektopische
Knochenformation

- Uberschiissiges Knochengewebe und mit Fliissigkeit gefiillte Zysten, die sich mit der Zeit zu
normalem Knochengewebe umbilden.

- Vermehrte Schwellungen an der Stelle der Aufbringung wurden bis 2-3 Wochen nach der
Operation beobachtet. Diese Schwellungen sind die Folge einer lokalen Proliferation von
mesenchymalem Gewebe, das sich zu neuem Knochengewebe entwickelt und entsprechen
somit der pharmakologischen Wirkung von rhBMP-2.

Die folgenden Nebenwirkungen wurden in einer Feldstudie bei Hunden beobachtet:



Sehr hufig (mehr als 1 von 10 Tieren)
Mild bis moderat
e Lahmheit
e Harte Schwellungen innerhalb der ersten 3 Wochen nach der Operation, die sich im
Verlauf einiger Monate nach und nach zurlckbilden
e Weiche Schwellungen, die sich innerhalb von 3 Wochen zuriickbilden

Héufig (mehr als 1 aber weniger als 10 Tiere von 100 Tieren)
Mild bis moderat
e Serome, ubermaRiges Nassen der Schnittflache, Gelenksteife, lokale Schwellungen,
Hautulcera, Ausfluss am Einschnitt, Nahtdehiszenz
e Weiche Schwellungen bilden sich in der Regel bis zur 6 Woche nach der Operation
zurick.

Selten (mehr als 1 aber weniger als 10 Tiere von 1000 Tieren)
Mild bis moderat
e UbermaRige Kallusbildung verbunden mit persistierenden (>10.Wachen), moderaten
Schwellungen des Weichgewebes und tibermaligem Nassen der Schnittflache
Schwer
e Lahmheit

Die beobachteten klinischen Symptome wurden dann als Nebeawirkungen flir TruScient
aufgefiihrt, wenn sie solche, die bei einer normalen Frakturheilung nach der
Standardbehandlung (SOC) beobachtet werden kénnen, dn intensitat und/oder Dauer
Ubertrafen.

4.7  Anwendung wahrend der Tréachtigkeit, Laktation oder der Legeperiode

Die Unbedenklichkeit des Tierarzneimittels wahrend-der Zucht, der Tréachtigkeit oder der Laktation ist
nicht belegt. BMP-2 spielt wéhrend der foetalen Entwicklung eine kritische Rolle. Der Einfluss einer
moglichen Entwicklung von anti-BMP-2 Antikdrpern auf die foetale Entwicklung wurde
nichtbewertet. Die Inzidenz von Antikdrpertitern bei behandelten Hunden unter Feldbedingungen ist
gering und Welpen haben keine oder nur €ine sehr geringe Exposition zu anti-BMP-2 Antikorpern, da
diese bei Hunden nur sehr begrenzt die Rlazentaschranke tberwinden.

Dieses Tierarzneimittel sollte bekZuchthunden, bei tragenden und laktierenden Hunden nur nach
entsprechender Nutzen-Risiko-Bgwertung durch den behandelnden Tierarzt angewendet werden.

4.8 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und andere Wechselwirkungen

Es wurden keine Studiep’ zu Wechselwirkungen durchgefiihrt. Da Dibotermin alfa (rhBMP-2) ein
Protein ist und nicht dm Blutkreislauf nachgewiesen wurde, sind pharmakokinetische
Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln unwahrscheinlich.

TruScient sollte nicht mit anderen Wirkstoffen gemischt werden.

4.9 Dosierung und Art der Anwendung

Lesen Sie vor jeder Anwendung die folgenden Anweisungen zur Praparation und Anwendung genau
durch. Die Sicherheit und Wirksamkeit des Tierarzneimittels kénnen beeintrachtigt werden, wenn die
Anweisungen nicht befolgt werden.

TruScient ist nur zur einmaligen Anwendungbestimmt. Es darf nicht nochmals sterilisiert werden.

Praparieren Sie die Schwdmme mindestens 15 Minuten vor der Anwendung und verwenden Sie die
Schwémme innerhalb von 2 Stunden nach der Befeuchtung.



Entsorgen Sie alle nicht verwendeten Tierarzneimittel.

Die empfohlene Dosis ist bis zu zwei Schwamme (2,5 x 5 cm) pro Hund.

Das Dibotermin alfa (rhBMP-2) wird zu einer 0,2 mg/ml L&sung rekonstituiert und dann gleichmaRig
Uber beide Schwémme verteilt.

Sorgen Sie dafiir, dass das korrekte Volumen zur Rekonstitution und Applikation der Dibotermin alfa
(rhBMP-2) Losung auf die Schwamme verwendet wird.

Stellen Sie fur eine korrekte Dosierung sicher, dass sich keine eingeschlossenen Luftblasen in der
Ldsung, die Ubertragen werden soll, befinden.

Hinweise zur Zubereitung und Verwendung

Verwenden Sie aseptische Techniken und folgen Sie den unten stehenden Anweisungen, um
Dibotermin alfa (rhBMP-2) fur die Applikation auf die Schwamme zu rekonstittieren.

A. Rekonstitution von Dibotermin alfa (rhBMP-2) im nicht-sterilem*Bereich:

1.

Desinfizieren Sie die Stopfen der Lyophilisat- und Losungsmittel-Durchstechflasche mit
Alkohol.

Ziehen Sie mit der 6 ml Spritze mit Kanle 3,2 ml des Lésuhgsmittels aus der
Durchstechflasche auf (Durchstechflasche enthalt mehg kosungsmittel als bendtigt).
Verwenden Sie nicht mehr als 3,2 ml.

Injizieren Sie langsam die 3,2 ml des Lésungsmittels in die Lyophilisat-Durchstechflasche
(siehe Abbildung 1), um eine 0,2 mg/ml LésungAon rhBMP-2 zu erhalten.

Schwenken Sie die Durchstechflasche vorsichtig, um die Rekonstitution zu unterstitzen.
Nicht schitteln. Entsorgen Sie die Spritze‘'und Kaniile nach der Verwendung.

Abbildung 1: Rekonstitution von Dibotermin alfa (rhBMP-2)

— 3.2ml

p \ 4

g Vorsichtig schwenken

B. Préparieren der TruScient Schwamme im sterilen Bereich:

5.

Legen Sie unter Beachtung steriler Techniken die beiden 3 ml Spritzen mit Kantlen und die
Schwéamme in der inneren Verpackung in einen sterilen Bereich.

Offnen Sie die Innenpackung der Schwamme und lassen Sie die Schwidmme in der Ablage
liegen.

Entnehmen Sie im nicht-sterilen Bereich unter Einhaltung aseptischer Transfertechniken mit
jeder der 3 ml Spritzen mit Kaniile 1,4 ml der rekonstituierten Dibotermin alfa (rhBMP-2) —
Losung aus der Durchstechflasche.



8. Lassen Sie die Schwamme in der Ablage liegen und verteilen Sie GLEICHMASSIG auf jeden
Schwamm 1,4 ml Dibotermin alfa (rhBMP-2) Ldsung, wie in der Abbildung gezeigt wird
(Abbildung 2).

Abbildung 2: Praparation der TruScient Schwamme

14 ml — 14ml —

9. Warten Sie MINDESTENS 15 Minuten, bevor Sie die praparierten Schwamme benutzen.

Verwenden Sie die Schwé&mme innerhalb von 2 Stunden nath/der Befeuchtung.

10. Vermeiden Sie bei der Handhabung einen (bermaRigen Flussigkeitsverlust aus den
praparierten Schwammen. Nicht zusammedriicken.

11. Wenn nur ein Teil der praparierten Schwamme.benotigt wird, préparieren Sie zuerst die
gesamte Packung (befolgen Sie Schritt 1 — 9~0ben), dann schneiden oder falten Sie den
praparierten Schwamm nach Bedarf vor der Imglantation.

C. Implantation

12. Vor der Implantation missen Repogitien und Fixierung der Fraktur sowie die Blutstillung
abgeschlossen sein. Trocknen Sie die Frakturseite soweit moglich.

13. Schneiden oder falten Sie den praparierten Schwamm nach Bedarf vor der Implantation. Die
Menge der zu implantierenden~Schwamme h&ngt von den anatomischen Gegebenheiten der
Fraktur und der Mdglichkéit) die Wunde mit minimaler Kompression des Schwammes zu
verschlielen, ab. Verwenden Sie nur die Menge der praparierten Schwédmme, die nétig ist, um
eine Abdeckung von_offenen Frakturlinien und Defekten (weniger als ein bis zu zwei
praparierte Schwémmnge) zu erreichen.

14. Verwenden Sie eingPinzette zur Platzierung des praparierten Schwammes, um tbermaRigen
Flussigkeitsverlust zuvermeiden.

15. Ordnen Siesden préparierten Schwamm so an, dass er den Bruchbereich tberbriickt und
ausreichend Kontakt mit den grof3en proximalen und distalen Frakturfragmenten hat. Der
praparierte Schwamm kann um den Knochen gewickelt oder auf den Kanten eines
Knochenfragmentes platziert werden, je nach dem, wie es die Frakturgeometrie und die
Fixation erfordern. Knochenfragmente sollten nicht mit dem praparierten Schwamm
abgedeckt werden, um eine Fragmententfernung zu ermdglichen, wenn es die Frakturheilung
erfordert. Die Vaskularisation sollte erhalten werden.

16. TruScient tragt nicht zur mechanischen Stabilisierung bei und darf nicht zum Ausfillen von
Hohlrdumen verwendet werden, auf die Kompressionskrafte wirken.
D. Nach der Implantation

17. Die Wunde nicht mehr spulen, wenn der praparierte Schwamm auf der Fraktur platziert
wurde. Die Dibotermin alfa (rhBMP-2) Ldsung wirde durch die Sptlung weggewaschen
werden.



18. Wenn eine chirugische Drainage erforderlich ist, setzen Sie den Drain an einer von der
Implantationsstelle entfernten Stelle oder in einer Gewebeschicht oberhalb der
Implantationsstelle.

19. Sorgen Sie nach der Implantation dafur, dass alles mit Weichteilgewebe abgedeckt wird.
4.10 Uberdosierung (Symptome, NotfallmaRnahmen, Gegenmittel), falls erforderlich

Wenn TruScient in groReren Konzentrationen oder Mengen verwendet wird, als empfohlen, fihrt dies
zu Ubermafigen Knochenformationen und einer vermehrten Bildung von mit Flussigkeit gefullten
Hohlrdumen im induzierten Knochen.

Uberschissiges Knochengewebe und mit Flussigkeit gefullte Zysten bilden sich mit der Zeit zu
normalem Knochen um. Biomechanische Daten deuten darauf hin, dass diese Hohlrdume nur wenig
Einfluss auf die biomechanischen Eigenschaften des induzierten Knochens beziehungsweise dessen
Integration in den umgebenden Cortex haben.

Falls Hunde eine héhere Konzentration oder Menge als empfohlen erhalten habgn, sollten
Nebenwirkungen symptomatisch behandelt werden, falls erforderlich.

4.11 Wartezeit(en)

Nicht zutreffend.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

Pharmakotherapeutische Gruppe: Knochen-Morphogeneseproteine
ATCvet-Code: QM05BC01

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Dibotermin alfa (rhBMP-2) ist ein osteoinduktives Protein, das die Bildung von neuem
Knochengewebe an der Implantationsstellesstimuliert. Dibotermin alfa bindet an
Oberflachenrezeptoren von Mesenchymzellen und regt die Zellen zur Differenzierung in knorpel- und
knochenbildende Zellen an. Die differenzierten Zellen bilden bei Abbau des Schwammes trabekuléren
Knochen, wobei sich gleichzeitig eine\Gefaleinsprossung zeigt. Der Prozess der Knochenbildung
verlauft von der AulRenseite des kmplantats zur Mitte, bis das gesamte Implantat von trabekuléarem
Knochen ersetzt ist. Der Umbauddes umgebenden trabekuldren Knochens erfolgt entsprechend den
einwirkenden biomechanischen Kréften. Die Fahigkeit von TruScient, den Knochenumbau zu
unterstiitzen,soll dazu fihren, dass der durch TruScient induzierte neue Knochen biologisch und
biomechanisch in den umhegenden Knochenintegriert wird. Rontgenologische, biomechanische und
histologische Untersuchungen des durch TruScient erzeugten Knochens weisen darauf hin, dass er
biologisch und biomacthanisch genauso funktioniert wie nativer Knochen.

In praklinischen Studien gab es Hinweise, dass die durch TruScient ausgeléste Knochenbildung ein
sich selbst limitierender Prozess ist, der ein genau definiertes Knochenvolumen ergibt. Diese
Selbstlimitierung h&ngt wahrscheinlich mit dem Abbau von Dibotermin alfa an der Implantationsstelle
und der Anwesenheit von Inhibitoren des Knochen-Morphogeneseproteins (BMP) in den umliegenden
Geweben zusammen.

Klinische Studien zur Pharmakologie belegen, dass der absorbierbare Kollagenschwamm allein nicht
osteoinduktiv ist und mit der Zeit vollstandig resorbiert wird.

Die Wirksamkeit und Sicherheit des Tierarzneimittels fiir die Behandlung von Diaphysenfrakturen
wurde in einer randomisierten, kontrollierten, multizentrischen klinischen Feldstudie untersucht.
Involviert waren Hunde, die mit dem Tierarzneimittel plus der Standartbehandlung (SOC) [n=84] oder
der Standartbehandlung SOC [n=42] alleine behandelt wurden. Die Studienleiter hatten Kenntnis von
der Art der Behandlung. Die Gutachter, die die Zeit bis zur réntgenologischen Frakturheilung fiir
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jeden Hund beurteilten, wussten die Art der Behandlung nicht. Die Hunde wurden 18 Wochen nach
der Behandlung beobachtet.

Die Ergebnisse zeigen, dass TruScient, wenn es zusétzlich zur Standardbehandlung angewendet wird,
die Zeit bis zur rontgenologischen Frakturheilung im Vergleich zu der alleinigen Standardbehandlung
reduziert, unabhangig vom Frakturtyp (offen oder geschlossen).

Zusammenfassung der kumulativen prozentualen Frakturheilungen pro Woche und
Behandlung

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

SOC = Standartbehandlung

Wéhrend die Zeit bis zur réntgenologischen Frakturheilung behandlungsabhé&ngig reduziert wurde, gab
es keine zeitlichen Unterschiede zwischen der mit TruScient behandelten Gtuppe und der
Kontrollgruppe beziiglich der individuellen klinischen Parameter, Lahmheit und Schmerz oder ein auf
Klinischen Symptomen der Frakturheilung basierendes Score-System,

Die mogliche Entwicklung von BMP-2 Antikorpern wurde bei 133/ Unden ausgewertet, bei denen
Diaphysen Frakturen mit einer inneren Fixierung stabilisiert und versorgt wurden. BMP-2 Antikorper
wurden bei 6,9 % der mit TruScient behandelten Hundeund bér 4,3 % der Hunde in der
Kontrollgruppe nachgewiesen, Die Antikorpertiter korrelierfén nicht mit irgendwelchen
Nebenwirkungen, einschlieBlich Nebenwirkungen des Immunsystems — beispielsweise allergische
Reaktionen.

5.2 Angaben zur Pharmakokinetik

TruScient entfaltet seine Wirkung am Ort derdmplantation. In Tierversuchen (Ratten) mit
Anwendung eines resorbierbaren KollagenscChwamms, der radioaktivmarkiertes Dibotermin alfa
enthielt, lag die mittlere Verweilzeit an derymplantationsstelle bei 4 — 8 Tagen. Spitzenwerte von
zirkulierendem Dibotermin alfa (0,1 % @er implantierten Dosis) waren innerhalb von 6 Stunden nach
Implantation zu beobachten. Nach intravendser Injektion betrug die terminale Halbwertszeit von
Dibotermin alfa 16 Minuten bei Ratten. Daraus wird geschlossen, dass Dibotermin alfa an der
Implantationsstelle nur langsam/aus der Matrix freigesetzt und nach Aufnahme in den systemischen
Kreislaufrasch abgebaut wird.

6. PHARMAZEUFGISCHE ANGABEN

6.1 Verzeichnis der sonstigen Bestandteile

Lyophilisat:
Sucrose

Glycin

Glutaminsdure

Natriumchlorid

Polysorbat 80

Natriumhydroxid (pH Einstellung)
Salzséure (pH Einstellung)

Losungsmittel:
Wasser fir Injektionszwecke




Schwamm:
Rinderkollagen Typ |

6.2 Inkompatibilitaten

Da keine Kompatibilitatsstudien durchgefihrt wurden, darf dieses Tierarzneimittel nur mit dem
mitgelieferten Losungsmittel rekonstituiert werden und darf nicht mit anderen Ldsungsmitteln oder
anderen Tierarzneimitteln gemischt werden.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

Haltbarkeit des Tierarzneimittels im unversehrten Behéltnis: 2 Jahre
Haltbarkeit nach Auflésung oder Rekonstitution gemaf den Anweisungen: 3 Stunden
Entsorgen Sie alle nicht verwendeten Tierarzneimittel.

6.4 Besondere Lagerungshinweise

Nicht tber 25°C lagern.

Nicht im Kihlschrank lagern.

Nicht einfrieren.

In der Orginalverpackung aufbewahren.

6.5 Art und Beschaffenheit des Behaltnisses

Jeder Kit enthalt;

Lyophilisat:
e 10 ml Type | Glasdurchstechflasche mit einem ‘€hlorobutylkautschuk-Stopfen, versiegelt mit
einem ,,Flip-off< Siegel aus Aluminium und.einer Plastikkappe

Lésungsmittel:
e 10 ml Type | Glasdurchstechflaschesmit einem Bromobutylkautschuk — Stopfen, versiegelt mit
einem ,,Flip-off* Siegel aus Aluminidm und einer Plastikkappe

Schwamm:
e Zwei sterile Schwamme 2,5%5 cm in einer Polyvinylchlorid (PVC) Blisterpackung mit einer
verschweilten Tyvek-VerSiegelung

Der Kit enthélt auflerdem:
e Zwei sterile 3 mhEinweg - Polypropylen - Spritzen mit einer angehéngten Nadel aus Edelstahl
e Eine sterile 6 ml'‘Einweg - Polypropylen - Spritze mit einer angehangten Nadel aus Edelstahl

6.6  Besondere VorsichtsmalRnahmen fur die Entsorgung nicht verwendeter Tierarzneimittel
oder bei der Anwendung entstehender Abfalle

Nicht verwendete Tierarzneimittel oder davon stammende Abfallmaterialien sind entsprechend den
nationalen Vorschriften zu entsorgen.

7. ZULASSUNGSINHABER

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



8.  ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/2/11/136/001

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ERSTZULASSUNG / VERLANGERUNG DER
ZULASSUNG

Datum der Erstzulassung: 14/12/2011

Datum der letzten Verlangerung:

10. STAND DER INFORMATION

Detaillierte Angaben zu diesem Tierarzneimittel finden Sie auf der Website der Européischen
Arzneimittel-Agentur unter http://www.ema.europa.eu/.

VERBOT DES VERKAUFS, DER ABGABE UND/ODER DER ANWENDUNG

Nicht zutreffend.

10


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

ANHANG II

HERSTELLER DES WIRKSTOFFS/DER WIRKSTOEEE/BIOLOGISCHEN
URSPRUNGS UND HERSTELLER, DER (DIE) FUR DY CHARGENFREIGABE
VERANTWORTLICH IST (SIND)

BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGENFUR DIE ABGABE UND DEN
GEBRAUCH

ANGABE DER RUCKSTANDSHOCHSTMENGEN (MRLSs)
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A. HERSTELLER DES WIRKSTOFFS/DER WIRKSTOFFE BIOLOGISCHEN
URSPRUNGS UND HERSTELLER, DER (DIE) FUR DIE CHARGENFREIGABE
VERANTWORTLICH IST (SIND)

Name und Anschrift des (der) Hersteller(s) des Wirkstoffs/der Wirkstoffe biologischen Ursprungs:

Pfizer

1 Burtt Road
Andover
MA 01810
USA

Name und Anschrift des (der) Hersteller(s), der (die) fiir die Chargenfreigabe verantwortlich ist (sind):

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

17813 Vall de Bianya

Girona

Spanien

B. BEDINGUNGEN ODER EINSCHRANKUNGEN FUR.DIE ABGABE UND DEN
GEBRAUCH

Tierarzneimittel, das der Verschreibungspflicht unterliegt.

C. ANGABE DER RUCKSTANDSHOCHSTMENGEN (MRLSs)

Nicht zutreffend
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ANHANG Il Q}

KENNZEICHNUNG UND PA@VGSBEILAGE
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ANGABEN AUF DER AUSSEREN UMHULLUNG

AuRerer Karton des Kits

1. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

TruScient 0,66 mg Kit zur Implantation fiir Hunde
Dibotermin alfa (rhBMP-2)

2. WIRKSTOFF(E) UND SONSTIGE BESTANDTEILE

Eine Durchstechflasche des Lyophilisats enthélt 0,66 mg Dibotermin alfa (rhBMP-2).
Nach der Rekonstitution enthélt die TruScient Lésung 0,2 mg/ml Dibotermin alfa (shBMP-2).

3. DARREICHUNGSFORM

Kit zur Implantation

4. PACKUNGSGROSSE(N)

1 Durchstechflasche (Lyophilisat)

1 Durchstechflasche (Losungsmittel)

2 absorbierbare Kollagenschwédmme

2 sterile 3 ml Einwegspritzen mit Nadel
1 sterile 6 ml Einwegspritze mit Nadel

5. ZIELTIERART(EN)

Hund

6. ANWENDUNGSGEBI(ET(E)

Behandlung von diaphyséren Frakturen bei Hunden, als Ergédnzung zur tblichen chirurgischen
Versorgung durch offefie,Reposition.

7. ART DER ANWENDUNG

Nur zur einmaligen Anwendung.
Lesen Sie vor der Anwendung die Packungsbeilage.

8.  WARTEZEIT

‘ 9. BESONDERE WARNHINWEISE, SOWEIT ERFORDERLICH

Lesen Sie vor der Anwendung die Packungsbeilage.
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‘ 10. VERFALLDATUM

Verwendbar bis:
Haltbarkeit nach Auflésung oder Rekonstitution gemal? den Anweisungen: 3 Stunden
Entsorgen Sie nicht benétigte Tierarzneimittel.

11. BESONDERE LAGERUNGSBEDINGUNGEN

Nicht tber 25 °C lagern.

Nicht im Kihlschrank lagern.

Nicht einfrieren.

In der Orginalverpackung aufbewahren.

12. BESONDERE VORSICHTSMARNAHMEN FUR DIE ENTSORGUNG VON NICHT
VERWENDETEN ARZNEIMITTELN ODER VON ABFALLMATERIALIEN, SOFERN
ERFORDERLICH

Entsorgung: Lesen Sie vor der Anwendung die Packungsbeilage.

13.  VERMERK "FUR TIERE" SOWIE BEDINGUNGEN.ODER BESCHRANKUNGEN
FUR EINE SICHERE UND WIRKSAME ANWENDUNG DES TIERARZNEIMITTELS,
SOFERN ZUTREFFEND

Fir Tiere
Verschreibungspflichtig

14. KINDERWARNHINWEIS " ARZNEIMITTEL UNZUGANGLICH FUR KINDER
AUFBEWAHREN"

Arzneimittel unzugénglich fur Kinderaufbewahren.

15. NAME UND ANSCHRIF+T DES ZULASSUNGSINHABERS

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

16. ZULASSUNGSNUMMER(N)

EU/2/11/136/001

‘ 17. CHARGENBEZEICHNUNG DES HERSTELLERS

Ch.-B.: {Nummer}
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MINDESTANGABEN AUF KLEINEN BEHALTNISSEN

ETIKETT DER LYOPHILISATDURCHSTECHFLASCHE

‘ 1. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

TruScient 0,66 mg Kit zur Implantation fiir Hunde
Dibotermin alfa (rhBMP-2)

‘ 2. WIRKSTOFF(E) NACH ART UND MENGE

0,66 mg

‘ 3. INHALT NACH GEWICHT, VOLUMEN ODER STUCKZAHL

| 4. ART(EN) DER ANWENDUNG

Zur Rekonstitution
Lesen Sie vor der Anwendung die Packungsbeilage.

|5.  WARTEZEIT

‘ 6. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.: {Nummer}

‘ 7. VERFALLDATUM

Verwendbar bis: {MM/JJdJ}:
Haltbarkeit nach Auflésung oder Rekonstitution gemal den Anweisungen: 3 Stunden

8. VERMERK " FUR TIERE"

Fur Tiere
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MINDESTANGABEN AUF KLEINEN BEHALTNISSEN

ETIKETT DER LOSUNGSMITTELDURCHSTECHFLASCHE

‘ 1. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

Lésungsmittel fur TruScient
Wasser fur Injektionszwecke

‘ 2. WIRKSTOFF(E) NACH ART UND MENGE

‘ 3. INHALT NACH GEWICHT, VOLUMEN ODER STUCKZAHL

10 ml
Verwenden Sie nicht mehr als 3,2 ml zur Rekonstitution.

| 4. ART(EN) DER ANWENDUNG

|5.  WARTEZEIT

‘ 6. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.: {Nummer}

‘ 7. VERFALLDATUM

Verwendbar bis: {MM/JJJJ}
Verwerfen Sie das restliche\Losungsmittel nach der Rekonstitution.

‘ 8. VERMERK=*FUR TIERE"

Fur Tiere
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MINDESTANGABEN AUF KLEINEN BEHALTNISSEN

ETIKETT DES ABSORBIERBAREN KOLLAGENSCHWAMMES

‘ 1. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

Schwamm fiir TruScient

2. WIRKSTOFF(E) NACH ART UND MENGE

Rinderkollagen Typ |

3. INHALT NACH GEWICHT, VOLUMEN ODER STUCKZAHL

25x5cm

| 4. ART(EN) DER ANWENDUNG

|5.  WARTEZEIT

‘ 6. CHARGENBEZEICHNUNG

Ch.-B.: {Nummer}

‘ 7. VERFALLDATUM

Verwendbar bis: {MM/JJJJ}

‘ 8. VERMERK " FUR TIERE"

Fur Tiere
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B. PACKUNGSB
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GEBRAUCHSINFORMATION FUR
TruScient 0,66 mg Kit zur Implantation fiir Hunde
1. NAME UND ANSCHRIFT DES ZULASSUNGSINHABERS UND, WENN
UNTERSCHIEDLICH, DES HERSTELLERS, DER FUR DIE CHARGENFREIGABE
VERANTWORTLICH IST

Zulassungsinhaber:

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

Fiir die Chargenfreigabe verantwortlicher Hersteller:

Zoetis Manufacturing & Research Spain, S.L.

Ctra. Camprodon s/n "la Riba"

17813 Vall de Bianya

Girona

Spanien

2. BEZEICHNUNG DES TIERARZNEIMITTELS

TruScient 0,66 mg Kit zur Implantation fiir Hunde

3. WIRKSTOFF(E) UND SONSTIGE BESTANDTEILE

Eine Durchstechflasche des Lyophilisats enthélt 0,66 mg Dibotermin alfa (rhBMP-2)*

Nach der Rekonstitution enthalt TruScient 0,2 mg/ml Dibotermin alfa (rhBMP-2).

*Dibotermin alfa (menschliches rekombinantes Knochen-Morphogeneseprotein-2; rhBMP-2) ist ein
Humanprotein, das in einer rgkembinanten Ovarial-Zelllinie des chinesischen Hamsters (CHO)

produziert wird.

Zwei Schwamme, hergestell-aus Rinderkollagen Typ I.

4. ANWENDUNGSGEBIET(E)

Behandlung von diaphysaren Frakturen bei Hunden, als Ergénzung zur tblichen chirurgischen
Versorgung durch offene Reposition.

5. GEGENANZEIGEN

Nicht anwenden bei Hunden mit bekannter Uberempfindlichkeit gegentiber dem Wirkstoff oder einem
der sonstigen Bestandteile.

Nicht anwenden bei Hunden mit noch nichtabgeschlossenem Knochenwachstum, mit einer

bestehenden Infektion an der Operationsstelle, bei pathologischen Frakturen, oder Vorliegen
irgendeiner malignen Erkrankung.
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6. NEBENWIRKUNGEN
Die folgenden Nebenwirkungen wurden in Laborstudien bei Hunden beobachtet:
- Heterotope Ossifikation der umliegenden Gewebe

- UbermaRige Knochenformation an der Seite der Aufbringung und ektopische
Knochenformation

- Uberschiissiges Knochengewebe und mit Flissigkeit gefiillte Zysten, die sich mit der Zeit zu
normalem Knochengewebe umbilden

- Vermehrte Schwellungen an der Seite der Aufbringung wurde bis 2-3 Wochen nach der
Operation beobachtet. Diese Schwellungen sind die Folge einer lokalen Proliferation von
mesenchymalem Gewebe, das sich zu neuem Knochengewebe entwickelt und entsprechen
somit der pharmakologischen Wirkung von rhBMP-2.

Die folgenden Nebenwirkungen wurden bei einer Feldstudie bei Hunden bedbachtet:

Sehr haufig (mehr als 1 von 10 Tieren)
Mild bis moderat
e Lahmheit
e Harte Schwellungen innerhalb der ersten 3 Wochen” nach der Operation, die sich im
Verlauf einiger Monate nach und nach zuriickbilden
e Weiche Schwellungen, die sich innerhalb von 3'YWochen zurtckbilden

Haufig (mehr als 1 aber weniger als 10 Tiere von100)Tieren)
Mild bis moderat
e Serome, UbermaRiges Nassen der ,Sehnittflaiche, Gelenksteife, lokale Schwellungen,
Hautulcera, Ausfluss am Einschnitt, Nahtdehiszenz
e Weiche Schwellungen bilden sichi~in der Regel bis zur 6 Woche nach der Operation
zuriick.

Selten (mehr als 1 aber weniger als(10 Tiere von 1000 Tieren)
Mild bis moderat
e UbermaRige Kallushildihg verbunden mit persistierenden (>10 Wochen), moderaten
Schwellungen des Weithgewebes und tiberméRiges Néassen der Schnittflache
Schwer
e Lahmheit

Die beobachteten klinjschen Symptome wurden dann als Nebenwirkungen fir TruScient
aufgefihrt, wenn\~\Sie solche, die bei einer normalen Frakturheilung nach der
Standardbehandlung (SOC) beobachtet werden konnen, an Intensitit und/oder
Daueribertrafen.

Falls Sie Nebenwirkungen, insbesondere solche, die nicht in der Packungsbeilage aufgefiihrt sind, bei
Ihrem Tier feststellen, teilen Sie diese lhrem Tierarzt oder Apotheker mit.

7. ZIELTIERART(EN)

Hund

8. DOSIERUNG FUR JEDE TIERART, ART UND DAUER DER ANWENDUNG

TruScient sollte von einem entsprechend qualifiziertem Tierarzt angewendet werden.
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Die maximale empfohlene Dosis ist der vollstdndige Inhalt eines einzelnen TruScient Kits flr jeden
Hund (z.B. bis zu zwei 2,5 x 5 cm préparierte TruScient Schwamme pro Hund). Préaparieren Sie die
Schwamme mindestens 15 Minuten vor dem Gebrauch mit dem Inhalt, der im Kit enthalten ist.

Folgen sie den unten stehenden Anweisungen zur Praparation. Das Dibotermin alfa (rhBMP-2) wird
zu einer 0,2 mg/ml Lésung rekonstituiert und dann gleichmalig tiber beide Schwamme verteilt.

Die Nichteinhaltung der Beschreibung zur Anwendung von TruScient kann die Sicherheit und
Wirksamkeit beeintrachtigen.

9. HINWEISE FUR DIE RICHTIGE ANWENDUNG
Lesen Sie vor jeder Anwendung die folgenden Anweisungen genau durch.
Anweisung:

Verwenden Sie eine aseptische Techniken und folgen Sie den unten steheriden Anweisungen, um
Dibotermin alfa (rhBMP-2) fiir die Applikation auf die Schwamme zu rekonstituieren.

Sorgen Sie dafir, dass das korrekte VVolumen zur Rekonstitution undApplikation der Dibotermin alfa
(rhBMP-2) Losung auf die Schwamme verwendet wird.. Stellen~Sie flr eine korrekte Dosierung
sicher, dass sich keine eingeschlossenen Luftblasen in der ,LOsung, die (bertragen werden soll,
befinden.

A. Rekonstitution von Dibotermin alfa (rhBMP-2)dnmi nicht-sterilem Bereich:

1. Desinfizieren Sie die Stopfen der Lyophilisat-and der Lsungsmittel-Durchstechflasche mit
Alkohol.

2. Ziehen Sie mit der 6ml Spritze mit® Kanule 3,2ml des Losungsmittels aus der
Durchstechflasche auf (Durchstechflasche enthdlt mehr Loésungsmittel als benétigt).
Verwenden Sie nicht mehr als 3,24

3. Injizieren Sie langsam die 3,2 mlyrdes Losungsmittels in die Lyophilisat-Durchstechflasche
(siehe Abbildung 1) um eine £y2)mg/ml Ldsung von rhBMP-2 zu erhalten.

4. Schwenken Sie die Durchstechflasche vorsichtig, um die Rekonstitution zu unterstitzen.
Nicht schitteln. Entsorgen Sie die Spritze und die Kanule nach der Verwendung.

Abbildungl: Rekonstitution von Dibotermin alfa (rhBMP-2)

— 3.2ml

Q Vorsichtig schwenken
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B. Préaparieren der TruScient Schwamme im sterilem Bereich:

5.

6.

7.

Legen Sie unter Beachtung steriler Techniken die beiden 3 ml Spritzen mit Kaniilen und die
Schwéamme in der inneren Verpackung in einen sterilen Bereich.

Offnen Sie die Innenpackung der Schwamme und lassen Sie die Schwamme in der Ablage
liegen.

Entnehmen sie im nicht-sterilen Bereich unter Einhaltung aseptischer Transfertechniken mit
jeder der 3 ml Spritzen mit Kanule 1,4 ml der rekonstituierten Dibotermin alfa (rhBMP-2)-
Ldsung aus der Durchstechflasche.

Lassen Sie die Schwiamme in der Ablage und verteilen Sie GLEICHMASSIG auf jeden
Schwamm 1,4 ml Dibotermin alfa (rhBMP-2) Ldsung, wie in der Abbildung gezeigt wird
(Abbildung 2).

Abbildung 2: Praparation der TruScient Schwamme

9.

10.

11.

14 ml — 14ml—

Warten Sie MINDESTENS 15 Minuten, bevor Sie die praparierten Schwamme benutzen.

Verwenden Sie die Schwamme innerhalb, von 2 Stunden nach der Befeuchtung.

Vermeiden Sie bei der Handhabung einen tiberméRigen Flussigkeitsverlust aus den
praparierten Schwammen. NichtZysammendricken.

Wenn nur ein Teil der prépariérten Schwamme benétigt wird, praparieren Sie zuerst die
gesamte Packung (befolgen'Sie Schritt 1 — 9 oben), dann schneiden oder falten Sie den
praparierten Schwamm nach Bedarf vor zur Implantation.

C. Implantation

12.

13.

14.

15.

Vor der Implantatiem missen Reposition und Fixierung der Fraktur sowie die Blutstillung
abgeschlossen sein. Trocknen Sie die Frakturseite soweit moglich.

Schneiden<«der falten Sie den praparierten Schwamm nach Bedarf vor zur Implantation. Die
Menge der zu platzierenden préparierten Schwamme héngt von den anatomischen
Gegebenheiten der Fraktur und der Mdglichkeit die Wunde mit minimaler Kompression des
Schwammes zu verschlieBen, ab. Verwenden Sie nur die Menge der préparierten Schwamme,
die ndtig ist, um eine Abdeckung von offenen Frakturlinien und Defekten (weniger als ein bis
zu zwei praparierte Schwadmme) zu erreichen.

Verwenden Sie eine Pinzette zur Platzierung des praparierten Schwammes, um tberméRigen
Flussigkeitsverlust zu vermeiden.

Ordnen Sie den préparierten Schwamm so an, dass er den Bruchbereich tberbrickt und
ausreichend Kontakt mit den grof3en proximalen und distalen Frakturfragmenten hat. Der
praparierte Schwamm kann um den Knochen gewickelt oder auf den Kanten eines
Knochenfragmentes platziert werden, je nach dem, wie es die Frakturgeometrie und die
Fixation erfordern. Knochenfragmente sollten nicht mit dem praparierten Schwamm
abgedeckt werden, um eine Fragmententfernung zu ermdglichen, wenn es die Frakturheilung
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erfordert. Die Vaskularisation sollte erhalten bleiben.

16. TruScient tragt nicht zur mechanischen Stabilisierung bei und darf nicht zum Ausfullen von
Hohlrdumen verwendet werden, auf die Kompressionskréfte wirken.

D. Nach der Implantation

17. Die Wunde nicht mehr spiilen, wenn der praparierte Schwamm auf der Fraktur platziert
wurde. Die Dibotermin alfa (rhBMP-2) Ldsung wirde durch die Spiilung weggewaschen
werden.

18. Wenn eine chirugische Drainage erforderlich ist, setzen Sie den Drain an einer von der
Implantationsstelle entfernten Stelle oder in einer Gewebeschicht oberhalb der
Implantationsstelle.

19. Sorgen Sie nach der Implantation dafir, dass alles mit Weichteilgewebe abgedeckt wird.

10. WARTEZEIT

Nicht zutreffend.

11. BESONDERE LAGERUNGSHINWEISE

Nicht tber 25 °C lagern.

Nicht im Kihlschrank lagern.

Nicht einfrieren.

In der Orginalverpackung aufbewahren.

Arzneimittel unzuganglich fiir Kinder aufbewahren

Entsorgen Sie alles nicht bendtigte Tierarzneimittel.

12. BESONDERE WARNHINWEJSE

Die Nichteinhaltung der Hinweise zur)Praparation kann die Sicherheit und Wirksamkeit
beeintréchtigen.

Um UbermaBige postoperative Schwellungen zu verhindern, verwenden Sie nur die Menge an
praparierten TruScient Schwamme, die nétig ist, um eine Abdeckung von offenen Frakturlinien und
Defekten (weniger als eifn bis zu zwei préparierte Schwédmme) zu erreichen.

TruScient kann zu €iner anfanglichen Resorption des umliegenden trabekuldren Knochens flihren.
Daher sollte aufgrund fehlender klinischer Daten das Tierarzneimittel nicht direkt auf trabekuldren
Knochen aufgebracht werden, wenn durch eine voriibergehende Knochenresorption das Risiko fiir eine
hohere Knochenbriichigkeit besteht und somit das Risiko ansteigt, dass das Implantat nicht wirkt.

TruScient tragt nicht zur mechanischen Stabilisierung bei und darf nicht zum Ausfillen von
Hohlraumen verwendet werden, auf die Kompressionskrafte wirken. Die Behandlung von Frakturen
der Réhrenknochen und die Versorgung des umliegenden Weichteilgewebes einschlie3lich der
Behandlung und Vorbeugung von Infektionen sollten geméaR der ,,Guten Veterindrmedizinischen
Praxis erfolgen.

RhBMP-2 als auch Rinderkollagen Type | kdnnen eine Immunreaktion bei Hunden hervorrufen.
Obwohl in Klinischen Studien und Studien zur Unbedenklichkeit kein eindeutiger Zusammenhang mit
dem klinischem Erfolg oder Nebenwirkungen beobachtet werden konnte, kann die Méglichkeit, dass
sich neutralisierende Antikorper oder Uberempfindlichkeitsreaktionen entwickeln, nicht
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ausgeschlossen werden. In Féllen, bei denen eine Nebenwirkung mit immunolgischem Hintergrund
vermutet wird, sollte die Mdglichkeit einer Immunreaktion auf das Arzneimittel bedacht werden.

Die Unbedenklichkeit einschlieBlich potentieller Immunreaktionen und die Wirksamkeit nach
wiederholter Verabreichung wurden bei Hunden nicht untersucht.

Es wurden keine Studien bei Hunden mit bekannten Autoimmunerkrankungen durchgefuhrt.
Es wurden keine Studien bei Hunden mit metabolischen Knochenerkrankungen durchgefiihrt.

Die Unbedenklichkeit des Tierarzneimittels wahrend der Zucht, der Tréchtigkeit oder der Laktation ist
nicht belegt. BMP-2 spielt wahrend der foetalen Entwicklung eine kritische Rolle. Der Einfluss einer
moglichen Entwicklung von anti-BMP-2 Antikorpern auf die foetale Entwicklung wurde nicht
bewertet. Die Inzidenz von Antikérpertitern bei behandelten Hunden unter Feldbedingungen ist
gering und Welpen haben keine oder nur eine sehr geringe Exposition zu anti-BMP-2 Antikorpern, da
diese bei Hunden nur sehr begrenzt die Plazentaschranke Uberwinden - Dieses Tietarzneimittel sollte
bei Zuchthunden, bei tragenden und laktierenden Hunden nur nach entsprechender Nutzen-Risiko-
Bewertung durch den behandelnden Tierarzt angewendet werden.

Versehentliche Spritzer auf die Haut oder in die Augen sofort abspiilen

TruScient ist nur zur einmaligen Anwendung bestimmt. TruScient,daff nicht re-sterilisiert werden.
Verwenden Sie die préparierten Schwamme innerhalb von 15 Mintten bis zu 2 Stunden nach der
Befeuchtung der Schwamme.

Entsorgen Sie alle nicht verwendete Tierarzneimittel.
TruScient darf nur an der Frakturstelle mit grof3ter Sorgfalt verabreicht werden.

Es wurden keine Studien zu Wechselwirkungen durchgefiihrt. Da Dibotermin alfa (rhBMP-2) ein
Protein ist und nicht im Blutkreislauf nachgewiesen wurde, sind pharmakokinetische
Wechselwirkungen mit anderen Arzneiimitteln-lunwahrscheinlich.

TruScient darf nicht mit anderen Wirksgotféen gemischt werden.

Wenn TruScient in groReren Konzentrationen oder Mengen verwendet wird, als empfohlen, fuhrt dies
zu UbermaRigen Knochenformatignen und einer vermehrten Bildung von mit Flissigkeit gefillten
Hohlraumen im induziertem Kngehen. Uberschiissiges Knochengewebe und mit Fliissigkeit gefiillte
Zysten bilden sich mit der Zeif'zu normalem Knochen um. Biomechanische Daten deuten darauf hin,
dass diese Hohlraume nurwvenig Einfluss auf die biomechanischen Eigenschaften des induzierten
Knochens beziehungsweise dessen Integration in den umliegenden Kortex haben. Falls Hunde eine
hohere Konzentration,0dér Menge als empfohlen erhalten haben, sollte Nebenwirkungen
symptomatisch behandelt werden, falls erforderlich.

Da keine Kompatibilitatsstudien durchgefiihrt wurden, darf dieses Tierarzneimittel nur mit dem
mitgelieferten Losungsmittel rekonstituiert werden und darf nicht mit anderen Losungsmitteln oder
anderen Tierarzneimitteln gemischt werden.

13. BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE ENTSORGUNG VON NICHT
VERWENDETEM ARZNEIMITTEL ODER VON ABFALLMATERIALIEN, SOFERN
ERFORDERLICH

Nicht verwendete Tierarzneimittel oder davon stammende Abfallmaterialien sind entsprechend den
nationalen Vorschriften zu entsorgen.
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14. GENEHMIGUNGSDATUM DER PACKUNGSBEILAGE

Detaillierte Angaben zu diesem Tierarzneimittel finden Sie auf der Website der Europdischen
Arzneimittel-Agentur unter http://www.ema.europa.eu/.

15. WEITERE ANGABEN

Jeder Kit enthalt;

Lyophilisat:
e 10 ml Type | Glasdurchstechflasche mit einem Chlorobutylkautschuk-Stopfen, versiegelt mit

einem ,,Flip-off* Siegel aus Aluminium und einer Plastikkappe

Losungsmittel:
e 10 ml Type | Glasdurchstechflasche mit einem Bromobutylkautschuk —-Stapfen, versiegelt mit

einem ,,Flip-off* Siegel aus Aluminium und einer Plastikkappe

Schwamm:
e Zwei sterile Schwamme 2,5 x 5 cm in einer Polyvinylchlorid (RVC) Blisterpackung mit einer
verschweilsten Tyvek-Versiegelung

Der Kit enthélt auRRerdem:
e Zwei sterile 3 ml Einweg - Polypropylen - Spritzen mit giner angefugten Nadel aus Edelstahl
e Eine sterile 6 ml Einweg - Polypropylen - Spritze miteiner angefugten Nadel aus Edelstahl

Falls weitere Informationen Uber das Tierarzneimittelgewlinscht werden, setzen Sie sich bitte mit dem
ortlichen Vertreter des Zulassungsinhabers in Verbipdung.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Zoetis Belgium SA Zoetis Lietuva UAB
Tél/Tel.: +32 (0)2 746 81 78 Tel: +370 525 12029
Peny6.anka bbarapus Luxembourg

Zoetis Luxembourg Holding Sarl Zoetis Belgium SA

Ten: +3592 97041 72 Tél/Tel.: +32 (0)2 746 81 78
Ceska republika Magyarorszag

Zoetis Ceska republika, s.r.g. Zoetis Hungary Kft.
Tel: +420 283 004 111 Tel: +361 488 3695
Danmark Malta

Orion Pharma Animal Health Agrimed Limited

TIf: +45 49 12 67 65 Tel: +356 21 465 797
Deutschland Nederland

Zoetis Deutschland GmbH Zoetis B.V.

Tel: +49 30 330063 0 Tel: +31 (0)10 4064 600
Eesti Norge

Zoetis Lietuva UAB Orion Pharma Animal Health
Tel: +370 525 12029 TIf: +47 40 00 41 90
EMada Osterreich

Zoetis Hellas S.A. Zoetis Osterreich GmbH
Tn.: +30 210 6785800 Tel: +43 1 2701100 110
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Espafia
Zoetis Spain, S.L.
Tel: +34 91 4909900

France
Zoetis France
Teél: +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.l.
Tel: +39 06 3366 8133

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

Latvija
Zoetis Lietuva UAB
Tel: +370 525 12029

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 Roméania SRL
Tel: +40 21 207 17 70

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

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

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

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

United Kingdom

Zoetis UK Limited
Tel: +44 (0) 845 300 8034
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