I lisa

Veterinaarravimi nimetuste, ravimvormide, tugevuste,
loomaliikide ja muugiloa hoidjate loetelu liikmesriikides
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ELiZEMP Muugiloa hoidja Ravimi nimetus Tugevus Ravimvorm Loomaliik
lilkmesriik
Austria LABORATORIOS HIPRA, HIPRABOVIS Mannheimia haemolytica Slisteemulsioon Vahemalt 2 kuu
S.A. PNEUMOS - Emulsion biotllp A, serotltp Al, vanused veised
Avda. la Selva, 135 zur Injektion fur inaktiveeritud rakuvaba
17170- AMER (Girona) Rinder suspensioon, mis sisaldab
HISPAANIA leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tive
Belgia LABORATORIOS HIPRA, HIPRABOVIS Mannheimia haemolytica Slsteemulsioon Vahemalt 2 kuu
S.A. PNEUMOS biotllp A, serotllip Al, vanused veised
Avda. la Selva, 135 inaktiveeritud rakuvaba
17170- AMER (Girona) suspensioon, mis sisaldab
HISPAANIA leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tive
TSehhi Vabariik | LABORATORIOS HIPRA, HIPRABOVIS Mannheimia haemolytica Slsteemulsioon Vahemalt 2 kuu
S.A. PNEUMOS biotllp A, serotilp Al, vanused veised

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

Injekéni emulze pro
skot

inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tlive

Taani

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS
PNEUMOS

Mannheimia haemolytica
biotlilp A, serotiltip Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tlive

Susteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised
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ELiZEMP
lilkmesriik

Muugiloa hoidja

Ravimi nimetus

Tugevus

Ravimvorm

Loomaliik

Prantsusmaa

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS
PNEUMOS EMULSION
INJECTABLE POUR
BOVINS

Mannheimia haemolytica
biotllp A, serotltip Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tive

Susteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised

Saksamaa

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS
PNEUMOS

Mannheimia haemolytica
biotllp A, serotllip Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tive

Susteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised

Kreeka

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS
PNEUMOS

Mannheimia haemolytica
biotllp A, serotilp Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie tlive

Silsteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised

Ungari

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS
PNEUMOS vakcina
A.U.V.

Mannheimia haemolytica
biotllp A, serotllip Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tlive

Susteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised
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ELiZEMP
lilkmesriik

Muugiloa hoidja

Ravimi nimetus

Tugevus

Ravimvorm

Loomaliik

Tirimaa

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS

PNEUMOS
Emulsion for injection
for cattle

Mannheimia haemolytica
biotllp A, serotltip Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tive

Susteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised

Itaalia

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS

PNEUMOS
Emulsion for injection
for cattle

Mannheimia haemolytica
biotllp A, serotllp Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tlive

Silsteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised

Poola

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS
PNEUMOS emulsja do
wstrzykiwan dla bydta

Mannheimia haemolytica
biotllp A, serotilp Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tlive

Silsteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised

Portugal

LABORATORIOS HIPRA,
S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

HIPRABOVIS
PNEUMOS Emulsdo
para injecgao para
bovinos

Mannheimia haemolytica
biotllp A, serotilp Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tlive

Slsteemulsioon

Vahemalt 2 kuu
vanused veised
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ELiZEMP Muugiloa hoidja Ravimi nimetus Tugevus Ravimvorm Loomaliik
litkmesriik
Slovakkia LABORATORIOS HIPRA, HIPRABOVIS Mannheimia haemolytica Slsteemulsioon Vahemalt 2 kuu
S.A. PNEUMOS injekcna biotlup A, serotlitip A1, vanused veised
Avda. la Selva, 135 emulzia pre dobytok inaktiveeritud rakuvaba
17170- AMER (Girona) suspensioon, mis sisaldab
HISPAANIA leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tive
Hispaania LABORATORIOS HIPRA, HIPRABOVIS Mannheimia haemolytica Slisteemulsioon Vahemalt 2 kuu
S.A. PNEUMOS biotllp A, serotllip Al, vanused veised
Avda. la Selva, 135 inaktiveeritud rakuvaba
17170- AMER (Girona) suspensioon, mis sisaldab
HISPAANIA leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tive
Madalmaad LABORATORIOS HIPRA, HIPRABOVIS Mannheimia haemolytica Slisteemulsioon Vahemalt 2 kuu
S.A. PNEUMOS biotllp A, serotilp Al, vanused veised
Avda. la Selva, 135 inaktiveeritud rakuvaba
17170- AMER (Girona) suspensioon, mis sisaldab
HISPAANIA leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tlive
Uhendkuningriik | LABORATORIOS HIPRA, HIPRABOVIS Mannheimia haemolytica Slusteemulsioon Vahemalt 2 kuu

S.A.

Avda. la Selva, 135
17170- AMER (Girona)
HISPAANIA

PNEUMOS Emulsion
for Injection for Cattle

biotllp A, serotllip Al,
inaktiveeritud rakuvaba
suspensioon, mis sisaldab
leukotoksoidset Ph. Eur.
inaktiveeritud Histophilus
somni Bailie’ tlive

vanused veised
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Il lisa

Teaduslikud jareldused ning muugiloa/muugilubade
peatamise alused
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VEISTE SUSTEEMULSIOONI HIPRABOVIS PNEUMOS JA
SARNASTE NIMETUSTE TEADUSLIKU HINDAMISE
ULDKOKKUVOTE

1. Sissejuhatus

Veiste slisteemulsioon HIPRABOVIS PNEUMOS on inaktiveeritud vaktsiin, mis on naidustatud bakteri
Mannheimia haemolytica serotlilibi Al ja Histophilus somni pdhjustatud kliiniliste simptomite ja
kopsukahjustuste vahendamiseks vahemalt 2 kuu vanustel vasikatel.

Alates 2010. aasta oktoobrist on suurenenud anaflaktilise reaktsiooniga sarnanevate ja mdnikord
surmavate kdrvalnahtude arv (12-It 24-le) eelkdige 16 Euroopa Liidu liikkmesriigis, kus vaktsiinil on
mutgiluba, neljas. Selliste kdrvalnahtude sagenemine on tekitanud kahtluse, et see vdib olla seotud
veiste slisteemulsiooni HIPRABOVIS PNEUMOS kasutamisega. Kuigi ei ole selge, kas need kdrvalndhud
olid tdelised anafilaktilised reaktsioonid voi anafiilaktoidsete vGi endotoksiinidega seotud nahtude téttu
tekkinud sarnased kliinilised simptomid, kirjeldatakse kdesolevas dokumendis kdnealuseid kdrvalnahte
nimetusega ,anaftlaktilist tilpi”. Enim teatati kdrvalndhtudest Prantsusmaal. Parast Prantsusmaal
turustamise algust 2009. aastal, oli kdrvalnahtude hinnanguline esinemissagedus mitdud
vaktsiinikoguse kohta ligikaudu 1 kdrvalndhuga loom 860 vaktsineeritud looma kohta (9 kdrvalnahtude
teadet, mis kirjeldasid 69 looma, kellest 18 surid). Parast kdrvalndhtude hindamist jareldas
Prantsusmaa padev asutus, et vaktsiiniga kaasnevad riskid on suuremad kui selle kasulikkus ning
peatas Prantsusmaal ettevaatusmeetmena vaktsiini mudgiloa, kuni tuvastatakse kdrvalnahtude pdhjus
ja vOetakse parandusmeetmed.

Miugiloa hoidja peatas vabatahtlikult vaktsiini mudgi 2011. aasta martsis, esialgu Prantsusmaal ning
seejarel kdigis Ulejaanud asjaomastes Euroopa Liidu asjaomastes liikmesriikides. Hispaanias ja Itaalias
peatasid padevad asutused miltigiload vastavalt 11. ja 20. aprillil 2011.

2. Olemasolevate andmete hindamine

Monel juhul surmavatest anaftlaktilist tlilipi kdrvalndhtudest on teatatud 4 Euroopa Liidu liikmesriigis.
Ulejdédnud 12 asjaomases liikmesriigis ei ole seni kérvalndhtudest teatatud. Teatatud kérvalnghtude
esinemissagedus on liikmesriigiti erinev ning eeldatavasti ei olene see muldud vaktsiinikogusest
otseselt. Anafiilaktilist tltpi kdrvalnahtudest on kdige enam teatatud 3 liikmesriigis nendest 16 riigist,
kus vaktsiinil on muatgiluba, nimelt Belgias, Itaalias ja Prantsusmaal. Peale selle on seni teatatud
kahest kdrvalnahust Hispaanias, kus on registreeritud ligikaudu pool vaktsiini Euroopa Liidu sisesest
kogumiudgist. Prantsusmaal oli anaftlaktilist tlilpi kdrvalndhtude esinemissagedus hinnanguliselt
0,177% ehk 1 kdrvalndhuga loom 560 vaktsineeritud looma kohta. 1. aprillist 2010 kuni

28. veebruarini 2011 oli kdrvalnadhtude lldine esinemissagedus Euroopa Liidus hinnanguliselt ligikaudu
0,048% (st kdrvalnahud esinesid harva ) ning surmajuhtude esinemissagedus ligikaudu 0,0087%

(st vaga harv).

Veterinaarravimite komitee leidis, et ravimiohutuse jarelevalve andmete (teatatud kdrvaln&hud) jargi
erines anaftlaktilist tllpi reaktsioonidega seotud teatatud haigusjuhtude esinemissagedus
lilkmesriigiti. Komitee kaalus kaasa aitavate lisategurite vdoimalikku seost teatatud kdrvalnahtudega,
naiteks (partii) kvaliteediga seotud mdju, loomaspetsiifiline mdju (nt tdug, ealine tundlikkus),
koostoimed ja/v0i geograafilised tegurid. Arutati, kas teatatud kdrvalnahud vdivad olla seotud
vaktsiiniga seostatava vdimaliku endotoksiinide toimega. Hinnatud andmete pdhjal ei olnud vGimalik
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teha nende hiipoteeside kohta 16plikke jareldusi. Parast miiligiloa hoidja esitatud andmete hindamist
leiti, et veistele siisteemulsiooni HIPRABOVIS PNEUMOS manustamise jarel esinenud anaftlaktilist
ttapi korvalndhtude pohjuste voi selliste kdrvalndhtude vdimalike soodustavate tegurite tuvastamiseks
ei ole piisavalt teavet.

Komitee vaatas labi miigiloa hoidja korraldatud ja kavandatud uuringud, et uurida veistele ette
nahtud sldsteemulsiooni HIPRABOVIS PNEUMOS ja anafilaktilist tilpi kdrvalnahtude voimalikku seost.
Uhes kliinilises uuringus vaadeldi veiste respiratoorse siintsiitiaalviiruse vaktsiinide rolli veiste
stisteemulsiooni HIPRABOVIS PNEUMOS kasutamise jarel esinenud korvalnahtude véimaliku
soodustava tegurina. Uuringutingimusi ja katseloomade piiratud arvu ei peetud piisavaks, et teha
I6plikke jareldusi valiuuringutes téheldatud anafiilaktilist tltpi kdrvalndhtude arvu suurenemise kohta
vOi soovitada meetmeid selliste kdrvalnahtude riski vahendamiseks. Teine uuring, kus vaadeldakse
samuti veiste respiratoorse siintsitiaalviiruse vaktsiinide voimalikku rolli soodustava tegurina, veel
kestis ning selle tulemused saadakse eeldatavasti 2011. aasta juuli I6puks. Arvati, et kuna milgiloa
hoidja keskendus suuresti veiste respiratoorse slintsiitiaalviiruse infektsiooni voi vaktsineerimise rollile,
jaid markamata muud voimalikud kdrvalndhte soodustavad riskitegurid. Midlgiloa hoidjal soovitati
jatkata koigi voimalike soodustavate tegurite uurimist.

Komitee arutas miugiloa hoidja kavandatud meetmeid vaktsiini kasutamise jarel esinevate
anafllaktilist tilpi korvalnahtude riski vdhendamiseks. Et tédheldatud kdrvalndhtude pdhjus ei olnud sel
ajal teada, ei peetud ravimi omaduste kokkuvdtte ja ravimiteabe muutmise ettepanekuid péarast veiste
stisteemulsiooni HIPRABOVIS PNEUMOS ettenahtud naidustustel manustamist esinevate anafilaktilist
ttdpi korvalndhtude riski véahendamiseks Uldiselt piisavaks. Kuigi leiti, et tulevikus voib ravimi
omaduste kokkuvotet muuta nii, et see kajastaks teatatud kdrvalndhtude esinemissagedust ja
raskusastet tapsemini, ei peetud sellist muudatust anafilaktilist tltpi kdrvalndhtude kisimuse
lahendamisel asjakohaseks. Margiti, et miigiloa hoidja peatas 2011. aasta martsis vabatahtlikult
vaktsiini miugi kdikides asjaomastes Euroopa Liidu liikmesriikides, kus vaktsiinil on mitgiluba.

Arvestades ravimiohutuse jarelevalvega seotud andmete piiratust ning mudgiloa hoidja tehtud
kliinilise uuringu piiratud mahtu ning olles analtisinud olemasolevaid andmeid, jareldas
veterinaarravimite komitee, et eelmainitud leiud viitavad vdimalusele, et tédheldatud anaftlaktilist tllpi
kdrvalnahud on seotud veiste slisteemulsiooni HIPRABOVIS PNEUMOS manustamisega. Korvalnahtude
pohjused ja v@imalikud soodustavad tegurid tuleb veel vélja selgitada. Praegu toimub (ks laboriuuring,
ent teatatud anafilaktilist tldpi kdrvalnahtude pdhjuse vdi pdhjuste véljaselgitamiseks on vaja teha
lisauuringuid.

3. Kasulikkuse ja riski suhte hindamine

Veistele ette nahtud slisteemulsioon HIPRABOVIS PNEUMOS on praegu ainus Euroopa Liidus milgiloa
saanud vaktsiin, mis sisaldab Mannheimia haemolytica ja Histophilus somni toimeainete
kombinatsiooni. See taiendab turustatavate vaktsiinide valikut. Eeldatavasti parandab see karja tervist
ja heaolu, vdhendades veistel Mannheimia haemolytica serotlitibi Al ja Histophilus somni pdhjustatud
kliinilisi nahte ja kopsukahjustusi, kuigi veiste hingamisteede haiguste vastu vaktsineerimine on kasulik
nii loomatervishoiu, loomade heaolu kui ka majandusliku kasu tottu, ei ole veiste siisteemulsioon
HIPRABOVIS PNEUMOS veiste véltimatu vaktsiin. Euroopa Liidus turustatakse Mannheimia haemolytica
ja Histophilus somni pdhjustatud haiguste trjeks ka muid efektiivseid ravimeid ja vahendeid.

Vaktsiini peamine risk on vdimalikud anafilaktilist tllpi kdrvalndhud vaktsineeritud loomadel, millest
osa on olnud surmavad. Prantsusmaal oli anaftlaktilist tllpi kdorvalnahtude esinemissagedus
hinnanguliselt 0,177% ehk 1 kdrvalndhuga loom 560 vaktsineeritud looma kohta. 1. aprillist 2010 kuni
28. veebruarini 2011 oli parast vaktsineerimist esinenud kdrvalnahtude lldine sagedus Euroopa Liidus
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hinnanguliselt ligikaudu 0,048% (st kdrvalnahud esinesid harva) ning surmajuhtumite esinemissagedus
ligikaudu 0,0087% (st vaga harva). Parast vaktsineerimist esinenud anafilaktilist tllpi kdrvalndhtude
arv suurenes vorreldes teiste asjaomaste lilkkmesriikidega alates 2010. aasta oktoobrist
markimisvaarselt Belgias, Itaalias ja Prantsusmaal. Milgiloa andmise jargsete ohutusandmete pohjal
ei ole andmeid vaktsiini riskist kasutajale, tarbijale ega keskkonnale.

Hinnatud andmed osutavad veiste siisteemulsiooniga HIPRABOVIS PNEUMOS vaktsineerimise ja
Euroopa Liidu teatud liikmesriikides hiljuti sagenenud anaftlaktilist tilpi kdrvalndhtude seosele.
Taheldatud kdrvalnahtude pohjus voi pohjused ja vdimalikud soodustavad tegurid ei ole praegu teada
ning neid uuritakse. Et pohjust voi pohjuseid ei ole veel valja selgitatud, ei saanud kindlaks teha ka
meetmeid, kuidas selliste kdrvalnahtude riski vahendada. Muigiloa hoidja on vétnud
ettevaatusmeetmed, et peatada vaktsiini muldk Euroopa Liidus.

Et praegu ei ole vdimalik votta kdrvalndhtude tekke vastaseid meetmeid, ei saa valistada, et mones
litkmesriigis teatatud kdrvalndhte ei teki nendes liikkmesriikides, kus neid seni esinenud poleeri ole.
Vaktsiini selliste kdrvalnahtude voimalikku riski peeti vaktsiini kasulikkusega vorreldes
vastuvOetamatuks. Veterinaarravimite komitee jéreldas, et vaktsiini kasulikkuse ja riski suhe on
mudgiloa naidustuste korral ebasoodne.
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Muugilubade peatamise alused

Arvestades, et

parast veiste siisteemulsiooni HIPRABOVIS PNEUMOS kasutamist esinenud ning mdnel juhul
surmavad anafilaktilist tllpi kdrvalndhud vdisid olla seotud vaktsiiniga;

tédheldatud kdrvalnahtude pdhjus ei ole veel teada ning seetdttu ei olnud vdimalik soovitada
konkreetseid meetmeid, mille abil tagada, et vaktsiin ei ole seotud anafilaktilist tlilipi (mdnel juhul
surmavate) korvalnahtude vastuvoetamatu riskiga midlgiloa naidustustel;

veterinaarravimite komitee jareldas, et veiste stisteemulsiooni HIPRABOVIS PNEUMOS kasulikkuse
ja riski suhe on miudgiloa naidustustel ebasoodne;

soovitab veterinaarravimite komitee vastavalt direktiivi 2001/82/EU artikli 83 I8ike 1 punktile a
peatada komitee arvamuse I lisas osutatud veterinaarravimite mutgiload.

Peatamise Idpetamise tingimused

Riikide padevad asutused, keda koordineerib viiteliikmesriik, tagavad, et mutgiloa hoidja taidab
jargmised tingimused.

Muugiloa hoidja peab uurima taheldatud kdrvalndhtude kvalitatiivset iseloomu ning vdimalikke
tegureid, millega saaks seletada kdrvalnahtude piirkondlikke erinevusi, samuti vélja pakkuma
asjakohaseid meetmeid kdnealuste kdrvalndhtude esinemisriski véhendamiseks, mis téendaksid, et
ravimi omaduste kokkuvottes esitatud soovituste kohasel kasutamisel on ravimi kasulikkus suurem kui
kaasnevad riskid.
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