LIITE I

LUETTELO KYSEISEN ELAINLAAKEVALMISTEEN LAAKEMUODOISTA,
VAHVUUKSISTA, ANTOREITEISTA, PAKKAUKSESTA JA PAKKAUSKOISTA
JASENVALTIOISSA



LIITE I

Myyntiluvan haltija (nimi ja osoite):
Viitejisenvaltio:

IRLANTI
Cross Vetpharm Group Ltd (Bimeda)
Broomhill Road
Tallaght
Dublin 24
Ireland

Asiaan liittyva jisenvaltio:
BELGIA

Cross Vetpharm Group Ltd (Bimeda)
Broomhill Road

Tallaght

Dublin 24

Ireland



(1uooAyeAod) soni (qu/3w 1)

oymnd [ W 00S ojmnd o[re uoyt onyalur | elreyeineu ‘91souonalur A/M O] g oowtaog eI3[og
(TuooA1A0d) sonyy (quy/3w 1)

ornd 1 [0Sz ornd o[re uotr onpalur | elrexeineu ‘g1souonalur A/M 9% T g oowraog BI3[og
(1uooAyeAod) soni (/3w 1)

oymnd [ [w g ojmnd o[re uoyt onalur | elreyeineu ‘91souonyalur A/M O] g oowtaog eI3[og
(TuooA1A0d) sony| (quy/3w 1) 9squonyalur

ornd 1 W 00S ornd o[re uotr onpalur | elrexeineu ‘g1souonalur A/M 9% T UI}0oWIAOY nueI]
(1uooAyaAod) soni (/3w 1) o1sauonyelur

oymnd [ W 0ST o[mnd o[re uoyt onalur | elreyeneu ‘91souonyalur A/M O] uroowIA0g IUB[I]
(TuooA1oA0d) sonyy (quy/3w 1) 9squonyolur

ornd 1 W os ornd o[re uotr onpalur | elreyeineu ‘g1souonalur A/M 9% T UI}0oWIAOg nue]

ylequrgp [T uau
oMoysneed 0ESIS snexped mpIguy -pyoy ojonudYee | SnnAYeA -I[PINTANY] ON[eA-UISES

TJOpony




LIITE II

EMEAN ESITTAMAT TIETEELLISET JOHTOPAATOKSET



TIETEELLISET JOHTOPAATOKSET

Vilimiesmenettelyn pohjana oli Belgian esittdmét huolet siitd, ettd kdymistekniikan avulla tuotettujen
matolddkkeiden pitoisuudet plasmassa, kuten makrosykliset laktoonit (esim. ivermektiini), eivit
suoraan korreloi tuotteiden tehokkuuteen in situ. Hakijaa pyydettiin toimittamaan ndyttdd plasman
pitoisuuksien ja valmisteyhteenvedossa mainittuja loisia vastaan vaikuttavan kliinisen tehokkuuden
korrelaatiosta .

CVMP tarkasteli hakijan toimittamaa kirjallista vastausta, arvioijan ja avustavan arvioijan yhteistd
arviointiraporttia hakijan vastauksesta seki CVMP:n jdsenten huomautuksia, mukaan lukien viitteet
alan julkaisuihin.

Ottaen huomioon, ettd

o hakemus toimitettiin nykyisten ohjeiden mukaisesti (EMEA/CVMP/016/00 ja VICH GL7);
. bioekvivalenssi suhteessa vertailuvalmisteeseen on osoitettu;
o ivermektiinin kliininen tehokkuus liittyy plasman farmakokineesiaan;

CVMP Kkatsoi, ettd annostuksia koskevaa varmistavaa tutkimusta ei vaadita kliinisen tehokkuuden
osoittamiseksi.

Siksi CVMP on suositellut myyntiluvan/myyntilupien myontdmistd Bovimectin injektionesteelle,
jonka valmisteyhteenveto on liitteessa I11.



LIITE 111

VALMISTEYHTEENVETO



4.1

4.2

Elainldakevalmisteen Nimi

Bovimectin Injection, 1% injektioneste naudoille

Laadullinen ja Maiiriillinen Koostumus

Vaikuttava aine:

Ivermektiini Ph.Eur 1,0 %w/v (10 mg/ml)

Laakemuoto

Injektioneste, liuos

Farmakologiset Ominaisuudet

Farmakodynaamiset ominaisuudet

Ivermektiini kuuluu avermektiinien ryhmién. Ivermektiini on makrosyklisten laktonien
ryhméén kuuluva loislddke, jolla on ainutlaatuinen vaikutusmekanismi. Makrosykliset laktonit
sitoutuvat selektiivisesti ja suurella affiniteetilla glutamaatin sditelemiin kloridi-ionikanaviin,
joita on selkédrangattomien eldinten hermo- ja lihassoluissa. Téstd seuraa se, ettd kloridi-ionit
pystyvit kulkeutumaan solunseindmien lépi, jolloin loisen hermo- ja lihassolut ylipolarisoituvat.
Loinen paralysoituu ja kuolee. Tdméan ryhmén yhdisteet voivat myos liittyd muihin ligandien
sddtelemiin kloridi-ionikanaviin, esimerkiksi kanaviin, joita sditelee hermovilittdjdaine gamma-
aminovoihappo (GABA).

Nisdkkailld ei ole glutamaatin sditelemid kloridi-ionikanavia. Tastd syystd makrosyklisilld
laktoneilla on hyvd turvallisuusmarginaali. Makrosyklisilld laktoneilla on liséksi vdhéinen
affiniteetti muihin nisdkkailld esiintyviin ligandien sditelemiin kloridi-ionikanaviin eivétki ne
lapéise helposti veri-aivoestetta.

ATCvet-koodi: QP54AA01

Farmakokineettiset ominaisuudet

Annoksella 0,2 mg ivermektiinid/kg suurin pitoisuus plasmassa (Cp.x) on keskimddrin 30,43
ng/ml, joka saavutetaan (T.) 131 tunnin kuluttua annosta. Puoliintumisaika plasmassa on
142,29 tuntia. Ivermektiini on jakautuneena pédasiassa plasmassa (80 %). Jakautuminen
plasman ja verisolujen vélilld pysyy ldhes vakiona.

Vain 1-2% erittyy virtsaan ja loput ulosteeseen, noin 60 % aktiiviaineesta erittyy
muuttumattomana.  Pd&metaboliitti naudalla on  24-hydroksimetyyli-H,B;, ja  sen
rasvahappoesterit. Lahes kaikki ivermektiinin metaboliitit ovat polaarisempia kuin aktiiviaine.
Kaikkia yksittdisid metaboliitteja esiintyy alle 4 % laskettuna metaboliittien yhteismaérasta.



5. KLIINISET TIEDOT

5.0 Kohde-eliinlajit:
Nauta (lihakarja ja muut kuin lypsévét naudat)

Bovimectin injektioneste naudalle -valmistetta voidaan antaa kaiken ik&isille
eldimille mukaan lukien nuoret vasikat.

5.1. Kiyttoaiheet

Bovimectin-injektionestettd kdytetddn seuraavien loisten aiheuttamien infektioiden
hoitoon ja ennaltachkéisyyn naudalla:

Ruuansulatuskanavan pyoromadot

Ostertagia spp. (mukaanlukien lepovaiheen O. Ostertagi) (seké aikuiset ettd neljannen
asteen toukat)

Haemonchus placei (aikuiset ja neljannen asteen toukat)

Trichostrongylus spp. (aikuiset ja neljannen asteen toukat)

Cooperia spp. (aikuiset ja neljdnnen asteen toukat)

Nematodirus spp. (aikuiset)

Keuhkomadot
Dictyocaulus viviparus (aikuiset ja neljainnen asteen toukat)

Naudan permut (toukkamuodot)
Hypoderma spp.

Syyhypunkki
Psoroptes bovis
Sarcoptes scabiei var. bovis

Tait
Linognathus vituli
Haematopinus eurysternus

Vaikutuksen kesto

Kasittely suositellulla annoksella estid Haemonchus placei ja Cooperia spp.
uudelleentartunnan 14 vuorokauden ajan, Ostertagia ostertagi ja Oesophagostomum
radiatum uudelleentartunnan 21 vuorokauden ajan ja Dictyocaulus viviparus
uudelleentartunnan 28 vuorokauden ajan.

Jotta saataisiin optimaalinen vaikutuksen kesto laiduntaville, ryhméssé kasvatettaville
vasikoille niiden ensimmaiisen laidunkauden aikana, Bovimectin-injektio tulisi antaa 3, 8
ja 13 viikkoa laitumelle laskun jdlkeen. Tamaé suojaa eldimii loisten aiheuttamalta
mahasuolikanavan tulehdukselta ja keuhkomatotaudilta koko laidunkauden ajan.
Edellytyksend on kuitenkin se, ettd kaikki vasikat késitelldén ja késitteleméattomia eldimid
ei lasketa samalle laitumelle. Késiteltyjd vasikoita tulee aina tarkkailla noudattaen hyvaa
eldinten hoitokéytintoa.

5.2 Vasta-aiheet



Ei eldimille, joiden tiedetddn olevan yliherkkid vaikuttavalle aineelle.

Al anna laskimon- tai lihaksensisiisesti

Bovimectin injektioneste naudoille —valmiste on tarkoitettu kdytettdviksi vain kyseiselld
eldinlajilla.

Muut kuin kohde-eldinlajit eivat valttimatta siedd hyvin avermektiineja (kuolemaan
johtaneita tapauksia on raportoitu koirilla erityisesti collieilla, vanhoilla
englanninlammaskoirilla ja ndiden sukulaisroduilla tai risteytyksilld seké kilpikonnilla.
Ali kiytd kissoilla dlika koirilla.

Al4 kiyti lypsylehmilld lypsykauden tai ummessaolon aikana, kun maitoa tuotetaan
elintarvikkeeksi. Ali kiiyti tiineill4d hiehoilla 60 vrk:n sisilld ennen poikimista.

5.3 Haittavaikutukset

Ohimenevii levottomuutta ja harvoin esiintyvaa pistokohdan pehmytkudosturvotusta on
havaittu joillakin naudoilla nahanalaisen injektion jilkeen. . Ndmé reaktiot hdvidvét 28
paivin kuluessa ilman hoitoa.

5.4 Kayttoon liittyviit erityiset varotoimet
Arvioi eldimen paino niin tarkasti kuin mahdollista ennen annoksen laskemista.

Jotta viltetddn sekundaariset reaktiot, jotka aiheutuvat ruokatorveen tai selkdytimeen
kuolevista hypoderma-toukista, suositellaan valmiste annettavaksi nautakiilidisten
lentokauden lopulla ja ennen kuin toukat ovat saavuttaneet lepopaikkansa. Konsultoi
eldinladkarid oikeasta ajankohdasta.

5.4 Tiineys ja laktaatio

Bovimectin-injetionestettd voidaan kéyttidd kantavilla ja imettivilld naudoilla kaikissa
tiineyden tai laktaation vaiheissa edellyttéden ettd maitoa ei kdytetd elintarvikkeeksi.
Al kiyti lypsylehmllla lypsykauden tai ummessaolon aikana, kun maitoa tuotetaan
elintarvikkeeksi. Ald kiyti tiineilld hiehoilla 60 vrk:n sisilld ennen poikimista.

Ks. myos kohta 5.10.

5.5 Yhteisvaikutukset muiden elainlidkevalmisteiden kanssa seki muut
yhteisvaikutukset

Bovimectin-injektionestetti voi kayttda yhtaikaa suu- ja sorkkatautirokotteen tai
klostridirokotteiden kanssa, jos ne annetaan eri kohtiin.

5.6 Annostus ja antotapa

1 ml siséltdd 10 mg ivermektiinid, joka on riittivéd annos 50 kg:n naudalle. Antamiseen
voi kéyttdd mitd tahansa normaalia automaatti-, kerta-annos- tai muuta ruiskua.
Suositeltava neulan koko on 17G x ' tuumaa (noin 12 mm). Mérkien tai likaisten
eldinten késitteleminen ei ole suositeltavaa. Jos kéytdt kerta-annosruiskua, kayté erillistd
steriilid neulaa valmisteen ottaessasi valmistetta pullosta.

Bovimectin-injektionestettd tulee antaa ainoastaan nahanalaisena pistoksena kayttden
ohjeannosta, joka on 200 mikrogrammaa ivermektiinid painokiloa kohti nahanalaisesti
lavan etu- tai takapuolelle. T4td annosta vastaa 1 ml injektionesteettd 50 kg:a kohti.
Yhteen pistoskohtaan annettu maéra ei tulisi olla yli 10 ml.



5.7 Yliannostus

4 mg/kg kerta-annos (yli 20 x ohjeannos) annettuna nahanalaisesti aiheutti ataksiaa ja
depressiota.

5.8 Erityisvaroitukset kohde-eldinlajeittain

Katso tiedot edelld. Ks. myds kohdat 5.2, 5.3 ja 5.5

5.9 Varoaika

Teurastus: 42 vrk.

Al kiyti lypsylehmillé lypsykauden tai ummessaolon aikana, kun maitoa tuotetaan
elintarvikkeeksi. Ald kayté tiineilld hiehoilla 60 vrk:n sisélld ennen poikimista.

5.10 Mahdolliset varotoimenpiteet, joita eldinldikevalmistetta antavan henkilén on

noudatettava

Varo pistiméstd valmistetta itseesi, valmiste voi aiheuttaa paikallista drsytysté ja/tai kipua
pistoskohdassa.

Ali tupakoi tai sy kiisitellessisi valmistetta.

Pese kitesi kdyton jilkeen.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1. Yhteensopimattomuudet
Ei tunnetuja.
6.2. Kestoaika

2 vuotta.
Kestoaika avaamisen jdlkeen: 28 vuorokautta .

6.3 Siilytystéi koskevat erityiset varotoimet

Ei ole.

6.4 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Polyetyleenimuovinen moniannosinjektiopullo, jossa on bromobutyylikorkki ja
alumiinisinetti, joka siséltda kirkasta, varitontd, steriilid liuosta. Pakkauskoot: 50 ml, 250
ml ja 500 ml.

6.5 Myyntiluvan haltijan nimi ja osoite

Bimeda (a division of Cross Vetpharm Group Limited)

Broomhill Road, Tallaght
Dublin 24,
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Irlanti

6.6 Erityiset varotoimet kiyttimittomien eldinliikevalmisteiden tai niisti periisin
olevien jitemateriaalien hévittimiselle

Kéayttdméaton eldinlddkevalmiste tai siitd perdisin oleva jitemateriaali tulee hévittda
paikallisten vaatimusten mukaisesti. Valmistetta ei saa péadstdd vesistoihin, koska se voi
olla vaarallista kaloille ja muille vesielidille.

7. MUUT TIEDOT

MTnr:
ATCvet-koodi: QP54A-A01
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