ANEXO I

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO



1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO
Librela 5 mg solugdo injetavel para caes
Librela 10 mg solugdo injetavel para caes
Librela 15 mg solu¢ao injetavel para caes
Librela 20 mg solugao injetavel para caes
Librela 30 mg solugdo injetavel para caes
2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Substéncia ativa:
Cada frasco de 1 ml contém:
bedinvetmab*: 5mg
10 mg
15 mg
20 mg
30 mg

* anticorpo monoclonal caninizado obtido por tecnologia recombinante a partir de células de ovario de
hamster chinés (OHC).

Para a lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Solugdo injetavel.

Solugdo limpida a ligeiramente opalescente.

4. INFORMACOES CLINICAS

4.1 Espécie(s)-alvo

Caninos (caes).

4.2 Indicacdes de utilizacao, especificando as espécies-alvo

Para o alivio da dor associada a osteoartrite em caes.

4.3 Contraindicacoes

Nao administrar nos casos de hipersensibilidade a substincia ativa ou a algum dos excipientes.
Nao administrar a cdes com menos de 12 meses de idade.

Nao administrar a animais destinados a reprodugao.

Nao administrar em animais gestantes ou em lactacao.

4.4 Adverténcias especiais para cada espécie-alvo

Este medicamento veterinario pode induzir anticorpos antimedicamento transitorios ou persistentes. A

indugdo destes anticorpos ¢ pouco frequente e pode nao ter efeito ou pode resultar numa redugao da
eficacia em animais que tinham anteriormente respondido ao tratamento.



Se durante o periodo de um més apds a administragdo inicial ndo for observada qualquer resposta, ou
essa resposta for limitada, pode ser observada uma melhoria na resposta ap6s a administragdo de uma
segunda dose um més depois. No entanto, se o animal ndo apresentar uma resposta melhor apos a
administrag¢do da segunda dose, o médico veterinario deve considerar um tratamento alternativo.

4.5 Precaucdes especiais de utilizacao

Precaucdes especiais para a utilizacdo em animais

Nao existem.

Precaucdes especiais a adotar pela pessoa que administra 0 medicamento veterinario aos animais

Em caso de autoinjecao acidental podem, potencialmente, ocorrer reagdes de hipersensibilidade
incluindo anafilaxia. A autoadministragao repetida pode aumentar o risco de reagdes de
hipersensibilidade.

A importancia do Factor de Crescimento do Nervo em assegurar o desenvolvimento normal do sistema
nervoso fetal esta bem estabelecida e em estudos laboratoriais conduzidos em primatas ndo humanos
com anticorpos humanos anti-FCN foi observada evidéncia de toxicidade reprodutiva e de
desenvolvimento. Mulheres gravidas, mulheres que estejam a tentar engravidar e mulheres que
amamentam devem ter muito cuidado para evitar a autoinjegao acidental.

Em caso de autoinje¢do acidental, dirija-se imediatamente a um médico e mostre-lhe o folheto
informativo ou o rotulo.

4.6 Reacdes adversas (frequéncia e gravidade)

Reacdes ligeiras no local de injegdo (p.ex. tumefagdo e calor) podem ser observadas pouco
frequentemente.

A frequéncia dos eventos adversos ¢ definida utilizando a seguinte convencgao:

- Muito frequente (mais de 1 animal apresentando evento(s) adverso(s) em 10 animais tratados)
- Frequente (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais tratados)

- Pouco frequente (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1 000 animais tratados)

- Rara (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10 000 animais tratados)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10 000 animais tratados, incluindo notificagdes isoladas).

4.7 Utilizacao durante a gestacio, a lactaciio ou a postura de ovos
A seguranc¢a do medicamento veterinario nao foi determinada durante a gestagao e a lactagdo nem em
animais destinados a reproducdo. Em estudos laboratoriais com anticorpos humanos anti-FCN em

macacos cinomologos foram observadas evidéncias de efeitos teratogénicos e fetotoxicos.

Gestacio e lactacdo:
Nao administrar durante a gestagdo ¢ a lactagao.

Fertilidade:
Nao administrar a animais reprodutores.

4.8 Interactes medicamentosas e outras formas de interacio
Num estudo laboratorial durante um periodo de 2 semanas em caes jovens saudaveis sem osteoartrite,

este medicamento veterinario ndo teve efeitos adversos quando administrado concomitantemente com
um medicamento anti-inflamatorio néo esteroide (carprofeno).



Nao existem dados de seguranga sobre a utilizagdo concomitante a longo prazo de AINEs e
bedinvetmab em cdes. Em ensaios clinicos em humanos, foi relatada osteoartrite rapidamente
progressiva em pacientes recebendo terapia com anticorpo monoclonal anti-FCN humanizado. A
incidéncia desses eventos aumentou com doses elevadas e em pacientes humanos que receberam
medicamentos anti-inflamatdrios nao esteroides (AINEs) durante um prazo longo (superior a 90 dias)
concomitantemente com um anticorpo monoclonal anti-FCN.

Os cées ndo tém relatos equivalentes a osteoartrite humana rapidamente progressiva.

Nao foram realizados outros estudos laboratoriais sobre a seguranga da administracdo concomitante
deste medicamento veterinario com outros medicamentos veterinarios. Nao foram observadas
interagdes em estudos de campo onde este medicamento veterinario foi administrado
concomitantemente com medicamentos veterinarios contendo parasiticidas, antimicrobianos,
antissépticos topicos com ou sem corticosteroides, anti-histaminicos e vacinas.

Se for necessario vacinar em simultdneo com o tratamento com este medicamento veterinario, a(s)
vacina(s) deve(m) ser administrada(s) num local diferente daquele em que foi administrado o Librela,
para reduzir qualquer potencial impacto na imunogenicidade da vacina.

4.9 Posologia e via de administraciao

Via subcuténea.

Posologia e esquema de tratamento:

A dose recomendada ¢ 0,5 - 1 mg/kg de peso corporal, uma vez por més.

Caes com peso < 5,0 kg:

Retirar de forma asséptica 0,1 ml/kg de um frasco de 5 mg/ml e administrar subcutaneamente.

Para caes entre 5 e 60 kg administrar a totalidade (1 ml) do contetdo do frasco de acordo com a tabela
de dosagem seguinte:

LIBRELA dosagem (mg) a ser administrada
Peso corporal (kg) do cdo | 5 10 15 20 30
5,0-10,0 1 frasco
10,1-20,0 1 frasco
20,1-30,0 1 frasco
30,1-40,0 1 frasco
40,1-60,0 1 frasco
60,1-80,0 2 frascos
80,1-100,0 1 frasco | 1 frasco
100,1-120,00 2 frascos

Para cdes com mais de 60 Kg, é necessario o contetido de mais do que um frasco para se administrar
uma dose Unica. Nesses casos, retirar para a mesma seringa o conteudo de cada frasco necessario e
administrar como uma Unica inje¢ao subcutanea (2 ml).

4.10 Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos), se necessario

Com excegao de reacdes ligeiras no local de injecao, ndo foram observadas reagdes adversas num
estudo laboratorial de sobredosagem quando o Librela foi administrado em 7 doses mensais
consecutivas de 10 vezes a dose maxima recomendada.

Em caso de sinais clinicos adversos ap6s uma sobredosagem, o cdo deve ser tratado sintomaticamente.



4.11 Intervalo(s) de segurnca

Nao aplicavel.

5. PROPRIEDADES IMUNOLOGICAS

Grupo farmacoterap€utico: Outros analgésicos e antipiréticos.

Codigo ATCvet: QN02BG91

Mecanismo de acio

Bedinvetmab ¢ um anticorpo monoclonal caninizado (mAc) dirigido ao fator de crescimento do nervo

(FCN). A inibic¢do da sinalizacao celular mediada por FCN demonstrou proporcionar alivio da dor
associada a osteoartrite.

Farmacocinética

Num estudo laboratorial de 6 meses em Beagles adultos saudaveis, aos quais foi administrado
bedinvetmab a cada 28 dias em doses variando de 1-10 mg / kg, a AUC e Cnax aumentaram quase em
proporgdo com a dose e o equilibrio (steady-state) foi alcangado apos aproximadamente 2 doses. Num
estudo laboratorial farmacocinético na dose clinica recomendada (0,5-1,0 mg / kg de peso corporal),
foram observados em 2-7 dias (tmax = 5,6 dias) ap6s a dosagem subcutanea picos séricos do farmaco
(Cmax) de 6,10 pg / ml, a biodisponibilidade foi de aproximadamente 84%, a semivida de eliminacdo
foi de aproximadamente 12 dias e a AUCO-c0 média foi de 141 pg x d/ml.

Num estudo de eficacia de campo com a dose recomendada em caes com osteoartrite, a semivida
terminal foi em média de 16 dias. O estado de equilibrio (steady-state) foi alcangado apds 2 doses.

Prevé-se que o bedinvetmab, como as proteinas endogenas, seja degradado em pequenos peptideos e
aminodacidos pelas vias catabolicas normais. Bedinvetmab no ¢ metabolizado pelas enzimas do
citocromo P450; por isso, as intera¢cdes com medicamentos concomitantes que sdo substratos,
indutores ou inibidores das enzimas do citocromo P450 sdo improvaveis.

Imunogenicidade

A presenca de anticorpos de ligacdo a bedinvetmab em caes foi avaliada usando uma abordagem
multicamadas. Em estudos de campo de caes com osteoartrite recebendo bedinvetmab uma vez por
més, o aparecimento de anticorpos anti-bedinvetmab foi raro. Nenhum dos cées exibiu quaisquer
sinais clinicos adversos considerados associados a ligacdo de anticorpos ao bedinvetmab.

Ensaios de campo

Em estudos de campo com durag@o até 3 meses, o tratamento de cdes com osteoartrite demonstrou ter
um efeito favoravel na reducao da dor avaliada pelo Canine Brief Pain Inventory (CBPI). O CBPI ¢
uma avaliagdo feita pelo proprietario do animal da resposta de um cao individual ao tratamento da dor,
avaliada pela intensidade da dor (escala de 0 a 10, onde 0 = sem dor e 10 = dor extrema), interferéncia
da dor com as atividades tipicas do cdo (escala de 0 a 10, onde 0 = sem interferéncia e 10 = interfere
completamente) e qualidade de vida. No estudo de campo multicéntrico principal na UE, 43,5% dos
cdes tratados com Librela ¢ 16,9% dos cées tratados com placebo demonstraram sucesso do
tratamento, definido como uma reduc@o de >1 na pontuacgio de intensidade da dor (PSS) e >2 na
pontuacdo de interferéncia da dor (PIS), no dia 28 apds a primeira dose. O inicio da eficéacia foi
demonstrado 7 dias ap6s a administragdo,com uma percentagem de sucesso de tratamento
demonstrado em 17,8% dos cées tratados com Librela e 3,8% dos cées tratados com placebo. O
tratamento com bedinvetmab demonstrou um efeito positivo nos trés componentes do CBPI. Os dados
de um estudo de acompanhamento nao controlado com duragdo até 9 meses indicou uma eficacia
sustentada do tratamento.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS



6.1 Lista de excipientes

L-histidina.

Cloridrato de histidina monohidratado.
Trealose di-hidratada.

Edetato dissodico.

Metionina.

Poloxamer 188.

Agua para preparagdes injetaveis.

6.2 Incompatibilidades principais
Nao misturar com qualquer outro medicamento veterinario.
6.3 Prazo de validade

Prazo de validade do medicamento veterinario tal como embalado para venda: 2 anos.
Prazo de validade apds a primeira abertura do acondicionamento primario: usar imediatamente.

6.4 Precaucdes especiais de conservacio

Conservar e transportar refrigerado (2-8°C).

Nao congelar.

Conservar na embalagem de origem.

Proteger da luz.

6.5 Natureza e composicio do acondicionamento primario
Frascos de vidro tipo I transparente, com tampa de borracha fluorobutilada.
Apresentacdes:

Caixa de cartdo com 1 frasco de 1 ml

Caixa de cartdo com 2 frascos de 1 ml

Caixa de cartdo com 6 frascos de 1 ml

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagoes.

6.6 Precaucoes especiais para a eliminacio de medicamentos veterinarios nio utilizados ou de
desperdicios derivados da utilizacdo desses medicamentos

O medicamento veterinario ndo utilizado ou os seus desperdicios devem ser eliminados de acordo com os
requisitos nacionais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Zoetis Belgium SA

Rue Laid Burniat 1

1348 Louvain-la-Neuve

BELGICA

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/2/20/261/001-015



9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO

Data da primeira autorizagdo: {DD/MM/AAAA}

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Encontram-se disponiveis informagdes detalhadas sobre este medicamento veterinario no website da
Agéncia Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/.

PROIBICAO DE VENDA, FORNECIMENTO E/OU UTILIZACAO

Nao aplicavel.


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

ANEXO IT

FABRICANTE DA SUBSTANCIA ATIVA DE ORIGEM BIOLOGICA E
FABRICANTE RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO LOTE

CONDICOES OU RESTRICOES DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO RELATIVAMENTE AO FORNECIMENTO OU UTILIZACAO

INDICACAO DOS LIMITES MAXIMOS DE RESIiDUOS



A. FABRICANTE DA SUBSTANCIA ATIVA DE ORIGEM BIOLOGICA E FABRICANTE
RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereco do fabricante da substincia ativa de origem bioldgica

Zoetis Inc

601 West Cornhusker Highway
68521 Lincoln, Nebraska

ESTADOS UNIDOS DA AMERICA

Nome e endereco do fabricante responsavel pela libertacdo do lote

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

B. CONDICOES OU RESTRICOES DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO RELATIVAMENTE AO FORNECIMENTO OU UTILIZACAO

Medicamento veterinario sujeito a receita médico-veterinaria.

C. INDICACAO DOS LIMITES MAXIMOS DE RESIDUOS

Nao aplicavel.



ANEXO III

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CAIXA DE CARTAO

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Librela 5 mg solugdo injetavel para caes
Librela 10 mg solucao injetavel para caes
Librela 15 mg solugao injetavel para caes
Librela 20 mg solucdo injetavel para caes
Librela 30 mg solucao injetavel para caes
bedinvetmab

2. DESCRICAO DAS SUBSTANCIAS ATIVAS

Cada 1 ml contém 5 mg bedinvetmab.
Cada 1 ml contém 10 mg bedinvetmab.
Cada 1 ml contém 15 mg bedinvetmab.
Cada 1 ml contém 20 mg bedinvetmab.
Cada 1 ml contém 30 mg bedinvetmab.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Solugao injetavel.

4. DIMENSAO DA EMBALAGEM

1x1ml
2x1ml
6x 1 ml

| 5. ESPECIES-ALVO

a l( Caninos (caes).

\ 6. INDICACAO (INDICACOES)

| 7. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Administracao por via subcutinea.
Antes de usar, ler o folheto informativo.

8. INTERVALO DE SEGURANCA
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9.  ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (ESPECIAIS), SE NECESSARIO

Antes de usar, ler o folheto informativo.

10. PRAZO DE VALIDADE

EXP.{més/ano}
Apos abertura do frasco, usar imediatamente.

11. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar no frigorifico.

Nao congelar.

Conservar na embalagem de origem.
Proteger da luz.

12. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINAcAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Eliminacdo: ler o folheto informativo.

13. MENCAO “EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERINARIO” E CQNDIC()ES ou
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, se for caso
disso

USO VETERINARIO - medicamento veterinario sujeito a receita médico-veterinaria.

14. MENCAO “MANTER FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS”

Manter fora da vista e do alcance das criancas.

15. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

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

16. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/2/20/261/001 5 mg 1 frasco.
EU/2/20/261/002 5 mg 2 frascos.
EU/2/20/261/003 5 mg 6 frascos.
EU/2/20/261/004 10 mg 1 frasco.
EU/2/20/261/005 10 mg 2 frascos.
EU/2/20/261/006 10 mg 6 frascos.
EU/2/20/261/007 15 mg 1 frasco.
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EU/2/20/261/008
EU/2/20/261/009
EU/2/20/261/010
EU/2/20/261/011
EU/2/20/261/012
EU/2/20/261/013
EU/2/20/261/014
EU/2/20/261/015

15 mg 2 frascos.
15 mg 6 frascos.

20 mg 1 frasco.

20 mg 2 frascos.
20 mg 6 frascos.

30 mg 1 frasco.

30 mg 2 frascos.

30 mg 6 frascos

| 17.  NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lot {numero}
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

FRASCO -1 ml

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Librela 5 mg solugdo injetavel para caes
Librela 10 mg solu¢ao injetavel para caes
Librela 15 mg solucdo injetavel para caes
Librela 20 mg solucao injetavel para caes
Librela 30 mg solucao injetavel para caes
bedinvetmab

tad

2.  COMPOSICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

bedinvetmab 5 mg
bedinvetmab 10 mg
bedinvetmab 15 mg
bedinvetmab 20 mg
bedinvetmab 30 mg

3. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU NUMERO DE DOSES

1 ml

4. VIA(S) DE ADMINISTRACAO

SC

‘ 5. INTERVALO DE SEGURANCA

| 6.  NUMERO DO LOTE

Lot {numero}

‘ 7. PRAZO DE VALIDADE

EXP {més/ano}

‘ 8. MENCAO “EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERINARIO”

USO VETERINARIO.
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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FOLHETO INFORMATIVO:
Librela 5 mg solucio injetavel para caes
Librela 10 mg solucio injetavel para caes
Librela 15 mg solucfo injetavel para caes
Librela 20 mg solucio injetavel para caes
Librela 30 mg solucio injetavel para caes

1. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO

MERCADO E DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE FABRICO RESPONSAVEL
PELA LIBERTACAO DO LOTE, SE FOREM DIFERENTES

Titular da autorizacdo de introducdo no mercado e fabricante responsavel pela libertacao dos lotes:

Zoetis Belgium SA

Rue Laid Burniat 1

1348 Louvain-la-Neuve

BELGICA

2% NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Librela 5 mg solugdo injetavel para caes

Librela 10 mg solugao injetavel para caes

Librela 15 mg solugéo injetavel para cies

Librela 20 mg solu¢ao injetavel para caes

Librela 30 mg solugao injetavel para caes

bedinvetmab

3. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S) E OUTRA(S) SUBSTANCIA(S)
Substancia ativa:

Cada frasco de 1 ml contém 5 mg, 10 mg, 15 mg, 20 mg ou 30 mg bedinvetmab*:

* Bedinvetmab ¢ um anticorpo monoclonal caninizado obtido por tecnologia recombinante a partir de
células de ovario de hamster chinés (OHC).

4. INDICACAO (INDICACOES)

Para o alivio da dor associada a osteoartrite em caes.

5. CONTRAINDICACOES
Nao administrar em caso de hipersensibilidade a substincia ativa ou a algum dos excipientes.
Nao administrar a cdes com menos de 12 meses de idade.

Nao administrar a animais destinados a reprodugdo.
Nao administrar em animais gestantes ou em lactagao.

6. REACOES ADVERSAS

Reacdes ligeiras no local de injegao (p.ex. tumefagdo e calor) podem ser observadas pouco
frequentemente.
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A frequéncia dos eventos adversos ¢ definida utilizando a seguinte convengao:

- Muito frequente (mais de 1 animal apresentando evento(s) adverso(s) em 10 animais tratados)
- Frequente (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais tratados)

- Pouco frequente (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1 000 animais tratados)

- Rara (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10 000 animais tratados)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10 000 animais tratados, incluindo notificacdes isoladas).

Caso detete quaisquer efeitos adversos mencionados neste folheto ou outros efeitos mesmo que ndo
mencionados, ou considere que o medicamento veterindrio nao esta a ser eficaz, por favor informe o
seu médico veterinario.

7.  ESPECIES-ALVO

Caninos (caes).

tad

8. DOSAGEM EM FUNCAO DA ESPECIE, VIA(S) E MODO DE ADMINISTRACAO
Via subcutanea.

Posologia e esquema de tratamento:

A dose recomendada ¢ 0,5 - 1 mg/kg de peso corporal, uma vez por més.

Caes com peso < 5,0 kg:

Retirar de forma asséptica 0,1 ml/kg de um frasco de 5 mg/ml e administrar subcutaneamente.

Para caes entre 5 e 60 kg administrar a totalidade (1 ml) do contetdo do frasco de acordo com a tabela
de dosagem seguinte:

LIBRELA dosagem (mg) a ser administrada
Peso corporal (kg) do cdo | 5 10 15 20 30
5,0-10,0 1 frasco
10,1-20,0 1 frasco
20,1-30,0 1 frasco
30,1-40,0 1 frasco
40,1-60,0 1 frasco
60,1-80,0 2 frascos
80,1-100,0 1 frasco | 1 frasco
100,1-120,00 2 frascos

Para cdes com mais de 60 Kg, é necessario o contetido de mais do que um frasco para se administrar
uma dose Unica. Nesses casos, retirar para a mesma seringa o conteudo de cada frasco necessario e
administrar como uma Unica inje¢do subcutanea (2 ml).

9. INSTRUCOES COM VISTA A UMA UTILIZACAO CORRETA

O medicamento veterinario deve apresentar-se como uma solucéo limpida a ligeiramente opalescente
sem quaisquer particulas visiveis.
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10. INTERVALO(S) DE SEGURANCA

Nao aplicavel.

11. PRECAUCOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

Conservar e transportar refrigerado (2°C - 8°C).

Nao congelar.

Conservar na embalagem de origem.

Proteger da luz.

Nao administrar o medicamento veterindrio depois de expirado o prazo de validade indicado no rétulo

depois de EXP.

Prazo de validade ap6s a primeira abertura do frasco: usar imediatamente.

12. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS)

Adverténcias especiais para cada espécie alvo

Este medicamento veterinario pode induzir anticorpos antimedicamento transitorios ou persistentes. A
inducdo destes anticorpos € pouco frequente e pode nio ter efeito ou pode resultar numa reducgio da
eficacia em animais que tinham anteriormente respondido ao tratamento.

Se durante o periodo de um més apds a administragdo inicial ndo for observada qualquer resposta, ou
essa resposta for limitada, pode ser observada uma melhoria na resposta ap6s a administragdo de uma
segunda dose um més depois. No entanto, se o animal ndo apresentar uma resposta melhor apos a
administrag¢@o da segunda dose, o médico veterinario deve considerar um tratamento alternativo.

Precaucdes especiais para a utilizacdo em animais

N3ao existem.

Precaucdes especiais a adotar pela pessoa que administra 0 medicamento veterindrio aos animais

Em caso de autoinjecdo acidental podem, potencialmente, ocorrer reagdes de hipersensibilidade
incluindo anafilaxia. A autoadministracao repetida pode aumentar o risco de reagdes de
hipersensibilidade.

A importancia do Factor de Crescimento do Nervo em assegurar o desenvolvimento normal do sistema
nervoso fetal estd bem estabelecida e em estudos laboratoriais conduzidos em primatas ndo humanos
com anticorpos humanos anti-FCN foi observada evidéncia de toxicidade reprodutiva e de
desenvolvimento. Mulheres gravidas, mulheres que estejam a tentar engravidar e mulheres que
amamentam devem ter muito cuidado para evitar a autoinjecao acidental.

Em caso de autoinjecgdo acidental, dirija-se imediatamente a um médico e mostre-lhe o folheto
informativo ou o rétulo.

Gestacdo e lactacao:

A seguranc¢a do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a gestacao e a lactacdo nem em
animais destinados a reprodug@o. Em estudos laboratoriais com anticorpos humanos anti-FCN em
macacos cinomologos foram observadas evidéncias de efeitos teratogénicos e fetotoxicos.
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Nao administrar durante a gestagdo e a lactagao.
Fertilidade:
Nao administrar a animais reprodutores.

Interacdes medicamentosas e outras formas de interacio:

Num estudo laboratorial durante um periodo de 2 semanas em cées jovens saudaveis sem osteoartrite,
este medicamento veterinario ndo teve efeitos adversos quando administrado concomitantemente com
um medicamento anti-inflamatério ndo esteroide (carprofeno).

Nao existem dados de seguranga sobre a utilizagdo concomitante a longo prazo de AINEs e
bedinvetmab em cdes. Em ensaios clinicos em humanos, foi relatada osteoartrite rapidamente
progressiva em pacientes recebendo terapia com anticorpo monoclonal anti-FCN humanizado. A
incidéncia desses eventos aumentou com doses elevadas e em pacientes humanos que receberam
medicamentos anti-inflamatorios nao esteroides (AINEs) durante um prazo longo (> 90 dias)
concomitantemente com um anticorpo monoclonal anti-FCN.

Os cées ndo tém relatos equivalentes a osteoartrite humana rapidamente progressiva.

Nao foram realizados outros estudos laboratoriais sobre a seguranc¢a da administragdo concomitante
deste medicamento veterinario com outros medicamentos veterinarios. Nao foram observadas
interagdes em estudos de campo onde este medicamento veterinario foi administrado
concomitantemente com medicamentos veterinarios contendo parasiticidas, antimicrobianos,
antissépticos topicos com ou sem corticosteroides, anti-histaminicos e vacinas.

Se for necessario vacinar em simultdneo com o tratamento com este medicamento veterinario, a(s)
vacina(s) deve(m) ser administrada(s) num local diferente daquele em que foi administrado o Librela,

para reduzir qualquer potencial impacto na imunogenicidade da vacina.

Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos):

Com excegao de reacgdes ligeiras no local de injegdo, ndo foram observadas reagdes adversas num
estudo laboratorial de sobredosagem quando o Librela foi administrado em 7 doses mensais
consecutivas de 10 vezes a dose maxima recomendada.

Em caso de sinais clinicos adversos apos uma sobredosagem, o cdo deve ser tratado sintomaticamente.

Incompatibilidades:

Nao misturar com qualquer outro medicamento veterinario.

13. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Os medicamentos ndo devem ser eliminados no lixo ou esgotos domésticos.

Pergunte ao seu médico veterinario ou farmacéutico como deve eliminar os medicamentos veterinarios

que ja ndo sdo necessarios. Estas medidas contribuem para a protecdo do ambiente.

14. DATA DA ULTIMA APROVACAO DO FOLHETO INFORMATIVO

Encontram-se disponiveis informagdes detalhadas sobre este medicamento veterinario no website da
Agéncia Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/.
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15. OUTRAS INFORMACOES
Frascos de vidro tipo I transparente, com tampa de borracha fluorobutilada.
Acondicionamento secundario: caixa de cartio.

Apresentacdes:
Caixa de cartdo com 1, 2 ou 6 frascos de 1 ml.

E possivel que nao sejam comercializadas todas as apresentagdes.
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