Prospektis

Sadece Hayvan Sagliginda Kullanilir
LUTELEN
Enjeksiyonluk Cozelti
Prostaglandin Analogu

BILESIMI:

Berrak, renksiz veya agik sar1 renkli steril ¢ozeltinin 1 ml’si;

75 mcg D-Kloprostenol’e esdeger 78,88 mcg D-kloprostenol sodyum icerir.
Antimikrobiyal koruyucu olarak 20 mg Benzil Alkol (E1519) igerir.

FARMAKOLOJIK OZELLIKLER:

Farmakodinamik:

Lutelen enjeksiyonluk ¢ozelti, sigir ve atlarda luteolitik olarak kullanilmak iizere, sentetik PGF2a
analogu D-kloprostenol sodyum etkin maddesi esasina gore hazirlanmigtir. D-Kloprostenol yapisal
yonden dogal PGF2a ile yakindan ilgilidir. Parenteral yolla uygulandiginda, dogal PGF2a’ya kiyasla
daha guclu (> 200 kat), uzun siireli ve temelde ovaryumlardaki luteal olusumlar1 hedef alan lokal
luteolitik etki meydana getirir. Bu luteolitik etki, islevsel korpus luteum (CL)’a sahip hayvanlarin
ovaryumlarindaki luteinlestirici hormon (LH) reseptorlerinin sayisinda ani olarak azalma, progesteron
diizeyinde hizli diisme ve buna ilaveten, uterus ve ovaryum venlerinin vazokonstriksiyonu suretiyle
gerceklesir. Luteolizasyona paralel olarak, kan progesteron seviyesi hizla diiger; hipotalamus (GnRH)
ve hipofiz 6n lobu ekseninde salgilanan bir dizi hormonun (FSH ve LH) ovaryumlarn tetiklemesi
sonucu, yeni bir Ostrus siklusu gelisir. Yeni folikiiliin (veya folikiillerin) gelisimi, Klinik 0strus
belirtileri ve ovilasyon olgusu, genelde ineklerde 2 - 5 giin, kisraklarda yaklasik 2 hafta iginde
gerceklesir. D-Kloprostenoliin islevsel miyometriyum iizerinde kontraksiyon uyarici, miyometriyal
aktiviteyi artiric1 ve serviks uteriyi gevsetici etkileri de mevcuttur. Belirtilen farmakolojik etkilerin
hepsi secici nitelikte olup, ovaryumlarda islevsel CL’ nin var olus kosuluna baghdir. Ornegin, Gstrusun
folikiiler donemi ve oviilasyonu takip eden 4 - 5 glinlik refrakter donemde etkisizdir.
Farmakokinetik:

D-kloprostenol, enjeksiyon bolgesinde kolayca emilir; kanda ve dokularda 90 dakika iginde en yiiksek
konsantrasyonlara erisir. Karacigerde hizla metabolize olur. Oldukg¢a kisa bir siire iginde idrarla,
diskiyla ve ¢ok diisiik diizeylerde olmak iizere, siitle viicuttan atilir. Kalint1 sorunu yaratmaz. inekler
tizerinde yapilan radyometrik deneysel ¢aligsmalarda, kanda ve dokulardaki kalint1 eliminasyonu yar1
zamaninin (ti2) 1,37 saat oldugu; kanda, dokularda ve siitte tamamina yakininin (yaklagik %99) 24
saat icinde elimine edildigi saptanmustir.

KULLANIM SAHASI / ENDIKASYONLAR:

Hedef turlerde délerme ile ilgili ¢esitli endikasyon alanlarinda luteolitik olarak kullanilir:
ineklerde:

Ostrus siklusu indiiksiyonu, dstrus senkronizasyonu, embriyo transferi, istenmeyen gebeligin
sonlandirilmasi ve kontrollii dogum gibi ddlerme teknolojilerinde; korpus luteum islevleri ile
iligkili andstrus, subdstrus, diizensiz Ostrus gibi fertilite bozukluklarinin ve ayrica kalic1 korpora
lutea ve luteal kist olusumlari ile iliskili kronik endometritis, piyometra, fotal zarlarin hidropsu
ve mumyalasmis fetusun atilmasi ve gecikmis dogum olgularinin sagaltiminda,

Kisraklarda:

Istenmeyen gebeligin sonlandirilmasi, kalici korpus luteum iliskili andstrus, dogum sonrasi
Ostrusun gecikmesi, uzayan andstrus, yalanci gebelik olgularinda ve 6strus indiiksiyonunda,

KULLANIM SEKLi VE DOZU:



Lutelen enjeksiyonluk ¢ozelti, sadece kas i¢i enjeksiyon seklinde kullanilir. Farmakolojik etkin
madde dozu: Hayvan basina, inecklerde 150 mcg; kisraklarda 1 ml (75 mcg)’dir. Pratik
uygulama dozlar biitiin endikasyonlarda ayn1 olup ineklerde 2 ml, kisraklarda 1 ml’dir.
Baslica endikasyon alanlarindaki kullanim pratigi ile ilgili 6neriler asagida 6zetlenmistir:

a) Ineklerde andstrus, subostrus, diizensiz 6strus ve diger luteal kaynakh infertilite
olgularmmin sagaltimi:

2 ml Lutelen uygulanir. Hayvan gozlem altina alinir. Normalde 2 - 3 glin (en ge¢ 5 giin) i¢inde
kizgmlik belirtileri ortaya ¢ikar. ila¢ uygulamasindan sonraki 72. saatte 1 defa; daha iyisi, 72.
ve 96. saatlerde olmak (izere iki defa tohumlama yapilmasi onerilir.

Ostrus sikluslarinin yeterince takip edilemedigi veya belirtiler silik oldugu igin tereddiite
diistildiigii hallerde, 11 glin ara ile 2 defa Lutelen uygulanmasi; ikinci uygulamadan sonraki 72.
ve 96. saatlerde olmak tizere iki defa tohumlama yapilmasi 6nerilir.

b) Ineklerde kahc1 CL olusumlar ve luteal kist kaynakl infertilite olgularinin sagaltimi:
Kalic1 CL olusumlarinin yaninda luteal kist olusumlar1 da mevcut olabilir. Bunlar1 folikiiler
kistlerden ayirt etmek gerekir (PGF2a analoglari folikiiler kist olgularinda etkisizdir). Sagaltim
icin 2 ml Lutelen uygulanir. 3 giin sonra hayvan tekrar muayene edilir. Bulgular olumlu ise
(Ostrus belirtileri, CL regresyonu, folikiil gelisimi, progesteron seviyesinde belirgin diisme vb.),
aym1 giin ve ertesi giin tohumlama yapilir. ilk uygulamadan 3 giin sonraki muayene bulgularmnin
negatif veya siipheli kabul edilmesi halinde, 11. giin ikinci defa Lutelen uygulanir. Ikinci
uygulamadan sonraki 3. giinde ve ertesi glin hayvan iki defa tohumlanir.

¢) Ineklerde kronik endometritis ve piyometra sagaltimu:

Endometritis ve piyometra olgular1 genelde dogumda ve dogum sonrasinda ¢esitli bakteriyel
bulagmalar sonu sekillenir. PGF2a analoglarinin etkinligi ovaryumlarda CL olusumlarinin
varligi ile sinirl oldugundan, Lutelen ile sagaltim uygulamalari hastaligin kronik dénemine rast
gelir. Uygulamadan once rektal yolla ovaryumlarin kontrol edilmesi ve/veya kan progesteron
seviyesinin 6l¢ctlmesi uygun olur. Bulgular pozitif ise, bir defaya mahsus olmak lzere 2 ml
Lutelen uygulanir. 11 giin i¢inde kan progesteron seviyesinin biiyiik boyutta azalmast, ilk dstrus
belirtilerinin ortaya ¢ikisi, uterus involiisyonunun hizlanmasi ve uterus igeriginin bosalmaya
baslamasi luteolizin gergeklestigine ve dogal iyilesmenin hiz kazandigina isaret eder. Takip
eden 0Ostrus sikluslari izlenerek degerlendirme yapulir.

d) Ineklerde fotal zarlarin hidropsu ve uterusta mumifiye olmus fetusun atilmasi:

Bir defaya mahsus olmak Ulzere, 2 ml Lutelen uygulanir. Serviks uterinin gevseyip vaginal
akintilar basladiginda igerigin bosalmasin1 ve mukozanin temizlenmesini kolaylastirmaya
yonelik diger tibbi uygulamalara da basvurulur. Takip eden Ostrus sikluslari izlenerek
degerlendirme yapulir.

e) ineklerde istenmeyen gebeligin sona erdirilmesi:

Ineklerde gebeligin en erken 10. giinii ile en ge¢ 150. giinii arasinda PGF2a analoglar ile
istenmeyen gebeligi sonlandirmak miimkiindiir. Ancak, zaman ilerledik¢e etkinlik azalir.
Gebeligin 150 - 240 giinleri aras1 genelde oldukga direngli bir donemdir. Doguma yaklastik¢a
duyarlilik artar. 2 ml Lutelen uygulanir. Genelde 2 - 3 giin icinde, erken embriyonal 6lim
(gebeligin ilk donemi) veya abortus (> 3 - 4 aylik) gergeklesir. Erken embriyonal 6limlerde
Klinik belirti gorilmez.

f) ineklerde kontrollii dogum ve gecikmis dogum hallerinde dogum indiiksiyonu:

Ileri gebe inek gruplarinda kontrollii dogum yaptirmak, dogumu kolaylastirmak ve uzamis
gebelikte gebe ineklerde zorlamali dogum amaclartyla uygulanir. Kontrollii dogum i¢in uygun
zaman, gebeligin son 10 giiniidiir ( 265. giinden sonrasi). 2 ml Lutelen uygulanir. Genelde 36
saat i¢ginde dogum baslar. Nispeten kisa siire icinde dogum tamamlanur.

g) Normal ineklerde Kkontrolli dolerme programlar1 (Ostrus induksiyonu, &strus
senkronizasyonu, embriyo nakli):



Bireye yonelik veya siirii bazinda gruplar halinde uygulanan bu yetistirme programlari, siklusun

luteal fazinda bulunan ineklerde PGF2a analoglar1 yardimiyla luteoliz yaratip dstrus sikluslarini

kontrol altina alip programlama esasina dayanir. Pratikte genis bir uygulama alan1 bulmustur.

Kosullara gore degisen gesitli programlar vardir. Ornegin:

Ineklerin her birinin siklus durumlar1 net olarak biliniyor ve takip edilebiliyorsa:

¢ Uygulamaya konu olan inek grubu, basglangigta 6 giin siireyle gozlem altinda tutulur. Bu siire
icinde klinik &strus belirtisi gosterenler tohumlanir. Ostrus belirtisi gostermeyen ineklere 6.
gunde 2 ml Lutelen uygulanir. Genelde 2 - 3 gln i¢inde 6strus belirtileri ortaya ¢ikar. 72. ve
96. saatlerde bir veya iki defa tohumlama yapilir.

Ineklerin 6strus durumu net olarak bilinmiyor ise:

e Birinci giin gruptaki bitiin ineklere Lutelen uygulanir. Uygulamayi takip eden 2 - 3 glin i¢inde
belirgin 6strus belirtisi gosterenler olursa bunlar normal sekilde tohumlanir. Digerlerine 11.
gunde 2. defa Lutelen uygulanir. Son uygulamadan sonraki 72. ve 96. saatlerde bir veya iki
defa tohumlama yapilir.

Ineklerin her birinin 6strus durumu net olarak bilinmiyor veya izlenemiyor ise:

e Grubun tiimiine 11 giin ara ile 2 defa Lutelen uygulanir. Ostrus durumlarina bakilmaksizin,
ikinci uygulamadan sonraki 72. — 84. saatler arasinda 1 defa veya 72. ve 96. saatlerde 2 defa
tohumlama yapulir.

Embriyo transferi uygulamalarinda:

e Hem damizlik inekte ve hem de tasiyici ineklerde, zaman ayarli 6strus indiksiyonu yapilir.

h) Kisraklarda istenmeyen gebeligin sonlandirilmasi:

Ozellikle safkan at yetistiriciligi i¢in dnem tasir. Istenmeyen bir aygirdan gebe kalan kisrakta,

gebeligin erken embriyonal donemde iken gebeligi sonlandirmak her bakimdan pratige

uygundur. En uygun zaman gebeligin 12. giiniidiir (kisrakta Ostrusun klinik belirtilerinin
kayboldugu giinden sonraki 7. veya 8. giine karsilik gelir.). Genellikle Lutelen uygulamasindan
sonraki 5 giin i¢inde, genelde luteoliz tamamlanir ve yeni strus belirtileri ortaya ¢ikar.

i) Kisraklarda dogum indiiksiyonu:

Kontrolli dogum yaptirmak ve dogumu kolaylagtirmak amaciyla uygulanabilir. Ancak,

prematiir dogumlara ve plasenta retensiyonu gibi istenmeyen yan etkilere yol agmamak ig¢in,

normal gebelik siiresinin tamamlanmig ve memelerin laktasyona hazir duruma gelmis olmasina
dikkat etmelidir. Lutelen uygulamasindan sonraki 1 - 4 saat iginde dogum gergeklesebilir.

j) Kisraklarda 6strus indiiksiyonu (Kontrollii at yetistirme programlari):

Siklik islevsel CL olusumu saptanmis olan normal kisraklarda PGF2a analoglar ile yapilan

denemelerde, ineklerle olduk¢a basarili Ostrus indiiksiyonlar1 gergeklesebilmis olmakla

beraber, gebelige donlismeyen multiple oviilasyonlarin sikligi, oviilasyonlarin uygulamadan
sonraki 2. gun ile 16. giin arasina dagilmis olmas1 ve dol tutma oranlarinin oviilasyon gunlerine
gore bazi farkliliklar gosterdigi bildirilmektedir.

k) Kisraklarda kalici1 CL olusumlarina bagh anéstrus olgular::

Lutelen, islevsel CL’nin mevcut olmast ve siklusun luteal donemine uygulama yapilmasi

kosuluyla, laktasyon donemindeki andstrus olgularinda, uzamis didstrus hallerinde, luteolitik

amacla kullanilabilir. Genelde, enjeksiyondan 3 — 6 giin sonra kizginlik goriiliir.

OZEL KLINIK BILGILER VE HEDEF TURLER ICiN OZEL UYARILAR:

Dogum ve kiirtajin baslatilmas1 komplikasyon, plasentanin kalmasi, fetal 6lum ve metritis
riskini artirabilir.

Prostaglandinlerin farmakolojik 6zellikleriyle iligkili olabilecek anaerobik enfeksiyon riskini
azaltmak i¢in, cildin kontamine boélgelerine enjeksiyon yapilmasindan kaginmaya dikkat
edilmelidir. Uygulamadan 6nce enjeksiyon bolgelerini iyice temizleyin ve dezenfekte edin.
Ineklerde 6strus indiiksiyonu durumunda: Enjeksiyondan sonraki 2. giinden itibaren yeterli
kizgmlik tespiti gereklidir.



Ineklerde:

* Hayvana ait dolerme kayitlarinin incelenmesi, siklus déonemindeki klinik gozlemler, rektal
yolla ovaryum muayeneleri ve progesteron él¢timleri, hem endikasyonun tespitinde hata payini
en aza indirme hem de uygulama sonuglarini izleme yoniinden avantaj saglar.

* Siklusun folikiler doneminde ve ovulasyondan sonraki 4 - 5 glnlik refraktér donemde olan
hayvanlar prostoglandinlere duyarli degildirler.

* Kronik endometritis olgularinda, sagaltimin basaris1 ovaryumlarda CL olusumunun
mevcudiyetine baglhdir. Piyometra olgularinda ¢ogunlukla luteal kist bulunur. Ineklerde,
dogum sonras1 donemdeki Gstrus sikluslar1 genelde 2 - 5 hafta sonra baslar; hatta daha da
gecikebilir. Bu kabil asiklik donemlerde PGF2a. analoglari etkisizdir.

* Luteal kistlerin folikuler kistlerden ayirt edilmesi gerekir. Clnkd islevsel folikiiler olusumlar
mevcut oldugu siirece, PGF2a. analoglar etkisizdir. Oncelikle folikiiler kistler sagaltilmalidir
(GnRH analoglart).

* Basaril1 bir siklus denetimi ve senkronizasyon uygulamalari i¢in hayvanlarin normal siklusa
sahip olmalar1 gerekir. 11 giin aralikla 2 uygulama yapilmas: tek uygulamaya kiyasla daha
avantajlidir. Tek doz PGF2o analoguna cevap veren inek sayisinin azligina ve ovilasyon
zamanin olduk¢a uzun (6 giline kadar) olmasina karsilik, ¢ift uygulamada ¢ogu hayvanin dstrus
gosterdigi ve oviilasyonun 3 - 4 giin i¢inde gergeklestigi goriilmektedir.

* Keza, ¢ift tohumlamalar daha basarili sonug verir.

* Tohumlamadan Onceki birka¢ saat (6 saat) i¢inde veya tohumlama sirasinda GnRH analogu
ile oviilasyon indiiksiyonu yapilirsa dol tutma oraninda 6nemli artig saglanabilir.

* Enjeksiyon sirasinda bir kisim ¢6zeltinin bosa gitmesi veya yag doku igine enjekte edilmesi
durumunda ilag etkisi azalabilir veya etkisiz kalabilir.

* Uygulama yapilan hayvanlarin bakim ve beslenmelerine 6zen gosterilmelidir.

Gebelik ve Laktasyonda Kullanim: Gebe hayvanlarda kullanimi diisiige neden olur. PGF2a
analoglari, istege bagli gebeligi sonlandirma ve dogum indiiksiyonu harig, gebe hayvanlarda
kullanilmamalidir. Erken embriyonal 6liim, abortus, prematiir dogum ve plasenta retensiyonu
gibi istenmeyen yan etkilere meydan vermemek icin, uygulamadan 6nce hayvan ile ilgili
dolerme kayitlarinin incelenmesi ve gebelik kontrolleri yapilmasi Onerilir. Laktasyon
dénemindeki hedef hayvanlarda kullanilabilir.

ISTENMEYEN ETKILER:

Kisraklarda, seyrek olarak, beden 1sis1 degisiklikleri, sanci ve ishal gorilebilir.

Anaerobik bakteriler enjeksiyon bdlgesinin dokusuna nifuz ederse, anaerobik enfeksiyon
olusumu olasidir. Bu durum intramuskuler enjeksiyon ve 6zellikle de inekler igin gecerlidir.
Anaerobik enfeksiyona bagl tipik lokal reaksiyon; enjeksiyon bdlgesinde sisliktir. ineklerde
dogumun indiiksiyonu i¢in kullanildiginda ve gebe kalma tarihine gére uygulama zamanina
bagli olarak plasenta retensiyonu insidansi artabilir.

ILAC ETKILESIMLERI:
Uriinii, endojen prostaglandin sentezini inhibe etti§inden, steroid olmayan antiinflamatuar
ilaclarla birlikte uygulamaym. Diger oksitosik ajanlarin aktivitesi kloprostenoliin
uygulanmasindan sonra arttirilabilir. Diger ilaglarla bilinen bir ge¢imsizligi yoktur. Uriinii diger
tibbi tirtinlerle karistirmayin.

DOZ ASIMINDA BELIRTILER, TEDBIRLER VE ANTIDOT:
Terap6tik dozun 10 kati dozda ineklerde herhangi bir olumsuz reaksiyon bildirilmemistir.
Genel olarak biiyiik bir doz asim1 asagidaki semptomlarla sonuglanir: nabiz ve solunum hizinda



artig, bronkokonstriksiyon, viicut 1sisinda artis, artan miktarda gevsek diski ve idrar, tikurik ve
kusma. Spesifik bir antidot tanimlanmadigindan, Doz asimi1 durumunda semptomatik tedavi
tavsiye edilir. Doz asimi korpus luteumun gerilemesini hizlandirmayacaktir. Kisraklarda
terapotik dozun 3 kat1 uygulandiginda orta derecede terleme ve yumusak diski tespit edilmistir.

GIDA DEGERI OLAN HAYVANLARDA KALINTI UYARILARI:
Tedavi siiresince ve son ila¢ uygulamasindan sonra 1 giin gecmeden sigirlar kesime
gonderilmemelidir. Siit icin kalint1 arinma siiresi sifir “0” giindiir.

KONTRENDIKASYONLAR:

Ven ici yol ile enjekte edilmemelidir.

Istenmeyen gebeligin sonlandirilmas: ve gebeligin son giinlerinde istemli olarak dogumu
uyarma durumlar1 diginda, gebe hayvanlarda kullanilmamalidir.

Akut veya subakut solunum ya da gastrointestinal sorunlart olan hayvanlarda
kullanilmamalidir.

Servikal dilatasyonun olmadigi durumlarda uterus yirtilmasina bagli olarak oliime sebep
verebileceginden bu durumda kullanilmamalidir.

Etken maddeye kars1 asir1 duyarlilik durumunda kullanmayiniz.

Kardiyovaskiiler problemi olan hayvanlarda kullanmayiniz.

Mekanik obstriiksiyona bagli distosi siiphesi olan veya fetiisiin anormal pozisyonundan dolay1
sorun beklenen durumlarda dogumu baslatmak i¢in uygulamayin.

GENEL UYARILAR:

Kullanmadan énce ve beklenmeyen bir etki goriildiigiinde veteriner hekime danisiniz.
Cocuklarin ulasamayacagi yerde ve gida maddelerinden uzakta bulundurunuz.

Raf dmrii gegmis ve ambalaji hasarli {irlinleri satin almayiniz ve kullanmayniz.

UYGULAYICININ ALMASI GEREKEN ONLEMLER VE HEKIMLER IiCiN
ONERILER:

D-kloprostenol deriden emilir, bu nedenle 6zellikle ergenlik ¢agindaki kizlar, hamile kadinlar
ile astim sikayeti olanlar ilagla temas veya uygulama sirasinda dikkatli olmahidirlar. Kaza
sonucu deriye bulasmasi durumunda hemen su ile yikamalidir. Kaza sonucu, solunum yoluyla
ya da yanlislikla enjeksiyon seklinde ilaca maruz kalindiginda izoprenaline veya salbutamol
gibi bronkodilatérler inhalasyon tarzinda kullanilir.

Etken maddelere karsi duyarli olan kisiler ilagla temas etmemelidir. Uygulama sirasinda
kazayla enjeksiyon durumunda ilacin prospektiisii ile birlikte hemen bir doktora daniginiz.
Uriinii kullanirken yemek yemeyin, igmeyin veya sigara igmeyin.

MUHAFAZA SARTLARI VE RAF OMRU:

Uriin, ilk kullanimdan sonra da dahil, giines 1s131ndan korunarak 25 ‘C’nin altinda, buzdolabina
konulmadan ve dondurulmadan, orijinal ambalajinda saklanmalidir. Raf dmrii iiretim tarihinden
itibaren 3 yildir.

[k kullanimdan sonra 28 giin i¢inde kullanilmalidir. Agilan siseler en fazla 20 defa enjektorle
delinebilir.

KULLANIM SONU iMHA VE HEDEF OLMAYAN TURLER ICIN UYARILAR:
Kullanilmis veya arta kalan {irlin tibbi iirlinlerin imhasina yonelik mevzuata gore imha

edilmelidir.

TiCARI TAKDIM SEKILLERI:



Karton kutu igerisinde; seffaf flip-off kapak ve gri bromobutil tipali, 2 ml renksiz tip I cam
flakonlarda, 20 ml’lik renksiz tip II cam flakonlarda; 2 ml’lik ticari form tekli, seperator igeren
12 veya 24 adetlik gruplar halinde satisa sunulmustur.

SATIS YERi VE SARTLARI:
Veteriner hekim recetesi ile eczanelerde, veteriner hekim muayenehanelerinde,
polikliniklerinde ve hayvan hastanelerinde satilir (VHR).
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