Priloha I

Seznam nazvi, lékovych forem, sil veterinarnich lécivych
pripravk(, druhtl zvifat a Zadatell / drziteld rozhodnuti
o registraci v €¢lenskych statech



Clensky stat | Zadatel / drzitel rozhodnuti Nazev piipravku INN Sila Lékova forma Druh
EU/EHP o registraci zvirete
Belgie Merial Belgium SA Captalin Spiramycin | 1 000 000 IU/ml Injekéni roztok Skot
Culliganlaan 1c
1831 Diegem
Belgie
Bulharsko Ceva Animal Health Bulgaria Ltd Spirovet 600 000 1U/ml Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
26 Elemag Str., ent.B, app.1 MHXEKLUMOHEH pa3pBop 3a Prasata
Sofia 1113 roeeaa un ceuHe/ Spirovet 600
Bulharsko 0001U/ml solution for injection
for cattle and pigs
Ceska Merial SUANOVIL 20 injekéni roztok Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
republika 29 avenue Tony Garnier Prasata
69007- Lyon
Francie
Ceska Ceva Sante Animale SPIROVET 600 000 1U/ml Spiramycin | 600 000 1U/ml Injek¢ni roztok Skot
republika Z.l. La Ballastiere solution for injection for cattle Prasata
Libourne and pigs
Francie
Estonsko Merial Suanovil 20 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
29 avenue Tony Garnier Prasata
69007 Lyon
Francie
Estonsko Ceva Sante Animale Spirovet Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
10 avenue de la Ballastiere Prasata

33500 Libourne
Francie
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Clensky stat | Zadatel / drzitel rozhodnuti Nazev piipravku INN Sila Lékova forma Druh

EU/EHP o registraci zvirete

Francie Merial Suanovil 20 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
29 avenue Tony Garnier Prasata
69007 Lyon
Francie

Francie Merial Captalin Spiramycin | 1 000 000 IU/ml Injekéni roztok Skot
29 avenue Tony Garnier
69007 Lyon
Francie

Francie Ceva Sante Animale Spirovet Spiramycin | 600 000 1U/ml Injek¢ni roztok Skot
10 avenue de la Ballastiere Prasata
33500 Libourne
Francie

Francie Ceva Sante Animale Spiramycine CEVA 600 000 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
10 avenue de la Ballastiere UI/ML solution injectable pour Prasata
33500 Libourne bovins et porcins
Francie

Recko Merial Suanovil 20 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
29 avenue Tony Garnier Prasata
69007 Lyon
Francie

Madarsko Merial Suanovil 20% injekcid Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
29 avenue Tony Garnier Prasata
69007 Lyon
Francie

Madarsko Ceva-Phylaxia Zrt. Spirovet 600 000 NE/ml, Spiramycin | 600 000 1U/ml InjekEni roztok Skot
Széallas u. 5 injekcié szarvasmarha és Prasata

1107 Budapest
Madarsko

sertés részére
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Clensky stat | Zadatel / drzitel rozhodnuti Nazev piipravku INN Sila Lékova forma Druh

EU/EHP o registraci zvirete

Irsko Ceva Sante Animale SPIROVET 600 000 1U/ml Spiramycin | 600 000 1U/ml InjekEni roztok Skot
10 avenue de la Ballastiere solution for injection for cattle Prasata
33500 Libourne and pigs
Francie

Italie Merial Italia S.p.A. Captalin Spiramycin | 1 000 000 IU/ml Injekéni roztok Skot
Via Vittor Pisani 16
20124 Milano
Itélie

Italie Merial Italia S.p.A. Spiramin Spiramycin | 600 000 1U/ml Injek¢ni roztok Skot
Via Vittor Pisani 16 Prasata
20124 Milano
Italie

Italie Ceva Salute Animale S.p.A. Spiravet 20 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
Viale Colleoni, 15 Prasata
20864 Agrate Brianza (MB)
Italie

Loty3sko Merial Suanovil 20 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
29 avenue Tony Garnier Prasata
69007 Lyon
Francie

Litva Ceva Sante Animale SPIROVET 600 000 TV/ml, Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
Z.1. La Ballastiere injekcinis tirpalas galvijams ir Prasata

33500 Libourne
Francie

kiauléms
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Clensky stat | Zadatel / drzitel rozhodnuti Nazev piipravku INN Sila Lékova forma Druh
EU/EHP o registraci zvirete
Portugalsko Merial Portuguesa - Saude Animal, LDA | Suanovil 20 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
Av. Maria Lamas, lote 19 - BL. A Piso 2 Prasata
Parque Industrial e Comercial Serra das
Minas
2635-432 Rio de Mouro
Portugalsko
Portugalsko Ceva Saude Animal - Produtos SPIROVET 600 000 Ul/ml Spiramycin | 600 000 1U/ml InjekEni roztok Skot
Farmacéuticos e Imunoldégicos, Lda. solugéo injetavel para bovinos Prasata
Rua Doutor Anténio Loureiro Borges, e suinos
9/9A, 9°A Miraflores
1495-131 Algés
Portugalsko
Rumunsko Ceva Sante Animale Spirovet Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
Z.1. de la Ballastiere, BP 126 Prasata
33500 Libourne Cedex
FRANCIE
Rumunsko Merial Suanovil 20 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injek¢ni roztok Skot
Rue de Bourgelat 17 Prasata
69002 Lyon
Francie
Slovensko Merial Suanovil 20 injekény roztok Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
29 avenue Tony Garnier Prasata
69007 Lyon
Francie
Slovinsko Ceva Sante Animale SPIROVET 600 000 1U/ml Spiramycin | 600 000 1U/ml Injek¢ni roztok Skot
10 avenue de la Ballastiere raztopina za injiciranje za Prasata

33500 Libourne
Francie

govedo in prasice
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Clensky stat | Zadatel / drzitel rozhodnuti Nazev piipravku INN Sila Lékova forma Druh
EU/EHP o registraci zvirete
Spanélsko Merial Laboratorios S.A. Suanovil 20 Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
Tarragona, N° 161 - Locales D/E 08820 Prasata
Barcelona
Spanélsko
Spojené Ceva Animal Health Ltd Spirovet Spiramycin | 600 000 1U/ml Injekéni roztok Skot
kralovstvi Unit 3 Prasata

Anglo Office Park
White Lion Road
Amersham
Buckinghamshire
HP7 9FB

Spojené kréalovstvi
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Priloha II

Védecké zavéry a zdlivodnéni potiebnych Gprav v souhrnech
udajd o pripravku, oznaceni na obalu a pfribalovych
informacich



Celkové zavéry védeckého hodnoceni pripravku Suanovil 20
a souvisejicich nazvl, pripravku Captalin a souvisejicich
nazvl a jejich generik (viz priloha I)

1. Uvod

Veterinarni |éCivy pFipravek Suanovil 20 injek¢ni roztok a jeho generikum, pfipravek Spirovet, jsou
injek¢ni roztoky, které obsahuji 20 g spiramycinu na 100 ml, coZ odpovida 600 000 IU spiramycinu
na ml.

Pripravek Captalin injek¢ni roztok obsahuje 31,25 g spiramycinu na 100 ml, coZ odpovida 1 000 000 IU
spiramycinu na ml.

Spiramycin je makrolidové antibiotikum, které vykazuje bakteriostatické ucinky proti mykoplazmatim,
gramnegativnim a grampozitivnim bakteriim, které zpUsobuji infekce u skotu a prasat.

Veterinarni 1écivy pripravek Suanovil 20 a jeho souvisejici nazvy byly registrovany v nékolika ¢lenskych
statech k pouziti u skotu k 1é¢bé a prevenci respiracnich infekci a gastrointestinalnich infekci, mastitidy,
metritidy, omfalitidy a omfaloflebitidy, artritidy a interdigitalnich abscesd v davce 30 000 1U/kg Zivé
vahy jednou nebo dvakrat s odstupem 24 hodin u dospélého skotu a v davce 75 000 1U/kg Zivé vahy
jednou nebo dvakrat s odstupem 24 hodin u telat. U prasat byly pfipravky schvaleny k 1é¢bé
respiracnich infekci, pneumopatii, atrofické rinitidy, infekci zptsobenych streptokoky, erysipelu

a artritidy, k 1éCbé a prevenci mastitidy, k prevenci neonatalnich infekci u selat a infekéni
gastroenteritidy v davce 75 000 IU/kg zivé vahy jednou nebo dvakrat s odstupem 24 hodin.

Je tfeba uvést, zZe genericky pfipravek Spirovet byl registrovan v nékolika ¢lenskych statech

u omezeného seznamu indikaci, tj. pouze u dospélého skotu k 1é¢bé respiracnich onemocnéni,
mastitidy, metritidy a interdigitalni nekrobacilézy v davce 30 000 1U/kg jednou nebo dvakrat

s odstupem 24 hodin. U prasnic byl schvalen k |1é¢bé mastitidy v davce 75 000 1U/kg jednou nebo
dvakrat s odstupem 24 hodin.

Pripravek Captalin injekéni roztok byl registrovan v nékolika ¢lenskych statech k pouziti u skotu k 1é¢bé
respiracnich onemocnéni v davce 100 000 IU/kg zivé vahy dvakrat s odstupem 48 hodin a v metafylaxi
respira¢nich onemocnéni v jediné davce 100 000 1U/kg zZivé vahy.

Kvdli obavédm tykajicim se G¢innosti, antimikrobidlni rezistence a ochrannych Ihit predloZilo Némecko
dne 12. zafi 2012 agentufe oznameni o predloZeni zalezitosti k prezkoumani podle ¢lanku 35 smérnice
2001/82/ES pro pripravek Suanovil 20 a souvisejici ndzvy, pripravek Captalin a souvisejici nazvy

a jejich generika. Vybor pro veterinarni I&Civé pripravky (CVMP) byl pozadan, aby vydal své stanovisko
k indikacim, davkovacim rezimdm a ochrannym Ihdtam u skotu a prasat, s cilem zajistit G¢innou Ié¢bu
a sniZit riziko rozvoje antimikrobidlni rezistence na spiramycin po zvazeni dostupnych tdaijl a také

s cilem sjednotit ochranné Ihdty u skotu a prasat u dotéenych pripravkd.

2. Diskuse tykajici se dostupnych udaji
Problematika Gdinnosti

Skot (telata)

Léc¢ba respiracnich infekci zplsobenych bakteriemi Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica pfi
davkovacim rezimu 100 000 1U/kg Zivé vahy dvakrat s odstupem 48 hodin.

Indikace byla dolozena udaji o citlivosti bakterii Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica in
vitro a farmakokinetickymi tdaji spiramycinu u cilovych druhl, na jejich? zékladé bylo provedeno
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podrobné farmakokinetické/farmakodynamické hodnoceni. Kromé toho byly na podporu vyse uvedené
indikace predlozeny Udaje o klinické ucinnosti.

Diiv&jsi i novéjsi Udaje o citlivosti cilovych patogen( in vitro byly odvozeny z velkého poctu kmend
ziskanych od skotu v nékolika ¢lenskych statech EU. I kdyZ Ize vysledky z rGznych laboratofi z divodu
rGznych pouzivanych metod porovnavat pouze s vyhradami, minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC)
spiramycinu pro dané patogeny dychacich cest jako druhy Pasteurella a Mannheimia byly obecné
rozlozeny monomodalné na pravé strané distribucni kfivky MIC s hodnotami MIC4, okolo 64 pg/ml

u izolatd od hovéziho skotu, co? naznaduje omezenou citlivost téchto bakterii na spiramycin in vitro.

Farmakokinetické charakteristiky odvozené ze specifickych studii prokazaly, Ze v plazmé bylo pfi
terapeutickém rezimu dosaZzeno relativné nizkych hladin spiramycinu (Cmax: 6—10 1U/ml, coZ odpovida
2—-3 pg/ml), zatimco v bronchoalveolarni lavazi, resp. v plicni tkani bylo dosazeno znac¢né vyssich
hladin spiramycinu (4—5nasobek plazmatickych hladin, resp. 100nasobek plazmatickych hladin).
Hladina v plicich stanovena po tomto terapeutickém rezimu dosahla nasobk{ odpovidajicich
plazmatickych hladin jiz za 4 hodiny po injekci a pretrvala na vysoké Urovni po dobu 32 hodin po
podani jediné injekce. Zvlasté vysoké koncentrace spiramycinu byly stanoveny v plicnich makrofazich.
Hladiny spiramycinu v tkanich a tekutinach se dale zvy3ovaly, pokud byla za 48 hodin podana druha
injekce spiramycinu.

S vyuzitim vyse uvedenych farmakodynamickych a farmakokinetickych Gdajl bylo provedeno podrobné
zhodnoceni farmakokinetiky/farmakodynamiky, které vychazelo ze dvou parametri: T>MIC (doby, po
kterou koncentrace prevysovala hodnotu MIC), parametru doporuceného u ¢asové zavislych antibiotik,
jako jsou makrolidy, a AUC/MIC (plochy pod kfivkou MIC), parametru doporuceného u specifickych
makrolidd, jako je azitromycin. PFi nejhorsim scénafi byl jako cil pro spiramycin navrzen pomé&r
AUC/MIC 100-125 hodin.

Pouziti téchto koncepci vedlo k zavéru, Ze na zdkladé posouzeni farmakokinetiky/farmakodynamiky

u skotu po 2 injekcich s davkou 100 000 IU/kg zivé vahy s odstupem 48 hodin dosahnou koncentrace
spiramycinu v plicich, makrofazich a bronchoalveolarni lavazi hodnot pro respiracni patogeny s MIC az
128 ug/ml. Predpoklada se, ze v porovnani se skotem je farmakokineticky profil spiramycinu u telat
podobny nebo dokonce jesté ptiznivéjsi.

Bylo predloZzeno nékolik vhodnych klinickych studii z let 1988 az 1989 pfi davkovacim rezimu

100 000 1U/kg zivé vahy jednou nebo dvakrat s odstupem 48 hodin v [éCbé respiracnich onemocnéni
hovéziho dobytka. V téchto studiich byla ucinnost spiramycinu porovnavana s negativnimi kontrolami
nebo s jinymi antibiotiky schvalenymi u téchto indikaci (oxytetracyklinem a tylosinem). Bylo
prokazano, Ze spiramycin je (¢inn&jéi a ma nizsi vyskyt relapst nez pozitivni kontroly.

Laktujici kravy

LéEba akutni klinické mastitidy u laktujicich krav zpsobené kmeny Staphylococcus aureus citlivymi na
spiramyecin pfi davkovacim reZimu 30 000 1U/kg Zivé vahy dvakrat s odstupem 24 hodin.

Indikace byla doloZena Udaji o citlivosti kmen{ Staphylococcus aureus in vitro a farmakokinetickymi
adaji spiramycinu u cilovych druhd, na jejichz zakladé bylo provedeno podrobné
farmakokinetické/farmakodynamické hodnoceni. Kromé toho byly na podporu vyse uvedené indikace
predloZzeny Udaje o klinické Gcinnosti.

Udaje z klinickych monitorovacich programd sledovani (VetPath I: 1997—2004, VetPath I111: 2007—
2012) ukazuji, ze znaény podil kmen{ S. aureus u mastitidy hovéziho dobytka byl citlivy na spiramycin
in vitro, s hodnotami MICso 4 pg/ml a MICoy 8 pug/mil. Pri koncentraci nad 64 ug/ml byla pozorovana
omezena rezistentni populace. RozloZeni hodnot MIC se v poslednich letech vyznamnéji nezménilo.
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Farmakokinetické vlastnosti spiramycinu v davce 30 000 1U/kg zivé vahy byly hodnoceny v jedné
studii. Farmakokinetické charakteristiky odvozené z této studie prokazaly, Ze v plazmé bylo pfi
terapeutickém rezimu dosazeno relativné nizkych hladin spiramycinu (Cmax: 1,44 1U/ml, coZ odpovida
0,45 pg/ml), zatimco v mléce bylo dosazeno znacné vyssich hladin spiramycinu (50nasobku
plazmatickych hladin).

S vyuzitim vy3e uvedenych farmakodynamickych a farmakokinetickych tdaji bylo provedeno podrobné
zhodnoceni farmakokinetiky/farmakodynamiky, které vychazelo ze dvou parametr(: T>MIC (doby, po
kterou koncentrace prevysSovala hodnotu MIC), doporu¢eného u ¢asové zavislych antibiotik, jako jsou
makrolidy, a AUC/MIC (plochy pod k¥ivkou MIC), doporu¢eného u specifickych makrolid@, jako je
azitromyecin.

Klinické daje o mastitidé hovéziho dobytka pochazeji hlavné z experimentalni studie s mastitidou
vyvolanou S. aureus s vyuzitim provokacniho kmene s MIC hodnotou spiramycinu 4 ug/ml. I pres
nékterd omezeni, zvlasté maly pocet zvifat a kratkou dobu sledovani (14 dni) je studie povaZzovana za
vhodnou pro dolozeni indikace ,,akutni mastitida vyvolana S. aureus”, protoze vysledky z hlediska
primarniho sledovaného parametru (bakteriologického vyhojeni bylo dosazeno u 7 z 8 hodnocenych
krav, ale u 24dné z 9 kontrolnich krav) a nékterych sekundarnich sledovanych parametr( (zejména
poctu somatickych bunék) byly presvédéivé. Udaje nebyly nicméné vhodné na to, aby podpofily
indikaci subklinické & chronické mastitidy nebo mastitidy zptisobené jinymi bakteriemi, naptiklad

S. uberis.

DalSi indikace u skotu a vSechny indikace u prasat

U ostatnich indikaci a davkovacich rezim0 u skotu (tj. metritidy, stfevnich infekci, omfalitidy,
omfaloflebitidy, artritidy, interdigitalnich absces() a u vech indikaci u prasat byly Udaje nedostate¢né
nebo zcela chybély.

Antimikrobialni rezistence

Pokud se tyka respiracnich patogent u hovéziho dobytka, jako jsou Pasteurella multocida

a Mannheimia haemolytica, jsou MIC hodnoty spiramycinu in vitro obecné vysoké, ale jejich
monomodalni rozloZeni neukazuje na odpovidajici rezistentni frakci. Porovnani star$ich a novéjsich
Gdajd tykajicich se hodnot MIC je navic sloZité kv{li rozdilnym pouZitym laboratornim metodam a kvdli
skutecnosti, Ze neexistuji zadné hrani¢ni body validované pro veterinarni medicinu. Riziko rozvoje
rezistence téchto bakterii proto nelze v soucasné dobé piné posoudit.

Pokud se tyka patogen{ vyvolavajicich mastitidu hovéziho skotu, jako jsou S. aureus a S. uberis, jiz
existuje podil rezistentnich kmend, jak je zjevné z nedavnych programi sledovani. Zatimco u S.
aureus tento podil dosahoval méné nez 10 % vysetienych kmend, trimodalni rozlozeni hodnot MIC
ziskané u S. uberis ukazalo, Ze kromé podilu citlivych kmend ma 10 % vy$etfenych kmend stfedni
citlivost a 20 % je rezistentnich.

Ochranné lhity
Suanovil 20

Vzhledem k hodnoceni G¢innosti je doporucena davka u respiracnich infekci skotu 100 000 IU/kg zivé
vahy podanych intramuskularné dvakrat s odstupem 48 hodin.

Doporuc¢end davka u akutni klinické mastitidy u laktujicich krav zplsobené kmeny Staphylococcus
aureus citlivymi na spiramycin je 30 000 IU/kg Zivé vahy podanych intramuskularné dvakrat
s odstupem 24 hodin.

U dospélého skotu byly k dispozici studie sniZzovani obsahu rezidui provedené u davky 100 000 1U/kg
7ivé vahy podané intramuskuldrné s odstupem 48 hodin. Stanoveni ochrannych Ihit vychazelo z Iépe
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provedené a spolehlivéjsi studie. Na zakladé statistické analyzy® snizovani obsahu rezidui v misté
vpichu injekce byla navrzena ochranna lhita 52 dnl. Nicméné vzhledem k tomu, e hodnoceni ukazalo
urcité nedostatky, naptiklad absenci vzork( z okoli mista vpichu injekce u dospélého skotu, bylo
povaZovano za nezbytné pouZit alternativni pFistup® a pfidat 20% bezpeénostni rezervu. Pro maso

a vnitfnosti je proto doporuéena ochranna lhdta 62 dni. Maximalni objem injekce je 20 ml na jedno
misto vpichu, protoZe se jedna o maximalni objem podany ve studii snizovani obsahu rezidui.

Na zdkladé studie sniZovani obsahu rezidui provedené v souladu s aktualnimi pokyny? pro stanoveni
ochrannych Ih{t pro mléko Ize pro mléko doporucit ochrannou Ih{itu 27 dojeni (13,5 dne). Tato
ochranna Ih{ta plati pro pfipravek Suanovil 20 podany v davce 30 000 1U/Kg Zivé vahy
intramuskularné dvakrat s odstupem 24 hodin.

Vzhledem k tomu, Ze nebyla provedena zadna studie snizovani obsahu rezidui po podani davky

100 000 1U/kg intramuskularné dvakrat s odstupem 48 hodin, neni u tohoto davkovaciho rezimu
doporuéena z4adna ochranna |hiita pro mléko. Pfipravek Suanovil 20 se proto nema pouzivat k l1é¢bé
respiracnich infekci u zvifat produkujicich mléko pro lidskou spotiebu.

Spirovet

Vzhledem k hodnoceni ucinnosti je doporucena davka u respiracnich infekci skotu 100 000 1U/kg Zivé
vahy podanych intramuskularné dvakrat s odstupem 48 hodin.

Doporuc¢end davka u akutni klinické mastitidy u laktujicich krav zplsobené kmeny Staphylococcus
aureus citlivymi na spiramycin je 30 000 IU/kg Zivé vahy podanych intramuskuldrné dvakrat
s odstupem 24 hodin.

Pripravek Spirovet prokazal bioekvivalenci s pfripravkem Suanovil 20, a proto Ize usuzovat, Ze doba do
dosazeni rezidualnich hladin ve svalech mimo misto vpichu injekce, v jatrech, tuku, ledvinach a mléce
je u obou ptipravki stejnd. V souladu s doporu¢enim vyboru CVMP ohledné provedeni studif
bioekvivalence u veterinarnich 1é&ivych piipravkd (EMA/CVMP/016/00)% jsou nicméné ke stanoveni
profilu snizovani obsahu rezidui v misté vpichu injekce vyzadovany Udaje konkrétniho pripravku.

Byla provedena jedna studie s doporuc¢enou davkou 100 000 IU/kg Zivé vahy dvakrat s odstupem 48
hodin, ktera ukazala, Ze rezidua v misté vpichu injekce byla 49. den po 1é¢bé stale nad maximalnim
limitem rezidui ve svalu (200 pg/kg). Ochranna lh{ta vypo¢itand pomoci statistické analyzy pro maso
a vnitfnosti skotu je 75 dni. Tato ochranné Ih{ta plati po podani 100 000 1U/kg Zivé vahy dvakrat

s odstupem 48 hodin. Maximalni objem injekce je 15 ml na jedno misto vpichu, protoZe se jedna

0 maximalni objem podany ve studii snizovani obsahu rezidui.

Nebyly predlozeny Zadné Udaje o snizovani obsahu rezidui v mléce po podani pfipravku Spirovet

v davce 30 000 1U/kg Zivé vahy intramuskularné dvakrat s odstupem 24 hodin. Nicméné vzhledem

k tomu, Ze pripravek Spirovet je bioekvivalentni s pfipravkem Suanovil 20, Ize doporucit stejnou
ochrannou Ihdtu 27 dojeni (13,5 dne). Tato ochranna Ih{ta plati pro pripravek Spirovet podany v davce
30 000 IU/kg zZivé vahy intramuskularné dvakrat s odstupem 24 hodin.

Vzhledem k tomu, Ze nebyla provedena zadna studie snizovani obsahu rezidui po podani davky
100 000 IU/kg intramuskularné dvakrat s odstupem 48 hodin, neni u tohoto davkovaciho rezimu
doporuéena zadna ochranna Ihdta pro mléko. Pfipravek Spirovet se proto nemé pouzivat k 1é¢bé
respiracnich infekci u zvifat produkujicich mléko pro lidskou spotfebu.

1 CVMP note for guidance on the approach towards harmonisation of withdrawal periods (EMEA/CVMP/036/95) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC500004428.pdf

2 CVMP note for guidance for the determination of withdrawal periods for milk (EMEA/CVMP/473/98) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC500004496.pdf

3 CVMP guideline on the conduct of bioequivalence studies in veterinary medicinal products (EMA/CVMP/016/00) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2011/04/WC500105372.pdf
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Captalin

Doporucena davka u respiracnich infekci skotu je 100 000 1U/kg zivé vahy podanych intramuskularné
dvakrat s odstupem 48 hodin.

Jedna studie provedena s doporucenou davkou ukazala, Ze rezidua ve svalu v misté vpichu injekce byla
52. den pod maximalnim limitem rezidui (200 pg/kg). Vzhledem k tomu, ze studie ma urcité
nedostatky (absenci dat pro tkdné mimo misto vpichu injekce a to, Ze v nékterych vzorcich bylo
mnozstvi rezidui v okoli mista vpichu vétsi nez v samotném misté vpichu), bylo povaZzovano za
nezbytné pouzit alternativni piistup a pridat 30% bezpeénostni rezervu, coz znamend ochrannou Ihdtu
68 dni pro maso a vnitfnosti skotu. Maximalni objem injekce je 15 ml na jedno misto vpichu, protoze
se jedna o maximalni objem podany ve studii snizovani obsahu rezidui.

Nebyla predlozena zadna studie sniZzovani obsahu rezidui v mléce, proto nebyla doporucena zadna
ochranna lhiita pro mléko. Pfipravek Captalin se proto nesmi pouZivat u zvifat, jejichz mléko je uréeno
pro lidskou spotfebu.

3. Vyhodnoceni prinosti a rizik

Celkové je pomér prinosl a rizik véech dotéenych pripravk( povazovan za piiznivy za predpokladu ze
jejich pouziti bude omezeno na lé¢bu respiracnich infekci hovéziho skotu zplisobenych citlivymi kmeny
Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica v davce 100 000 IU/kg podané intramuskularné
dvakrat s odstupem 48 hodin.

Pomé&r pfinosl a rizik pfipravku Suanovil 20 a pFipravku Spirovet je povazovan za pfiznivy za
predpokladu, Ze jejich pouziti pfi IéCbé mastitidy bude omezeno na lécbu akutni mastitidy u hovéziho
dobytka zplsobené citlivymi kmeny S. aureus v davce 30 000 IU/kg podané intramuskuldrné dvakrat
s odstupem 24 hodin.

U viech ostatnich indikaci a davkovacich reziml u skotu (tj. metritidy, stfevnich infekci, omfalitidy,
omfaloflebitidy, artritidy, interdigitalnich absces() a u v3ech indikaci u prasat jsou Udaje nedostate¢né
nebo zcela chybi. Proto je pomér pFinost a rizik povazovan v téchto indikacich u skotu a ve viech
indikacich u prasat za nepfiznivy. Z toho divodu maji byt tyto indikace / davkovaci rezimy u skotu

a cilovy druh prasata vymazany z informaci o pripravku.

Pro zajisténi bezpeénosti spotiebitell by ochranné Ihlity pro maso a mléko skotu mély byt upraveny
dle navrhu.

Kvalita, bezpecnost pro cilovy zivocisny druh, bezpecnost pro uzivatele ani riziko pro zivotni prostfedi
nebyly v ramci tohoto postupu pfezkoumani posuzovany.

Celkovy pomér pfinosl a rizik ptipravkl je v rdmci tohoto postupu povaZovan za pozitivni, jestlize
budou provedeny doporucené zmény v informacich o pfipravku (viz pfiloha III).
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Zdtvodnéni potifebnych Gprav v souhrnech Gdaji o pripravku,
oznaceni na obalu a pribalovych informacich

vzhledem k tomu, ze

vybor CVMP dospél na zakladé dostupnych udaji k nazoru, Ze indikace uvedené v pfiloze III jsou
odlvodnéné,

vybor CVMP dospél na zakladé dostupnych udajl k nézoru, Ze véechny ostatni indikace a davkovaci
rezimy u skotu a vSechny indikace u prasat maji byt z informaci o pfipravku vymazany,

vybor CVMP dospél na zakladé dostupnych udaji o Ubytku rezidui u skotu k nazoru, ?e ochranné
Ihdty by mély byt upraveny tak, aby byla zajisténa bezpeénost spotiebiteld,

vybor CVMP dospél k ndzoru, ze celkovy pomér piinost a rizik je u veterinarnich 1é¢ivych piipravkl
pfiznivy (viz pfiloha I) za pfedpokladu, ze budou provedeny potifebné Upravy v informacich
o pfipravku,

vybor CVMP doporudil Gpravu rozhodnuti o registraci pfipravku Suanovil 20 a souvisejicich nazvd,
pfipravku Captalin a souvisejicich nazvi a jejich generik ve smyslu pozménéni souhrnu Gdajt
o pfipravku, oznaceni na obalu a pfibalovych informaci, jak je uvedeno v pfiloze III.
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Priloha III

Upravy odpovidajicich bod& souhrnti Gdajti o pFipravku,
oznaceni na obalu a pribalovych informaci



A. Pro pripravek Suanovil 20 a jeho souvisejici nazvy uvedené
v _priloze I obsahujici 600 000 11U spiramycinu na ml

Vymazat cilovy druh prasata a veskeré informace souvisejici s timto druhem z informaci o pfipravku.
Souhrn Gdaji o pripravku

4.1 Cilové druhy zvirat

Skot.

4.2 Indikace s upfesnénim pro cilovy druh zvirat

Lécba respiracnich infekci zplsobenych bakteriemi Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica.
Lé¢ba akutni klinické mastitidy u laktujicich krav zplsobené kmeny Staphylococcus aureus citlivymi na
spiramyecin.

4.5 Zvlastni opatieni pro pouziti
Zvlastni opatfreni pro pouziti u zvirat

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 20 ml.

Pouziti pripravku ma vychazet z testovani citlivosti bakterii izolovanych od daného zvifete. Pokud to
neni mozné, ma lécba vychazet z lokalnich (regionalnich, na Urovni farmy) epidemiologickych informaci
o citlivosti cilové bakterie. Pouziti pFipravku bez dodrzeni pokyn( v informacich o pFipravku mize zvysit
prevalenci bakterii rezistentnich na spiramycin. PFi pouziti pfipravku je tfeba zohlednit oficidlni narodni
a regionalni antimikrobialni politiku.

Mastitida zplsobend bakterii S. aureus ma byt 1é&ena hned, jakmile se objevi klinické ptiznaky.

Lécit se maji pouze akutni ptipady mastitidy zplsobené bakterii S. aureus, u nichZ jsou klinické
priznaky pritomny méné nez 24 hodin.

4.9 Podavané mnozstvi a zplisob podani

Intramuskularni podani.

Je tfeba co nejpresnéji urcit zivou hmotnost a tak predejit poddavkovani.

Mastitida: 30 000 IU spiramycinu na kg zivé vahy (tj. 5 ml pfipravku na 100 kg zivé vahy) dvakrat

s odstupem 24 hodin.

Respiracni infekce: 100 000 1U spiramycinu na kg zivé vahy (tj. 5 ml pfipravku na 30 kg Zivé vahy)
dvakrat s odstupem 48 hodin.

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 20 ml. Pokud to znamena, Ze je nutné davku
rozdélit do dvou injekci, ma byt kazda injekce podana na jinou stranu krku. Pokud je nutné podat vice
nez dvé injekce, mezi injekcemi podanymi na stejnou stranu krku je tfeba dodrzet vzdalenost nejméné
15 cm.

U druhé davky (po 24 nebo 48 hodinach) je tfeba dodrzet stejny postup a zajistit, aby mezi viemi
injekcemi podanymi v ramci |éCby byla dodrzena vzdalenost 15 cm. Tento postup je nezbytny pro
dodrzeni dostate¢né vzdalenosti jednotlivych mist vpichu injekce. Nedodrzeni téchto pokyn mize vést
k hladindm rezidui nad stanovenym maximalnim limitem rezidui ve svalu 200 pg/kg.
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4.11 Ochranné lhiity

Mastitida:
Maso a vnitfnosti: 62 dni.
Mléko: 13,5 dne.

Respiracni infekce:

Maso a vnitfnosti: 62 dni.

MlIéko: V pripadé |éCby v davce potrebné u respiracnich onemocnéni neni pripravek schvalen k pouziti
u zvirat, jejichz mléko je urceno pro lidskou spotfebu.

51 Farmakodynamické vlastnosti

Spiramycin ovliviluje syntézu bakteridlnich bilkovin vazbou na ribozomalni podjednotky 50S, ¢imz
inhibuje krok translokace. Spiramycin mize dosédhnout tak vysokych tkafovych koncentraci, 7e dokaze
penetrovat do bunék a navazat se na ribozomalni podjednotky 50S.

Spiramycin je antimikrobialni latka, kterd vykazuje bakteriostatické Gcinky proti mykoplazmattm,
gramnegativnim a grampozitivnim bakteriim.

Spiramycin je Gcinny proti bakteriim Staphylococcus aureus, Mannheimia haemolytica a Pasteurella
multocida.

V Evropé byly pro spiramycin na zakladé izolatl odebranych od nemocnych zvifat v letech 2007 az
2012 stanoveny nasledujici minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC):

MIC spiramycinu (pg/ml)
Druh bakterie Pivod | Pocet kmenti
Rozmezi MICsg MICgo
Pasteurella multocida Skot 129 1—-2=512 16 32
Mannheimia haemolytica Skot 149 4 —-512 64 128
Staphylococcus aureus Skot 211 1-=>64 4 8
5.2 Farmakokinetické udaje

Po intramuskularni injekci se spiramycin rychle vstfebava a maximalni plazmatické koncentrace
dosahuje béhem 3 hodin. Spiramycin je slabé zasadita neionizovana a v tucich rozpustna latka, ktera
snadno prestupuje pres bunécné membrany pasivni difuzi. Spiramycin se slabé vaze na plazmatické
bilkoviny. Jeho tkanova distribuce je znacna a nejvy3si koncentrace dosahuje zejména v bronchialnim
sekretu, plicnim parenchymu, alveolarnich makrofazich, vemenu a mléce.

Spiramycin je metabolizovan v jatrech; jeho hlavni metabolit, neospiramycin, vykazuje antimikrobialni
ucinnost.

Spiramycin se vylucuje prevazné zludi.
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Oznaceni na obalu:

| 5. CiLOVY DRUH ZViRAT
Skot.
8. OCHRANNA LHUTA
Mastitida:

Maso a vnitfnosti: 62 dni.
Mléko: 13,5 dne.

Respiracni infekce:

Maso a vnitfnosti: 62 dni.

Mléko: V pripadé lécby v davce potiebné u respiracnich onemocnéni neni pripravek schvalen k pouziti
u zvirat, jejichz mléko je urceno pro lidskou spotfebu.

Pribalova informace:
4. INDIKACE
Lé&ba respiracnich infekci zplsobenych bakteriemi Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica.

Lécba akutni klinické mastitidy u laktujicich krav zplsobené kmeny Staphylococcus aureus citlivymi na
spiramyecin.

7. CiLOVY DRUH ZVIRAT
Skot.
8. DAVKOVANI PRO KAZDY DRUH, CESTA(Y) A ZzZPUSOB PODANI

Intramuskularni podani.

Je treba co nejpresnéji urcit zivou hmotnost a tak predejit poddavkovani.

Mastitida: 30 000 IU spiramycinu na kg zivé vahy (tj. 5 ml pfipravku na 100 kg zivé vahy) dvakrat

s odstupem 24 hodin.

Respiracni infekce: 100 000 IU spiramycinu na kg Zivé vahy (tj. 5 ml pfripravku na 30 kg Zivé vahy)
dvakrat s odstupem 48 hodin.

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 20 ml. Pokud to znamena, Ze je nutné davku
rozdélit do dvou injekci, ma byt kazda injekce podana na jinou stranu krku. Pokud je nutné podat vice
nez dvé injekce, mezi injekcemi podanymi na stejnou stranu krku je tfeba dodrzet vzdalenost nejméné
15 cm.

U druhé davky (po 24 nebo 48 hodinach) je tfeba dodrzet stejny postup a zajistit, aby mezi viemi
injekcemi podanymi v ramci 1éCby byla dodrzena vzdalenost 15 cm. Tento postup je nezbytny pro
dodrzeni dostate¢né vzdalenosti jednotlivych mist vpichu injekce. Nedodrzeni téchto pokyn mize vést
k hladinam rezidui nad stanovenym maximalnim limitem rezidui ve svalu 200 ug/kg.
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10. OCHRANNA LHUTA

Mastitida:
Maso a vnitfnosti: 62 dni.
Mléko: 13,5 dne.

Respiracni infekce:

Maso a vnitfnosti: 62 dni.

Mléko: V pripadé IéCby v davce potiebné u respiracnich onemocnéni neni pripravek schvalen k pouziti
u zvirat, jejichz mléko je urceno pro lidskou spotfebu.

12. ZVLASTNiI UPOZORNEN1

Zvlastni opatfeni pro pouziti u zvirat:

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 20 ml.

Pouziti pfipravku ma vychazet z testovani citlivosti bakterii izolovanych od daného zvifete. Pokud to
neni mozné, ma lécba vychazet z lokalnich (regionalnich, na Urovni farmy) epidemiologickych informaci
o citlivosti cilové bakterie. PouZiti pFipravku bez dodrzeni pokynl v informacich o pFipravku mize zvysit
prevalenci bakterii rezistentnich na spiramycin. Pfi pouZiti pfipravku je tfeba zohlednit oficidlni narodni
a regionalni antimikrobialni politiku.

Mastitida zplsobena bakterii S. aureus ma byt lIé&ena hned, jakmile se objevi klinické ptiznaky.

Lé¢it se maji pouze akutni pripady mastitidy zplisobené bakterii S. aureus, u nichz jsou klinické
pfiznaky pfitomny méné nez 24 hodin.
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B. Pro pripravek Spirovet a jeho souvisejici nazvy uvedené

V4

i
v _priloze I obsahujici 600 000 IU spiramycinu na ml

Vymazat cilovy druh prasata a veskeré informace souvisejici s timto druhem z informaci o pfipravku.
/4 = O s
Souhrn udaju o pripravku

4.1 Cilové druhy zviFat
Skot.

Indikace s upfesnénim pro cilovy druh zvirat

Lé&ba respiracnich infekci zplsobenych bakteriemi Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica.
Lécba akutni klinické mastitidy u laktujicich krav zplsobené kmeny Staphylococcus aureus citlivymi na
spiramyecin.

4.5 Zvlastni opatieni pro pouziti
Zvlastni opatieni pro pouziti u zvirat

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 15 ml.

Pouziti pfipravku ma vychazet z testovani citlivosti bakterii izolovanych od daného zvifete. Pokud to
neni mozné, ma léCba vychazet z lokalnich (regionalnich, na arovni farmy) epidemiologickych informaci
o citlivosti cilové bakterie. PouZiti pfipravku bez dodrzeni pokynl v informacich o pfipravku midze zvysit
prevalenci bakterii rezistentnich na spiramycin. PFi pouziti pfipravku je tfeba zohlednit oficialni narodni
a regionalni antimikrobialni politiku.

Mastitida zplsobend bakterii S. aureus ma byt 1é¢ena hned, jakmile se objevi klinické ptiznaky.

Lé¢it se maji pouze akutni pripady mastitidy zplisobené bakterii S. aureus, u nichz jsou klinické
priznaky pritomny méné nez 24 hodin.

4.9 Podavané mnozstvi a zplisob podani

Intramuskularni podani.

Je treba co nejpresnéji urcit zivou hmotnost a tak predejit poddavkovani.

Mastitida: 30 000 IU spiramycinu na kg zivé vahy (tj. 5 ml pfipravku na 100 kg zivé vahy) dvakrat

s odstupem 24 hodin.

Respiracni infekce: 100 000 IU spiramycinu na kg Zivé vahy (tj. 5 ml pripravku na 30 kg zivé vahy)
dvakrat s odstupem 48 hodin.

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 15 ml.

Pokud to znamena3, Ze je nutné davku rozdélit do dvou injekci, ma byt kazda injekce podana na jinou
stranu krku. Pokud je nutné podat vice nez dvé injekce, mezi injekcemi podanymi na stejnou stranu
krku je tfeba dodrzet vzdalenost nejméné 15 cm.

U druhé davky (po 24 nebo 48 hodinach) je tfeba dodrzet stejny postup a zajistit, aby mezi viemi
injekcemi podanymi v rdmci I1éCby byla dodrzena vzdalenost 15 cm. Tento postup je nezbytny pro
dodrzeni dostate¢né vzdalenosti jednotlivych mist vpichu injekce. Nedodrzeni téchto pokyni mize vést
k hladinam rezidui nad stanovenym maximalnim limitem rezidui ve svalu 200 ug/kg.
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4.11 Ochranné lhiity

Mastitida:
Maso a vnitfnosti: 75 dni.
Mléko: 13,5 dne.

Respiracni infekce:

Maso a vnitfnosti: 75 dni.

MlIéko: V pripadé |éCby v davce potrebné u respiracnich onemocnéni neni pfipravek schvalen k pouziti
u zvirat, jejichz mléko je urceno pro lidskou spotfebu.

51 Farmakodynamické vlastnosti

Spiramycin ovliviiuje syntézu bakteridlnich bilkovin vazbou na ribozomalni podjednotky 50S, ¢imz
inhibuje krok translokace. Spiramycin mize dosédhnout tak vysokych tkafovych koncentraci, 7e dokaze
penetrovat do bunék a navazat se na ribozomalni podjednotky 50S.

Spiramycin je antibiotikum, které vykazuje bakteriostatické tcinky proti mykoplazmattim,
gramnegativnim a grampozitivnim bakteriim.

Spiramycin je Ucinny proti bakteriim Staphylococcus aureus, Mannheimia haemolytica a Pasteurella
multocida.

V Evropé byly pro spiramycin na zakladé& izolatl odebranych od nemocnych zvifat v letech 2007 az
2012 stanoveny nasledujici minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC):

MIC spiramycinu (pg/ml)
Druh bakterie Pivod | Pocet kmenti
Rozmezi MICsg MICgo
Pasteurella multocida Skot 129 1—-2=512 16 32
Mannheimia haemolytica Skot 149 4 —-512 64 128
Staphylococcus aureus Skot 211 1-=>64 4 8
5.2 Farmakokinetické udaje

Po intramuskularni injekci se spiramycin rychle vstfebava a maximalni plazmatické koncentrace
dosahuje béhem 3 hodin. Spiramycin je slabé zasadita neionizovana a v tucich rozpustna latka, ktera
snadno prestupuje pres bunécné membrany pasivni difuzi. Spiramycin se slabé vaze na plazmatické
bilkoviny. Jeho tkanova distribuce je znacna a nejvyssich koncentraci dosahuje zejména v bronchialnim
sekretu, plicnim parenchymu, alveolarnich makrofazich, vemenu a mléce.

Spiramycin je metabolizovan v jatrech; jeho hlavni metabolit, neospiramycin, vykazuje antimikrobialni
ucinnost.

Spiramycin se vylucuje prevazné zludi.
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Oznaceni na obalu:

| 5. CiLOVY DRUH ZViRAT
Skot.
8. OCHRANNA LHUTA
Mastitida:

Maso a vnitfnosti: 75 dni.
Mléko: 13,5 dne.

Respiracni infekce:

Maso a vnitfnosti: 75 dni.

MlIéko: V pripadé |éCby v davce potrebné u respiracnich onemocnéni neni pripravek schvalen k pouziti
u zvirat, jejichz mléko je urceno pro lidskou spotfebu.

Pribalova informace:

4. INDIKACE

Lé&ba respiracnich infekci zplsobenych bakteriemi Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica.
Lé¢ba akutni klinické mastitidy u laktujicich krav zplsobené kmeny Staphylococcus aureus citlivymi na

spiramyecin.

7. CILOVY DRUH ZViRAT

Skot.

8. DAVKOVANI PRO KAZDY DRUH, CESTA(Y) A ZPUSOB PODANT

Intramuskularni podani.

Je tfeba co nejpresnéji urcit zivou hmotnost a tak predejit poddavkovani.

Mastitida: 30 000 IU spiramycinu na kg zivé vahy (tj. 5 ml pfipravku na 100 kg zivé vahy) dvakrat

s odstupem 24 hodin.

Respiracni infekce: 100 000 IU spiramycinu na kg zivé vahy (tj. 5 ml pfipravku na 30 kg zivé vahy)
dvakrat s odstupem 48 hodin.

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 15 ml.

Pokud to znamena, Ze je nutné davku rozdélit do dvou injekci, ma byt kazda injekce podana na jinou
stranu krku. Pokud je nutné podat vice nez dvé injekce, mezi injekcemi podanymi na stejnou stranu
krku je tfeba dodrzet vzdalenost nejméné 15 cm.

U druhé davky (po 24 nebo 48 hodinach) je tfeba dodrzet stejny postup a zajistit, aby mezi viemi
injekcemi podanymi v ramci 1éCby byla dodrzena vzdalenost 15 cm. Tento postup je nezbytny pro
dodrZeni dostate¢né vzdalenosti jednotlivych mist vpichu injekce. Nedodrzeni té&chto pokynt mizZe vést
k hladinam rezidui nad stanovenym maximalnim limitem rezidui ve svalu 200 pg/kg.
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10. OCHRANNA LHUTA

Mastitida:
Maso a vnitfnosti: 75 dni.
Mléko: 13,5 dne.

Respiracni infekce:

Maso a vnitfnosti: 75 dni.

MlIéko: V pripadé |éCby v davce potrebné u respiracnich onemocnéni neni pripravek schvalen k pouziti
u zvirat, jejichz mléko je urceno pro lidskou spotfebu.

12. ZVLASTNI UPOZORNENI

Zvlastni opatieni pro pouZiti u zvirat:

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 15 ml.

Pouziti pripravku ma vychazet z testovani citlivosti bakterii izolovanych od daného zvifete. Pokud to
neni mozné, ma lécba vychazet z lokalnich (regionalnich, na Urovni farmy) epidemiologickych informaci
o citlivosti cilové bakterie. PouZiti pfipravku bez dodrzeni pokynl v informacich o piipravku mize zvysit
prevalenci bakterii rezistentnich na spiramycin. Pfi pouZiti pfipravku je tfeba zohlednit oficialni narodni

a regionalni antimikrobialni politiku.

Mastitida zpUsobena bakterii S. aureus méa byt l1é¢ena hned, jakmile se objevi klinické pFiznaky.
Lécit se maji pouze akutni pfipady mastitidy zptsobené bakterii S. aureus, u nichz jsou klinické
pfiznaky pfitomny méné nez 24 hodin.
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C. Pro pripravek Captalin a jeho souvisejici nazvy uvedené
v _priloze I obsahujici 1 000 000 IU spiramycinu na ml

Souhrn Gdaji o pripravku
4.1 Cilové druhy zviFat
Skot.

Indikace s upfesnénim pro cilovy druh zvirat
Lécba respiraénich infekci zplsobenych bakteriemi Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica.

4.5 Zvlastni opatieni pro pouziti
Zvlastni opatFeni pro pouziti u zvirat

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 15 ml.

Pouziti pfipravku ma vychazet z testovani citlivosti bakterii izolovanych od daného zvifete. Pokud to
neni mozné, ma lécba vychazet z lokalnich (regionalnich, na urovni farmy) epidemiologickych informaci
o citlivosti cilové bakterie. Pouziti pfipravku bez dodrzeni pokynl v informacich o piipravku mdze zvysit
prevalenci bakterii rezistentnich na spiramycin. Pfi pouZiti pfipravku je tfeba zohlednit oficidlni narodni
a regionalni antimikrobialni politiku.

4.9 Podavané mnozstvi a zplisob podani

Intramuskularni podani.

Je tfeba co nejpresnéji urcit zivou hmotnost a tak predejit poddavkovani.

100 000 IU spiramycinu na kg zivé vahy (tj. 1 ml pfipravku na 10 kg Zivé vahy) dvakrat s odstupem
48 hodin.

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 15 ml. Pokud to znamena, zZe je nutné davku
rozdélit do dvou injekci, ma byt kazda injekce podana na jinou stranu krku. Pokud je nutné podat vice
nez dvé injekce, mezi injekcemi podanymi na stejnou stranu krku je tfeba dodrzet vzdalenost nejméné
15 cm.

U druhé davky (po 48 hodinach) je tfeba dodrzet stejny postup a zajistit, aby mezi viemi injekcemi
podanymi v ramci |éCby byla dodrzena vzdalenost 15 cm. Tento postup je nezbytny pro dodrzeni
dostate¢né vzdalenosti jednotlivych mist vpichu injekce. Nedodrzeni té&chto pokynd mize vést

k hladindm rezidui nad stanovenym maximalnim limitem rezidui ve svalu 200 pg/kg.

4.11 Ochranné lhity

Maso a vnitfnosti: 68 dni.
Nepouzivat u zvirat, jejichz mléko je urceno pro lidskou spotfebu.

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Spiramycin ovliviiuje syntézu bakterialnich bilkovin vazbou na ribozomalni podjednotky 50S, ¢imz

inhibuje krok translokace. Spiramycin mize doséhnout tak vysokych tkafovych koncentraci, ze dokaze
penetrovat do bunék a navazat se na ribozomalni podjednotky 50S.
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Spiramycin je antimikrobidlni latka, kterd vykazuje bakteriostatické G¢inky proti mykoplazmattm,
gramnegativnim a grampozitivnim bakteriim.

Spiramycin je ucinny proti bakteriim Mannheimia haemolytica a Pasteurella multocida.

V Evropé byly pro spiramycin na zakladé izolatl odebranych od nemocnych zvifat v letech 2007 az
2012 stanoveny nasledujici minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC):

MIC spiramycinu (ug/ml)
Druh bakterie Pivod | Pocet kmenl
Rozmezi MIC5q MICgo
Pasteurella multocida Skot 129 1—-2=512 16 32
Mannheimia haemolytica Skot 149 4 —-512 64 128
5.2 Farmakokinetické udaje

Po intramuskularni injekci se spiramycin rychle vstfebava a maximalni plazmatické koncentrace
dosahuje béhem 3 hodin. Spiramycin je slabé zasadita neionizovana a v tucich rozpustna latka, ktera
snadno prestupuje pres bunécné membrany pasivni difuzi. Spiramycin se slabé vaze na plazmatické
bilkoviny. Jeho tkanova distribuce je znacna a nejvyssich koncentraci dosahuje zejména v bronchialnim
sekretu, plicnim parenchymu, alveolarnich makrofazich, vemenu a mléce.

Spiramycin je metabolizovan v jatrech; jeho hlavni metabolit, neospiramycin, vykazuje antimikrobialni
ucinnost.

Spiramycin se vylucuje prevazné zludi.

Oznaceni na obalu:

5. CiLOVY DRUH zZVIRAT
Skot.
8. OCHRANNA LHUTA

Maso a vnitfnosti: 68 dni.
Nepouzivat u zvirat, jejichz mléko je urcéeno pro lidskou spotiebu.

Pribalova informace:

4. INDIKACE

Lécba respiracnich infekci zplsobenych bakteriemi Pasteurella multocida a Mannheimia haemolytica.

7. CiLOVY DRUH zZVIRAT

Skot.
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8. DAVKOVANI PRO KAZDY DRUH, CESTA(Y) A ZzPUSOB PODANI

Intramuskularni podani.

Je treba co nejpresnéji urcit zivou hmotnost a tak predejit poddavkovani.

100 000 IU spiramycinu na kg zivé vahy (tj. 1 ml pfipravku na 10 kg zivé vahy) dvakrat s odstupem
48 hodin.

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 15 ml.

Pokud to znamena, Ze je nutné davku rozdélit do dvou injekci, ma byt kazda injekce podana na jinou
stranu krku. Pokud je nutné podat vice nez dvé injekce, mezi injekcemi podanymi na stejnou stranu
krku je tfeba dodrzet vzdalenost nejméné 15 cm.

U druhé davky (po 48 hodinach) je tfeba dodrzet stejny postup a zajistit, aby mezi videmi injekcemi
podanymi v ramci |é¢by byla dodrzena vzdalenost 15 cm. Tento postup je nezbytny pro dodrzeni
dostateéné vzdalenosti jednotlivych mist vpichu injekce. Nedodrzeni téchto pokynd mdze vést

k hladinam rezidui nad stanovenym maximalnim limitem rezidui ve svalu 200 pg/kg.

10. OCHRANNA LHUTA

Maso a vnitfnosti: 68 dni.
Nepouzivat u zvirat, jejichz mléko je urceno pro lidskou spotfebu.

12. ZVLASTNI UPOZORNENI

Zvlastni opatfeni pro pouZiti u zvirat:

Do jednoho mista vpichu injekce nepodavejte vice nez 15 ml.

Pouziti pripravku ma vychazet z testovani citlivosti bakterii izolovanych od daného zvifete. Pokud to
neni mozné, ma |Iécba vychazet z lokalnich (regionalnich, na Urovni farmy) epidemiologickych informaci
o citlivosti cilové bakterie. Pouziti pFipravku bez dodrzeni pokynl v informacich o pFipravku mize zvysit
prevalenci bakterii rezistentnich na spiramycin. PFi pouziti pfipravku je tfeba zohlednit oficidlni narodni
a regionalni antimikrobialni politiku.
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