Anexo |

Lista de nombres, formas farmacéuticas, concentraciones de
los medicamentos veterinarios, especies de destino, via de
administracion, titulares de la autorizacion de
comercializacion en los Estados Miembros



Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica
EU/EEA
Austria Bayer Austria GmbH Baytril 25 mg/ml - Enrofloxacin 25 mg/ml Solucién Perros, gatos, conejos,
Herbststralle 6-10 Injektionslésung fur inyectable roedores (excluyendo:
1160 Wien Tiere cobayas, hamsteres),
Austria animales exoticos
(reptiles, especies de
aves), porcino (lechones
<30 kg p.v.)
Austria Bayer Austria GmbH Baytril 50 mg/ml - Enrofloxacin 50 mg/mi Solucién Terneros, porcino, perros
Herbststralle 6-10 Injektionsldsung fur inyectable
1160 Wien Tiere
Austria
Austria Bayer Austria GmbH Baytril 100 mg/ml - Enrofloxacin 100 mg/ml Solucién Bovino, porcino
Herbststralle 6-10 Injektionslésung fur inyectable
1160 Wien Rinder und Schweine
Austria
Bélgica Bayer SA-NV Baytril 2,5% Enrofloxacin 25 mg/ml Solucion Perros y gatos
J.E. Mommaertslaan 14 inyectable
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
Bélgica Bayer SA-NV Baytril Piglet Enrofloxacin 25 mg/mi Soluciéon Porcino
J.E. Mommaertslaan 14 inyectable

1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
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Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica
EU/EEA
Bélgica Bayer SA-NV Baytril 5% Enrofloxacin 50 mg/ml Solucion Bovino, porcino
J.E. Mommaertslaan 14 inyectable
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
Bélgica Bayer SA-NV Baytril 10% Enrofloxacin 100 mg/ml $°|UCiégl Bovino
J.E. Mommaertslaan 14 Inyectable
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
Bélgica Bayer SA-NV Baytril Swine Enrofloxacin 100 mg/ml _SOlUCiéBI Porcino
J.E. Mommaertslaan 14 Inyectable
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
Bulgaria Bayer Animal Health GmbH | BaiTtpun 5% Enrofloxacin 50 mg/mi 'SOIUCtiéE| Terneros, porcino, perros
nyectable
D-51368 Leverkusen UHXXEKTUBEH pas3TBop ny
Alemania
Chipre Bayer Animal Health GmbH | BAYTRIL INJECTION Enrofloxacin 50 mg/mi _SOlUCiéBI Terneros, porcino y perros
D-51368 Leverkusen 5% Inyectable
Alemania
Republica BAYER s.r.o. BAYTRIL 2,5% (w/V) Enrofloxacin 25 mg/mi _SOlUCiéBI Perros y gatos
: Ly inyectable
Checa Siemensova 2717/4 injekcni roztok Y

155 00 Praha 5
Republica Checa
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Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica
EU/EEA
Republica BAYER s.r.o. BAYTRIL 5% (w/v) Enrofloxacin 50 mg/mi 'SOIUCtiéE| Terneros, porcino, perros
) iy nyectable
Checa Siemensova 2717/4 injekCni roztok ny
155 00 Praha 5
Republica Checa
Dinamarca | Bayer Animal Health GmbH | Baytril Vet. Enrofloxacin 50 mg/mi _SO“JCiégI Bovino, porcino, aves,
D-51368 Leverkusen Inyectable perros y gatos
Alemania
Dinamarca | Bayer Animal Health GmbH | Baytril Vet. Enrofloxacin 100 mg/ml 'SOIUCtiéE| Bovino, porcino, aves,
nyectable
D-51368 Leverkusen ny perros y gatos
Alemania
Finlandia Bayer Animal Health GmbH | Baytril 5% inj. Enrofloxacin 50 mg/mi 'SOIUC'EOBI Bovino, porcino, ovino,
inyectable .
D-51368 Leverkusen y caprino, perros y gatos
Alemania
Finlandia Bayer Animal Health GmbH | Baytril 10% inj. Enrofloxacin 100 mg/ml _S°|Uctiégl Bovino, porcino, ovino y
nyectable .
D-51368 Leverkusen ny caprino
Alemania
Francia Bayer Sante BAYTRIL 2,5 % Enrofloxacin 25 mg/ml 'SOIUCtiéE| Porcino
nyectable
220 Avenue de la Recherche ny
59120 Loos
Francia
Francia Bayer Sante BAYTRIL 5 % Enrofloxacin 50 mg/ml Solucion Bovino, porcino, perros
inyectable

220 Avenue de la Recherche
59120 Loos
Francia
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Estado Titular de la autorizaciéon | Nombre del producto | INN Concentracion | Forma Especies de destino
miembro de comercializacion farmacéutica
EU/EEA
Francia Bayer Sante BAYTRIL 10% Enrofloxacin 100 mg/ml Solucién Bovino, porcino
220 Avenue de la Recherche inyectable
59120 Loos
Francia
Alemania Bayer Vital GmbH Baytril - Das Original - Enrofloxacin 25 mg/ml $0Iucién Porcino, conejos, perros y
Kaiser-Wilhelm-Allee 2,5% Injektionslésung inyectable gatos
D-51373 Leverkusen fur Hunde, Katzen,
Alemania Schweine und
Kaninchen
Alemania Bayer Vital GmbH Baytril - Das Original - Enrofloxacin 50 mg/ml _Solucic')n Bovino (terneros), porcino
Kaiser-Wilhelm-Allee 5% Injektionslosung inyectable Yy perros
D-51373 Leverkusen
Alemania
Alemania Bayer Vital GmbH Baytril - Das Original - | Enrofloxacin 100 mg/ml Solucién Bovino, porcino
Kaiser-Wilhelm-Allee 10% Injektionslésung inyectable
D-51373 Leverkusen far Rinder und
Alemania Schweine
Grecia Bayer Animal Health GmbH | BAYTRIL 2,5% inj.sol Enrofloxacin 25 mg/ml Solucién Perros
D-51368 Leverkusen inyectable
Alemania
Grecia Bayer Animal Health GmbH | BAYTRIL 5% inj.sol Enrofloxacin 50 mg/mi ﬁ:;'ggtiggle Bovino, terneros, porcino

D-51368 Leverkusen
Alemania

y perros
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Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica

EU/EEA

Hungria Bayer Hungaria Kft. Baytril 2,5% injekcio Enrofloxacin 25 mg/ml 'SOIUCtiéE| Porcino, conejos, perros,
Alkotas u. 50 A.U.V. inyectable gatos, animales exoticos
1123 Budapest (mamiferos, pajaros,
Hungria reptiles)

Hungria Bayer Hungaria Kft. Baytril 5% injekci6 Enrofloxacin 50 mg/ml $°|UCiégl Bovino, porcino y perros
Alkotas u. 50 A.UV. inyectable
1123 Budapest
Hungria

Hungria Bayer Hungaria Kft. Baytril 10% injekci6 Enrofloxacin 100 mg/ml 'SOIUC'EOBI Bovino, porcino
Alkot4s u. 50 A.U.V. inyectable
1123 Budapest
Hungria

Islandia Bayer Animal Health GmbH | Baytril vet Enrofloxacin 50 mg/mi 'SOIUCtiéE| Terneros, porcino, aves,

nyectable

D-51368 Leverkusen ny perros y gatos
Alemania

Islandia Bayer Animal Health GmbH | Baytril vet Enrofloxacin 100 mg/ml _S°|UCiéBI Terneros, porcino, aves,

t

D-51368 Leverkusen inyectable perros y gatos
Alemania

Irlanda Bayer Limited Baytril 2.5% Solution Enrofloxacin 25 mg/ml _SOlUCiéBI Perros, gatos, animales

inyectable

Animal Health Division
The Atrium

Blackthorn Road
Dublin 18

Irlanda

for Injection

exaoticos (pequefios
mamiferos, reptiles y
especies de aves)
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Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica
EU/EEA
Irlanda Bayer Limited Baytril 5% Solution for | Enrofloxacin 50 mg/mi Solucién Bovino, porcino, perros y
Animal Health Division Injection inyectable gatos
The Atrium
Blackthorn Road
Dublin 18
Irlanda
Irlanda Bayer Limited Baytril 10% Solution Enrofloxacin 100 mg/ml Solucion Bovino, porcino
Animal Health Division for Injection inyectable
The Atrium
Blackthorn Road
Dublin 18
Irlanda
Italia Bayer S.p.A. Baytril Enrofloxacin 25 mg/ml and Solucion Bovino, porcino, ovino,
Viale Certosa, 130 50 mg/ml inyectable caprino, conejos , perros y
20156 Milano gatos,
Italia
Italia Bayer S.p.A. Baytril 10% Enrofloxacin 100 mg/ml Solucién Bovino, porcino, ovino y
Viale Certosa, 130 inyectable caprino
20156 Milano
Italia
Noruega Bayer Animal Health GmbH | Baytril vet Enrofloxacin 25 mg/ml ﬁ:;'ggtiggle Bovino, porcino, perros y

D-51368 Leverkusen
Alemania

gatos
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Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica
EU/EEA
Noruega Bayer Animal Health GmbH | Baytril vet Enrofloxacin 100 mg/ml 'SOIUCtiéE| Bovino, porcino, perros y
nyectable
D-51368 Leverkusen ny gatos
Alemania
Polonia Bayer Animal Health GmbH | Baytril 2,5% inj., 25 Enrofloxacin 25 mg/ml _SOlUCiéBI Perros y gatos
inyectable
D-51368 Leverkusen mg/ml roztwér do y
Alemania wstrzykiwan dla pséw i
kotéw
Polonia Bayer Animal Health GmbH | Baytril 5% inj., Enrofloxacin 50 mg/ml 'SOIUCtiéE| Bovino, porcino
nyectable
D-51368 Leverkusen enrofloksacyna 50 ny
Alemania mg/ml, roztwor do
wstrzykiwan dla bydta i
swin
Portugal Bayer Portugal S.A. BAYTRIL 2,5% solucdo | Enrofloxacin 25 mg/ml 'SOIUCtiéE| Perros y gatos
i L o nyectable
Rua Quinta do Pinheiro, 5 injectavel ny
2794-003 Carnaxide
Portugal
Portugal Bayer Portugal S.A. Baytril 5% solucéo Enrofloxacin 50 mg/ml 'SOIUC'EOBI Bovino, porcino, perros
) . o inyectable
Rua Quinta do Pinheiro, 5 injectavel Y
2794-003 Carnaxide
Portugal
Portugal Bayer Portugal S.A. Baytril 10% solucéo Enrofloxacin 100 mg/ml 'SOIUCtiéE| Bovino, porcino
inyectable

Rua Quinta do Pinheiro, 5
2794-003 Carnaxide
Portugal

injectavel
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Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica
EU/EEA
Rumania Bayer Health Care AG Baytril 5% Enrofloxacin 50 mg/mi 'SOIUCtiéE| Terneros, porcino, perros
D-51368 Leverkusen inyectable
Alemania
Rumania Bayer Health Care AG Baytril 10% Enrofloxacin 100 mg/ml 'SOIUC'EOBI Bovino, porcino
inyectable
D-51368 Leverkusen Y
Alemania
Eslovaquia Bayer s.r.o. Baytril 2.5 % Enrofloxacin 25 mg/ml 'SOIUCtiéE| Perros y gatos
o ] nyectable
Litvinovské 609/3 ny
190 21 Praha 9
Republica Checa
Eslovaquia Bayer s.r.o. Baytril 5 % Enrofloxacin 50 mg/ml 'SOIUC'EOBI Terneros, porcino, perros
Litvinovska 609/3 inyectable
190 21 Praha 9
Republica Checa
Eslovenia Bayer d.o.o. Baytril® 5 % raztopina | Enrofloxacin 50 mg/mi 'SOIUCtiéE| Terneros, porcino, perros
o o nyectable
Bravnicarjeva 13 za injiciranje ny
Ljubljana
Eslovenia
Eslovenia Bayer d.o.o. Baytril® 10 % Enrofloxacin 100 mg/ml Solucion Bovino, porcino
inyectable

Bravnicarjeva 13
Ljubljana
Eslovenia

raztopina za injiciranje
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Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica

EU/EEA

Espafia Bayer Hispania S.L. Baytril 2.5% solucion Enrofloxacin 25 mg/ml Solucién Perros, gatos, roedores,
Avda Baix LLObregat, 3-5 inyectable inyectable conejos no destinados al
08970, Saint Joan Despi consumo humano, aves
Barcelona ornamentales (psitacidas
Espafia de peso superior a 400 Qg)

y reptiles.

Espafia Bayer Hispania S.L. Baytril 5% solucién Enrofloxacin 50 mg/mi Solucién Bovino (terneros), porcino
Avda Baix LLObregat, 3-5 inyectable inyectable Y perros.
08970, Saint Joan Despi
Barcelona
Espafia

Espafia Bayer Hispania S.L. Baytril 10% solucion Enrofloxacin 100 mg/ml Solucién Bovino y porcino
Avda Baix LLObregat, 3-5 inyectable inyectable
08970, Saint Joan Despi
Barcelona
Espafia

Suecia Bayer Animal Health GmbH | Baytril®vet Enrofloxacin 25 mg/ml Solucién Bovino, porcino, perros y
D-51368 Leverkusen inyectable gatos
Alemania

Suecia Bayer Animal Health GmbH | Baytril®vet Enrofloxacin 100 mg/ml ﬁ:;'ggtiggle Bovino, porcino, perros y

D-51368 Leverkusen
Alemania

gatos
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Estado

Titular de la autorizacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma

Especies de destino

miembro de comercializacion farmacéutica
EU/EEA
Paises Bajos | Bayer BV Baytril Piglet 25 mg/ml | Enrofloxacin 25 mg/ml Solucién Porcino
. . . . inyectable
Energieweg 1 inspuitbare oplossing
3641 RT Mijdrecht
Paises Bajos
Paises Bajos | gayer BV BAYTRIL 2,5% Enrofloxacin 25 mg/ml $°|UCiégl Perros y gatos
Energieweg 1 INJEKTIEVLOEISTOF inyectable
3641 RT Mijdrecht
Paises Bajos
Paises Bajos | gayer BV BAYTRIL 5 % Enrofloxacin 50 mg/ml 'SOIUC'EOBI Bovino, porcino, perros
. inyectable
Energieweg 1 INJECTIEOPLOSSING Y
3641 RT Mijdrecht
Paises Bajos
Paises Bajos | gayer BV BAYTRIL 5% Enrofloxacin 50 mg/mi 'SOIUCtiéE| Bovino, porcino, perros
Energieweg 1 INJEKTIEVLOEISTOF inyectable
3641 RT Mijdrecht
Paises Bajos
Paises Bajos | gayer BV BAYTRIL 10 % Enrofloxacin 100 mg/ml _SOlUCiéBI Bovino, porcino
. inyectable
Energieweg 1 INJECTIEOPLOSSING y
3641 RT Mijdrecht
Paises Bajos
Paises Bajos | gayer BV BAYTRIL Enrofloxacin 100 mg/ml Solucién Bovino, porcino
inyectable

Energieweg 1
3641 RT Mijdrecht
Paises Bajos

INJEKTIEVLOEISTOF
10%
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Estado
miembro
EU/Z/EEA

Titular de la autorizacion
de comercializacion

Nombre del producto

INN

Concentracién

Forma
farmacéutica

Especies de destino

Reino Unido

Bayer plc

Animal Health Division
Bayer House
Strawberry Hill
Newbury, Berkshire
RG14 1JA

Reino Unido

Baytril 2.5% Solution
for Injection

Enrofloxacin

25 mg/ml

Solucién
inyectable

Perros, gatos y animales
exoticos (pequefios
mamiferos, reptiles y
especies de aves)

Reino Unido

Bayer plc

Animal Health Division
Bayer House
Strawberry Hill
Newbury, Berkshire
RG14 1JA

Reino Unido

Baytril 5% Solution for
Injection

Enrofloxacin

50 mg/ml

Solucion
inyectable

Bovino, porcino, perros y
gatos

Reino Unido

Bayer plc

Animal Health Division
Bayer House
Strawberry Hill
Newbury, Berkshire
RG14 1JA

Reino Unido

Baytril 10% Solution
for Injection

Enrofloxacin

100 mg/ml

Solucion
inyectable

Bovino, porcino

12/92




Anexo 11

Conclusiones cientificas y motivos para la modificacion de
los resumenes de las caracteristicas de los productos,
etiquetados y prospectos



Resumen general de la evaluacion cientifica de Baytril
2,5 %0 inyectable, Baytril 5 %06 inyectable y Baytril 10 %6
inyectable y denominaciones asociadas (ver anexo I)

1. Introduccidn

Baytril 2,5 % inyectable, Baytril 5 % inyectable y Baytril 10 % inyectable y denominaciones
asociadas son soluciones inyectables que contienen enrofloxacino a una concentracion de 25
mg/ml, 50 mg/ml y 100 mg/ml, respectivamente. El enrofloxacino es un antibiético sintético del
grupo de los derivados acido-carboxilicos de la fluoroquinolona. Presenta actividad antibacteriana
frente a un amplio espectro de bacterias Gram negativas y Gram positivas. El enrofloxacino es
exclusivamente para uso veterinario.

El 26 de octubre de 2012, Francia envi6é una notificaciéon de procedimiento de arbitraje conforme al
articulo 34(1) de la Directiva 2001/82/CE, modificada, al CVMP/Agencia Europea de Medicamentos
para Baytril 2,5 % inyectable, Baytril 5 % inyectable y Baytril 10 % inyectable y denominaciones
asociadas. Francia remitié el asunto debido a las decisiones nacionales divergentes tomadas por los
Estados miembros (UE/EEE) que dieron lugar a discrepancias en la ficha técnica y textos para
Baytril 2,5 % inyectable, Baytril 5 % inyectable y Baytril 10 % inyectable y denominaciones
asociadas.

Los principales desacuerdos en la informacion actual de los textos de los medicamentos
se refieren a lo siguiente:

e Especies de destino;

° Indicaciones;

e Posologia;

e Tiempos de espera.

2. Comentarios sobre los datos disponibles

Especies de destino, indicaciones y posologia
Terneros (concentracion de 50 mg/ml)
Vacuno (concentracion de 100 mg/ml)

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,

Mannheimia haemolytica, Mycoplasma spp. e Histophilus somni sensibles al enrofloxacino
(concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

- Posologia: 5 mg/kg de peso vivo (p.v.) una vez al dia durante 3 a 5 dias.

La eficacia frente a M. haemolytica y Mycoplasma bovis se ha justificado mediante diversos
estudios experimentales en los cuales se indujeron infecciones con M. haemolytica y M. bovis. Sin
embargo, los resultados obtenidos no permiten evaluar la eficacia de los medicamentos para cada
uno de estos microorganismos individualmente, ya que s6lo se han proporcionado datos para M.
haemolytica. Los resultados del analisis farmacocinético/farmacodinamico (FC/FD) para M.
haemolytica no eran completamente predictivos de la eficacia clinica. No obstante, se realizaron
varios estudios experimentales controlados, utilizando dosis parenterales de 2,5y 5 mg/kg p.v., y
los datos mas adecuados se obtuvieron con la dosis mas alta. Ensayos de campo confirmatorios
mostraron la eficacia clinica de la dosis de 5 mg/kg p.v./dia, pero no de la dosis mas baja.

Los datos para Pasteurella spp. son escasos. Un estudio de confirmacion de la dosis y un estudio de
campo mostraron la eficacia clinica de la dosis de 5 mg/kg p.v./dia frente a la neumonia enzoética

14/92



causada por M. haemolytica y P. multocida. Ademas, se realiz6 un analisis FC/FD con este agente
patégeno y se obtuvieron valores que se consideraron predictivos de eficacia clinica.

Con respecto a Mycoplasma bovis, es dificil identificar y evaluar este microorganismo, ya que suele
estar implicado en infecciones mixtas. Se llevaron a cabo varios estudios experimentales
controlados con infecciones inducidas (todos ellos junto con M. haemolytica). Los resultados de
estos ensayos demostraron una buena evolucién clinica de los animales a las dosis ensayadas, pero
los resultados microbiolégicos o bien no se facilitaron o bien indicaron una eliminacién incompleta
del agente patégeno.

Teniendo en cuenta todos los datos (clinicos, de FC/FD y de resistencia antimicrobiana), el CYMP
estimoé que esta indicacion puede aceptarse.

Con respecto a Histophilus somni, sélo se han facilitado datos de sensibilidad. Estos provenian de
Canada, EE.UU. y Europa, y muestran la alta susceptibilidad de la bacteria al enrofloxacino. Sin
embargo, no se ha demostrado la eficacia clinica de las dosis recomendadas para las infecciones
respiratorias. Por tanto, el CVMP recomendd retirar Histophilus somni de la ficha técnica y textos
del medicamento .

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y septicemias causadas por cepas de Escherichia
coli sensibles al enrofloxacino (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

- Posologia: 5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 a 5 dias.

Se facilitaron los resultados de un estudio experimental y un estudio de campo. En dichos estudios
se administraron distintas dosis (intervalo de 1 a 6 mg/kg p.v./dia) y el disefio del estudio no
permitia evaluar la eficacia individual de cada una de las dosis. En el estudio de campo, terneros (de
15 a 150 kg p.v.) con infecciones gastrointestinales por E. coli adquiridas de forma natural, se
trataron cada dia con enrofloxacino bien por via oral, bien por via parenteral (intramuscular,
subcutanea o intravenosa) seguido de via oral, bien por via parenteral. Se observé curacién o
mejoria en el 85 % al 90 % de los animales tratados con enrofloxacino; los mejores resultados se
obtuvieron tras la administracion parenteral, seguida de los obtenidos tras la administracion oral. A
partir de los resultados obtenidos, no fue posible confirmar si la dosis mas baja (2,5 mg/kg p.v.)
indujo la curacién o la mejoria de los animales. Por tanto, s6lo se puede respaldar la dosis de

5 mg/kg p.v. durante 3 a 5 dias.

Respecto a la indicacidon de "septicemia”, so6lo hubo casos en el estudio experimental. Para
justificar esta indicacion se han tenido en cuenta los datos de FC/FD y de resistencia
antimicrobiana.

Teniendo en cuenta todos los datos, el CVMP consideré que ambas indicaciones podian aceptarse.

Artritis causada por Mycoplasma bovis (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

- Posologia: 5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 5 dias

En un estudio de campo se compararon 2 duraciones del tratamiento distintas (5 mg/kg p.v.
durante 3 o0 5 dias), pero no se comparé la eficacia frente a un medicamento autorizado de
reconocida eficacia para esta indicacion. La tasa de recuperacion global fue del 46,7 %. La tasa de
éxito mas alta se observé en terneros < 2 afos de edad (71,4 %), pero disminuy6 en animales de
mas edad. Teniendo en cuenta toda la documentacién facilitada, el CVMP estimd que esta indicacion
puede aceptarse, pero con ciertas restricciones. Asi, en la concentracion de 50 mg/ml debe indicarse
el “tratamiento de la artritis aguda asociada a micoplasmas, causada por cepas de Mycoplasma
bovis sensibles al enrofloxacino”. En la concentracion de 100 mg/ml, esté indicaciéon debe
restringirse a vacuno de menos de 2 afios de edad.
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Mastitis aguda grave causada por Escherichia coli (concentracion de 100 mg/ml)

- Posologia: 5 mg/kg p.c. una vez al dia durante 2 dias consecutivos

Con respecto a E. coli, se realiz6é un estudio de FC/FD a la dosis propuesta. Se determinaron los
parametros FC en la leche tras la administraciéon intravenosa del medicamento de 100 mg/ml y se
utilizaron para calcular los parametros FC/FD predictivos junto con los valores de CIMgq para E. coli.
Estos datos estan respaldados por las publicaciones cientificas. Los estudios de determinacion de la
dosis y de confirmacién de la dosis demostraron la eficacia de la dosis recomendada. Un estudio de
campo mostro la eficacia de la dosis propuesta en comparacion con un medicamento de referencia a
base de cefquinoma. Se demostroé la no inferioridad del medicamento analizado.

Teniendo en cuenta todos los datos, el CVMP consideré que esta indicacion podia aceptarse.

Mastitis aguda grave causada por Staphylococcus aureus (concentracién de 100 mg/ml)

Teniendo en cuenta los datos disponibles, el CYVMP concluyd que los pobres resultados
bacteriolégicos obtenidos in vivo junto con los resultados del analisis de FC/FD, no respaldan
suficientemente esta indicaciéon. El CVMP recomendé retirar esta indicacion de la ficha técnica y
textos del medicamento.

Lechones (concentracién de 25 mg/ml)
Cerdos (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratrorio causadas por cepas de Actinobacillus

pleuropneumoniae, Pasteurella multocida y Mycoplasma spp. sensibles al enrofloxacino.

- Posologia: 2,5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccion intramuscular.

Una revision sistematica y un metaanalisis de mas de 50 estudios mostraron una alta eficacia del
enrofloxacino en el tratamiento del complejo respiratorio porcino, aunque no se detallaron los
agentes causales. Una inyeccion intramuscular de enrofloxacino, de 2,5 mg/kg p.v., administrada
una vez al dia hasta la remision de los signos clinicos de enfermedad respiratoria, tuvo una tasa de
éxito del 94,5 %. Ademas, en varios estudios realizados en EE. UU. se demostré la eficacia de una
formulacién distinta de enrofloxacino (que incluia arginina) a la dosis de 7,5 mg/kg p.v.

Respecto a Pasteurella multocida, no puede extraerse ninguna conclusién a partir de la
documentacion clinica facilitada, en vista de la falta de datos microbiolégicos concretos y teniendo
en cuenta que, en este caso, no esta justificada la extrapolacion de los datos de otras
formulaciones. Por ese motivo se tuvieron en cuenta los datos de FC/FD y de resistencia a la hora
de analizar la eficacia del enrofloxacino frente a Pasteurella multocida.

De la misma forma, tampoco para Mycoplasma spp. puede extraerse ninguna conclusiéon particular a
partir de la documentacion clinica facilitada, dada la falta de datos microbiolégicos concretos (que
no permiten evaluar la eficacia del medicamento frente a cada uno de los microorganismos
especificos aislados) o el hecho de que M. hyopneumoniae no se eliminase por completo. Por tanto,
se tuvieron en cuenta los datos de FC/FD y de resistencia a la hora de analizar la eficacia del
enrofloxacino frente a Mycoplasma spp.

En el caso de Actinobacillus pleuropneumoniae, se revisaron varias referencias bibliograficas de
estudios experimentales y de campo realizados con lechones y cerdos. Los datos de eficacia
facilitados demuestran adecuadamente la eficacia frente a esta bacteria.

Teniendo en cuenta todos los datos disponibles (clinicos, de FC/FD y de resistencia), el CVMP
estimé que esta indicacion puede aceptarse.
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Tratamiento del sindrome de disgalactia posparto SDP (sindrome de mastitis, metritis y agalactia

MMA) causados por cepas de Escherichia coli y Klebsiella spp. sensibles al enrofloxacino.

(concentracion de 100 mg/ml)

- Posologia: 2,5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccion intramuscular.

Se han revisado diversas publicaciones y estudios internos. Los resultados clinicos demostraban la
respuesta clinica en cerdas con SDP/MMA tratadas con enrofloxacino. La alta eficacia de
enrofloxacino en el tratamiento del sindrome SDP/MMA se ha confirmado mediante metaanalisis y
revision sistematica de 6 estudios clinicos y de sensibilidad en el sindrome SDP/MMA y
enrofloxacino entre 1990 y 1998. En otro estudio, tras 5 meses después de finalizado éste, no se
aislaron bacterias resistentes al enrofloxacino en las cerdas tratadas.

En conclusién, puede aceptarse esta indicacion en cerdas para la concentracion de 100 mg/ml, pero
no para la de 50 mg/ml, ya que no es factible administrar una concentracién menor del
medicamento cuando se trata de animales de peso elevado. Ademas, el excesivo volumen de
inyeccidon que seria necesario si se usa una concentracion de 50 mg/ml puede hacer que se supere
la cantidad de residuos permitida. Por tanto, la indicacion debe retirarse de la ficha técnica y textos
del medicamento para la concentraciéon de 50 mg/ml.

Tratamiento de las infecciones del tracto urinario causadas por cepas de Escherichia coli sensibles

al enrofloxacino.

- Posologia: 2,5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccidn intramuscular.

Se ha facilitado un ensayo de campo multicéntrico comparativo en cerdas. Se compard la eficacia
de la dosis de 2,5 mg/kg p.v. diarios durante 3 dias, con la de una combinacién fija de
trimetroprima-sulfamida (30 mg/kg p.v. diarios durante 3 dias). El criterio principal de eficacia fue
el éxito desde el punto de vista bacteriolégico. Las tasas de éxito fueron del 76 % el dia 3 y del
50 % el dia 10 en el grupo de enrofloxacino frente al 14,3 % y el 9,5 %, respectivamente, para el
medicamento de referencia. A la luz de los datos disponibles, el CVMP estimé que esta indicacion
puede aceptarse.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles

al enrofloxacino.

- Posologia: 5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccion intramuscular.

Se revisaron los resultados de distintos estudios controlados en infecciones entéricas adquiridas de
forma natural. Se resumieron los resultados de distintos estudios de campo en lechones con
enteritis. Todos los animales se trataron con inyecciones intramusculares de enrofloxacino a la
dosis de 2,5 mg/kg p.v. una vez al dia. La tasa de respuesta clinica fue del 92 %. También se
remitieron los resultados de un estudio de valoracion de la dosis en infecciones inducidas
experimentalmente con E. coli enterotoxigénica en lechones lactantes y destetados.

Un segundo estudio de valoracién de dosis se llevé a cabo en Japdn en infecciones naturales
causadas por E. coli en lechones. Se administraron tres dosis distintas de enrofloxacino: 1,25; 2,5 0
5 mg/kg p.v./dia durante 3 dias. Se incluyé un grupo control positivo tratado con oxitetraciclina y
un grupo control que no recibié tratamiento. El enrofloxacino mostré mejores resultados clinicos que
la oxitetraciclina a las tres dosis ensayadas, con una rapida disminucién de las puntuaciones clinicas
totales y las puntuaciones de consistencia fecal. Los recuentos de bacterias intestinales se redujeron
significativamente en el tratamiento con 2,5 mg/kg p.v./dia.

Se llevé a cabo un estudio de campo para evaluar el efecto del enrofloxacino frente a patégenos del
tracto digestivo en lechones, tanto lactantes como destetados, con diarrea. Se determiné la
presencia de bacterias, incluida E. coli. Se administré enrofloxacino a 2,5 y 5 mg/kg p.v./dia por
inyeccion intramuscular durante 3 dias y también por via oral. Se incluyé un grupo sin tratamiento.
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El enrofloxacino inyectable disminuyd la incidencia de la diarrea hasta en un 70 % en los lechones.
Se observd un menor indice de aislamiento de E. coli en los animales tratados.

En otro estudio se expusieron lechones a E. coli hasta que mostraron signos de diarrea y
enterotoxemia. Los animales se dividieron en cuatro grupos. Se comparo la dosis de 2,5 mg/kg
p-v./dia por inyeccion intramuscular durante 1 o 3 dias con la administracion oral. Los resultados
mostraron que todos los grupos de lechones tratados con enrofloxacino aumentaron de peso en
comparacion con los animales no medicados. El tratamiento con enrofloxacino redujo de forma
significativa la incidencia e intensidad de la diarrea. La administracion intramuscular de
enrofloxacino demostro ser eficaz, especialmente en caso de enterotoxemia. No se observo
mortalidad en los grupos tratados.

Sin embargo, teniendo en cuenta los datos de FC/FD y de resistencia disponibles, se ha
determinado que esta indicacién puede aceptarse Unicamente para la dosis de 5 mg de
enrofloxacino por kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccién intramuscular.

Tratamiento de la septicemia causada por cepas de E. coli sensibles al enrofloxacino.

- Posologia: 5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccidon intramuscular.

Los datos disponibles demuestran completamente la eficacia de este medicamento veterinario para
el tratamiento de la septicemia. A pesar de ello, teniendo en cuenta los datos de FC/FD y de
resistencia disponibles, se ha determinado que esta indicacidon puede aceptarse pero Unicamente
para la dosis de 5 mg de enrofloxacino por kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccion
intramuscular.

Ovino y caprino (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

Ambas concentraciones comparten las mismas indicaciones, pero existen diferencias en cuanto a las
especies de destino; para la concentracion de 50 mg/ml, las especies indicadas son ovejas
lecheras/corderos y cabras lecheras/cabritos, mientras que para la concentraciéon de 100 mg/ml, las
especies indicadas son ovejas y cabras. La documentacion facilitada fue exactamente la misma para
ambos medicamentos. Ademas, para ambas concentraciones (50 mg/ml y 100 mg/ml) el tiempo de
espera establecido es el mismo. Por tanto, se considerd que, por uniformizar, las especies de
destino para ambas concentraciones deben armonizarse como "ovino" y "caprino". Estos términos se
aplicaran a todos los intervalos de edad y estado fisioldégico, asi como a los animales productores de
carne o de leche.

Ovino (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

Tratamiento de la mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles
al enrofloxacino.

- Posologia: 5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccién subcutanea.

La eficacia del enrofloxacino para el tratamiento de la mastitis aguda se investigé en un ensayo de
campo con ovejas que presentaban signos clinicos de mastitis aguda. Se identificaron los patégenos
S. aureus y E. coli en las muestras de leche. Se investigaron dos pautas distintas de tratamiento con
enrofloxacino: 5 mg/kg p.v. durante 3 dias y 2,5 mg/kg p.v. durante 5 dias. Todos los animales
tratados mostraron una rapida mejoria de la funcion de las glandulas mamarias; no se observaron
diferencias clinicas entre ambas pautas. Se consiguio6 la curacion clinica y bacteriologica.

En otro estudio se investigo la eficacia frente a S. aureus en una explotaciéon de ganado en
lactacién. Se examinaron dos dosis distintas: 2,5 mg/kg p.v. y 5 mg/kg p.v., dos veces al dia
durante 3 dias consecutivos. Los parametros clinicos mejoraron. El porcentaje de curaciéon
bacteriolégica (S. aureus) fue del 39,5 % en el grupo de 2,5 mg/kg y del 82 % en el grupo de
5 mg/kg.
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A la luz de los datos disponibles, el CVMP estimé que esta indicacidon puede aceptarse.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo o de la septicemia causadas por cepas de

Escherichia coli sensibles al enrofloxacino.

- Posologia: 5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccidon subcutanea.

Se aportaron dos estudios de campo para demostrar la eficacia del enrofloxacino en el tratamiento
de las infecciones del tracto gastrointestinal causadas por E.coli y de la septicemia causada por
E.coli.

En el primer estudio, dos grupos de corderos con enteritis por E. coli se trataron mediante
inyecciones intramusculares de enrofloxacino a dosis de 2,5 mg/kg p.v. durante 5 dias o 5 mg/kg
p.v. durante 4 dias. La mayoria de los animales se recuperaron en 2 o 3 dias.

En el segundo estudio, corderos con septicemia causada por E. coli y Cl. perfringens se trataron
mediante inyecciones intramusculares de enrofloxacino a dosis de 5 mg/kg p.v. durante 5 dias. Los
mejores resultados clinicos se observaron en los animales de 3 a 4 semanas de edad, en
comparacion con los animales de 1 a 2 semanas.

A la luz de los datos disponibles, el CVMP estimé que estas indicaciones pueden aceptarse.
Caprino (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

El documento de posicionamiento del CVMP sobre la disponibilidad de medicamentos para usos y
especies menores (EMEA/CVMP/477/03)* determinaba que el ganado vacuno (animales para carne o
para leche) y el ovino (animales para carne) se consideraban los principales animales destinados a
la produccién de alimentos. El ovino para producciéon de leche y el caprino no entran en la categoria
de especies principales; se clasifican como especies menores y, por tanto, se evalidan en el contexto
de las directrices del CVMP sobre eficacia y requisitos de datos de seguridad para las especies de
destino de los medicamentos veterinarios destinados a usos y especies menores
(EMEA/CVMP/EWP/117899/2004)2.

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida y

Mannheimia haemolytica sensibles al enrofloxacino.

Tratamiento de la mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles

al enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo o de la septicemia causadas por cepas de

Escherichia coli sensibles al enrofloxacino.

- Posologia: 5 mg/kg p.v. una vez al dia durante 3 dias, por inyeccién subcutanea.

En un estudio se compar6 la farmacocinética del enrofloxacino en muflones canadienses y cabras,
tras la administracion intravenosa e intramuscular de dosis de 5 mg/kg p.v. Los resultados del
estudio indicaron que la farmacocinética del enrofloxacino no diferia significativamente entre ovejas
y cabras.

No se presentaron estudios propios para apoyar las indicaciones en caprino. Las indicaciones
respiratorias se extrapolaron de las indicaciones para vacuno. El resto de las indicaciones, es decir,
mastitis, infecciones del tracto digestivo y septicemia, se extrapolaron de las indicaciones para
ovino. Dichas extrapolaciones se juzgaron aceptables dado que los caprinos se consideran especies
menores:

1 CVMP position paper regarding availability of products for minor uses and minor species (EMEA/CVMP/477/03) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Position_statement/2009/10/WC500005163.pdf

2 CVMP guideline on efficacy and target animal safety data requirements for veterinary medicinal products intended for
minor uses or minor species (EMEA/CVMP/EWP/117899/2004) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC500004678.pdf
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Los datos de las CIM para distintos aislados de M. haemolytica confirman la elevada sensibilidad de
este agente patdgeno al enrofloxacino, asi como una tasa de resistencia muy baja.

Aunqgue los datos disponibles son limitados, el porcentaje de resistencia en los aislados de S.
aureus procedentes de mastitis caprina fue también muy bajo.

El informe anual RESAPATH de 2012 indicé que mas del 90 % de los aislados de Pasteurella en
caprino son sensibles al enrofloxacino.

En vista de lo anterior, el CVMP estimé que estas indicaciones pueden aceptarse.
Perros y gatos (concentraciones de 25 mg/ml y 50 mg/ml)

Perros: Tratamiento de las infecciones de los tractos digestivo, y respiratorio y el aparato
genitourinario (incluidas prostatitis, tratamiento antibiético complementario para la piometra),
infecciones de la piel y las heridas y otitis causadas por cepas sensibles de: Staphylococcus spp.,
Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. y Proteus spp.

Gatos: Tratamiento de las infecciones de los tractos digestivo, y respiratorio y el aparato
genitourinario (como tratamiento antibiético complementario para la piometra) e infecciones de la
piel y las heridas causadas por cepas sensibles de: Staphylococcus spp., Escherichia coli,
Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. y Proteus spp.

- Posologia: 5 mg/kg p. v. una vez al dia mediante por subcutanea durante un maximo de
5 dias.

Se aportaron varios estudios propios y numerosas publicaciones cientificas para documentar la
eficacia del enrofloxacino, ya fuera en presentaciones inyectables y/o por via oral, frente a las
bacterias mencionadas y para las indicaciones citadas, tanto en perros como en gatos.

Los datos facilitados proceden de estudios realizados con distintos regimenes posoldgicos, aunque
la dosis mas frecuente era la de 5 mg/kg p.v. En otros casos, se utilizaba una combinacion de
administracion parenteral y oral, o Unicamente la via parenteral. Sin embargo, el analisis de los
resultados no permitié diferenciar los datos de eficacia y atribuirlos a un régimen posolégico
concreto. Se presentaron diversos estudios publicados en apoyo de la eficacia, pero, por lo general,
faltaban datos especificos y se utilizaron regimenes posolégicos variables. En consecuencia, se tuvo
en cuenta la FC/FD para justificar la idoneidad de la posologia. El analisis de la FC/FD mostré que
se superaban ampliamente los cocientes FC/FD establecidos para los patdégenos Gram negativos.
Los cocientes C5/CIM y AUC/CIM para Staphylococcus spp. fueron también apropiados para
infecciones por Gram negativos en ambas especies.

Por tanto, el CVMP estimé que estas indicaciones pueden aceptarse para perros y gatos, al
considerar que los datos de FC/FD mostrados son, en teoria, predictivos de una eficacia clinica
adecuada en el tratamiento de las infecciones bacterianas para las que estan destinados los
medicamentos; ademas, la eficacia de los medicamentos se ha confirmado tanto en estudios de
campo como por los buenos resultados clinicos obtenidos desde hace mas de dos décadas.

Conejos (concentracion de 25 mg/ml)

Tratamiento de las infecciones de los tractos digestivo y respiratorio causadas por cepas sensibles

al enrofloxacino de: Escherichia coli, Pasteurella multocida y Staphylococcus spp.

Tratamiento de las infecciones de la piel y las heridas causadas por cepas sensibles al enrofloxacino
de: Staphylococcus aureus.

- Posologia: 10 mg/kg p.v. una vez al dia durante 5 a 10 dias consecutivos, por inyecciéon
subcutanea.
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Los conejos se clasifican como especie menor y, por tanto, los datos disponibles se evaluaron en el
contexto de la directriz del CVMP sobre eficacia y los requisitos de datos de seguridad para las
especies de destino para medicamentos veterinarios destinados a usos menores y especies
menores (EMEA/CVMP/EWP/117899/2004).

Los datos disponibles mostraban que el enrofloxacino es uno de los antimicrobianos utilizados con
mas frecuencia en lagomorfos para tratar muchas enfermedades bacterianas distintas, debido a su
eficacia y seguridad.

Se facilitd documentaciéon que describia el uso del medicamento veterinario inyectable para el
tratamiento de infecciones tanto del tracto digestivo y respiratorio como de la piel y las heridas.
Todos los datos disponibles se refieren exclusivamente a conejos utilizados como mascotas.

El enrofloxacino esta autorizado también para administracion por via oral en conejos de producciéon
(destinados a consumo humano) en toda Europa, por lo que el CVMP considerd que el uso de una
solucioén inyectable podria reducir el riesgo en comparacion con la via oral, ya que puede
administrarse de forma individualizada a los animales enfermos (con una pauta posolégica mas
exacta basada en el peso de cada animal) y puede prevenir el uso del tratamiento en masa.

Por tanto, las indicaciones para conejos de granja deben considerarse como una extrapolaciéon de
otros datos (via oral en conejos de granja y/o solucién inyectable en conejos utilizados como
mascotas).

La documentacién facilitada se consider6 aceptable para apoyar la eficacia del enrofloxacino frente
a infecciones del tracto digestivo y respiratorio causadas por Escherichia coli, Pasteurella multocida
y Staphylococcus spp.

Respecto a la indicaciéon para el tratamiento de las infecciones de la piel y las heridas causadas por
Staphylococcus aureus, los datos disponibles indican que no se produce una curacion bacteriolégica
completa, y tampoco se dispone de datos de FC/FD.

El Comité se hace cargo de que (i) el uso de enrofloxacino en conejos de granja podria aumentar la
resistencia de S. aureus, (ii) actualmente esta confirmada la existencia de aislados de S. aureus
multirresistentes a varios tipos de agentes antimicrobianos y (iii) puede haber una transferencia de
bacterias resistentes de los animales a las personas, lo que afectaria tanto a los consumidores
como a los manipuladores de los conejos.

Se tuvo en cuenta la siguiente informacion relativa al riesgo para la salud publica (consumidores y
manipuladores) que supone la seleccion potencial de cepas de S. aureus resistentes a los
antibidticos, tras el uso del medicamento en conejos para carne:

- En un estudio, el 4,2 % de los 71 aislados de S. aureus obtenidos entre 2006 y 2007 en
Alemania eran resistentes al enrofloxacino.

- En otro estudio, se aislaron 56 cepas de S. aureus en granjas comerciales de conejos de
distintos Estados miembros y se comprobé su resistencia. Los autores llegaron a la
conclusiéon de que la resistencia a los agentes antimicrobianos de aislados de S. aureus
obtenidos a partir de conejos es relativamente rara, si se compara con la resistencia de los
aislados de S. aureus obtenidos de otros animales y de seres humanos.

- En otro procedimiento de arbitraje para una solucién oral de enrofloxacino (Hipralona Enro-
S (EMEA/V/A/79))* el Comité concluyé que el riesgo es probablemente menor en conejos
que en otras especies, debido al tamafio de las explotaciones de estos animales. No se
consider6 necesario aplicar en ellas medidas para minimizar el riesgo de propagacion de
Staphylococcus aureus resistente a la meticilina (SARM). El riesgo individual podria ser

3 http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/referrals/Hipralona_Enro-
S/vet_referral 000067.jsp&mid=WC0b01ac05805c5170
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mayor en los conejos que en otras especies. Los conejos se crian en sistemas continuos en
los que las bacterias resistentes podrian mantenerse a lo largo del tiempo; sin embargo, el
riesgo global seguiria siendo bajo por el limitado consumo de carne de conejo.

- Un estudio llevado a cabo en granjas de cria intensiva de conejos en Espafia revel6 una
elevada prevalencia de cepas de S. aureus, el 17,2 % de las cuales eran resistentes a la
meticilina®. El estudio demostré también una resistencia muy elevada a las quinolonas
(alrededor del 38 % para ciprofloxacino).

- Un estudio describi6 el primer caso de S. aureus resistente a la meticilina asociado al
ganado SARM-AG (ST398, tipificacion Spa t034 y t5210). Este se produjo en conejos de
cria intensiva para produccién de carne y afect6 a los trabajadores de la granja o a
miembros de sus familias®.

Como se indic6 en el Documento de reflexion del CVMP sobre el uso de fluoroquinolonas en animales
productores de alimentos - Precauciones de uso que deben ser incluidas en el RCP acerca de las
directrices para el uso prudente®, las fluoroquinolonas deben reservarse para el tratamiento de
cuadros clinicos que hayan respondido mal o se espera que respondan mal a otros tipos de agentes
antimicrobianos.

Para algunas indicaciones graves en animales, las fluoroquinolonas podrian ser la Unica alternativa
disponible (EMEA/CVMP/SAGAM/184651/2005)". En el caso de la dermatitis causada por S. aureus
en conejos, no se dispone de otros medicamentos veterinarios autorizados para esta indicacién en
estos animales en la UE.

Aunque la justificacion cientifica para esta indicacidon no es tan solida como seria de desear, se
obtuvo una curacién clinica (respuesta al tratamiento) del 87,5 % en infecciones por S. aureus,
ademas de una curacion bacterioldgica del 66,67 %.

En vista de la falta de alternativas terapéuticas, si esta indicacion no fuese aceptada, podria
hacerse una prescripcion excepcional por vacio terapéutico (también llamado prescripciéon en
cascada) de este medicamento, al igual que con muchos otros antimicrobianos. La prescripcion
excepcional por vacio terapéutico deja la decision de la pauta posoldgica al veterinario y conlleva
un riesgo potencial de uso no adecuado, lo que aumentaria las posibilidades de desarrollar
resistencia antimicrobiana. Ademas, se produciria un vacio terapéutico para el tratamiento de las
infecciones de la piel y las heridas causadas por S. aureus en conejos, lo que podria ocasionar
problemas de bienestar animal. Se estima que el uso de estos medicamentos para esta indicacion
no sera muy elevado, ya que deben administrarse a los conejos por via parenteral con una
frecuencia de una inyeccion diaria durante un periodo de 5 a 10 dias.

En conclusién, el Comité acepta esta indicacion teniendo en cuenta que se trata de una formulacion
inyectable y que las restricciones necesarias incluidas en el RCP, junto con el tiempo de espera,
favorecerian un uso mas adecuado del medicamento veterinario en conejos, si se compara con el
uso del mismo en cascada.

4 Ortega et al. Characterisation and public health risks of antimicrobial resistance in Staphylococcus aureus in intensive
rabbit breeding. Rev Sci Tech Off Int Epiz 2009;28:1119-1128

5 Agnoletti et al. First reporting of methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) ST398 in an industrial rabbit
holding and in farm-related people. Vet Microbiol 2014;170:172-177

5 CVMP reflection paper on the use of fluoroquinolones in food producing animals - Precautions for use in the SPC
regarding prudent use guidance (EMEA/CVMP/416168/2006) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Other/2009/10/WC500005173.pdf

7 CVMP public statement on the use of (fluoro)quinolones in food-producing animals in the European Union:
development of resistance and impact on human and animal health (2007) (EMEA/CVMP/SAGAM/184651/2005) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Public_statement/2009/10/WC500005152.pdf
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Roedores, reptiles y aves ornamentales (concentracién de 25 mg/ml)

Tratamiento de las infecciones de los tractos digestivo y respiratorio, donde la experiencia clinica,
si_es posible apoyada en pruebas de sensibilidad de los microorganismos causantes, indiquen que

el enrofloxacino es el antibiético de eleccidn.

- Posologia para roedores: 10 mg/kg p.v. una vez al dia mediante inyecciéon subcutanea
durante 5 a 10 dias consecutivos

- Posologia para reptiles: 5-10 mg/kg p.v. una vez al dia por inyeccién intramuscular durante
5 dias consecutivos.

- Posologia para aves ornamentales: 20 mg/kg p.v. una vez al dia por inyeccion intramuscular
durante 5 a 10 dias consecutivos.

Se aportaron articulos cientificos para apoyar el uso de enrofloxacino en roedores (p. ej., hamsters,
jerbos, conejillos de Indias), reptiles (serpientes, lagartos y tortugas) y aves ornamentales.

El CVMP consideré que pueden aceptarse las especies de destino y las pautas posolégicas e
indicaciones correspondientes, ya que todas ellas se consideran especies menores y no se han
comunicado problemas de seguridad o eficacia en los Estados miembros en los que dichas especies
de destino estan autorizadas.

Contraindicaciones

Este apartado tiene en cuenta una posible hipersensibilidad a las fluoroquinolonas o a cualquiera de
los excipientes del medicamento.

Como se sabe que el enrofloxacino estimula el SNC, esta justificada la contraindicacion en animales
epilépticos o animales que sufren convulsiones.

Dado el conocido efecto de las quinolonas sobre las articulaciones de los perros en crecimiento,
esta justificada la contraindicacion en estos animales.

Puesto que no se ha evaluado la seguridad y eficacia del medicamento en gatos de menos de 8
semanas, esta justificada la contraindicacion en estos animales.

Se ha comunicado que el enrofloxacino tiene un efecto nocivo sobre el cartilago articular de los
caballos en crecimiento. Aunque los caballos no se cuentan entre las especies de destino
autorizadas, el Comité considerd que deberia incluirse una contraindicacion de uso para caballos en
crecimiento en la ficha técnica y textos del medicamento para las concentraciones de 50 mg/ml y
100 mg/ml.

Advertencias y precauciones especiales

La advertencia sobre posibles cambios degenerativos del cartilago articular en terneros esta avalada
por un estudio en el que se administré por via oral enrofloxacino en dosis diarias de 0, 30 o0 90
mg/kg de peso vivo durante 14 dias a terneros de 2 semanas de edad. Las principales lesiones
degenerativas se encontraron en las articulaciones de la rodilla de todos los terneros tratados con
90 mg/kg p.v. y en un ternero tratado con 30 mg/kg p.v.

El uso de enrofloxacino en corderos en crecimiento, en la dosis recomendada, durante 15 dias,
provocéd cambios histoldgicos en el cartilago articular no asociados a signos clinicos.

También se han establecido las propiedades especificas del uso del enrofloxacino en animales con
trastornos renales, asi como la toxicidad retiniana en gatos.

Las frases de advertencia son suficientes para garantizar el uso seguro del medicamento por la
persona que lo administra.
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Se comunicaron efectos nocivos para los huevos en desarrollo de aves carrofieras, cuando dichas
aves ingirieron carne de animales a los que se habian administrado previamente fluoroquinolénicos.
Por tanto, en aquellos paises en los que esta permitido, como medida conservacionista, alimentar a
las poblaciones de aves carrofieras con ganado muerto, deben mantenerse advertencias especiales
a fin de reducir el riesgo para estas aves.

Reacciones adversas

En casos muy raros pueden producirse trastornos digestivos (p. ej., diarrea). Tales trastornos son
generalmente leves y transitorios.

Los trastornos digestivos leves y transitorios son frecuentes con muchos antibioticos, incluidas las
fluoroquinolonas.

La tolerancia local se evalu6 mediante estudios clinicos y/o de tolerancia en cerdos, terneros y
perros.

Interaccién con otros medicamentos

El apartado de interacciones tiene en cuenta todas las interacciones relevantes entre enrofloxacino
y otras sustancias.

Uso durante la gestacién y la lactancia

En algunas especies se ha confirmado la seguridad del medicamento veterinario mediante estudios
especificos en animales gestantes y/o lactantes (vacas, cerdas).

En otras especies no se ha confirmado la seguridad del medicamento veterinario durante la
gestacion y la lactancia. El uso se basara en la evaluacién del beneficio-riesgo de acuerdo con el
veterinario responsable.

Sobredosis

En caso de sobredosis accidental, pueden producirse trastornos digestivos (p. ej., vomitos, diarrea)
y neurolégicos.

En cerdos no se comunicaron efectos adversos tras la administracion de dosis 5 veces superiores a
las recomendadas.

Se ha observado que los gatos sufren dafios oculares tras recibir dosis de més de 15 mg/kg p.v. una
vez al dia durante 21 dias consecutivos. Se ha demostrado que las dosis de 30 mg/kg p.v. una vez
al dia durante 21 dias consecutivos provocan dafios oculares irreversibles. A dosis de 50 mg/kg p.v.
una vez al dia durante 21 dias consecutivos puede producirse ceguera. No se ha documentado la
sobredosis en perros ni en ganado vacuno, ovino ni caprino.

No existe un antidoto, por lo que, en caso de sobredosis accidental, el tratamiento debe ser
sintomatico.

Tiempos de espera

Carne de vacuno (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

Los datos disponibles sobre eliminacion de residuos respaldaron un tiempo de espera para carne de
vacuno de 5 dias tras una inyeccion intravenosa a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.

Los datos disponibles sobre eliminacion de residuos respaldaron un tiempo de espera para carne de
vacuno de 10 dias tras una inyeccion subcutanea a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.

Leche de vacuno (concentracién de 100 mg/ml)

Los datos disponibles sobre eliminacion de residuos respaldaron un tiempo de espera para leche de
vacuno de 3 dias tras una inyeccioén intravenosa a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.
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Los datos disponibles sobre eliminacion de residuos respaldaron un tiempo de espera para leche de
vacuno de 4 dias tras una inyecciéon subcutanea a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.

Carne de ovino (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

Los datos disponibles sobre eliminacion de residuos respaldaron un tiempo de espera para carne de
ovino de 4 dias tras una inyeccion subcutanea a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.

Leche de ovino (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

Los datos disponibles sobre eliminacion de residuos respaldaron un tiempo de espera para leche de
ovino de 3 dias tras una inyeccion subcutanea a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.

Carne de caprino (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

No se dispone de datos sobre eliminacién de residuos. Basandose en los datos disponibles para
ovino y afiadiendo un factor de incertidumbre de 1,5 puede respaldarse un tiempo de espera para
carne de caprino de 6 dias tras una inyeccidn subcutanea a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.

Leche de caprino (concentraciones de 50 mg/ml y 100 mg/ml)

No se dispone de datos sobre eliminacién de residuos. De acuerdo con una extrapolacién respecto a
la leche de vacuno, puede respaldarse un tiempo de espera para leche de caprino de 4 dias tras
una inyeccion subcutanea a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.

Porcino (concentraciones de 25 mg/ml, 50 mg/ml y 100 mg/ml)

Los datos disponibles sobre eliminacion de residuos respaldaron un tiempo de espera para carne de
porcino de 13 dias tras una inyeccion intramuscular a la dosis recomendada de 5 mg/kg p.v.

Conejos (concentracién de 25 mg/ml)

Los datos disponibles sobre eliminacion de residuos respaldaron un tiempo de espera para carne de
conejo de 6 dias tras una inyeccion subcutanea a la dosis recomendada de 10 mg/kg p.v.

3. Evaluacion de riesgos y beneficios

Los datos facilitados son insuficientes para justificar dos indicaciones en vacuno (i) "tratamiento de
las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Histophilus somni sensibles al
enrofloxacino” y (ii) "tratamiento de la mastitis aguda grave causada por cepas de Staphylococcus
aureus sensibles al enrofloxacino”. Dadas las preocupaciones manifestadas por el CVMP con
respecto a las dos indicaciones mencionadas, el CYMP recomendod suprimirlas de la informacion
sobre el medicamento.

Durante este procedimiento de arbitraje, y teniendo en cuenta el ambito del procedimiento, se han
presentado datos adecuados para respaldar las siguientes pautas posoldgicas (dependiendo de las
indicaciones):

Ovino y caprino: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v. una vez al dia por inyeccion subcutanea durante 3
dias.

Perros y gatos: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v. una vez al dia por inyeccion subcutanea durante un
maximo de 5 dias.

Conejos y roedores: 10 mg de enrofloxacino/kg p.v. una vez al dia por inyeccién subcutanea
durante 5-10 dias.

Reptiles: 5-10 mg de enrofloxacino/kg p.v. una vez al dia por inyeccion intramuscular durante 5
dias.
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Aves ornamentales: 20 mg de enrofloxacino/kg p.v. una vez al dia por inyeccién intramuscular
durante 5-10 dias.

Respecto a las especies de destino bovino y porcino, se ha identificado un riesgo por un régimen
posoldgico insuficiente frente a los patégenos diana. La evaluacion global de los datos enviados
(clinicos, de FC/FD y de resistencia) muestra que la dosis de 2,5 mg/kg p.v./dia podria no permitir
la eliminaciéon completa de las bacterias, lo que podria aumentar la aparicion de resistencias.

Por tanto, a fin de optimizar la dosis y para evitar la aparicion de resistencias, se ha llegado a la
conclusiéon de que la dosis de 2,5 mg/kg p.v./dia debe suprimirse para todas las indicaciones en
bovino. Esto ultimo también se aplica a las infecciones del tracto digestivo y la septicemia causadas
por E. coli en porcino.

En consonancia con la evaluacion de los datos disponibles, se han establecido tiempos de esperay
se han recomendado varias contraindicaciones y frases de advertencia para garantizar el uso
seguro de los medicamentos.

La relacion beneficio/riesgo de los medicamentos se considerd positiva, sujeta a los cambios
recomendados en la informacién sobre el medicamento (ver anexo Il11).

Motivos para la modificacion de los resumenes de las
caracteristicas de los productos, etiquetados y prospectos

Considerando que:

e el CVMP ha estimado que el ambito del procedimiento de arbitraje era la armonizacion de los
resimenes de caracteristicas de los productos, etiquetados y prospectos;

e el CVMP ha revisado los resimenes de caracteristicas de los productos, etiquetados y
prospectos propuestos por los titulares de las autorizaciones de comercializacion y ha
examinado todos los datos globales presentados;

el CVMP ha recomendado realizar modificaciones en las autorizaciones de comercializacion para
Baytril 2,5 % inyectable, Baytril 5 % inyectable y Baytril 10 % inyectable y denominaciones
asociadas, tal como se indica en el anexo I, cuyos resimenes de caracteristicas de los productos,
etiquetados y prospectos se incluyen en el anexo IIlI.
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Anexo 111

Resumenes de las caracteristicas de los productos,
etiquetados y prospectos

27/92



ANEXO I

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO
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1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO
<Nombre inventado> 25 mg/ml solucion inyectable
2. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA

Cada ml contiene:

Sustancia activa:

Enrofloxacino 25 mg
Excipientes:
n-butanol 30 mg

Para la lista completa de excipientes, véase la seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucién inyectable.
Solucion transparente amarillo claro.

4. DATOSCLINICOS

4.1 Especies de destino

Perros, gatos, roedores, reptiles, aves ornamentales, conejos y lechones.
4.2 Indicaciones de uso, especificando las especies de destino

Perros

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio y del aparato genitourinario
(incluyendo prostatitis y antibioterapia complementaria de la piometra), infecciones en la piel y en
heridas y otitis (externa/media) causadas por cepas de Staphylococcus spp., Escherichia coli,
Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. y Proteus spp. sensibles a
enrofloxacino.

Gatos

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio y del aparato genitourinario (como
antibioterapia complementaria de la piometra), infecciones en la piel y en heridas causadas por cepas
de Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp.,
Pseudomonas spp. y Proteus spp. sensibles a enrofloxacino.

Roedores, reptiles y aves ornamentales

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio, donde la experiencia clinica, si es
posible apoyada por pruebas de sensibilidad de los microorganismos causantes, indique a
enrofloxacino como la sustancia de eleccion.

Conejos
Tratamiento de infecciones del tracto digestivo y respiratorio causadas por cepas de Escherichia coli,

Pasteurella multocida y Staphylococcus spp. sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de las infecciones de la piel y en heridas casuadas por cepas de Staphylococcus aureus
sensibles a enrofloxacino.
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Lechones

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp., Actinobacillus pleuropneumoniae sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.

4.3 Contraindicaciones

No usar en animales con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas o a algln excipiente.

No usar en animales con historial clinico epiléptico o de convulsiones, ya que enrofloxacino puede
causar estimulacion del SNC.

No usar en perros jovenes durante su crecimiento, es decir, en perros de razas pequefias menores de 8
meses, perros de razas grandes menores de 12 meses y perros de razas gigantes menores de 18 meses.
No usar en gatos menores de 8 semanas.

4.4 Advertencias especiales para cada especie de destino

Ninguna.

4.5 Precauciones especiales de uso

Precauciones especiales para su uso en animales

Cuando se use este producto se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso de
antimicrobianos.

El uso de fluoroquinolonas debe ser reservado para el tratamiento de aquellos casos clinicos que hayan
respondido pobremente, o0 se espera que respondan pobremente, a otras clases de antimicrobianos.

Siempre que sea posible, las fluoroquinolonas deben ser usadas después de realizar un test de
sensibilidad.

El uso del producto en condiciones distintas a las recomendadas en la Ficha Técnica puede
incrementar la prevalencia de bacterias resistentes a enrofloxacino y disminuir la eficacia del
tratamiento con otras fluoroguinolonas debido a una potencial resistencia cruzada.

El medicamento veterinario debe usarse con precaucion en animales con la funcion renal alterada.

El medicamento veterinario debe usarse con precaucién cuando se utilice en gatos, porque dosis
superiores a las recomendadas pueden causar dafio retiniano y ceguera (véase la seccion 4.10).

Precauciones especificas gue debe tomar la persona que administre el medicamento veterinario a los
animales

Las personas con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas deben evitar todo contacto con el
medicamento veterinario.

Evitar el contacto con la piel y los ojos. Lavar inmediatamente con agua cualquier salpicadura.

Lavar las manos después del uso. No comer, beber ni fumar mientras se manipula el medicamento
veterinario.

En caso de autoinyeccion accidental, consulte con un médico inmediatamente y muéstrele el prospecto
o la etiqueta.
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Otras precauciones

En aquellos paises en donde como medida de conservacion esta autorizada la alimentacion de
poblaciones de aves carrofieras con ganado muerto (véase la Decision de la Comision 2003/322/CE),
debe tenerse en cuenta el posible efecto en la eclosion de los huevos antes de alimentarlas con canales
de ganado recién tratado con este medicamento.

4.6  Reacciones adversas (frecuencia y gravedad)

En muy raras ocasiones pueden observarse trastornos gastrointestinales que suelen ser leves y
pasajeros (p. €j., diarrea).

Reacciones locales en el punto de inyeccion

En cerdos pueden aparecer reacciones inflamatorias, tras la administracion intramuscular del
medicamento veterinario, que pueden persistir hasta 28 dias después de la inyeccion.

En perros pueden aparecer reacciones locales pasajeras y moderadas (como, p. €j., edema).

En conejos, pueden aparecer reacciones (desde enrojecimiento hasta lesiones ulcerosas con pérdida de
tejido) que pueden persistir al menos hasta 17 dias después de la inyeccion.

En reptiles y aves, en muy raras ocasiones, puede producirse moraton muscular.
La frecuencia de las reacciones adversas se define conforme a los siguientes grupos:

Muy frecuentemente (mas de 1 animal por cada 10 presenta reacciones adversas durante un
tratamiento)

Frecuentemente (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 100)

Infrecuentemente (méas de 1 pero menos de 10 animales por cada 1.000)

En raras ocasiones (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 10.000)

En muy raras ocasiones (menos de 1 animal por cada 10.000, incluyendo casos aislados).

4.7 Uso durante la gestacidn, la lactancia o la puesta

Los estudios de laboratorio efectuados en ratas y conejos no han demostrado efectos teratogénicos,
pero han demostrado efectos toxicos para el feto a dosis tdxicas para la madre.

Mamiferos

No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la gestacion y la
lactancia. Utilicese inicamente de acuerdo con la evaluacién beneficio/riesgo efectuada por el
veterinario responsable.

Aves y reptiles
No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la puesta. Utilicese

Unicamente de acuerdo con la evaluacidn beneficio/riesgo efectuada por el veterinario responsable.
4.8 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccién

No usar enrofloxacino de forma concomitante con sustancias antimicrobianas de accion antagonista a
la de las quinolonas (p. ej., macrdélidos, tetraciclinas o fenicoles).

No utilizar simultaneamente con teofilina, ya que puede retrasarse la eliminacion de teofilina.
En perros, debe tenerse precaucion en el uso concomitante de flunixino y enrofloxacino para evitar la

aparicion de reacciones adversas. El descenso de los aclaramientos plasmaticos (Cl) como resultado de
la administracion al mismo tiempo de ambas sustancias, indica que existe interaccion durante la fase
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de eliminacion. Asi, la administracion de enrofloxacino y flunixino aumenté el AUC y la semivida de
eliminacion de flunixino y aumenté la semivida de eliminacion y redujo la C s de enrofloxacino.

4.9 Posologiay via de administracion
Via subcutanea o intramuscular.
Las inyecciones repetidas deben realizarse en diferentes puntos de inyeccion.

Para garantizar la administracion de la dosis correcta se determinard el peso del animal lo méas
exactamente posible y evitar asi una infradosificacion.

Perros y gatos
5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/5 kg p.v., una vez al dia durante 5 dias por via

subcutanea.

El tratamiento puede iniciarse con el medicamento inyectable y mantenerse con los comprimidos de
enrofloxacino. La duracion del tratamiento debera basarse en la ficha técnica autorizada de los
comprimidos.

Roedores

10 mg/kg p.v. correspondiente a 0,4 ml/kg p.v., una vez al dia durante 5 a 10 dias consecutivos por via
subcutanea. Si es necesario, dependiendo de la gravedad de los signos clinicos, se puede duplicar la
dosis.

Reptiles
Los reptiles son animales ectotermos que dependen de fuentes externas de calor para mantener su

temperatura corporal a un nivel éptimo para el correcto funcionamiento de sus sistemas corporales. El
metabolismo y la actividad del sistema inmunitario son dependientes criticos de la temperatura
corporal. Por ello, durante el tratamiento, debe mantenerse la temperatura ambiente necesaria para
cada especie, asi como el estado de hidratacién adecuado para cada individuo. Ademas, hay que tener
en cuenta las diferencias en el comportamiento farmacocinético de enrofloxacino entre las diferentes
especies, para adecuar en cada caso la posologia de <nombre del producto (a completar nacional)>

Las dosis indicadas a continuacion, son recomendaciones que sirven como base al veterinario para una
adaptacion individual.

5-10 mg/kg p.v., correspondiente a 0,2-0,4 ml/kg p.v., una vez al dia durante 5 dias consecutivos por
via intramuscular.

En casos especificos, puede ser necesaria una prolongacién del tratamiento de 48 horas.
En infecciones graves, puede ser necesario aumentar la dosis y prolongar el tratamiento.

Se recomienda inyectar en la mitad delantera del cuerpo siempre que sea posible, debido al sistema
porta renal de los reptiles.

Aves ornamentales
20 mg/kg p.v., correspondiente a 0,8 ml/kg p.v., una vez al dia durante 5 a 10 dias consecutivos por via
intramuscular. En caso de infecciones graves pueden necesitarse dosis mas elevadas.

Conejos
10 mg/kg p.v., correspondiente a 2 ml/5 kg p.v., una vez al dia durante 5 a 10 dias consecutivos por via

subcutanea.
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Lechones
2,5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por
via intramuscular.

En infecciones del tracto digestivo o septicemias causadas por E. coli: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v.,
correspondiente a 2 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via intramuscular. Administrar en
la musculatura del cuello en la base de la oreja evitando aplicar mas de 3 ml en el mismo punto de
inyeccion.

4.10 Sobredosificacion (sintomas, medidas de urgencia, antidotos)

En caso de sobredosificacion pueden aparecer trastornos gastrointestinales (p. €j., vomitos, diarrea) y
trastornos neurolégicos.

En porcino no se describieron reacciones adversas tras la administracion de 5 veces la dosis
recomendada.

En gatos, se ha observado que dosis superiores a 15 mg/kg una vez al dia durante 21 dias seguidos
pueden ocasionar alteraciones oculares. Dosis de 30 mg/kg administradas una vez al dia durante 21
dias seguidos pueden causar alteraciones oculares irreversibles. A dosis de 50 mg/kg una vez al dia
durante 21 dias seguidos puede aparecer ceguera.

En perros, conejos, roedores pequefios, reptiles y aves no se ha documentado sobredosificacidn alguna.

En caso de sobredosificacion accidental no existe antidoto. El tratamiento debera ser sintomatico.

4,11 Tiempo de espera

Lechones: Carne: 13 dias.
Conejos: Carne: 6 dias.

No usar en aves destinadas al consumo humano.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: Antibacterianos para uso sistémico, fluoroquinolonas.
Codigo ATCvet: QI0OIMA90

5.1 Propiedades farmacodinamicas

Mecanismo de accion

Se han identificado como objetivos moleculares de las fluoroquinolonas dos enzimas basicas en la
replicacion y transcripcion del ADN: la ADN girasa y la ADN topoisomerasa IV. La unién no
covalente entre las moléculas de fluoroquinolona y estas enzimas provoca la inhibicion selectiva de las
mismas. Las horquillas de replicacion y los complejos de traduccion no pueden continuar mas alla de
estos complejos fluoroquinolona-ADN-enzima, y la inhibicidn de la sintesis de ADN y ARNm
desencadena unos eventos que tienen como resultado una eliminacién rapida, dependiente de la
concentracion del farmaco, de las bacterias patdgenas. EI mecanismo de accion de enrofloxacino es
bactericida y la actividad bactericida depende de la concentracion.

Espectro antibacteriano

Enrofloxacino es activo frente a muchas bacterias Gram negativas tales como Escherichia coli,
Klebsiella spp., Actinobacillus pleuropneumoniae, Mannheimia haemolytica, Pasteurella spp. (p. €j.,
Pasteurella multocida), Bordetella spp., Proteus spp., Pseudomonas spp., frente a bacterias Gram
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positivas tales como Staphylococcus spp. (p. €j., Staphylococcus aureus) y frente a Mycoplasma spp. a
las dosis terapéuticas recomendadas.

Tipos y mecanismos de resistencia

Se han descrito cinco mecanismos de resistencia a las fluorogquinolonas: (i) mutaciones puntuales de
los genes que codifican las ADN girasa y/o topoisomerasa IV provocando alteraciones de las enzimas
respectivas, (ii) alteraciones de la permeabilidad al farmaco en bacterias Gram negativas, (iii)
mecanismos de expulsion, (iv) resistencia mediada por plasmidos y (V) proteinas protectoras de girasa.
Estos mecanismos llevan a una menor sensibilidad de las bacterias a las fluoroquinolonas. Son
frecuentes las resistencias cruzadas entre los antimicrobianos de la clase de las fluoroquinolonas.

5.2 Datos farmacocinéticos

Enrofloxacino se absorbe rdpidamente después de su inyeccion por via parenteral. Su
biodisponibilidad es alta (aproximadamente del 100% en porcino y bovino), con una unién a proteinas
plasmaticas de baja a moderada (aproximadamente del 20% al 50%). Enrofloxacino se metaboliza en
la sustancia activa ciprofloxacino en un porcentaje de aproximadamente el 40% en perros y menor al
10% en gatos y cerdos.

En el loro gris africano las concentraciones séricas de ciprofloxacino fueron del 3-78% de la dosis de
enrofloxacino, con una relacion de ciprofloxacino/enrofloxacino aumentada con dosis maltiples.

Enrofloxacino y ciprofloxacino se distribuyen bien en todos los tejidos diana, p. €j., el pulmén, el
rifién, la piel y el higado, donde se alcanzan concentraciones de 2 a 3 veces mas altas que en el plasma.
Ambos se eliminan del organismo a través de la orina y las heces.

No se produce acumulacion en plasma después de un intervalo de tratamiento de 24 horas.

Perros Gatos Conejos Porcino Porcino
Posologia (mg/kg peso) 5 5 10 2,5 5
Via de administracion S.C. S.C. S.C. i.m. i.m.
T max (D) 0,5 2 / 2 2
Cmax (Hg/ml) 1,8 1,3 / 0,7 1,6
AUC (pg-h/ml) / / / 6,6 15,9
Semivida terminal (h) / / / 13,12 8,10
Semivida de eliminacién (h) 44 6,7 2,5 7,73 7,73
F (%) / / / 95,6 /

6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

n-butanol
Hidrdxido de potasio

Agua para preparaciones inyectables

6.2 Incompatibilidades

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento veterinario no debe mezclarse con otros

medicamentos veterinarios.
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6.3 Periodo de validez

Periodo de validez del medicamento veterinario acondicionado para su venta: 4 afios.
Periodo de validez después de abierto el envase primario: 28 dias.

6.4 Precauciones especiales de conservacion
No refrigerar o congelar.
6.5 Naturaleza y composicion del envase primario

Viales de vidrio topacio (tipo 1) con tapon de clorobutilo politetrafluoroetileno (PTFE) y una cépsula
de aluminio flip off.

Formatos:
Caja con un vial de 50 ml.
Caja con un vial de 100 ml.

Es posible que no se comercialicen todos los formatos.

6.6  Precauciones especiales para la eliminacidén del medicamento veterinario no utilizado o, en
su caso, los residuos derivados de su uso

Todo medicamento veterinario no utilizado o los residuos derivados del mismo deberan eliminarse de

conformidad con las normativas locales.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

A completar nacional.

{ nombre y direccién}

<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

8. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

A completar nacional.

9. FECHA DE I_,A PRIMERA AUTORIZACION / DE LA RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

A completar nacional.

<Fecha de la primera autorizacién:><{DD/MM/AAAA}><{DD mes AAAA}.>

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

A completar nacional.
<{MM/AAAA}>
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ANEXO 111

ETIQUETADO Y PROSPECTO
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A. ETIQUETADO
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DATOS QUE DEBEN APARECER EN EL EMBALAJE EXTERIOR

Caja de cartén

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 25 mg/ml solucidn inyectable
Enrofloxacino

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVA'Y
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:
Enrofloxacino 25 mg

| 3.  FORMA FARMACEUTICA

Solucidn inyectable.

4. TAMANO DEL ENVASE

50 ml.
100 ml.

5. ESPECIES DE DESTINO

Perros, gatos, roedores, reptiles, aves ornamentales, conejos y lechones

| 6. INDICACIONES DE USO

| 7. MODO Y ViAS DE ADMINISTRACION

Lea el prospecto antes de usar.

8. TIEMPO DE ESPERA

Lechones: Carne: 13 dias.
Conegjos: Carne: 6 dias.

No usar en aves destinadas al consumo humano.
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9. ADVERTENCIAS ESPECIALES, SI PROCEDEN

Lea el prospecto antes de usar.

‘ 10. FECHA DE CADUCIDAD

CAD {Mes/Afo}
Una vez abierto el vial, utilizar antes de 28 dias.

‘ 11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

No refrigerar o congelar.

12. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

Eliminacion: lea el prospecto.

13. LA MENCION “USO VETERINARIO”, Y LAS CONDICIONES O RESTRICCIONES
DE DISPENSACION Y USO, si procede

Uso veterinario. Medicamento sujeto a prescripcion veterinaria.

14. ADVERTENCIA ESPECIAL QUE INDIQUE “MANTENER FUERA DE LA VISTAY
EL ALCANCE DE LOS NINOS”

Mantener fuera de la vista y el alcance de los nifios.

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

{ Nombre y direccion}
<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

‘ 16. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

| 17. NUMERO DE LOTE DE FABRICACION

Lote {numero}
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DATOS QUE DEBEN APARECER EN EL ENVASE PRIMARIO

Vial de vidrio

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 25 mg/ml solucién inyectable
Enrofloxacino

2. COMPOSICIONCUALITATIVA Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVA Y
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:
Enrofloxacino 25 mg

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucion inyectable.

4, TAMANO DEL ENVASE

50 ml.
100 ml.

‘ 5. ESPECIES DE DESTINO

Perros, gatos, roedores, reptiles, aves ornamentales, conejos y lechones

| 6. INDICACIONES DE USO

| 7. MODO Y ViAS DE ADMINISTRACION

SC, IM
Lea el prospecto antes de usar.

8. TIEMPO DE ESPERA

Lechones: Carne: 13 dias.
Conegjos: Carne: 6 dias.

No usar en aves destinadas al consumo humano.
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‘ 9. ADVERTENCIAS ESPECIALES

Lea el prospecto antes de usar.

10. FECHA DE CADUCIDAD

CAD {Mes/Afio}
Una vez abierto el vial, utilizar antes de 28 dias.

11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

No refrigerar o congelar.

12. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

13. LA MENCION “USO VETERINARIO”, Y LAS CONDICIONES O RESTRICCIONES
DE DISPENSACION Y USO, si procede

Uso veterinario. Medicamento sujeto a prescripcion veterinaria.

14. ADVERTENCIA ESPECIAL QUE INDIQUE “MANTENER FUERA DE LA VISTAY
EL ALCANCE DE LOS NINOS”

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

{ Nombre y direccion}
<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

‘ 16. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

| 17. NUMERO DE LOTE DE FABRICACION

Lote {namero}
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B. PROSPECTO

42/92



PROSPECTO PARA:
<Nombre inventado> 25 mg/ml solucién inyectable
1. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE )
COMERCIALIZACION Y DEL FABRICANTE RESPONSABLE DE LA LIBERACION
DE LOS LOTES

Titular de la autorizacién de comercializacion:
A completar nacional

Fabricante responsable de la liberacion del lote:
A completar nacional

2. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 25 mg/ml solucién inyectable

3. COMPOSICION CUALITATIVA 'Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVAY
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:

Sustancia activa:

Enrofloxacino 25 mg
Excipientes:
n-butanol 30 mg

4. INDICACIONES DE USO

Perros

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio y del aparato genitourinario
(incluyendo prostatitis y antibioterapia complementaria de la piometra), infecciones de la piel y en
heridas y otitis (externa/media) causadas por cepas de Staphylococcus spp., Escherichia coli,
Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. y Proteus spp.sensibles a
enrofloxacino.

Gatos

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio y del aparato genitourinario (como
antibioterapia complementaria de la piometra), infecciones de la piel y en heridas causadas por cepas
de Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp.,
Pseudomonas spp. y Proteus spp. sensibles a enrofloxacino.

Roedores, reptiles y aves ornamentales
Tratamiento de infecciones del sistema digestivo y respiratorio donde la experiencia clinica, si es
posible apoyada por pruebas de sensibilidad, indique enrofloxacino como sustancia de eleccion.

Conejos
Tratamiento de infecciones del tracto digestivo y respiratorio causadas por cepas de Escherichia coli,

Pasteurella multocida y Staphylococcus spp. sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de las infecciones de la piel y en heridas casuadas por cepas de Staphylococcus aureus
sensibles a enrofloxacino.
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Lechones

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp., Actinobacillus pleuropneumoniae sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.

5. CONTRAINDICACIONES

No usar en animales con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas o a algln excipiente.

No usar en animales con historial clinico epiléptico o de convulsiones, ya que enrofloxacino puede
causar estimulacion del SNC.

No usar en perros jovenes durante su crecimiento, es decir, en perros de razas pequefias menores de 8
meses, perros de razas grandes menores de 12 meses y perros de razas gigantes menores de 18 meses.
No usar en gatos menores de 8 semanas.

6. REACCIONES ADVERSAS

En muy raras ocasiones pueden observarse trastornos gastrointestinales, que suelen ser leves y
pasajeros (p. €j., diarrea).

Reacciones locales en el punto de inyeccion

En cerdos, pueden aparecer reacciones inflamatorias, tras la administracion intramuscular del
medicamento veterinario, que pueden persistir hasta 28 dias después de la inyeccion.

En perros, pueden aparecer reacciones locales pasajeras y moderadas (como, p. €j., edema).

En conejos, pueden aparecer reacciones (desde enrojecimiento hasta lesiones ulcerosas con pérdida de
tejido) que pueden persistir al menos hasta 17 dias después de la inyeccion.

En reptiles y aves, en muy raras ocasiones, puede producirse moraton muscular.

La frecuencia de las reacciones adversas se define conforme a los siguientes grupos:

Muy frecuentemente (mas de 1 animal por cada 10 presenta reacciones adversas durante un
tratamiento)

Frecuentemente (méas de 1 pero menos de 10 animales por cada 100)

Infrecuentemente (més de 1 pero menos de 10 animales por cada 1.000)

En raras ocasiones (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 10.000)

En muy raras ocasiones (menos de 1 animal por cada 10.000, incluyendo casos aislados).

Si observa cualquier efecto de gravedad o no mencionado en este prospecto, le rogamos informe del
mismo a su veterinario.

7. ESPECIES DE DESTINO

Perros, gatos, roedores, reptiles, aves ornamentales, conejos y lechones.
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8. POSOLOGIA PARA CADA ESPECIE, MODO Y VIAS DE ADMINISTRACION
Via subcutanea o intramuscular.
Las inyecciones repetidas deben realizarse en diferentes puntos de inyeccion.

Para garantizar la administracion de la dosis correcta se determinara el peso del animal lo mas
exactamente posible y evitar asi una infradosificacion.

Perros y gatos
5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/5 kg p.v., una vez al dia durante 5 dias por via

subcutanea.

El tratamiento puede iniciarse con el medicamento inyectable y mantenerse con los comprimidos de
enrofloxacino. La duracion del tratamiento debera basarse en la ficha técnica autorizada de los
comprimidos.

Roedores

10 mg/kg p.v., correspondiente a 0,4 ml/kg p.v., una vez al dia durante 5 a 10 dias consecutivos por via
subcutanea. Si es necesario, dependiendo de la gravedad de los signos clinicos, se puede duplicar la
dosis.

Reptiles
Los reptiles son animales ectotermos que dependen de fuentes externas de calor para mantener su

temperatura corporal a un nivel dptimo para el correcto funcionamiento de sus sistemas corporales. El
metabolismo Yy la actividad del sistema inmunitario son dependientes criticos de la temperatura
corporal. Por eso, durante el tratamiento, debe mantenerse la temperatura ambiente necesaria para cada
especie asi como el estado de hidratacion adecuado para cada individuo. Ademas, hay que tener en
cuenta las diferencias en el comportamiento farmacocinético del enrofloxacino entre las diferentes
especies, para adecuar en cada caso la posologia de <nombre del producto (a completar nacional)>.
Las dosis indicadas a continuacion son recomendaciones que sirven como base al veterinario para una
adaptacion individual.

5-10 mg/kg p.v., correspondiente a 0,2-0,4 ml/kg p.v., una vez al dia durante 5 dias consecutivos por
via intramuscular.

En casos especificos, puede ser necesaria una prolongacién del tratamiento de 48 horas.

En infecciones graves, puede ser necesario aumentar la dosis y prolongar el tratamiento.

Se recomienda inyectar en la mitad delantera del cuerpo siempre que sea posible, debido al sistema
porta renal de los reptiles.

Aves ornamentales
20 mg/kg p.v., correspondiente a 0,8 ml/kg p.v., una vez al dia durante 5 a 10 dias consecutivos por via
intramuscular. En caso de infecciones graves pueden necesitarse dosis mas elevadas.

Conejos
10 mg/kg p.v., correspondiente a 2 ml/5 kg p.v., una vez al dia durante 5 a 10 dias consecutivos por via

subcutanea.

Lechones
2,5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por
via intramuscular.

En infecciones del tracto digestivo o septicemias causadas por E. coli: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v.,
correspondiente a 2 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via intramuscular. Administrar en
la musculatura del cuello en la base de la oreja evitando aplicar mas de 3 ml en el mismo punto de
inyeccion.
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9. INSTRUCCIONES PARA UNA CORRECTA ADMINISTRACION

Para garantizar la administracion de la dosis correcta se determinara el peso del animal lo mas
exactamente posible y evitar asi una infradosificacion.

10. TIEMPO DE ESPERA

Lechones: Carne: 13 dias.
Conejos: Carne: 6 dias.

No usar en aves destinadas al consumo humano.

11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION
Mantener fuera de la vista y el alcance de los nifios.
No refrigerar o congelar.

No usar este medicamento veterinario después de la fecha de caducidad que figura en el vial después
de CAD.

Periodo de validez después de abierto el vial: 28 dias.

12.  ADVERTENCIAS ESPECIALES

Precauciones especiales para su uso en animales:
Cuando se use este producto se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso de
antimicrobianos.

El uso de fluoroquinolonas debe ser reservado para el tratamiento de aquellos casos clinicos que hayan
respondido pobremente, o0 se espera que respondan pobremente a otras clases de antimicrobianos.

Siempre que sea posible, las fluoroquinolonas deben ser usadas después de realizar un test de
sensibilidad.

El uso del producto en condiciones distintas a las recomendadas en la Ficha Técnica puede
incrementar la prevalencia de bacterias resistentes a enrofloxacino y disminuir la eficacia del
tratamiento con otras fluorogquinolonas debido a una potencial resistencia cruzada.

El medicamento veterinario debe usarse con precaucion en animales con la funcion renal alterada.

El medicamento veterinario debe usarse con precaucién cuando se utilice en gatos, porque dosis
superiores a las recomendadas pueden causar dafio retiniano y ceguera (véase el apartado
Sobredosificacion).

Precauciones especificas que debe tomar la persona que administre el medicamento veterinario a los
animales:

Las personas con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas deben evitar todo contacto con el
medicamento veterinario.

Evitar el contacto con la piel y los ojos. Lavar inmediatamente con agua cualquier salpicadura.
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Lavar las manos después del uso. No comer, beber ni fumar mientras se manipula el medicamento
veterinario.

En caso de autoinyeccion accidental, consulte con un médico inmediatamente y muéstrele el prospecto
o la etiqueta.

Otras precauciones:

En aquellos paises en donde como medida de conservacion esta autorizada la alimentacion de
poblaciones de aves carrofieras con ganado muerto (véase la Decision de la Comision 2003/322/CE),
debe tenerse en cuenta el posible efecto en la eclosion de los huevos antes de alimentarlas con canales
de ganado recién tratado con este medicamento.

Gestacion y Lactancia:
Los estudios de laboratorio efectuados en ratas y conejos no han demostrado efectos teratogénicos,
pero han demostrado efectos toxicos para el feto a dosis toxicas para la madre.

Mamiferos

No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la gestacion y la
lactancia. Utilicese unicamente de acuerdo con la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el
veterinario responsable.

Aves y reptiles
No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la puesta. Utilicese
Unicamente de acuerdo con la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el veterinario responsable.

Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion:
No usar enrofloxacino de forma concomitante con sustancias antimicrobianas de accion antagonista a
la de las quinolonas (p. ej. macrélidos, tetraciclinas o fenicoles).

No utilizar simultdneamente con teofilina, ya que puede retrasarse la eliminacion de teofilina.

En perros, debe tenerse precaucion en el uso concomitante de flunixino y enrofloxacino para evitar la
aparicion de reacciones adversas. El descenso de los aclaramientos como resultado de la
administracion al mismo tiempo de ambas sustancias, indica que existe interaccion durante la fase de
eliminacion. Asi, la administracion de enrofloxacino y flunixino aumenté el AUC y la semivida de
eliminacion de flunixino y aumenté la semivida de eliminacion y redujo la C . de enrofloxacino.

Sobredosificacion:
En caso de sobredosificacion pueden aparecer trastornos gastrointestinales (p. €j., vomitos, diarrea) y
trastornos neurolégicos.

En porcino no se describieron reacciones adversas tras la administracion de 5 veces la dosis
recomendada.

En gatos, se ha observado que dosis superiores a 15 mg/kg una vez al dia durante 21 dias seguidos

pueden ocasionar alteraciones oculares. Dosis de 30 mg/kg administradas una vez al dia durante 21
dias seguidos pueden causar alteraciones oculares irreversibles. A dosis de 50 mg/kg una vez al dia
durante 21 dias seguidos puede aparecer ceguera.

En perros, conejos, roedores pequefios, reptiles y aves no se ha documentado sobredosificacion alguna.
En caso de sobredosificacion accidental no existe antidoto. El tratamiento debera ser sintomatico.
Incompatibilidades:

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento veterinario no debe mezclarse con otros
medicamentos veterinarios.
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13. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

Pregunte a su veterinario cémo debe eliminar los medicamentos que ya no necesita. Estas medidas
estan destinadas a proteger el medio ambiente.

14. FECHA EN QUE FUE APROBADO EL PROSPECTO POR ULTIMA VEZ

A completar nacional.

15. INFORMACION ADICIONAL
Es posible que no se comercialicen todos los formatos.

Pueden solicitar mas informacion sobre este medicamento veterinario dirigiéndose al representante
local del titular de la autorizacion de comercializacion.
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ANEXO I

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO
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1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 50 mg/ml solucién inyectable

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA
Cada ml contiene:

Sustancia activa:

Enrofloxacino: 50 mg
Excipientes:
n-butanol: 30 mg

Para la lista completa de excipientes, véase la seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucién inyectable.
Solucion transparente amarillo claro.

4.  DATOS CLINICOS

4.1 Especies de destino

Bovino (terneros), ovino, caprino, porcino, perros y gatos.

4.2 Indicaciones de uso, especificando las especies de destino

Terneros

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica y Mycoplasma spp. sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de la artritis micoplasmica aguda causada por cepas de Mycoplasma bovis sensibles a
enrofloxacino.

Ovino

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Caprino
Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida y

Mannheimia haemolytica sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.
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Porcino

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp. y Actinobacillus pleuropneumoniae sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.

Perros

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio y del aparato genitourinario
(incluyendo prostatitis y antibioterapia complementaria de la piometra), infecciones en la piel y en
heridas y otitis (externa/media) causadas por cepas de Staphylococcus spp., Escherichia coli,
Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. y Proteus spp. sensibles a
enrofloxacino.

Gatos

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio y del aparato genitourinario (como
antibioterapia complementaria de la piometra), infecciones en la piel y en heridas causadas por cepas
de Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp.,
Pseudomonas spp. y Proteus spp. sensibles a enrofloxacino

4.3 Contraindicaciones
No usar en animales con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas o a algln excipiente.

No usar en animales con historial clinico epiléptico o de convulsiones, ya que enrofloxacino puede
causar estimulacion del SNC.

No usar en perros jévenes durante su crecimiento, es decir, en perros de razas pequefias menores de 8
meses, perros de razas grandes menores de 12 meses y perros de razas gigantes menores de 18 meses.
No usar en gatos menores de 8 semanas.

No usar en caballos en crecimiento debido a la posibilidad de dafio en el cartilago articular.

4.4 Advertencias especiales para cada especie de destino

Ninguna.

4.5 Precauciones especiales de uso

Precauciones especiales para su uso en animales

Cuando se use este producto se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso de
antimicrobianos.

El uso de fluoroquinolonas debe ser reservado para el tratamiento de aquellos casos clinicos que hayan
respondido pobremente, o0 se espera que respondan pobremente a otras clases de antimicrobianos.

Siempre que sea posible, las fluoroquinolonas deben ser usadas después de realizar un test de
sensibilidad.

El uso del producto en condiciones distintas a las recomendadas en la Ficha Técnica puede
incrementar la prevalencia de bacterias resistentes a enrofloxacino y disminuir la eficacia del
tratamiento con otras fluorogquinolonas debido a una potencial resistencia cruzada.

El medicamento veterinario debe usarse con precaucion en animales con la funcion renal alterada.
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El medicamento veterinario debe usarse con precaucién cuando se utilice en gatos, porque dosis
superiores a las recomendadas pueden causar dafio retiniano y ceguera. En gatos de peso inferior a 5
kg resulta méas adecuada la dosis de 25 mg/ml para evitar el riesgo de sobredosificacion (véase la
seccion 4.10).

Se observaron cambios degenerativos del cartilago articular en terneros tratados por via oral durante
14 dias con 30 mg de enrofloxacino por kg de peso vivo.

El uso de enrofloxacino en corderos en crecimiento a la dosis recomendada durante 15 dias caus6
cambios histoldgicos en el cartilago articular no asociados a signos clinicos.

Precauciones especificas que debe tomar la persona que administre el medicamento veterinario a los
animales

Las personas con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas deben evitar todo contacto con el
medicamento veterinario.

Evitar el contacto con la piel y los ojos. Lavar inmediatamente con agua cualquier salpicadura.

Lavar las manos después del uso. No comer, beber ni fumar mientras se manipula el medicamento
veterinario.

En caso de autoinyeccion accidental, consulte con un médico inmediatamente y muéstrele el prospecto
o la etiqueta.

Otras precauciones

En aquellos paises en donde como medida de conservacion esta autorizada la alimentacion de
poblaciones de aves carrofieras con ganado muerto (véase la Decision de la Comision 2003/322/CE),
debe tenerse en cuenta el posible efecto en la eclosion de los huevos antes de alimentarlas con canales
de ganado recién tratado con este medicamento.

4.6 Reacciones adversas (frecuencia y gravedad)

En muy raras ocasiones pueden observarse trastornos gastrointestinales que suelen ser leves y
pasajeros (p. €j., diarrea).

Reacciones locales en el punto de inyeccidn

En muy raras ocasiones, en terneros pueden aparecer reacciones tisulares locales transitorias que
pueden observarse hastal4 dias.

En cerdos, pueden aparecer reacciones inflamatorias tras la administracion intramuscular que pueden
persistir hasta 28 dias después de la inyeccion.

En perros, pueden aparecer reacciones locales pasajeras y moderadas (como, p. €j., edema).
La frecuencia de las reacciones adversas se define conforme a los siguientes grupos:

- Muy frecuentemente (mas de 1 animal por cada 10 presenta reacciones adversas durante un
tratamiento).

- Frecuentemente (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 100).

- Infrecuentemente (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 1.000).

- En raras ocasiones (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 10.000).

- En muy raras ocasiones (menos de 1 animal por cada 10.000, incluyendo casos aislados).
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4.7  Uso durante la gestacidn, la lactancia o la puesta

Los estudios de laboratorio efectuados en ratas y conejos no han demostrado efectos teratogénicos,
pero han demostrado efectos toxicos para el feto a dosis toxicas para la madre.

Mamiferos

No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la gestacion y la
lactancia. Utilicese unicamente de acuerdo con la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el
veterinario responsable.

4.8 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccién

No usar enrofloxacino de forma concomitante con sustancias antimicrobianas de accion antagonista a
la de las quinolonas (p. ej., macroélidos, tetraciclinas o fenicoles).

No utilizar simultaneamente con teofilina, ya que puede retrasarse la eliminacion de teofilina.

En perros, debe tenerse precaucion en el uso concomitante de flunixino y enrofloxacino para evitar la
aparicion de reacciones adversas. El descenso de los aclaramientos como resultado de la
administracion al mismo tiempo de ambas sustancias, indica que existe interaccion durante la fase de
eliminacion. Asi, la administracién de enrofloxacino y flunixino aumenté el AUC y la semivida de
eliminacion de flunixino y aumenté la semivida de eliminacion y redujo la C,« de enrofloxacino.

4.9 Posologiay via de administracion
Via intravenosa, subcutanea o intramuscular.
Las inyecciones repetidas deben realizarse en diferentes puntos de inyeccion.

Para garantizar la administracion de la dosis correcta se determinard el peso del animal lo méas
exactamente posible y evitar asi una infradosificacion.

Terneros
5 mg de enrofloxacino/ kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3-5 dias.

Acrtritis micoplasmica aguda causada por cepas de Mycoplasma bovis sensibles a enrofloxacino: 5 mg
de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 5 dias.

El producto se puede administrar por via intravenosa lenta o subcutanea.

No administrar mas de 10 ml en un mismo punto de inyeccidn subcuténea.

Ovino y caprino
5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via

subcutanea.
No administrar mas de 6 ml en un mismo punto de inyeccion.

Porcino
2,5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 0,5 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por
via intramuscular.

En infecciones del tracto digestivo o septicemias causadas por E. coli: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v.,
correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via intramuscular. Administrar en
la musculatura del cuello en la base de la oreja evitando aplicar mas de 3 ml en el mismo punto de
inyeccion.
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Perros y gatos
5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 5 dias por via

subcutéanea.

El tratamiento puede iniciarse con el medicamento inyectable y mantenerse con los comprimidos de
enrofloxacino. La duracion del tratamiento debera basarse en la ficha técnica autorizada de los
comprimidos.

4.10 Sobredosificacion (sintomas, medidas de urgencia, antidotos), en caso necesario

En caso de sobredosificacion pueden aparecer trastornos gastrointestinales (p. €j., vomitos, diarrea) y
trastornos neuroldgicos.

En porcino no se describieron reacciones adversas tras la administracion de 5 veces la dosis
recomendada.

En gatos, se ha observado que dosis superiores a 15 mg/kg una vez al dia durante 21 dias seguidos
pueden ocasionar alteraciones oculares. Dosis de 30 mg/kg administradas una vez al dia durante 21
dias seguidos pueden causar alteraciones oculares irreversibles. A dosis de 50 mg/kg una vez al dia
durante 21 dias seguidos puede aparecer ceguera.

En perros, bovino, ovino y caprino no se ha documentado sobredosificacion alguna.

En caso de sobredosificacion accidental no existe antidoto. El tratamiento debera ser sintomatico.
4,11 Tiempo de espera

Terneros: Carne: s.c.: 10 dias.

i.v.: 5dias.
Su uso no esta autorizado en animales cuya leche se utiliza para consumo humano.

Qvino: Carne: 4 dias.
Leche: 3 dias.

Caprino: Carne: 6 dias.
Leche: 4 dias.

Porcino: Carne: 13 dias.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: Antibacterianos para uso sistémico, fluorogquinolonas.
Cddigo ATCvet: QI01MA90.

5.1 Propiedades farmacodinamicas

Mecanismo de accion

Se han identificado como objetivos moleculares de las fluoroquinolonas dos enzimas basicas en la
replicacion y transcripcion del ADN: la ADN girasa y la ADN topoisomerasa IV. La unién no
covalente entre las moléculas de fluoroquinolona y estas enzimas provoca la inhibicion selectiva de las
mismas. Las horquillas de replicacion y los complejos de traduccion no pueden continuar mas alla de
estos complejos fluoroquinolona-ADN-enzima, y la inhibicién de la sintesis de ADN y ARNm
desencadena unos eventos que tienen como resultado una eliminacion rapida, dependiente de la
concentracion del fArmaco, de las bacterias patégenas. EI mecanismo de accion de enrofloxacino es
bactericida y la actividad bactericida depende de la concentracion.
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Espectro antibacteriano

Enrofloxacino es activo frente a muchas bacterias Gram negativas tales como Escherichia coli,
Klebsiella spp., Actinobacillus pleuropneumoniae, Mannheimia haemolytica, Pasteurella spp. (p. €j.,
Pasteurella multocida), Bordetella spp., Proteus spp., Pseudomonas spp., frente a bacterias Gram
positivas tales como Staphylococcus spp. (p. €j., Staphylococcus aureus) y frente a Mycoplasma spp. a
las dosis terapéuticas recomendadas.

Tipos y mecanismos de resistencia

Se han descrito cinco mecanismos de resistencia a las fluorogquinolonas: (i) mutaciones puntuales de
los genes que codifican las ADN girasa y/o topoisomerasa IV provocando alteraciones de las enzimas
respectivas, (ii) alteraciones de la permeabilidad al farmaco en bacterias Gram negativas, (iii)
mecanismos de expulsion, (iv) resistencia mediada por plasmidos y (V) proteinas protectoras de girasa.
Estos mecanismos llevan a una menor sensibilidad de las bacterias a las fluoroquinolonas. Son
frecuentes las resistencias cruzadas entre los antimicrobianos de la clase de las fluoroquinolonas.

5.2 Datos farmacocinéticos

Enrofloxacino se absorbe rapidamente después de su inyeccion por via parenteral. Su
biodisponibilidad es alta (aproximadamente del 100% en porcino y bovino), con una unién a proteinas
plasmaéticas de baja a moderada (aproximadamente del 20% al 50%). Enrofloxacino se metaboliza en
la sustancia activa ciprofloxacino en un porcentaje de aproximadamente el 40% en perros y rumiantes,
y menor al 10% en cerdos y gatos.

Enrofloxacino y ciprofloxacino se distribuyen bien en todos los tejidos diana, p. €j., pulmon, rifién,
piel e higado, donde se alcanzan concentraciones de 2 a 3 veces mas altas que en el plasma. Ambos se
eliminan del organismo a través de la orina y las heces.

No se produce acumulacion en plasma después de un intervalo de tratamiento de 24 horas.

En la leche, la mayor parte de la actividad farmacoldgica corresponde a ciprofloxacino. Las
concentraciones totales maximas del farmaco se alcanzan a las 2 horas del tratamiento, con una
exposicion total aproximadamente 3 veces mas alta durante el intervalo posoldgico de 24 horas en
comparacion con el plasma.

Perros | Gatos | Porcino | Porcino | Bovino | Terneros
Posologia (mg/kg peso) 5 5 2,5 5 5 5
Via de administracién S.C. S.C. i.m. i.m. iv. S.C.
T max (D) 0,5 2 2 2 / 1,2
Cax (1g/ml) 1,8 1,3 0,7 1,6 / 0,73
AUC (pg-h/ml) / / 6,6 15,9 7,11 3,09
Semivida terminal (h) / / 13,12 8,10 / 2,34
Semivida de eliminacién (h) 4,4 6,7 7,73 7,73 2,2 /
F (%) / / 95,6 / / /

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes

n-butanol

Hidroxido de potasio

Agua para preparaciones inyectables

6.2 Incompatibilidades

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento veterinario no debe mezclarse con otros

medicamentos veterinarios.
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6.3 Periodo de validez

Periodo de validez del medicamento veterinario acondicionado para su venta: 4 afos.
Periodo de validez después de abierto el envase primario: 28 dias.

6.4 Precauciones especiales de conservacion
No refrigerar o congelar.
6.5 Naturaleza y composicion del envase primario

Viales de vidrio topacio (tipo 1) con tapon de clorobutilo politetrafluoroetileno (PTFE) y una capsula
de aluminio flip off.

Formatos:
Caja con un vial de 50 ml.
Caja con un vial de 100 ml.

Es posible que no se comercialicen todos los formatos.

6.6  Precauciones especiales para la eliminacién del medicamento veterinario no utilizado o, en
su caso, los residuos derivados de su uso

Todo medicamento veterinario no utilizado o los residuos derivados del mismo deberan eliminarse de
conformidad con las normativas locales.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

A completar nacional.

{ nombre y direccién}

<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

8.  NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

A completar nacional.

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION / DE LA RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

A completar nacional.

<Fecha de la primera autorizacion:><{DD/MM/AAAA}><{DD mes AAAA}.>

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

A completar nacional.
<{MM/AAAA}>
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ANEXO Il1

ETIQUETADO Y PROSPECTO
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A. ETIQUETADO
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DATOS QUE DEBEN APARECER EN EL EMBALAJE EXTERIOR

Caja de cartén

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 50 mg/ml solucion inyectable
Enrofloxacino

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVA'Y
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:
Enrofloxacino: 50 mg

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucion inyectable.

4, TAMANO DEL ENVASE

50 ml
100 ml

‘ 5. ESPECIES DE DESTINO

Bovino (terneros), ovino, caprino, porcino, perros y gatos

‘ 6. INDICACIONES

| 7. MODO Y ViAS DE ADMINISTRACION

Lea el prospecto antes de usar.

| 8. TIEMPO DE ESPERA

Terneros: Carne: s.c.: 10 dias.
i.v.: 5dias.
Su uso no esta autorizado en animales cuya leche se utiliza para consumo humano.

Ovino: Carne: 4 dias.
Leche: 3 dias.

Caprino: Carne: 6 dias.
Leche: 4 dias.
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Porcino: Carne: 13 dias.

‘ 9. ADVERTENCIAS ESPECIALES

Lea el prospecto antes de usar.

10. FECHA DE CADUCIDAD

CAD {mes/afio}
Una vez abierto el vial, utilizar antes de 28 dias.

‘ 11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

No refrigerar o congelar.

12. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

Eliminacién: lea el prospecto.

13. LA MENCION “USO VETERINARIO”, Y LAS CONDICIONES O RESTRICCIONES
DE DISPENSACION Y USO, SI PROCEDE

Uso veterinario. Medicamento sujeto a prescripcion veterinaria.

14.  ADVERTENCIA ESPECIAL QUE INDIQUE “MANTENER FUERA DE LA VISTA'Y
EL ALCANCE DE LOS NINOS”

Mantener fuera de la vista y el alcance de los nifios.

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

{Nombre y direccion}
<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>
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‘ 16. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

| 17. NUMERO DE LOTE DE FABRICACION

Lote {namero}
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DATOS QUE DEBEN APARECER EN EL ENVASE PRIMARIO

Vial de vidrio

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 50 mg/ml solucion inyectable
Enrofloxacino

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVA'Y
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:
Enrofloxacino: 50 mg

| 3.  FORMA FARMACEUTICA

Solucidn inyectable.

4. TAMANO DEL ENVASE

50 ml
100 ml

‘ 5. ESPECIES DE DESTINO

Bovino (terneros), ovino, caprino, porcino, perros y gatos

‘ 6. INDICACIONES

| 7. MODO Y ViA DE ADMINISTRACION

IV, SC, IM
Lea el prospecto antes de usar.

| 8.  TIEMPO DE ESPERA

Terneros: Carne: s.c.: 10 dias.
i.v.: 5dias.
Su uso no esta autorizado en animales cuya leche se utiliza para consumo humano.

Ovino: Carne: 4 dias.
Leche: 3 dias.

Caprino: Carne: 6 dias.
Leche: 4 dias.
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Porcino: Carne: 13 dias.

‘ 9. ADVERTENCIAS ESPECIALES

Lea el prospecto antes de usar.

10. FECHA DE CADUCIDAD

CAD {mes/afio}
Una vez abierto el vial, utilizar antes de 28 dias.

11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

No refrigerar o congelar.

12. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

13. LA MENCION “USO VETERINARIO”, Y LAS CONDICIONES O RESTRICCIONES
DE DISPENSACION Y USO, SI PROCEDE

Uso veterinario. Medicamento sujeto a prescripcion veterinaria.

14. ADVERTENCIA ESPECIAL QUE INDIQUE “MANTENER FUERA DE LA VISTAY
EL ALCANCE DE LOS NINOS”

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

{ Nombre y direccion}
<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

‘ 16. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

| 17. NUMERO DE LOTE DE FABRICACION

Lote {nGmero}
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B. PROSPECTO
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PROSPECTO PARA:
<Nombre inventado> 50 mg/ml solucidn inyectable

1. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION Y DEL FABRICANTE RESPONSABLE DE LA LIBERACION
DE LOS LOTES

Titular de la autorizacién de comercializacién:
A completar nacional

Fabricante responsable de la liberacion del lote:
A completar nacional

2. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 50 mg/ml solucién inyectable

3. COMPOSICION CUALITATIVA 'Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVAY
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:

Sustancia activa:

Enrofloxacino: 50 mg
Excipientes:
n-butanol: 30 mg

4. INDICACIONES DE USO

Terneros

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica y Mycoplasma spp sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de la artritis micopldsmica aguda causada por cepas de Mycoplasma bovis sensibles a
enrofloxacino.

Ovino

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Caprino
Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida y

Mannheimia haemolytica sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.
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Porcino

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp. y Actinobacillus pleuropneumoniae sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.

Perros

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio y del aparato genitourinario
(incluyendo prostatitis y antibioterapia complementaria de la piometra), infecciones en la piel y en
heridas y otitis (externa/media) causadas por cepas de Staphylococcus spp., Escherichia coli,
Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. y Proteus spp. sensibles a
enrofloxacino.

Gatos

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo y respiratorio y del aparato genitourinario (como
antibioterapia complementaria de la piometra), infecciones en la piel y en heridas causadas por cepas
de Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp.,
Pseudomonas spp. y Proteus spp. sensibles a enrofloxacino.

5. CONTRAINDICACIONES
No usar en animales con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas o a algun excipiente.

No usar en animales con historial clinico epiléptico o de convulsiones, ya que enrofloxacino puede
causar estimulacion del SNC.

No usar en perros jovenes durante su crecimiento, es decir, en perros de razas pequefias menores de 8
meses, perros de razas grandes menores de 12 meses y perros de razas gigantes menores de 18 meses.
No usar en gatos menores de 8 semanas.

No usar en caballos en crecimiento debido a la posibilidad de dafio en el cartilago articular.

6. REACCIONES ADVERSAS

En muy raras ocasiones pueden observarse trastornos gastrointestinales que suelen ser leves y
pasajeros (p. €j., diarrea).

Reacciones locales en el punto de inyeccion

En muy raras ocasiones, en terneros pueden aparecer reacciones tisulares locales transitorias que
pueden observarse hastal4 dias.

En cerdos, pueden aparecer reacciones inflamatorias, tras la administracion intramuscular, que pueden
persistir hasta 28 dias después de la inyeccion.

En perros, pueden aparecer reacciones locales pasajeras y moderadas (como, p. ej., edema).
La frecuencia de las reacciones adversas se define conforme a los siguientes grupos:

- Muy frecuentemente (mas de 1 animal por cada 10 presenta reacciones adversas durante un
tratamiento).

- Frecuentemente (més de 1 pero menos de 10 animales por cada 100).
- Infrecuentemente (méas de 1 pero menos de 10 animales por cada 1.000).
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- En raras ocasiones (méas de 1 pero menos de 10 animales por cada 10.000).
- En muy raras ocasiones (menos de 1 animal por cada 10.000, incluyendo casos aislados).

Si observa cualquier efecto de gravedad o no mencionado en este prospecto, le rogamos informe del
mismo a su veterinario.
7. ESPECIES DE DESTINO

Bovino (terneros), ovino, caprino, porcino, perros y gatos.

8. POSOLOGIA PARA CADA ESPECIE, MODO Y VIiAS DE ADMINISTRACION
Via intravenosa, subcutanea o intramuscular.
Las inyecciones repetidas deben realizarse en diferentes puntos de inyeccion.

Terneros
5 mg de enrofloxacino/ kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3-5 dias.

Aurtritis micoplasmica aguda causada por cepas de Mycoplasma bovis sensibles a enrofloxacino: 5 mg
de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 5 dias.

El medicamento se puede administrar por via intravenosa lenta o subcutanea.
No administrar mas de 10 ml en un mismo punto de inyeccidn subcuténea.
Ovino y caprino

5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via
subcutanea.

No administrar mas de 6 ml en un mismo punto de inyeccion.

Porcino
2,5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 0,5 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por
via intramuscular.

En infecciones del tracto digestivo o septicemias causadas por E. coli: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v.,
correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via intramuscular. Administrar en
la musculatura del cuello en la base de la oreja evitando aplicar mas de 3 ml en el mismo punto de
inyeccion.

Perros v gatos
5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/10 kg p.v., una vez al dia durante 5 dias por via

subcutanea.

El tratamiento puede iniciarse con el medicamento inyectable y mantenerse con los comprimidos. La
duracion del tratamiento deberd basarse en la ficha técnica autorizada de los comprimidos.

9. INSTRUCCIONES PARA UNA CORRECTA ADMINISTRACION

Para garantizar la administracion de la dosis correcta se determinara el peso del animal lo méas
exactamente posible y evitar asi una infradosificacion.
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10. TIEMPOS DE ESPERA

Terneros: Carne: s.c.: 10 dias.
i.v.: 5dias.
Su uso no esta autorizado en animales cuya leche se utiliza para consumo humano.

Qvino: Carne: 4 dias.
Leche: 3 dias.

Caprino: Carne: 6 dias.
Leche: 4 dias.

Porcino: Carne: 13 dias.

11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION
Mantener fuera de la vista y el alcance de los nifios.
No refrigerar o congelar.

No utilizar este medicamento veterinario después de la fecha de caducidad que figura en el vial
después de CAD

Periodo de validez después de abierto el vial: 28 dias.

Andtese la fecha en que debe desecharse el vial una vez abierto.

12.  ADVERTENCIAS ESPECIALES

Precauciones especiales para su uso en animales:
Cuando se use este producto se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso de
antimicrobianos.

El uso de fluoroquinolonas debe ser reservado para el tratamiento de aquellos casos clinicos que hayan
respondido pobremente, 0 se espera que respondan pobremente a otras clases de antimicrobianos.

Siempre que sea posible, las fluoroquinolonas deben ser usadas después de realizar un test de
sensibilidad.

El uso del producto en condiciones distintas a las recomendadas en la Ficha Técnica puede
incrementar la prevalencia de bacterias resistentes a enrofloxacino y disminuir la eficacia del
tratamiento con otras fluoroguinolonas debido a una potencial resistencia cruzada.

El medicamento veterinario debe usarse con precaucién en animales con la funcion renal alterada.
El medicamento veterinario debe usarse con precaucién cuando se utilice en gatos, porque dosis
superiores a las recomendadas pueden causar dafio retiniano y ceguera. En gatos de peso inferior a 5
kg resulta mas adecuada la dosis de 25 mg/ml para evitar el riesgo de sobredosificacion (véase el
apartado Sobredosificacion).

Se observaron cambios degenerativos del cartilago articular en terneros tratados por via oral durante
14 dias con 30 mg de enrofloxacino por kg de peso vivo.

El uso de enrofloxacino en corderos en crecimiento a la dosis recomendada durante 15 dias causé
cambios histoldgicos en el cartilago articular no asociados a signos clinicos.
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Precauciones especificas que debe tomar la persona que administre el medicamento veterinario a los
animales:

Las personas con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas deben evitar todo contacto con el
medicamento veterinario.

Evitar el contacto con la piel y los ojos. Lavar inmediatamente con agua cualquier salpicadura.

Lavar las manos después del uso. No comer, beber ni fumar mientras se manipula el medicamento
veterinario.

En caso de autoinyeccién accidental, consulte con un médico inmediatamente y muéstrele el prospecto
o la etiqueta.

Otras precauciones:

En aquellos paises en donde como medida de conservacion esta autorizada la alimentacion de
poblaciones de aves carrofieras con ganado muerto (véase la Decision de la Comision 2003/322/CE),
debe tenerse en cuenta el posible efecto en la eclosion de los huevos antes de alimentarlas con canales
de ganado recién tratado con este medicamento.

Gestacidn y Lactancia:
Los estudios de laboratorio efectuados en ratas y conejos no han demostrado efectos teratogénicos,
pero han demostrado efectos toxicos para el feto a dosis toxicas para la madre.

Mamiferos

No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la gestacion y la
lactancia. Utilicese inicamente de acuerdo con la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el
veterinario responsable.

Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion:
No usar enrofloxacino de forma concomitante con sustancias antimicrobianas de accion antagonista a
la de las quinolonas (p. ej., macrdlidos, tetraciclinas o fenicoles).

No utilizar simultdneamente con teofilina, ya que puede retrasarse la eliminacion de teofilina.

En perros, debe tenerse precaucion en el uso concomitante de flunixino y enrofloxacino para evitar la
aparicion de reacciones adversas. El descenso de los aclaramientos como resultado de la
administracion al mismo tiempo de ambas sustancias, indica que existe interaccion durante la fase de
eliminacidn. Asi, la administracion de enrofloxacino y flunixino aumenté el AUC y la semivida de
eliminacion de flunixino y aumenté la semivida de eliminacion y redujo la C . de enrofloxacino.

Sobredosificacion (sintomas, medidas de urgencia, antidotos):
En caso de sobredosificacion pueden aparecer trastornos gastrointestinales (p. ej. vémitos, diarrea) y
trastornos neurolégicos.

En porcino no se describieron reacciones adversas tras la administracion de 5 veces la dosis
recomendada.

En gatos, se ha observado que dosis superiores a 15 mg/kg una vez al dia durante 21 dias seguidos

pueden ocasionar alteraciones oculares. Dosis de 30 mg/kg administradas una vez al dia durante 21
dias seguidos pueden causar alteraciones oculares irreversibles. A dosis de 50 mg/kg una vez al dia
durante 21 dias seguidos puede aparecer ceguera.

En perros, bovino, ovino y caprino no se ha documentado sobredosificacion alguna.

En caso de sobredosificacion accidental no existe antidoto. El tratamiento debera ser sintomatico.
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Incompatibilidades:
En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento veterinario no debe mezclarse con otros
medicamentos veterinarios.

13. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

Pregunte a su veterinario cémo debe eliminar los medicamentos que ya no necesita. Estas medidas

estan destinadas a proteger el medio ambiente.

14. FECHA EN QUE FUE APROBADO EL PROSPECTO POR ULTIMA VEZ

A completar nacional.

15. INFORMACION ADICIONAL
Es posible que no se comercialicen todos los formatos.

Pueden solicitar mas informacion sobre este medicamento veterinario dirigiéndose al representante
local del titular de la autorizacion de comercializacion.
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ANEXO I

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO
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1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 100 mg/ml solucidn inyectable

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA
Cada ml contiene:

Sustancia activa:

Enrofloxacino: 100 mg
Excipientes:
n-butanol: 30 mg

Para la lista completa de excipientes, véase la seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucién inyectable.
Solucion transparente amarillo claro.

4.  DATOS CLINICOS

4.1 Especies de destino

Bovino, ovino, caprino y porcino.

4.2 Indicaciones de uso, especificando las especies de destino

Bovino

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica y Mycoplasma spp. sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de mastitis coliforme causada por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de la artritis micopldsmica aguda causada por cepas de Micoplasma bovis sensibles a
enrofloxacino en bovino de menos de 2 afios.

Ovino

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Caprino
Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida y

Mannheimia haemolytica sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.
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Porcino

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp. y Actinobacillus pleuropneumoniae sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del aparato urinario causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento del sindrome metritis-mastitis-agalactia (MMA) causado por cepas de Escherichia coli y
Klebsiella spp. sensible a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.

4.3 Contraindicaciones

No usar en animales con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas o a algun excipiente.
No usar en caballos en crecimiento debido a la posibilidad de dafio en el cartilago articular.

4.4  Advertencias especiales para cada especie de destino

Ninguna.

4.5 Precauciones especiales de uso

Precauciones especiales para su uso en animales

Cuando se use este producto se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso de
antimicrobianos.

El uso de fluoroquinolonas debe ser reservado para el tratamiento de aquellos casos clinicos que hayan
respondido pobremente, 0 se espera que respondan pobremente a otras clases de antimicrobianos.

Siempre que sea posible las fluoroquinolonas deben ser usadas después de realizar un test de
sensibilidad.

El uso del producto en condiciones distintas a las recomendadas en la Ficha Técnica puede
incrementar la prevalencia de bacterias resistentes a enrofloxacino y disminuir la eficacia del
tratamiento con otras fluoroguinolonas debido a una potencial resistencia cruzada.

Se observaron cambios degenerativos del cartilago articular en terneros tratados durante 14 dias por
via oral con 30 mg de enrofloxacino por kg de peso vivo.

El uso de enrofloxacino en corderos en crecimiento a la dosis recomendada durante 15 dias causé
cambios histoldgicos en el cartilago articular no asociados a signos clinicos.

Precauciones especificas gue debe tomar la persona que administre el medicamento veterinario a los
animales

Las personas con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas deben evitar todo contacto con el
medicamento veterinario.

Evitar el contacto con la piel y los ojos. Lavar inmediatamente con agua cualquier salpicadura.

Lavar las manos después del uso. No comer, beber ni fumar mientras se manipula el medicamento
veterinario.
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En caso de autoinyeccidn accidental, consulte con un médico inmediatamente y mueéstrele el prospecto
o la etiqueta.

Otras precauciones

En aquellos paises en donde como medida de conservacion esta autorizada la alimentacion de
poblaciones de aves carrofieras con ganado muerto (véase la Decision de la Comision 2003/322/CE),
debe tenerse en cuenta el posible efecto en la eclosion de los huevos antes de alimentarlas con canales
de ganado recién tratado con este medicamento.

4.6 Reacciones adversas (frecuencia y gravedad)

En muy raras ocasiones pueden observarse trastornos gastrointestinales que suelen ser leves y
pasajeros (p. €j., diarrea).

En muy raras ocasiones el tratamiento por via intravenosa en bovino puede causar una reaccién de
shock por posibles trastornos circulatorios.

Reacciones locales en el punto de inyeccion

En cerdos, pueden aparecer reacciones inflamatorias, tras la administracion intramuscular, que pueden
persistir hasta 28 dias después de la inyeccion.

La frecuencia de las reacciones adversas se define conforme a los siguientes grupos:

- Muy frecuentemente (més de 1 animal por cada 10 presenta reacciones adversas durante un
tratamiento).

- Frecuentemente (més de 1 pero menos de 10 animales por cada 100).

- Infrecuentemente (mé&s de 1 pero menos de 10 animales por cada 1.000).

- En raras ocasiones (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 10.000).

- En muy raras ocasiones (menos de 1 animal por cada 10.000, incluyendo casos aislados).

4.7  Uso durante la gestacion, la lactancia o la puesta

Bovino

La seguridad del medicamento veterinario ha quedado demostrada en vacas durante el 1% trimestre de
la gestacion por lo que puede utilizarse durante este periodo. El uso del medicamento en vacas durante
los 3 ultimos trimestres de la gestacion debe basarse en la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el
veterinario responsable.

El medicamento veterinario puede utilizarse en vacas durante la lactacion.

Ovino y caprino
No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la gestacion y la

lactancia. Utilicese inicamente de acuerdo con la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el
veterinario responsable.

Porcino

No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la gestacion. Utilicese
Unicamente de acuerdo con la evaluacidn beneficio/riesgo efectuada por el veterinario responsable.
El medicamento veterinario puede utilizarse en cerdos durante la lactacion.

4.8 Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion

No usar enrofloxacino de forma concomitante con sustancias antimicrobianas de accion antagonista a
la de las quinolonas (p. ej., macrdlidos, tetraciclinas o fenicoles).
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No utilizar simultaneamente con teofilina, ya que puede retrasarse la eliminacidn de teofilina.
4.9 Posologiay via de administracion

Via intravenosa, subcutanea o intramuscular.

Las inyecciones repetidas deben realizarse en puntos de inyeccidn distintos.

Para garantizar la administracion de la dosis correcta se determinara el peso del animal lo méas

exactamente posible y evitar asi una infradosificacion.

Bovino
5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/20 kg p.v., una vez al dia durante 3-5 dias.

Artritis micoplasmica aguda causada por cepas de Mycoplasma bovis sensibles a enrofloxacino en
bovino de menos de 2 afios: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/20 kg p.v., una vez
al dia durante 5 dias.

El producto se puede administrar por via intravenosa lenta o subcutanea.

Mastitis coliforme causada por E. coli: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/20 kg
p.v., una vez al dia durante 2 dias consecutivos por via intravenosa lenta.

La segunda dosis se puede administrar por via subcutanea. En este caso, le correspondera el tiempo de
espera de la via subcutanea.

No administrar mas de 10 ml en un mismo punto de inyeccidn subcutanea.

QOvino y caprino
5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/20 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via

subcutanea.

No administrar mas de 6 ml en un mismo punto de inyeccion.

Porcino

2,5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 0,5 ml/20 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por
via intramuscular.

En infecciones del tracto digestivo o septicemias causadas por E. coli: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v.,
correspondiente a 1 m1/20 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via intramuscular. Administrar en
la musculatura del cuello en la base de la oreja evitando aplicar mas de 3 ml en un mismo punto de
inyeccion.

4.10 Sobredosificacion (sintomas, medidas de urgencia, antidotos), en caso necesario

En caso de sobredosificacion pueden aparecer trastornos gastrointestinales (p. €j., vomitos, diarrea) y
trastornos neurolégicos.

En porcino no se describieron reacciones adversas tras la administracion de 5 veces la dosis
recomendada.

En bovino, ovino y caprino no se ha documentado sobredosificacion alguna.
En caso de sobredosificacion accidental no existe antidoto. El tratamiento debera ser sintomatico.
4,11 Tiempo de espera

Bovino: Carne: s.c.: 10 dias.
i.v.: 5 dias.
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Leche: s.c.: 4 dias.

i.v.: 3 dias.
Ovino: Carne: 4 dias.
Leche: 3 dias.
Caprino: Carne: 6 dias.
Leche: 4 dias.
Porcino: Carne: 13 dias.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: Antibacterianos para uso sistémico, fluorogquinolonas.
Codigo ATCvet: QI0OIMAQ0.

5.1 Propiedades farmacodinamicas

Mecanismo de accion

Se han identificado como objetivos moleculares de las fluoroquinolonas dos enzimas bésicas en la
replicacion y transcripcion del ADN: la ADN girasa y la ADN topoisomerasa IV. La unién no
covalente entre las moléculas de fluoroquinolona y estas enzimas provoca la inhibicion selectiva de las
mismas. Las horquillas de replicacion y los complejos de traduccion no pueden continuar mas alla de
estos complejos fluoroquinolona-ADN-enzima, y la inhibicién de la sintesis de ADN y ARNm
desencadena unos eventos que tienen como resultado una eliminacién rapida, dependiente de la
concentracion del fArmaco, de las bacterias patdgenas. EI mecanismo de accion de enrofloxacino es
bactericida y la actividad bactericida depende de la concentracion.

Espectro antibacteriano

Enrofloxacino es activo frente a muchas bacterias Gram negativas tales como Escherichia coli,
Klebsiella spp., Actinobacillus pleuropneumoniae, Mannheimia haemolytica, Pasteurella spp. (p. €j.,
Pasteurella multocida), frente a bacterias Gram positivas tales como Staphylococcus spp. (p. €j.,
Staphylococcus aureus) y frente a Mycoplasma spp. a las dosis terapéuticas recomendadas.

Tipos y mecanismos de resistencia

Se han descrito cinco mecanismos de resistencia a las fluoroguinolonas: (i) mutaciones puntuales de
los genes que codifican las ADN girasa y/o topoisomerasa IV provocando alteraciones de las enzimas
respectivas, (ii) alteraciones de la permeabilidad al fArmaco en bacterias gramnegativas, (iii)
mecanismos de expulsion, (iv) resistencia mediada por plasmidos y (V) proteinas protectoras de girasa.
Estos mecanismos llevan a una menor sensibilidad de las bacterias a las fluoroquinolonas. Son
frecuentes las resistencias cruzadas entre los antimicrobianos de la clase de las fluoroquinolonas.

5.2 Datos farmacocinéticos

Enrofloxacino se absorbe rapidamente después de su inyeccion por via parenteral. Su
biodisponibilidad es alta (aproximadamente del 100% en porcino y bovino), con una unién a proteinas
plasmaéticas de baja a moderada (aproximadamente del 20% al 50%). Enrofloxacino se metaboliza en
la sustancia activa ciprofloxacino en un porcentaje de aproximadamente el 40% en rumiantes, y menor
al 10% en cerdos.

Enrofloxacino y ciprofloxacino se distribuyen bien en todos los tejidos diana, p. €j., pulmén, rifién,
piel e higado, donde se alcanzan concentraciones de 2 a 3 veces mas altas que en el plasma. Ambos se
eliminan del organismo a través de la orina y las heces.

No se produce acumulacién en plasma después de un intervalo de tratamiento de 24 horas.
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En la leche, la mayor parte de la actividad farmacoldgica corresponde a ciprofloxacino. Las

concentraciones totales maximas del farmaco se alcanzan a las 2 horas del tratamiento, con una
exposicion total aproximadamente 3 veces mas alta durante el intervalo posolédgico de 24 horas en

comparacion con el plasma.

Porcino Porcino Bovino Bovino
Posologia (mg/kg p.v.) 2,5 5 5 5
Via de administracion i.m. i.m. i.v. S.C.
T max (N) 2 2 / 3,5
C max (Hg/ml) 0,7 1,6 / 0,733
AUC (ug-h/ml) 6,6 15,9 9,8 59
Semivida terminal (h) 13,12 8,10 / 7,8
Semivida de eliminacién (h) 7,73 7,73 2,3
F (%) 95,6 / / 88,2

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes

n-butanol

Hidrdxido de potasio

Agua para preparaciones inyectables

6.2 Incompatibilidades

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento veterinario no debe mezclarse con otros

medicamentos veterinarios.

6.3 Periodo de validez

Periodo de validez del medicamento veterinario acondicionado para su venta: 4 afios.

Periodo de validez después de abierto el envase primario: 28 dias.

6.4  Precauciones especiales de conservacion

No refrigerar o congelar.

6.5 Naturaleza y composicion del envase primario

Viales de vidrio topacio (tipo 1) con tapdn de clorobutilo politetrafluoroetileno (PTFE) y una capsula

de aluminio flip off.

Formatos:
Caja con un vial de 50 ml.
Caja con un vial de 100 ml.

Es posible que no se comercialicen todos los formatos.

6.6  Precauciones especiales para la eliminacién del medicamento veterinario no utilizado o, en
su caso, los residuos derivados de su uso

Todo medicamento veterinario no utilizado o los residuos derivados del mismo deberan eliminarse de
conformidad con las normativas locales.
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7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

A completar nacional.

{ nombre y direccion}

<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

8. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

A completar nacional.

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION / DE LA RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

A completar nacional.

<Fecha de la primera autorizacién:><{DD/MM/AAAA}><{DD mes AAAA}.>

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

A completar nacional.
<{MM/AAAA}>
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ANEXO Il

ETIQUETADO Y PROSPECTO
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A. ETIQUETADO
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DATOS QUE DEBEN APARECER EN EL EMBALAJE EXTERIOR

Caja de cartén

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 100 mg/ml solucion inyectable
Enrofloxacino

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVA'Y
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:
Enrofloxacino: 100 mg

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucion inyectable.

4, TAMANO DEL ENVASE

50 ml
100 ml

5. ESPECIES DE DESTINO

Bovino, ovino, caprino y porcino

‘ 6. INDICACIONES

[7. MODO Y ViAS DE ADMINISTRACION

Lea el prospecto antes de usar.

| 8.  TIEMPO DE ESPERA

Bovino: Carne: s.c.: 10 dias.
i.v.: 5 dias.

Leche: s.c.: 4 dias.
i.v.: 3 dias.

Ovino: Carne: 4 dias.
Leche: 3 dias.
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Caprino: Carne: 6 dias.
Leche: 4 dias.

Porcino: Carne: 13 dias.

‘ 9. ADVERTENCIAS ESPECIALES

Lea el prospecto antes de usar.

‘ 10. FECHA DE CADUCIDAD

CAD {mes/afio}
Una vez abierto el vial, utilizar antes de 28 dias.

‘ 11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

No refrigerar o congelar.

12. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

Eliminacién: lea el prospecto.

13. LA MENCION “USO VETERINARIO”, Y LAS CONDICIONES O RESTRICCIONES
DE DISPENSACION Y USO, SI PROCEDE

Uso veterinario. Medicamento sujeto a prescripcion veterinaria.

14. ADVERTENCIA ESPECIAL QUE INDIQUE “MANTENER FUERA DE LA VISTA'Y
EL ALCANCE DE LOS NINOS”

Mantener fuera de la vista y el alcance de los nifios.

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

{Nombre y direccion}
<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

‘ 16. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
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| 17. NUMERO DE LOTE DE FABRICACION

Lote {numero}
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DATOS QUE DEBEN APARECER EN EL ENVASE PRIMARIO

Vial de vidrio

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 100 mg/ml solucion inyectable
Enrofloxacino

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVA'Y
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:
Enrofloxacino: 100 mg

| 3.  FORMA FARMACEUTICA

Solucidn inyectable.

4. TAMANO DEL ENVASE

50 ml
100 ml

5. ESPECIES DE DESTINO

Bovino, ovino, caprino y porcino

‘ 6. INDICACIONES

[7. MODO Y ViA DE ADMINISTRACION

IV, SC, IM
Lea el prospecto antes de usar.

| 8.  TIEMPO DE ESPERA

Bovino: Carne: s.c.: 10 dias.
i.v.: 5 dias.

Leche: s.c.: 4 dias.
i.v.: 3 dias.

Ovino: Carne: 4 dias.
Leche: 3dias.
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Caprino: Carne: 6 dias.
Leche: 4 dias.

Porcino: Carne: 13 dias.

‘ 9. ADVERTENCIAS ESPECIALES

Lea el prospecto antes de usar.

‘ 10. FECHA DE CADUCIDAD

CAD {mes/afio}
Una vez abierto el vial, utilizar antes de 28 dias.

‘ 11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

No refrigerar o congelar.

12. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

13. LA MENCION “USO VETERINARIO”, Y LAS CONDICIONES O RESTRICCIONES
DE DISPENSACION Y USO, SI PROCEDE

Uso veterinario. Medicamento sujeto a prescripcion veterinaria.

14. ADVERTENCIA ESPECIAL QUE INDIQUE “MANTENER FUERA DE LA VISTAY
EL ALCANCE DE LOS NINOS”

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

{Nombre y direccién}
<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

‘ 16. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

| 17. NUMERO DE LOTE DE FABRICACION

Lote {nGmero}
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B. PROSPECTO
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PROSPECTO PARA:
<Nombre inventado> solucion inyectable

1. NOMBRE Y DOMICILIO DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION Y DEL FABRICANTE RESPONSABLE DE LA LIBERACION
DE LOS LOTES

Titular de la autorizacién de comercializacién:
A completar nacional

Fabricante responsable de la liberacion del lote:
A completar nacional

2. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nombre inventado> 100 mg/ml solucién inyectable

3. COMPOSICION CUALITATIVA 'Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVAY
OTRAS SUSTANCIAS

Cada ml contiene:

Sustancia activa:

Enrofloxacino: 100 mg
Excipientes:
n-butanol: 30 mg

4. INDICACIONES DE USO

Bovino

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica y Mycoplasma spp. sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de mastitis coliforme causada por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de la artritis micopldsmica aguda causada por cepas de Micoplasma bovis sensibles a
enrofloxacino en bovino de menos de 2 afios.

Ovino

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
Tratamiento de mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Caprino
Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida y

Mannheimia haemolytica sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.
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Tratamiento de mastitis causada por cepas de Staphylococcus aureus y Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Porcino

Tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio causadas por cepas de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp. y Actinobacillus pleuropneumoniae sensibles a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del aparato urinario causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento del sindrome metritis-mastitis-agalactia (MMA) causado por cepas de Escherichia coli y
Klebsiella spp. sensible a enrofloxacino.

Tratamiento de las infecciones del tracto digestivo causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a
enrofloxacino.

Tratamiento de septicemias causadas por cepas de Escherichia coli sensibles a enrofloxacino.

5. CONTRAINDICACIONES

No usar en animales con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas o a algun excipiente.

No usar en caballos en crecimiento debido a la posibilidad de dafio en el cartilago articular.

6. REACCIONES ADVERSAS

En muy raras ocasiones pueden observarse trastornos gastrointestinales que suelen ser leves y
pasajeros (p. €j., diarrea).

En muy raras ocasiones el tratamiento por via intravenosa en bovino puede causar una reaccién de
shock por posibles trastornos circulatorios.

Reacciones locales en el punto de inyeccion

En cerdos pueden aparecer reacciones inflamatorias tras la administracion intramuscular del producto
que pueden persistir hasta 28 dias después de la inyeccion.

La frecuencia de las reacciones adversas se define conforme a los siguientes grupos:

- Muy frecuentemente (mé&s de 1 animal por cada 10 presenta reacciones adversas durante un
tratamiento).

- Frecuentemente (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 100).

- Infrecuentemente (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 1.000).

- En raras ocasiones (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 10.000).

- En muy raras ocasiones (menos de 1 animal por cada 10.000, incluyendo casos aislados).

Si observa cualquier efecto de gravedad o no mencionado en este prospecto, le rogamos informe del
mismo a su veterinario.

7. ESPECIES DE DESTINO

Bovino, ovino, caprino y porcino.

8. POSOLOGIA PARA CADA ESPECIE, MODO Y VIAS DE ADMINISTRACION

Via intravenosa, subcutanea o intramuscular.
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Las inyecciones repetidas deben realizarse en puntos de inyeccion distintos.

Bovino

5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/20 kg p.v., una vez al dia durante 3-5 dias.
Aurtritis micoplasmica aguda causada por cepas de Mycoplasma bovis sensibles a enrofloxacino en
bovino de menos de 2 afios: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/20 kg p.v., una vez
al dia durante 5 dias.

El producto se puede administrar por via intravenosa lenta o subcutanea.

Mastitis coliforme causada por E. coli: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/20 kg
p.v., una vez al dia durante 2 dias consecutivos por via intravenosa lenta.

La segunda dosis se puede administrar por via subcutanea. En este caso, le corresponderé el tiempo de
espera de la via subcutanea.

No administrar mas de 10 ml en un mismo punto de inyeccién subcutanea.

Ovino y caprino
5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 1 ml/20 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via

subcutanea.

No administrar mas de 6 ml en un mismo punto de inyeccion.

Porcino

2,5 mg de enrofloxacino/kg p.v., correspondiente a 0,5 ml/20 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por
via intramuscular.

En infecciones del tracto digestivo o septicemias causadas por E. coli: 5 mg de enrofloxacino/kg p.v.,
correspondiente a 1 m1/20 kg p.v., una vez al dia durante 3 dias por via intramuscular. Administrar en
la musculatura del cuello en la base de la oreja evitando aplicar mas de 3 ml en un mismo punto de
inyeccion.

9. INSTRUCCIONES PARA UNA CORRECTA ADMINISTRACION

Para garantizar la administracion de la dosis correcta se determinara el peso del animal lo méas
exactamente posible y evitar asi una infradosificacion.

10. TIEMPO DE ESPERA

Bovino: Carne: s.c.: 10 dias.
i.v.: 5dias.

Leche: s.c.: 4 dias.
i.v.. 3dias.

Ovino: Carne: 4 dias.
Leche: 3 dias.

Caprino: Carne: 6 dias.
Leche: 4 dias.

Porcino: Carne: 13 dias.

89/92



11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION
Mantener fuera de la vista y el alcance de los nifios.
No refrigerar o congelar.

No utilizar este medicamento veterinario después de la fecha de caducidad que figura en el vial
después de CAD.

Periodo de validez después de abierto el vial: 28 dias.

Andtese la fecha en que debe desecharse el vial una vez abierto.

12.  ADVERTENCIAS ESPECIALES

Precauciones especiales para su uso en animales:
Cuando se use este producto se deben tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso de
antimicrobianos.

El uso de fluorogquinolonas debe ser reservado para el tratamiento de aquellos casos clinicos que hayan
respondido pobremente, 0 se espera que respondan pobremente a otras clases de antimicrobianos.

Siempre que sea posible las fluoroquinolonas deben ser usadas después de realizar un test de
sensibilidad.

El uso del producto en condiciones distintas a las recomendadas en la Ficha Técnica puede
incrementar la prevalencia de bacterias resistentes a enrofloxacino y disminuir la eficacia del
tratamiento con otras fluoroguinolonas debido a una potencial resistencia cruzada.

Se observaron cambios degenerativos del cartilago articular en terneros tratados durante 14 dias por
via oral con 30 mg de enrofloxacino por kg de peso vivo.

El uso de enrofloxacino en corderos en crecimiento a la dosis recomendada durante 15 dias causé
cambios histoldgicos en el cartilago articular no asociados a signos clinicos.

Precauciones especificas que debe tomar la persona que administre el medicamento veterinario a los
animales:

Las personas con hipersensibilidad conocida a las fluoroquinolonas deben evitar todo contacto con el
medicamento veterinario.

Evitar el contacto con la piel y los ojos. Lavar inmediatamente con agua cualquier salpicadura.

Lavar las manos después del uso. No comer, beber ni fumar mientras se manipula el medicamento
veterinario.

En caso de autoinyeccion accidental, consulte con un médico inmediatamente y muéstrele el prospecto
0 la etiqueta.

Otras precauciones:

En aquellos paises en donde como medida de conservacion esta autorizada la alimentacion de
poblaciones de aves carrofieras con ganado muerto (véase la Decision de la Comision 2003/322/CE),
debe tenerse en cuenta el posible efecto en la eclosion de los huevos antes de alimentarlas con canales
de ganado recién tratado con este medicamento.

Gestacioén y Lactancia:
Bovino
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La seguridad del medicamento veterinario ha quedado demostrada en vacas durante el 1% trimestre de
la gestacion por lo que puede utilizarse durante este periodo. El uso del medicamento en vacas durante
los 3 ultimos trimestres de la gestacion debe basarse en la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el
veterinario responsable.

El medicamento veterinario puede utilizarse en vacas durante la lactacion.

Ovino y caprino

No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la gestacion y la
lactancia. Utilicese inicamente de acuerdo con la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el
veterinario responsable.

Porcino
No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento veterinario durante la gestacién. Utilicese
Unicamente de acuerdo con la evaluacion beneficio/riesgo efectuada por el veterinario responsable.

El medicamento veterinario puede utilizarse en cerdos durante la lactacion.
Interaccidn con otros medicamentos y otras formas de interaccién:

No usar enrofloxacino de forma concomitante con sustancias antimicrobianas de accion antagonista a
la de las quinolonas (p. ej., macrdélidos, tetraciclinas o fenicoles).

No utilizar simultdneamente con teofilina, ya que puede retrasarse la eliminacion de teofilina.

Sobredosificacion (sintomas, medidas de urgencia, antidotos):
En caso de sobredosificacion pueden aparecer trastornos gastrointestinales (p. ej., vomitos, diarrea) y
trastornos neurolégicos.

En porcino no se describieron reacciones adversas tras la administracion de 5 veces la dosis
recomendada.

En bovino, ovino y caprino no se ha documentado sobredosificacion alguna.
En caso de sobredosificacion accidental no existe antidoto. El tratamiento debera ser sintomatico.
Incompatibilidades:

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento veterinario no debe mezclarse con otros
medicamentos veterinarios.

13. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

Pregunte a su veterinario como debe eliminar los medicamentos que ya no necesita. Estas medidas
estan destinadas a proteger el medio ambiente.

14. FECHA EN QUE FUE APROBADO EL PROSPECTO POR ULTIMA VEZ

A completar nacional.

15.  INFORMACION ADICIONAL

Es posible que no se comercialicen todos los formatos.
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Pueden solicitar mas informacidon sobre este medicamento veterinario dirigiéndose al representante
local del titular de la autorizacion de comercializacion.
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