I. melléklet

Az allatgyogyaszati készitmény elnevezéseinek,
gyogyszerformainak, hataserosségeinek, célallat fajainak,
alkalmazasi modjainak, forgalomba hozatali engedély
jogosultjainak felsorolasa a tagorszagokban



Tagorszag Forgalomba hozatali Kereskedelmi név | Hatéanyag Hataserisség Gyogyszerfor- | Célallat Alkalmazasi
EU/EEA engedély jogosultja ma faj maod
Ausztria Zoetis Osterreich GmbH Linco-Spectin forte- Lincomycin (as 2229 Por belsGleges Sertés Szajon at
Floridsdorfer Hauptstrafle | I6sliches Pulver fur lincomycin- lincomycin and oldathoz Hazityuk
1 Tiere hydrochlorid- 445 g
1210 Vienna monohydrat) and spectinomycin
Ausztria spectinomycin (as per 100 g
spectinomycin
sulfate)
Belgium Zoetis Belgium SA Linco-Spectin 100 Lincomycin (as 33.3g Por belséleges Sertés Sz4ajon at
Rue Laid Burniat, 1 lincomycin lincomycin and oldathoz Hazityuk
1348 Louvain-la-Neuve hydrochloride) and 66.7 g
Belgium Spectinomycin (as spectinomycin
spectinomycin per 150 g
sulphate)
Bulgaria Zoetis Belgium SA JInHko-CnekTnH 100 | Lincomycin (as 33.3¢g Por belsGleges Sertés Szajon at
Rue Laid Burniat 1 pasTBoOpuUM lincomycin lincomycin and oldathoz Baromfi-
1348 Louvain-la-Neuve npax/Linco-Spectin hydrochloride), 66.7 9 csirke,
Belgium 100 Soluble Powder Spectinomycin (as spectinomycin hazitydk és
spectinomycin per 150 g pulyka
sulphate)
Ciprus Zoetis Hellas SA Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3g Por belséleges Hazityuk Sz4ajon at
L. Mesogion 253- 255 SP, Powder for oral Spectinomycin lincomycin and oldathoz
15451, N. Psichico solution for chickens 66.7 g
Athens spectinomycin
Gordgorszag per 150 g
Csehorszag Zoetis Ceska republika, LINCO SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3g Por belséleges Sertés Sz4ajon at
S.r.o. plv. sol. spectinomycin lincomycin and oldathoz Baromfi
Stroupeznického 17 66.7 g
Praha 5 150 00 spectinomycin
Csehorszag per 150 g
Dania Zoetis Finland Oy Linco-Spectin Vet. Lincomycin and 33.3g Por ivovizbe Sertés Szajon at
Tietokuja 4 spectinomycin lincomycin and keveréshez Hazityuk
FI 00330 Helsinki 66.7 g
Finnorszag spectinomycin
per 150 g
Esztorszag Pfizer Manufacturing Linco-Spectin 100 Lincomycin/ 33.3g Por belséleges Sertés Sz4ajon at
Belgium N.V. Soluble Powder Spectinomycin lincomycin and oldathoz Baromfi
Rijksweg 12 66.7 g (brojler)
B-2870 Puurs spectinomycin
Belgium per 150 g
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Franciaorszag Zoetis LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin 33.3¢g Por belsGleges Sertés Szajon at
23/25 Avenue Du spectinomycin lincomycin and oldathoz
Docteur Lannelongue 66.7 g
75014 Paris spectinomycin
France per 150 g
Németorszag Zoetis Deutschland Lincospectin Pulver Lincomycin and 33.3g Por Sertés, Szajon at
GmbH zum Eingeben Uber spectinomycin lincomycin and hazityuk
Schellingstralie 1, das Trinkwasser fur 66.7 g (brojler,
D-10785 Berlin Schweine, Hihner spectinomycin jérce),
Németorszag (Brojler, per 150 g pulyka
Junghennen) und
Puten
Gorogorszag Zoetis Hellas SA LINCO SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3¢g Por belsGleges Hazityuk Szajon at
L. Mesogion 253- 255 spectinomycin lincomycin and oldathoz (brojler)
15451, N. Psichico 66.7 g
Athens spectinomycin
Gorogorszag per 150 g
Magyarorszag Zoetis Hungary Kft. Linco-Spectin 100 Linkomicin- 33.3¢g Por belsGleges Sertés, Szajon at
Alkotéas u. 53. por belsbleges hidroklorid és linkomicin és oldathoz hazityuk,
H-1123 Budapest oldathoz A.U.V. spektinomicin- 66.7 g pulyka
Magyarorszag szulfat spektinomicin
/150 g
frorszag Pfizer Healthcare Ireland | Linco-Spectin 100 Lincomycin (as 33.39 Por belsGleges Sertés és Sertés: A Linco-
Trading as Pfizer Animal Soluble Powder Lincomycin lincomycin and oldathoz baromfi Spectin 100
Health, Hydrochloride) and 66.7 g Halvanysarga, (nem Soluble Powder-
Ringaskiddy, Spectinomycin (as spectinomycin vildgosbarnas tojok) t ivovizben
Co. Cork spectinomycin per 150 g oldhaté por torténd
Irorszag sulphate) alkalamazashoz
fejlesztették ki.
Naponta frissen
kell késziteni az
oldatot.
Baromfi:lvovizb
en torténd
alkalmazéashoz.
Olaszorszag ZOETIS ITALIA S.r.l. LINCOSPECTIN LINCOMYCIN (as 33.3g Por ivévizbe Sertés, Szajon at
Via Andrea Doria, 41 M Polvere orale per Hydrochloride) lincomycin and keveréshez hazityuk
00192 Roma uso in acqua da bere | SPECTINOMYCIN (as | 66.7 g
Olaszorszag per polli da carne e Sulfate) spectinomycin
suini per 150 g
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Lettorszag Pfizer Animal Health MA Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3¢g Por belsGleges Sertés Szajon at
EEIG hydrochloride, lincomycin and oldathoz Baromfi
Ramsgate Road spectinomycin 66.7 g
Sandwich, Kent sulfate spectinomycin
CT13 9NJ per 150 g
Egyesiilt Kiralysag
Litvania Zoetis Belgium SA Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3g Oldhaté por Sertés Szajon at
Rue Laid Burniat 1 hydrochloride Baromfi
1348 Louvain-la-Neuve (nem
Belgium Spectinomycin 66.7 g tojok)
sulphate
Luxemburg Zoetis Belgium SA LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3g Por belséleges Sertés Sz4ajon at
Rue Laid Burniat, 1 spectinomycin lincomycin and oldathoz Baromfi
1348 Louvain-la-Neuve 66.7 g
Belgium spectinomycin
per 150 g
Hollandia Zoetis BV Linco-Spectin 100 Lincomycin and 33.3g Por szajon at Sertés Szajon at
Rivium Westlaan 74, spectinomycin lincomycin and torténd Baromfi a
2909 LD Capelle a/d 66.7 g alkalmzasra tojasok
ljssel spectinomycin emberi
Hollandia per 150 g fogyasztasr
a nem
alkalmasak
Lengyelorszag Zoetis Polska Sp. z o.0. Linco-Spectin 100 Lincomycin and 222 g Por belséleges Sertés, Szajon at
ul. Postepu 17B (2229 + 444q9)/ spectinomycin lincomycin and oldathoz hazityuk,
02-676 Warszawa 1000g, proszek do 444 g pulyka
Lengyelorszag sporzadzania spectinomycin kacsa
roztworu doustnego per 1000 g galamb
dla swin, kur,
indykow, kaczek i
gotebi
Portugalia Zoetis Portugal, Lda LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3g Por szajon at Sertés, Szajon at
Lagoas Park, Edificio 10 Spectinomycin lincomycin and torténd hazityuk
2740-271 Porto Salvo 66.7 g alkalmzasra (brojler,
Portugalia spectinomycin jérce),
per 150 g pulyka
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Romania Pfizer Animal Health MA LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3g Oldhat6 por Sertés, Szajon at
EEIG spectinomycin lincomycin and hazityuk
Ramsgate Road 66.7 g pulyka
Sandwich, Kent spectinomycin
CT13 9NJ per 150 g
Egyesiilt Kiralysag
Szlovakia Zoetis Ceska republika, Linco-Spectin 100 Lincomycinum (ut 33.3g Por belséleges Sertés, Sz4ajon at
S.r.o. Lincomyecini lincomycin and oldathoz baromfi
Stroupeznického 17 hydrochloridum, 66.7 g
Praha 5 150 00 Spectinomycinum spectinomycin
Csehorszag (ut Spectinomycini per 150 g
sulfas tetrahydricus)
Szlovénia Zoetis Belgium SA, LincoSpectin 100 Lincomyecin, 33.3¢g Por belséleges | Sertés, Szajon at
Rue Laid Burniat 1, prasek za peroralno Spectinomycin lincomycin and oldathoz baromfi
1348 Louvain-la-Neuve raztopino za prasice 66.7 g
Belgium in perutnino spectinomycin
per 150 g
Spanyolorszag | Zoetis Spain, S.L. LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3g Por szajon at Sertés, Szajon at
Avda. de Europa 20B spectinomycin lincomycin and torténd baromfi
Parque empresarial La 66.7 g alkalmazasra
Moraleja spectinomycin
28108 Alcobendas, per 150 g
Madrid
Spanyolorszag
Egyesiilt Zoetis UK Limited Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3g Por szajon at Sertés, Sertés:
Kiralysag 5th Floor, 6 St. Andrew Soluble Powder, Spectinomycin lincomycin and torténd baromfi ivovizben
Street Powder for Oral 66.7 g alkalmazasra torténd
EC4A 3AE London Solution spectinomycin alkalamzasra.
Egyesilt Kiralysag per 150 g Baromfi: napi

kizarélagos
ivovizforrasként
alkalmazand6,m
ig el nem fogy,
ha sziikséges a
nap folyaman
meég ezutan
lehet nem
gyogyszeres
ivovizzel
folytatni.
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I1. melléklet

Tudomanyos kovetkeztetések és az allatgyogyaszati
készitmény jellemzoinek osszefoglaldjat, a cimkeszoveget és
a hasznalati utasitast érinto modositasok indoklasa



A Linco-Spectin 100 és kapcsolddo nevek (lasd 1. melléklet)
tudomanyos értékelésének atfogo osszefoglalasa

1. Bevezetés

A Linco-Spectin 100 bels6leges oldathoz vald por, amely 33,3 g linkomicint (linkomicin-hidroklorid
formajaban) és 66,7 g spektinomicint (spektinomicin-szulfat formajaban) tartalmaz 150 g-os
csomagonként. A linkomicin egy linkozamid tipusu antibiotikum, amely szoros rokonsagban all a
makrolid és a sztreptogramin B antimikrobidlis szerekkel. Azaltal gatolja a fehérjeszintézist, hogy az
50S bakterialis riboszoma alegységhez kotddik. FOként a Gram-pozitiv baktériumok és az obligat
anaerobok, valamint a Mycoplasmak ellen hat. A linkomicin jol oszlik el a szovetekben, és ismeretes,
hogy magas intracellularis koncentracidékat produkal. A spektinomicin az aminociklitol antibiotikumok
kozé tartozik, kézel az aminoglikozidokhoz. Azaltal gatolja a fehérjeszintézist, hogy a 30S riboszéma
alegységhez kotddik. A spektinomicin hatasspektruma a Mycoplasmaékat, az aerob Gram-negativ
baktériumokat és a Gram-pozitiv kokkuszokat 6éleli fel. A spektinomicin felszivédasa az
emésztérendszerbll gyenge, és nem jut at kénnyen a membranokon.

2012. szeptember 28-an Belgium a modositott 2001/82/EK iranyelv 34. cikkének (1) bekezdése
szerinti beterjesztést nyUjtott be a CVMP-hez/Eurépai Gyégyszeriigyndkséghez a Linco-Spectin 100 és
kapcsolédo nevek vonatkozasaban. Belgium azért terjesztette be az tigyet, mert az uniés tagallamok
eltéré nemzeti dontéseket hoztak, ami eltéréseket eredményezett a Linco-Spectin 100 és kapcsolédd
nevek terméktajékoztatdjaban.

A megléve terméktajékoztato eltéréseinek fobb teriletei az alabbiakkal kapcsolatosak:
e célallatfajok;
e javallatok;
e adagolas;

e élelmezés-egészségligyi varakozasi idok.

2. A rendelkezésre allé adatok attekintése

Sertés

A Brachyspira hyodysenteriae és tarsuld kérokozok altal okozott sertés dizentéria javallatat a
szakirodalom attekintésével, korabbi, védett in vitro érzékenységi adatokkal, egy Gjonnan végzett B.
hyodysenteriae MIC vizsgalattal és korabbi klinikai vizsgalatokkal bizonyitottak.

A szakirodalom és a védett, korabbi in vitro érzékenységi adatok azt mutattak, hogy az dsszesitett
linkomicin minimalis inhibitor koncentracié (MIC) a B. hyodysenteriae esetében nagyon széles skalan
mozog, és a populacios MICsy és MICy, értékek magasak. A 25, Belgiumbdl szarmazé izolatumot
felhasznal6 uj MIC vizsgalatban a linkomicin-spektinomicin MIC tartomany 1:2 és 32:64 pug/ml kozott
mozgott, mig a MICsy 16:32, illetve a MICqq 32:64 pg/ml volt. Ez azt tukrdzi, hogy a baktérium
rezisztencia determinansokat szerzett. Pringle et al. (2012)* >1 pg/ml-es epidemiolégiai hatarértéket
javasoltak a linkomicin vonatkozasaban, amelynél az izolatumok 90-100%-at ,,in vitro rezisztensként”
osztalyozzak. Ezért annak ellenére, hogy a rendelkezésre all6 adatok nem mutattak negativ valtozast az
id6 soran, nem lehetett kizarni, hogy a termékfejlesztés idején végzett, korabbi klinikai vizsgalatokbdl
szarmazo eredmények nem tikrozik a klinikai hatékonysagot a sertés dizentéria modern jarvanya
tekintetében. Ugyanakkor nem hataroztak meg pontos klinikai hatarértéket, és a benyujtott adatokbdl

1 Pringle, M. et al - Antimicrobial susceptibility of porcine Brachyspira hyodysenteriae and Brachyspira pilosicoli isolated in
Sweden between 1990 and 2010. Acta Vet Scand. 2012 Sep 21;54:54.

7134



Ugy tlinik, hogy az in vitro érzékenységet nem Korrelaltak a klinikai hatékonyséaggal. Uj klinikai adatokat
nem nyUjtottak be ezen allitas alatamasztasara. Az eltérés azzal allhat 6sszefliggésben, hogy klilonb6z6
enteralis baktériumok jarulhatnak hozza a betegség patogeneziséhez, és a hatékonysagot a bélben
lokalisan magas antimikrobialis koncentracié miatt relative magas MIC érték( torzseknél allapithattak
meg. A spektinomicinnek nincs szignifikans klinikai hatasa a B. hyodysenteriae-re. A forgalomba
hozatali engedély jogosultja azt feltételezi, hogy a spektinomicin hatassal lehet a sertés dizentériaval
rokon, tarsulé kérokozokra. Ugyanakkor formalisan nem demonstraltak ilyen hatast in vivo az adott
korokozékon.

Az Escherichia coli és a Salmonella vonatkozasaban az in vitro érzékenységi adatok nem voltak
terjedelmesek, de kdztiuk szerepeltek az Gjonnan végzett, a helyes laboratériumi gyakorlatnak
megfeleld, paneurdpai MIC vizsgalatbol nyert adatok, amely 100 E. coli és 100 Salmonella izolatumot
foglalt magaba klinikai esetekbdl. Ebben a vizsgalatban a spektinomicin vonatkozasdban a MIC
tartomany 4:8 pg/ml és 2256:512 kozott mozgott, a MICq, érték magas, >256 pug/ml volt, és
lathatéan bimodalis eloszlast mutatott. Ez a magas szintli rezisztencia szignifikdns aranyara utal, bar
nem hataroztak meg pontos klinikai hatarértéket. Ez részben a baktériumfajokban megtalalhaté
természetes rezisztenciaval allhat dsszefliggésben.

Sertés dizentérianal a 7 napig tartd, 10 mg/ttkg javasolt adag esetén a klinikai hatékonysagot két
kett6zott, laboratériumi kériilmények kozott végzett vizsgalat és két klinikai terepvizsgalat tamasztotta
ala. Ezek nem feleltek meg a helyes laboratériumi, illetve klinikai gyakorlatnak, és a vizsgalati
jelentésekben a klinikai és bakterioldgiai célfeltételt nem definidltak megfeleléen. A célfeltétel a két
terepvizsgalat egyikében Salmonella és Mycoplasma altal okozott, kevert enterélis és Iéguti fertézés
volt, amely csak kevéssé relevans az allitott javallat vonatkozasaban. Kimutattak, hogy a linkomicin-
spektinomicin kombinacié felilmulja az egyes egyedi hatéanyagokat. Bar azokban a vizsgalatokban a
dozisokat az ivovizben mérhet6 koncentracidként hataroztak meg, és igy az aktualis dozist mg/ttkg
értékben csak becsiilni lehetett, a becsléseket kelléen kdzelinek tartottdk a javasolt adagolashoz.
Ezenfelll a harmonizalt adagolasi rend a tagallamok nagy tobbségében javasoltnak felel meg.

Figyelembe véve minden adatot, a CVMP Ggy vélte, hogy ez a javallat fenntarthat6.

A Lawsonia intracellularis altal okozott proliferativ enteropatia javallatanak alatamasztasara az in vitro
érzékenységi adatok szakirodalmi attekintését, valamint két korabbi klinikai hatékonysagi vizsgalatot
nyujtottak be.

A szakirodalmi MIC adatok eredményei, amelyek csupan néhany izolatumot foglalnak magukba,
Osszességében magas MIC értékekre utalnak mind a linkomicin, mind a spektinomicin vonatkozasaban.
Klinikai hatarértékeket nem hataroztak meg.

Egy helyes laboratériumi gyakorlat szerint végzett provokacios vizsgalatban a sertéseket a javasolt 10
mg/ttkg dozissal, de 7 nap helyett 21 napig kezelték. A kombinacio el6ny6s hatédsokat mutatott az
elvaltozasok cstkkentése és a zootechnikai végpontok vonatkozasaban, a bakteridlis terjedés pedig
teljesen megallt. A kombinéacio felilmulta a linkomicin monoterapiat. Egy helyes klinikai gyakorlat
szerint végzett, multicentrikus terepvizsgalatban a sertéseket a javaslat szerint kezelték, és a 7, illetve
14 napig Linco-Spectin 100-zal végzett kezelés hatékony volt sertéseknél az ileitisz kezelésében. Nem
szarmazott elény abbdl, ha az ileitiszben szenvedd sertéseket 7 napnal hosszabb ideig kezelték.

Bar a rendelkezésre alld, sz(ikds adatok arra utalnak, hogy a hatdéanyagok in vitro aktivitasa az

L. intracellularis ellen gyenge, figyelembe véve a készitmény j6l megalapozott alkalmazasat az Eurdpai
Unidban, valamint azt, hogy a farmakovigilanciai jelentések nem szamolnak be a hatékonysag
hianyarél, azzal lehet érvelni, hogy a klinikai helyzet nem korrelal kézvetlenil a készitmény klinikai
hatékonysagaval. Ez a linkomicin és a spektinomicin kombinalt intra- és extracellularis hatasanak

8/34



kovetkezménye lehet. Ezenfelll a L. intracellularis, mint a Brachyspira spp. és egyéb atipusos
bélorganizmusok vélhetéen a bélben az egyéb baktériumok altal Iétrehozott feltételektdl fliggenek.

Figyelembe véve minden adatot, a CVMP Ugy vélte, hogy ez a javallat elfogadhatd.

A javasolt 0 napos élelmezés-egészségligyi varakozasi id6t jol alatamasztja egy maradékanyag
vizsgalat, amelyben a sertéseket 7 napig a javasolt, harmonizalt 10 mg/ttkg dozissal kezelték. A CVMP
elfogadhaténak tartja ezt az élelmezés-egészségligyi varakozasi idot.

Figyelembe véve a jelen, 34. cikk szerinti beterjesztési eljaras hatalyat, sertéseknél az L. intracellularis
vonatkozasaban javasolt javallatot elfogadhatdnak tekintették. A B. hyodysenteriae vonatkozasaban,
beleértve a mar emlitett pontokat, szamos problémat azonositottak:

o Ugy tiinik, hogy minden modern szerzd egyetért abban, hogy a B. hyodysenteriae széleskori
rezisztenciat mutat a linkomicinnel szemben, bar nem &ll rendelkezésre klinikai hatarérték, és nem
ismert, hogy a fokozott MIC értékkel rendelkezd térzsek milyen mértékd klinikai rezisztenciat
mutatnak;

e Nincsenek Uj klinikai vizsgalatok, terepvizsgalatok vagy publikaciok, amelyek a jelenleg
jovahagyott adagolasi renddel demonstraljak a linkomicin-spektinomicin hatékonysagat a modern
sertés dizentéria jarvany ellen.

Ugyanakkor a CVMP Ggy vélte, hogy figyelembe véve a jelen, 34. cikk szerinti beterjesztési eljaras
hatalyat, a B. hyodysenteriae-ra vonatkozo javallatot fenn kell tartani.

Mindazonaltal a klinikailag rezisztens B. hyodysenteriae és tarsulé Enterobacteriaceae (E. coli) torzsek
miatti sikertelen kezelés lehetGségére vonatkozodan vilagos figyelmeztetést kell belefoglalni minden
célallatfaj esetén az allatgydgyaszati készitmény jellemzG6i 6sszefoglaldasanak 4.4. Klilonleges
figyelmeztetések pontjaba. Tovabba a B. hyodysenteriae széleskorlien csokkent érzékenységére és az
E. coli bimodalis eloszlasara vonatkoz6 tajékoztatast kell beilleszteni az 5.1. Farmakodinamias
tulajdonsagok pontba. Hasonléképpen a L. intracellularis-ban kialakul6 rezisztenciara vonatkozé adatok
hianyarol sz6l6 tajékoztatassal kell kiegésziteni az allatgydgyaszati készitmény jellemzéi
Osszefoglalasanak fent emlitett pontjait.

Hazityuk

A Mycoplasma gallisepticumhoz és E. colihoz tarsuld kronikus Iégz&szervi betegség javallatat két Ujabb
MIC vizsgalat és a korabbi szakirodalmi MIC adatok tAmasztottak ala. Tovabba a korabbi kisérleti és
klinikai terepvizsgalatokon felil egy Ujabb védett provokacios vizsgalatot is bemutattak, amelyben

Osszesen 210 hazityuknal tesztelték a készitmény hatékonysagat a kivaltott E. coli és/vagy M.
gallisepticum fertézés ellen.

Az allatgydgyaszati készitmény jellemzGinek javasolt, harmonizalt 6sszefoglaldjaban torolték az 6sszes
hivatkozast a megel6z6 kezelésre vonatkozdéan, amit a CVMP megerdésitett.

A M. gallisepticumra vonatkozd in vitro érzékenységi adatok kozott 60 izolatumon végezték el a
linkomicin-spektinomicin (1:2) Gj MIC vizsgalatat, amelyben a MIC tartomany 0,25:0.5 — 8:16 ug/ml, a
MICso/MICgqo érték pedig 0.5:1, illetve 2:4 pg/ml volt. Osszességében, figyelembe véve a korabbi
szakirodalmi adatokat, a relative sz(ik MIC tartomany és az alacsony MICs, és MICqy, értékek a
monomodalis eloszlassal egylttes alacsony rezisztencia szintre utalnak, amely agy tlnik, nem valtozik.
A kombinaciénak szinergista hatasa lehet a Mycoplasmara, azonban ennek klinikai jelent6ségét nem
vizsgaltak.

E. coli esetén az Ujonnan elvégzett paneurépai MIC vizsgalat, amelyben 67 hazityuk és 33 pulyka
izolatumot vizsgaltak, széles MIC tartomanyt (2:4 és >256:512 pg/ml kdzott), magas spektinomicin
MICqo értéket (256 pg/ml) és bimodalis eloszlast mutatott. Osszességében és a korabbi szakirodalmi
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adatokat is figyelembe véve, legaldbb 10%-o0s klinikai rezisztencia aranyt feltételeztek. Ez részben a
természetes rezisztencia kdvetkezménye lehet. Ugyanakkor pontos hatarértéket itt sem hataroztak
meg. Nincs bizonyiték arra, hogy ez a helyzet valtozna.

A spektinomicin farmakokinetikai tulajdonsagai alapjan ismeretes, hogy csupan elhanyagolhato
mennyiség szivodik fel a bélbdl, és egyébként szajon at térténé adagolas utan a hazityukok légutaiban a
vérszint nem éri el a MIC koncentracidkat; tovabba a spektinomicin polaris, nem jut at a membranokon
és nem oszlik el az intracellularis térfogatban. Az in vitro tesztek alapjan azt feltételezték, hogy a
bélben a spektinomicinbdl egy metabolit vagy degradacids termék képzddik, amely képes eljutni a
fert6zés helyére és megzavarni az E. coli megtapadasat a 1égzdszervek nyalkahartyajan, ezt azonban
nem bizonyftottak (Goren et al., 1988)2. Ezért nem egyértelm(i a kombindcids készitmény értéke ebben
az indikacidéban a monoterapias készitményhez (példaul linkomicin) képest.

Szamos koréabbi provokacids laboratériumi vizsgalat igazolta a kombinacié hatékonysagat a kisérleti
Mycoplasma spp. és/vagy E. coli fert6zések ellen hazityukoknal. A hatékonység jobbnak bizonyult, mint
az dnmagaban adott linkomicin esetén, és valamivel jobbnak, mint a spektinomicin monoterapia esetén.
Ugyanakkor az alkalmazott adagolasi rendek nagyon zavarosak voltak, és a javasolt 50 mg/ttkg/nap
dozistél a legmagasabb, 150 mg/ttkg-os jovahagyott adagig terjedhettek. Egy Gjonnan benyujtott, a
helyes klinikai gyakorlat szerint végzett provokacios vizsgalatban a 7 napig, 50 mg/ttkg/nap doézisban
alkalmazott készitmény hatékonynak bizonyult hazityukoknal a kisérleti E. coli és/vagy M. gallisepticum
fert6zésekhez tarsuld klinikai tlinetek és elvaltozasok csokkentésében, bar a baktérium reizolacids
aranya magas volt — és ennek csokkenése az E. coli vonatkozasaban nem volt statisztikailag
szignifikans —, tovabba a fert6z6 torzsek MIC értékei a MIC vizsgalatokban meghatarozott tartomany
legalsé hataran voltak. Ez a vizsgalat volt az egyetlen, amely formalisan demonstralta az 50 mg/ttkg
dozis el6ényds hatasat, és az elért provokacioé csupan enyhe-mérsékelt volt, megfigyelt mortalitas nélkl.

A korabbi terepvizsgalatok altaldban 150 mg/ttkg dozist alkalmaztak az elsé szakaszban, amelyet
50 mg/ttkg kdvetett a masodik fazisban. Ezeket kevéssé relevansnak tartottak, mivel a szisztémas
profilaxisra és a zootechnikai/gazdasagi végpontokra fokuszaltak. A harmonizalt 50 mg/ttkg doézis
Osszességében a legalacsonyabb jovahagyott adag a nemzeti engedélyek kozott, és a leggyakoribb
ajanlas csak kezelés céljara.

Mivel a spektinomicin kevéssé szivodik fel a gasztrointesztindlis rendszerbdl, és nem jut at a
membranokon, hatékonysaga legalabbis részben a bélflérara kifejtett, nem specifikus hatasainak vagy
egy metabolit hatasainak lehet koszénheto.

Ezenfelll figyelembe vették a készitmény hosszu tavu alkalmazasat, valamint azt, hogy a
farmakovigilanciai adatokban hianyoznak a hatékonysag hianyara vonatkozo jelentések.

Az élelmezés-egészségligyi varakozasi id6t egy olyan vizsgalat tdmasztja ald, amelyben a hazityukokat
500 mg/ttkg adaggal kezelték életlik els6 hetében, és 60 mg/ttkg adaggal a harmadik héten. A kitrtlés
vizsgalatat csak a masodik fazis utan végezték el. A javasolt, 5 napos élelmezés-egészségugyi
varakozasi id6t a CVMP elégségesnek tartotta, ha a hazityukokat a javasolt, harmonizalt,

50 mg/ttkg/nap doézissal kezelték 7 napig.

Egy mar jévahagyott termék harmonizacidjanak kontextusaban végzett, atfogd értékelést kovetden,
valamint az alabb felsorolt okokbdl a CVMP agy vélte, hogy 50 mg/ttkg 7 napig elfogadhaté
harmonizalt adagként hazitydkok esetén:

e Az 50 mg/ttkg doézis a leggyakoribb ajanlas ,kezelés” céljara az allatgydgyaszati készitmények
jellemzGinek érintett 6sszefoglaldiban. Szamos mas Gsszefoglaldban a dozist az ivovizben mérheto

2 Goren E, de Jong WA, Doornenbal P. Therapeutic efficacy of medicating drinking water with spectinomycin and lincomycin-
spectinomycin in experimental Escherichia coli infection in poultry. Vet Q. 1988 Jul;10(3):191-7
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koncentracioként jelolik meg, amely kérulbelil 50 mg/ttkg-nak felel meg az allatok jelent6s
részében;

e Az Gjonnan benyujtott klinikai hatékonysagi vizsgalatban a készitmény egyértelm( javulast okozott
a kronikus |égzGszervi betegség klinikai tlineteiben, és csokkentette a bakterialis invazié mértékét.
Ez volt az egyetlen rendelkezésre allé vizsgalat, amelyben szilardan igazoltak, hogy az 50 mg/ttkg
dézis el6ny0s a terapias helyzetben, bar a provokacié inkdbb enyhe volt (példaul nem jegyeztek fel
mortalitast);

e A célbaktériumokban az érintett vegytletekkel szemben fellépd rezisztencia nem mutat
kedvezétlen valtozast az id6 folyaman, és nem merilnek fel nagyobb aggalyok, mint az egyéb,
hasonléan alkalmazott vegylletek vonatkozasaban;

e Amennyiben a készitményt visszavonjak a hazityukok esetében, karos eltolédas kévetkezhet be az
egyéb, kdzegészségigyi vonatkozasban fontosabbnak itélt molekulak (példaul fluorokinolonok)
iranyaba.

Ezért a CVMP gy Vvélte, hogy hazityukok esetén a javallatot fenn kell tartani, azonban az alabbiak

szerint moédositani kell: ,,A Mycoplasma gallisepticum és E. coli altal okozott, alacsony mortalitasi

arannyal jaré, krénikus légzbszervi betegség kezelésére. Az dllomanyban igazolni kell a betegség
jelenlétét a készitmény alkalmazasat megel6zben.”

3. Elony-kockazat értékelés

Bevezetés

A jelen el6ny-kockazat értékelést a 2001/82/EK iranyelv 34. cikkével kapcsolatban végezték, amelynek
célja a jelen eljarasban a Linco-Spectin 100 (és kapcsol6édé nevek) készitmény jovahagyasi feltételei
uniés harmonizéaciojanak elérése. A beterjesztés a terméktajékoztaté teljes harmonizaciéjahoz vezet.
Ez az értékelés a harmonizaciéval kapcsolatos azon problémakra fokuszal, amelyek megvaltoztathatjak
az elény-kockazat profilt.

A Linco-Spectin 100 (és kapcsolédo nevek) ivovizben alkalmazandé por, amely hatéanyagként
linkomicint (222 mg/g) és spektinomicint (444,7 mg/g) tartalmaz. 24 uniés tagallamban engedélyezett.
Az els6 forgalomba hozatali engedélyt 1972-ben adtak ki.

Elony értékelés
Koézvetlen elonyok
Sertés

A készitményt tobb uniés tagallamban szamos évtizede alkalmazzak az ajanlott javallatokban (sertés
dizentéria és proliferativ enteropatia), a linkomicin és a spektinomicin egymast kiegészit6, a primer
kérokozékra, B. hyodysenteriae-re és L. intracellularisra, valamint a potencialisan tarsul6 enteralis
kérokozékra, példaul az E. colira kifejtett hatasspektruma alapjan.

Sertés dizentériaban a javasolt, harmonizalt, 7 napig adott 10 mg/ttkg dézishoz kdzel all6 adagolasi
rend klinikai hatékonysagat korabbi laboratériumi és klinikai terepvizsgalatok tamasztjak ala, annak
ellenére, hogy ezek nem felelnek meg a helyes laboratériumi, illetve klinikai gyakorlat elveinek, és a
klinikai és bakteriologiai bevalasztasi feltételeket nem mindig hataroztak meg pontosan a vizsgalati
jelentésekben. Igazoltak, hogy a linkomicin és spektinomicin kombinacidé hatékonyabb, mint az egyes
egyedi hatéanyagok.

Proliferativ enteropétia esetén a klinikai hatékonysagot egy, a helyes laboratoriumi gyakorlat szerint
végzett laboratériumi vizsgalat és egy, a helyes klinikai gyakorlatnak megfelel6, multicentrikus
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terepvizsgalat bizonyitja, azzal, hogy a laboratériumi vizsgalatban az allatokat 21 napig kezelték.
Igazoltak, hogy a kombinacio felilmulja a linkomicin monoterapiat. A provokacios vizsgalatban ugy
tlint, hogy a bakterialis fert6zés eradikalasra kerlt.

A szakirodalmi adatok arra utalnak, hogy a B. hyodysenteriae csokkent érzékenysége valamelyest
athidalhato6 a helyileg elért magas koncentracidkkal. A hatbanyagok L. intracellularis ellen mutatott,
szegényes in vitro hatasa ellenére a kombinacié hatékony lehet a linkomicin és a spektinomicin
kombinalt intra- és extracellularis hatasa miatt. A hatékonysagot tovabba befolyasolhatjék a kiilonb6z6
tarsuld enteralis baktériumok altal a bélben létrehozott feltételek.

A farmakovigilanciai jelentések nem szamoltak be a Linco-Spectin 100 hatékonysaganak hianyarol a
javasolt, harmonizalt javallatokban sertéseknél.

Hazityuk

Hazityldkoknal a készitmény mar tdébb unids tagallamban javallott a Mycoplasmahoz és/vagy E. colihoz
tarsuld krénikus |égzbszervi betegség kezelésére. Kezelés céljara a leggyakoribb adagolasi javaslat 50
mg/ttkg/nap; néhany esetben az allatgydgyaszati készitmény jellemzdinek 6sszefoglaléja 150 mg/ttkg

adagot javasol, néhany masik csupan az ivovizben mérhet6 koncentraciot adja meg, amely koralbelll
50 mg/ttkg-nak felel meg.

Bar a szajon at adott spektinomicin szisztémas szint( hatasmechanizmusa nem tisztazott, ugy tlnik,
hogy klinikai elényeit és a kombinacio elényeit szamos korabbi laboratériumi provokacids vizsgalatban
igazoltak. Ugyanakkor ezekben a vizsgalatokban az alkalmazott adagolasi rend csak becsiilhet6, és
valoszinlileg a harmonizalt 50 mg/ttkg/nap ddzistol legalabb a legmagasabb jévahagyott

150 mg/ttkg/nap doézisig terjed. A korabbi terepvizsgalatokat a szisztémas megel6zéssel kapcsolatban
végezték, és kétfazisu adagolasi rendet alkalmaztak. E vizsgalatok feltételei nem tamasztjak ala a
javasolt 50 mg/ttkg doézist.

Egy Ujonnan benydujtott, a helyes klinikai gyakorlat szerint végzett provokaciés vizsgalatban a 7 napig,
50 mg/ttkg/nap dézisban alkalmazott készitmény hatékonynak bizonyult hazityukoknal a kisérleti E. coli
és/vagy M. gallisepticum fert6zésekhez tarsulé klinikai tiinetek, elvaltozasok a bakterilis reizolacio
csokkentésében, bar a baktérium reizolaciés aranya magas volt, statisztikailag nem szignifikans
csokkenéssel az E. coli vonatkozasaban, tovabba a fert6z6 térzsek MIC értékei alacsonyak voltak a
legtébb vad torzzsel 6sszehasonlitva. Ez a vizsgalat az egyetlen, amely formalisan demonstrélta az

50 mg/ttkg ddzis el6nyos hatasat, és az elért provokacié csupan enyhe-mérsékelt volt, megfigyelt
mortalitas nélkul.

A farmakovigilanciai jelentések nem szamoltak be a Linco-Spectin 100 hatékonysaganak hianyaroél a
javasolt, harmonizalt javallatban hazitytikoknal.

Koézvetett elonyok

Kulonosen a hazityukok Iégzbszervi betegségeiben a Linco-Spectin 100 elérhetdsége korlatot szabhat
az allatok és emberek egészsége szempontjabdl kritikusabbnak tartott egyéb antimikrobialis szerek
(példaul fluorokinolonok) alkalmazasanak.

Kockazatértékelés

Mivel a CVMP altal javasolt adagolasi rendet nem noévelték, és a javallatokat nem terjesztették ki a
legtobb allatgydgyaszati készitmény jellemzbinek 6sszefoglaldsaban jovahagyottakhoz képest, a
célallatfajok toleranciajanak értékelése nem vet fel Ujabb problémakat. Korabbi tolerancia vizsgalatok
allnak rendelkezésre a sertések, hazityukok és pulykak vonatkozasaban. Az allatgyégyaszati
készitmény jellemzG6i 6sszefoglaldasanak 4.5 (i) A kezelt allatokra vonatkozo kilénleges dvintézkedések,
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4.6 Mellékhatasok (gyakorisaga és sulyossaga), valamint 4.10 Tuladagolas pontjainak harmonizalt
szOvege most is megfelel6en tikrézi a toleranciat.

Ezenfelll, mivel nem terjesztették ki az adagolasi rendeket és a javallatokat, nincs valtozas a
felhasznal6 biztonsaganak értékelésében sem.

A fogyasztdk biztonsaga biztositott marad a javasolt, harmonizalt élelmezés-egészségligyi varakozasi
id6k altal, amely 0 nap sertések és 5 nap hazityukok esetén.

A javasolt, harmonizalt adagolasi rendek nem vezetnek a kdrnyezet fokozott hatéanyag-

Allatoknal a linkomicin alkalmazésa altal generalt lehetséges rezisztencia befolyasolhatja az
allategészségugyet, példaul a makrolidekkel kialakul6é keresztrezisztencia révén. A makrolidek és
linkozamidok elleni rezisztencia alakult ki az allati kérokozok kézott, és ez néhany fajban gyakori.
Brachyspira hyodysenteriae esetén csaknem minden izolatum rezisztens, legalabb a vad tipus in vitro
érzékenységét tekintve. Ezért annak ellenére, hogy a benyujtott szakirodalmi adatok nem mutattak
véltozast az id6 soran, nem lehetett kizérni, hogy a termékfejlesztés idején végzett, korabbi klinikai
vizsgalatokbol szarmazé eredmények nem tikrozik a klinikai hatékonysagot a sertés dizentéria modern
jarvanya tekintetében.

Bar ezt a kockazatot egyértelmiien nem vizsgaltak, a klindamicinnel és a makrolidek, linkozamidok és
sztreptograminok (MLS) csoportjanak egyéb vegytuleteivel szembeni keresztrezisztencia révén az
emberi egészségre kifejtett befolyas lehetdsége valds. Az emberi és allati baktériumokban kozosek a
rezisztencia determinansok. A rezisztencia kdzvetlen aggalyt vethet fel, ha olyan zoondtikus
kérokozékat érint, mint példaul a Campylobacter és az Enterococcus, vagy a mobilis genetikai elemek
révén horizontalisan képes atterjedni az emberi kérokozékra. Az MLS antimikrobialis szereket a WHO
(AGISAT, 2009)° kiildndsen fontosként sorolja fel bizonyos emberi zoondtikus fert§zések (példaul
Campylobacter fert6zések) kezelése esetén.

Kockazatkezelési vagy -csbkkentési intézkedések

A rezisztencia kialakulasanak potencialis kockazatat, amely befolyasolhatja a készitmény
hatékonysagat, valamint az altalanos allati és human egészséget, az alabbiak korlatozzak:

e A javallatok korlatozésa azokra, amelyek a hatékonysagi adatok altal megfelel6en alatamasztottak;
e Minden, profilaktikus alkalmazasra vonatkozo6 javaslat torlése;

e A rezisztencia statuszra vonatkozo informacio és a rezisztenciat illetéen koriltekinté alkalmazasrol
sz616 figyelmeztetések beillesztése az allatgydgyaszati készitmény jellemz6i 6sszefoglaldsanak 4.4
Kuloénleges figyelmeztetések minden céléllat fajra vonatkozoéan, 4.5 (i) A kezelt allatokra vonatkozé
kuldnleges ovintézkedések és 5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok pontjaiba.

Az elény-kockazat profil értékelése

A rendelkezésre all6 adatok értékelése alapjan a CVMP ugy vélte, hogy a sertés célallatfajoknal az
elény-kockazat profil pozitiv marad. Az Gjabb klinikai vizsgalatokban nem vizsgaltak a

B. hyodysenteriae-nél bizonyitott magas in vitro rezisztencia arany lehetséges befolyasat a klinikai
hatékonysagra. Ugyanakkor a jelen, 34. cikk szerinti beterjesztési eljaras keretében, amely egy, mar
jovahagyott készitmény engedélyének feltételeit kivanja harmonizalni, ugy vélték, hogy ez alapjan ne
tavolitsak el a javallatot.

3 Report of the first meeting of the WHO Advisory Group on Integrated Surveillance of Antimicrobial Resistance (AGISAR),
15-19 June 2009. http://www.who.int/foodsafety/foodborne_disease/AGISAR_2009_report_final.pdf?ua=1
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Hazityukok esetében, hogy tukrozzék azt a tényt, miszerint az egyetlen olyan vizsgalatban, amely
formalisan igazolta az 50 mg/ttkg dozis hatékonyséagat a krdonikus légzGszervi betegség klinikai jelei és
elvaltozasai ellen, a provokacié enyhe-mérsékelt volt, regisztralt mortalitas nélkul, javasoltak, hogy a
javallatot az alabbiaknak megfeleléen mddositsak:

»A Mycoplasma gallisepticum és E. coli altal okozott, alacsony mortalitasi arannyal jaré, krénikus
|égzGszervi betegség kezelésére és megel6zésére.

Az allomanyban igazolni kell a betegség jelenlétét a készitmény alkalmazasat megel6z6en.”
Sertések és hazityukok esetében a készitmény atfogd elény-kockazat profiljat pozitivnak véleményezték

a terméktajékoztatd javasolt modositasai mellett (lasd I11. melléklet).

Az allatgyogyaszati készitmény jellemzoinek osszefoglalasat,
a cimkeszoveget és a hasznalati utasitast érintdo moédositasok
indoklasa

Mivel:

e a CVMP megvizsgalta a beterjesztés hatalyat, amely az allatgydgyaszati készitmény jellemz&inek
osszefoglalasara, a cimkeszdveg és a hasznalati utasitas harmonizaciéjara terjedt ki;

e a CVMP attekintette az allatgyodgyaszati készitmény forgalomba hozatali engedély jogosultjai altal
javasolt jellemzG6inek ¢sszefoglalasat, cimkeszbvegét és hasznalati utasitasokat, és megvizsgalta a
benyudjtott adatok 6sszességét;

a CVMP javasolta az I. mellékletben felsorolt Linco-Spectin 100 és kapcsolédé nevek forgalomba
hozatali engedélyeinek modositasat, amelyekhez a vonatkozé allatgyogyaszati készitmény jellemzdinek
Osszefoglalasa, cimkeszéveg és hasznalati utasitas a I11. mellékletben szerepelnek.

14/34



I11. melléklet

Az allatgyogyaszati készitmény jellemzoinek osszefoglalasa,
cimkeszbveg és hasznalati utasitas



1.sz. MELLEKLET

A KESZITMENY JELLEMZOINEK OSSZEFOGLALOJA



1. AZ ALLATGYOGYASZATI KESZITMENY NEVE

<Kereskedelmi név> 222 mg/g + 444.7 mg/g por ivovizbe keveréshez sertések és hazitylkok szamara
A.U.V.

2, MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Hat6anyagok:

Linkomicin (linkomicin-hidroklorid forméajaban) 222 mglg
Spektinomicin (spektinomicin-szulfat formajaban) 444.7 mglg
Segédanyagok:

A segédanyagok teljes felsorolasat lasd: 6.1 szakasz.

3. GYOGYSZERFORMA

Por ivévizbe keveréshez.

4, KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Célallat faj(ok)

Sertés és hazityuk.

4.2 Terapiés javallatok céléllat fajonként

Sertés

A Brachyspira hyodysenteriae altal okozott hasmenés kezelésére és megel6zésére és a Lawsonia
intracellularis és bélpatogének (Escherichia coli) altal okozott sertések proliferativ enteropatiaja
(ileitisz) kezelésére és megelGzésére.

A készitmény hasznalata el6tt a betegség csoportbéli jelenlétét ki kell mutatni.

Hazityuk

Mycoplasma gallisepticum és Escherichia coli altal okozott alacsony mortalitasi rataju iddlt
1égzdszervi betegség (CRD) kezelésére és megelozésére.

A készitmény hasznalata el6tt a betegség csoportbéli jelenlétét ki kell mutatni.

4.3 Ellenjavallatok

Nem alkalmazhat6 a hatéanyagokkal vagy barmely segédanyaggal szembeni tulérzékenység esetén.
Nem alkalmazhaté majmiikddési zavar esetén.

Nyulak, ragcsalok (példaul csincsillak, horcsogok, tengeri malacok), lovak vagy kérddzok nem
érintkezhetnek a linkomicin-tartalmu vizzel vagy takarmannyal. A készitmény lenyelése stlyos
gyomor-bélrendszeri tiineteket okozhat ezeknél a fajoknal.

Nem alkalmazhato tojastermel6 allomanynal.

4.4 Kuldnleges figyelmeztetések minden célallat fajra vonatkozoan
Az E. coli térzsek jelentds része a linkomicin-spektinomicin kombinécidval szemben magas MIC

(minimalis gatlé koncentrécio) értéket mutat és akar klinikailag rezisztenssé is valhat, bar a kitorési
pont nincs meghatarozva.



A technikai okok miatt a L. intracellularis —ra val6 érzékenységet nehezen lehet in vitro- tesztekkel
kimutatni és a linkomicinnel-spektinomicinnel szembeni rezisztenciara vonatkozo adatok erre a fajra
vonatkozdan hidnyosak.

4.5 Az alkalmazéssal kapcsolatos kilénleges dvintézkedések

A kezelt allatokra vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések

A B. hyodysenteriae-nél a linkomicin rezisztencia széleskdrben elterjedt, ami a gydgykezelés
sikertelenségéhez is vezethet.

Megbizhat6 klinikai gyakorlat a kezelést az allathol izolalt baktérium érzékenységi vizsgalatara
alapozni. Ha ez nem lehetséges, akkor a kezelést az adott baktérium érzékenységére vonatkozd helyi
(regionalis, telepi) epidemioldgiai informéaciokra épitve kell kialakitani.

Az allatgyogyaszati készitménynek az SPC-ben leirtaktol eltérd hasznalata megnovelheti a rezisztens
baktériumok eléfordulasat €s szelekciojat, és az esetleges keresztrezisztencia miatt csokkentheti a
makrolidok hatékonysagat is.

A linkomicin tartalmu készitmények szajon at csak sertésnél és hazityuknal alkalmazhatoak.

Nem szabad hagyni, hogy mas allatok is hozzaférhessenek a gyogyszeres ivovizhez, a linkomicin
ugyanis sulyos gyomor-bélrendszeri zavarokat okozhat mas allatfajokban.

Tartozkodni kell az ismételt vagy tul hossziira nyulo kezeléstdl, inkabb a telepi menedzsmentet és a
higiénias gyakorlatot kell javitani.

Ha 5 nap mulva nem jelentkezik javulas, a diagndzist felll kell vizsgalni.

A beteg allatok étvagya és vizfogyasztasa csokkent lehet és a stlyosabb allapoti allatoknal
parenteralis taplalas valhat szilkségessé.

Ez a por az ivovizbe keverendd, csak vizben vald feloldas utdn alkalmazhato.

Az allatok kezelését végz6 személyre vonatkozd kiilonleges ovintézkedések

Lincomicin, spektinomicin vagy sz6jabab 6rlemény iranti ismert tulérzékenység esetén keriilni kell az
allatgyogyaszati készitménnyel val6 érintkezést. Ovatosan kell eljarni, keriilve a por felkavarasat és
belélegzését.

Keriilni kell a borrel valo érintkezést €s a szembejutast.

Az allatgyogyaszati készitmény alkalmazasa és bekeverése soran az alabbi egyéni védofelszerelés
viselése kotelezd: poralarc (vagy az EN 149-es eurdpai standardnak megfeleld, eldobhaté félmaszk
gazélarccal vagy EN 140-es eurdpai standard szerinti nem eldobhat6 gazélarc EN 143 filterrel),
kesztyli és véddszemiiveg.

Alkalmazast kovetden a kezeket és az érintett bért szappannal és vizzel azonnal meg kell mosni.
Ha a szerrel valo érintkezést kovetden tlinetek jelentkeznek, példaul bérkiiités vagy szemirritacio,
haladéktalanul orvoshoz kell fordulni, bemutatva a készitmény hasznélati utasitasat vagy cimkéjét.

4.6 Mellékhatasok (gyakorisaga és sulyossaga)

A kezelés kezdetén egészséges sertéseknél is el6fordulhat hasmenés vagy lagy bélsar iiritése és/ vagy a
perianalis régio gyulladasa. A tiinetek a kezelés megszakitasa nélkdil, 5-8 napon beliil megsziinnek.
Ritkan fokozott érz¢kenység/ingerlékenység, borkitités/viszketés volt megfigyelhetd.

Az allergias/és hiperérzékenységi reakciok ritkak, de el6fordulhatnak. Ilyenkor fel kell fiiggeszteni az
allatgyogyaszati készitmény hasznalatat, éstlineti kezelést kell alkalmazni.

A mellékhatasok gyakorisagat az alabbi Utmutatas szerint kell meghatarozni:
- nagyon gyakori (10 allatbdl tébb mint 1-nél jelentkezik egy kezelés soran)
- gyakori (100 allatbél tébb mint 1-nél, de kevesebb mint 10-nél jelentkezik)
- nem gyakori (1000 allatbol tébb mint 1-nél, de kevesebb mint 10-nél jelentkezik)



- ritka (10000 allatbdl tébb mint 1-nél, de kevesebb mint 10-nél jelentkezik)
- nagyon ritka (10000 allatbol kevesebb mint 1-nél jelentkezik, beleértve az izolalt eseteket is).

4.7 Vembhesség, laktiacié vagy tojasrakas idején torténé alkalmazas

Sertés

Az éllatgyogyaszati készitmény artalmatlansdga nem igazolt vemhesség es laktacio idején.
Kutyékon és patkanyokon végzett laboratériumi kisérletek szerint a linkomicin és a spektinomicin
nem bizonyult karosnak a reprodukciora, nem volt fétotoxikus vagy teratogen hatasu.

A linkomicin kivalasztédik a tejjel.

Kizarolag a kezelést végzo allatorvos altal elvégzett elény/kockazat elemzésnek megfelelden
alkalmazhato.

Hazityuk
Nem alkalmazhat6 tojastermelé madaraknal.

4.8 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Nem keverheté mas allatgyogyaszati készitménnyel.

A link6zamidok és a makrolidok keverése egymast kizaro tulajdonsadguk miatt Iehetetlen, mert azonos
kotddési helyekért versenyeznek. Anesztetikumokkal egyiitt alkalmazva neuromuszkularis blokk

alakulhat ki.

Nem adhato egyidejiileg kaolinnal vagy pektinnel, mert ezek rontjak a linkomicin felszivodasat. Ha az
egyuttalkalmazasra mégis sziikség van, akkor az adagolasuk kozoétt 2 6ra sziinetet kell tartani.

4.9 Adagolas és alkalmazasi méd

Ivovizben torténo alkalmazasra.

Az ajanlott adagolas:

Sertés: 3,33 mg linkomicin és 6,67 mg spektinomicin/ttkg/nap, 7 napon at. Ez a mennyiség megfelel
15 mg pornak/ttkg/nap 7 napon at.

Hazityuk: 16,65 mg linkomicin és 33,35 mg spektinomicin/ttkg/nap, 7 napon at. Ez a mennyiség
megfelel 75 mg pornak/ttkg/nap 7 napon at.

A kezelést az elso klinikai tiinetek megjelenésekor meg kell kezdeni.

A gydgyszeres ivoviz készitésénél, az allatgydgyaszati készitmény és a viz keverési aranya az allatok
testtomegétol és az aktualis napi vizfelveteltol fligg.

A korrekt adagolas biztositasara és az aluldozirozas elkeriilésére az allatcsoport atlagos testtémegét és
a napi vizfogyasztasat a lehet6 legpontosabban kell meghatarozni.

Az allatok a kezelés ideje alatt kizarolag a gydgyszeres ivovizet fogyaszthatjak. A 24 6ran belil el
nem fogyasztott gydgyszeres ivovizet meg kell semmisiteni.

A vizfogyasztas csokkenésével egyittjaré betegségnél, parenteralis kezelés valhat sziikségesse.

A kovetkez06 ajanlast javasolt alapul venni az allatgyogyaszati készitmény és az ivoviz keverési
aranyanak preciz kiszamitasahoz.

Sertés:

150 g-nyi allatgydgyaszati készitmény higitdsahoz sziikséges vizmennyiseg (liter ivoviz)
megallapitasahoz, hasznalja az alabbi képletet:



Mennyiseg (I viz) 150 g-nyi _ 10.000 x [napi vizfogyasztas allatonként (1)]

allatgyogyaszati keszitményhez egy sertés atlagos testtoémege (kg)
Sertéseknél 150 g-nyi allatgyogyaszati készitmény 10.000 testtdmeg kg/nap adagnak felel meg.

Javasolt kdzelitésként az altalanos vizfelvétel korlbelll 0,15 I/ttkg/nap. Az alabbi tablazat a viz
mennyisegéet mutatja, amivel 150 g allatgyogyéaszati termék higithato.

Vizfogyasztas 150 g por= 100 g aktiv hatéanyag higitando...
0,1 l/ttkg/nap 1000 | ivévizben

0,15 l/ttkg/nap 1500 | ivovizben

0,2 l/ttkg/nap 2000 | ivdvizben

0,25 l/ttkg/nap 2500 | ivovizben

Hazityuk:

A 150 g-nyi allatgydgyaszati készitmény higitasi mennyisége (liter ivévizben) meghatarozhaté az
alabbi képlet alkalmazésaval:

Mennyiség (I viz) 150 g-nyi 2000 x [napi vizfogyasztas madarankent (1)]

allatgyogyaszati keszitményhez egy madar atlagos testtomege (kg)

150 g-nyi allatgyogyaszati készitmény 2000 testtomeg kg/nap adagnak felel meg.

4.10 Tuladagolas (tiinetek, siirgosségi intézkedések, antidotumok), ha sziikséges

Sertéseknél tuladagolas esetén a bélsar konzisztencidjanak a valtozasa (lagy bélsar és/vagy hasmenés)
figyelhet6 meg.

Hazitylkokat t6bbszori alkalommal az ajanlott dozisnak megfelelé mennyiségii készitménnyel kezelve
a vakbél megnagyobbodasa ¢s abnormalis vakbéltartalom volt megfigyelhetd.

Véletlen tuladagolas esetén a kezelést meg kell szakitani és az ajanlott adaggal folytatni.

411  Elelmezés-egészségiigyi varakozasi id6(k)

Sertés:

Hus és egyéb ehetd szovetek: Nulla nap.

Hazityuk:

Hus és egyéb chetd szovetek: 5 nap.

A készitmény alkalmazisa emberi fogyasztdsra szant tojast termelé madarak kezelésére nem
engedélyezett, beleértve azokat a csirkéket, amelyeket emberi fogyasztasra szant tojas termelésére
szannak.

A kezelés ideje alatt az &llatok nem vaghatoak le.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

Farmakoterapias csoport: antibiotikumok szisztémas hasznalatra, linkomicin kombinaciok
Allatgybgyaszati ATC kéd: QJOLFF52.

51 Farmakodinamias tulajdonsagok

"Termék neve (nemzeti szinten hatarozand6 meg)’ két antibiotikum kombinacioja, a linkomiciné és a
spectinomicing, melyek hatasspektruma kiegésziti egymast.



Lincomicin:

A linkomicin egy link6zamid tipusd antibiotikum, a Streptomyces lincolnensis felhasznalasaval készil,
ami gatolja a fehérjeszintézist. A linkomicin a baktérium 50S riboszoma alegységéhez kotodik, elzarja
a peptidil-transzfer centert és gatolja a fehérjelanc-elongécios folyamatot azaltal, hogy gatolja az 50S
alegyseg kialakulasat és fokozza a riboszomalis peptidil-tRNA szétkapcsolasat.

A linkomicin hatékony a Gram-pozitiv baktériumok, néhany anaerob Gram-negativ baktérium
(példaul a Brachyspira hyodysenteriae) és a mikoplazmak ellen. Kevéssé vagy egyataldn nem hat a
Gram-negativ baktériumok, mint példaul az Escherichia coli ellen.

Bar a linkomicint altalanosan bakteriosztatikus anyagnak tartjak, a hatasa az organizmus
érzékenységétdl és az antibiotikum-koncentraciotol fiigg. igy a linkomicin egyarant lehet baktericid
vagy bakteriosztatikus.

A linkomicin iranti rezisztencia gyakran a plazmid-ko6té faktorokkal (erm gének) fiigg 6ssze, melyek a
metilalast kodoljak, a riboszémalis kotOhelyeket valtoztajak meg és gyakran okoznak
keresztrezisztenciat mas MLSb csoportba tartozé antibiotikumokkal. Mégis a leggyakoribb
mechanizmus a B. hyodysenteriae és a mikoplazmak esetében a kotéhelyek mutacios uton torténd
megvaltozasa (kromoszoémalis rezisztencia). A linkomicinrezisztenciat az efflux pumpak kozvetitik, de
leirtak az inaktivalo enzimek Utjan torténd kialakulasat is.

Gyakaori a teljes keresztrezisztencia a linkomicin és a klindamicin kdzétt.

A B. hyodysenteriae-nal kénnyen alakulhat ki rezisztencia a linkomicinre és az izolatumok nagy
részénél csokkent érzékenység volt kimutathatd in vitro.

Spektinomicin
A spektinomicin egy aminociklitol tipusd antibiotikum, a Streptomyces spectabilis felhasznalasaval

készul, bakteriosztatikus hatasu és hatékony a Mycoplasma spp. és néhany Gram-negativ baktérium,
mint példaul az E. coli ellen.

A széjon &t beadott spektinomicin szisztéméasan hat a patogénekre, a nem teljesen tisztazott, gyenge
felszivodasi képessege ellenére, a bélfldrara pedig indirekt médon vagy a metabolitokon keresztil hat.
Szamos enterdlis baktérium (példaul az E.coli) magas szintii spektonomicinrezisztenciat fejleszthet ki
az egylépcsds kromoszomamutaciok altal. A plazmidhoz kotott rezisztencia kevésbé gyakori. A
kromoszémamutaciora képes torzsek nem mutatnak keresztrezisztenciat az aminoglikozidokkal.

Az E. coli és a Salmonella fajoknal a MIC értékek megoszlasa két csucsot rajzol ki, mégpedig ugy,
hogy a torzsek egy jelentOs részénél magas értéket mutat; ez részben egyezik a természetes (belso)
rezisztenciaval.

In vitro kisérletek és klinikai hatékonysagi adatok szerint a linkomicin-spektinomicin kombinacié
hatékony a Lawsonia intracellularis-szal szemben.

A technikai okok miatt a Lawsonia intracellularis érzékenységét nehéz in vitro vizsgalni, emiatt az
erre a fajra vonatkoz6 adatok hianyosak.

5.2 Farmakokinetikai sajatossagok

Linkomicin

Sertésekben a linkomicin az oralis alkalmazast kovetden gyorsan felszivodik. Egy egyszeri oralis
linkomicin-hidroklorid beadas sertésben megkozelitéleg 22, 55 és 100 mg/testtomeg kg-0s dozissal,
dozisfiiggd linkomicin szérumszintet eredményezett, amit a beadas utan 24-36 oraval mértek. A
szérumbeéli csticskoncentraciot 4 oraval a beadast kovetden észlelték. Hasonld eredményt hozott,
amikor a sertéseknek 4,4 és11,0 mg/testtomeg kg-os mennyiséget adtak egyszer, szajon at. 12-16 6ran
at észleltek mérhet6 szinteket, a csucskoncentraciot 4 6ra milva érte el. A biologia értékesiilés
vizsgalatara egyszeri, 10 mg/testtdmeg kg-os adagot adtak a sertéseknek szajon at. A linkomicin orélis
felszivodasanak a mertékét 53% + 19%-osnak talaltak.

Sertéseknél 3 napon at, 22 mg linkomicin/testtémeg kg-os napi ismételt adagolés ellenére nem
észleltek linkomicin felhalmozddast az adott fajban, a beadas utan 24 éraval mar nem voltak
mérhet6ek a szérumbéli szintek.



A linkomicinnel végzett farmakokinetikai vizsgalatok kimutattak a linkomicin biologiai értékesllését
intravénas, intramuszkularis és oralis alkalmazas esetén is. Az eliminacios felezési id6 kozépértéke
sertésnél valamennyi beadasi mod esetében 2,82 6ra.

Hézityukoknak a “termék neve (nemzeti szinten hatarozandé meg)”” készitményt ivévizben
adagolva50 mg 6sszes aktiv hatdéanyag /testtomeg kg dozisban (linkomicin és spektinomicin 1:2
aranyban) hét egymast kdvetd napon at, a Cpax érték 0,0631 pg/ml volt az els6 gyogyszeres vizzel
vald kezelés utan. A C.x érték fennmaradt 4 6raval a gyogyszeres ivoviz itatasat kovetben is.

Spektinomicin

Kiilonbozo allatfajokon végzett kisérletek alapjan a szajon at beadott spektinomicin korlatozott
mértékben szivodik fel a bélbdl (kevesebb mint 4-7%). A spektinomicin gyenge fehérjekotd
tulajdonségunak latszik és kevéssé zsiroldékony.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Natrium-benzoat
Laktéz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ezt az allatgy6gyaszati készitményt tilos keverni mas
allatgyogyaszati készitménnyel.

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

A kereskedelmi csomagolasu allatgydgyaszati készitmény felhasznalhat6: * nemzeti szinten
hatarozand6 meg’.

Az elfiras szerinti feloldas utan felhasznalhat6: 24 6réig.

A 24 6rén belll el nem fogyasztott gyogyszeres ivovizet meg kell semmisiteni.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Legfeljebb 25°C-on tarolandé.
Szaraz helyen tartando.

6.5 A kozvetlen csomagolas jellege és elemei

150 g-os vagy 1,5 kg-os por belséleges oldathoz, fehér, nagy stiriségii polietilén (HDPE) dobozban,
fehér, garanciazaras gytirivel ellatott kis stiriségli polietilén (LDPE) fedéllel lezarva.

4,5 kg port tartalmazo dupla kis siirtiségii polietilén (LDPE) zsak, garanciazaras gytrtvel ellatott
polipropilén vodorben, polipropilén fedéllel lezéarva.

6.6 A fel nem hasznalt allatgydgyéaszati készitmény vagy a készitmény felhasznalasabdl
szarmazo hulladékok megsemmisitésére vonatkozd kuldnleges utasitasok

A fel nem hasznélt allatgyogyéaszati készitményt, valamint a keletkez6 hulladékokat a helyi
kovetelményeknek megfelelden kell megsemmisiteni.
7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Nemzeti szinten hatdrozandé meg



8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
Nemzeti szinten hatdrozandé meg

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

Nemzeti szinten hatarozand6 meg

10. A SZOVEG FELULVIZSGALATANAK DATUMA

Nemzeti szinten hatdrozandé meg

A FORGALMAZASRA, KIADASRA ES/VAGY FELHASZNALASRA VONATKOZO
TILALMAK

Nemzeti szinten hatarozand6 meg



111.sz. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES HASZNALATI UTASITAS



A. CIMKESZOVEG
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

150q és 1,5kg-ot tartalmazd doboz és 4,5 kg-ot tartalmazd vodor

1. AZALLATGYOGYASZATI KESZITMENY NEVE

<Kereskedelmi név> 222 mg/g + 444.7 mg/g por ivdvizbe keveréshez sertések és csirkék szamara
A.U.V.
Linkomicin (linkomicin-hidroklorid forméajaban)/ spektinomicin (spektinomicin-szulfat formajaban).

2. HATO- ES SEGEDANYAGOK MEGNEVEZESE
Linkomicin (linkomicin-hidroklorid forméajaban) 222 mglg
Spektinomicin (spektinomicin-szulfat formajaban) 444,7 mglg

3. GYOGYSZERFORMA

Por ivovizbe keveréshez.

| 4, KISZERELESI EGYSEG

150 g
1,5 kg
4,5 kg

| 5. CELALLAT FAJOK

Sertés és hazityuk

6. JAVALLAT(OK)

Alkalmazas el6tt olvassa el a hasznalati utasitast!

7. ADAGOLAS ES AZ ALKALMAZAS MODJA

Alkalmazas el6tt olvassa el a hasznalati utasitast!

8. ELELMEZES-EGESZSEGUGYI VARAKOZASI IDOK

Elelmezés-egészségiigyi varakozasi idé:

Sertés: Hus és egyéb ehetd szovetek: Nulla nap.

Hazityak: Hus és egyéb ehetd szovetek: 5 nap.

A készitmény alkalmazasa emberi fogyasztasra szant tojast termeld madarak kezelésére nem
engedélyezett.
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9. KULONLEGES FIGYELMEZTETES(EK) HA SZUKSEGESEK

Alkalmazas el6tt olvassa el a hasznalati utasitast!

10. LEJARATI IDO

EXP
Az el6iras szerinti feloldas utan felhasznalhatd: 24 éraig.
A 24 éran belll el nem fogyasztott gyogyszeres ivovizet meg kell semmisiteni.

11. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolandé.
Szaraz helyen tartando.

12. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT KESZITMENYEK
VAGY HULLADEKAIK ARTALMATLANNA TETELERE, HA SZUKSEGES

Artalmatlanna tétel: olvassa el a hasznalati utasitast.

13. ~KIZAROLAG ALLATGYOGYASZATI ALKALMAZASRA” SZAVAK ES A
KIADHATOSAGRA ES FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK ES
KORLATOZASOK, AMENNYIBEN ALKALMAZHATO

Kizéarodlag allatgydgyéaszati alkalmazésra. Kizarélag allatorvosi rendelvenyre adhaté ki.

14. ,GYERMEKEK ELOL GONDOSAN EL KELL ZARNI! ” SZAVAK

Gyermekek el61 gondosan el kell zarni!

15. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Nemzeti szinten hatarozand6 meg

16. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Nemzeti szinten hatarozand6 meg

17. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot
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B. HASZNALATI UTASITAS
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HASZNALATI UTASITAS

<Kereskedelmi név> 222 mg/g + 444.7 mg/g por ivovizbe keveréshez sertések és csirkék szdmara
A.U.V.

1. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK, TOVABBA
AMENNYIBEN ETTOL ELTER, A GYARTASI TETELEK FELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTONAK A NEVE ES CIME

A forgalomba hozatali engedély jogosultja:
Nemzeti szinten hatarozand6 meg

A gyartasi tételek felszabaditisaért felelds gyarto:
Nemzeti szinten hatarozand6 meg

2. AZ ALLATGYOGYASZATI KESZITMENY NEVE

<Kereskedelmi név> 222 mg/g + 444.7 mg/g por ivovizbe keveréshez sertések és csirkék szamara
A.U.V.

3. HATOANYAGOK ES EGYEB OSSZETEVOK MEGNEVEZESE
Hatéanyagok:

Linkomicin (linkomicin-hidroklorid forméajaban) 222 mgl/g
Spektinomicin (spektinomicin-szulfat forméajaban) 4447 mg/g
Segédanyagok:

Natrium-benzoat, lakt6z
4. JAVALLAT(OK)

Sertés

A Brachyspira hyodysenteriae altal okozott hasmenés kezelésére és megelzésére és a Lawsonia
intracellularis és bélpatogének (Escherichia coli) altal okozott sertések proliferativ enteropatiaja
(ileitisz) kezelésére és megeldzésére.

A készitmény hasznalata el6tt a betegség csoportbéli jelenlétét ki kell mutatni.

Hazityuak

Mycoplasma gallisepticum és Escherichia coli altal okozott alacsony mortalitasi rataju iddlt
1égzdszervi betegség (CRD) kezelésére.

A készitmény hasznalata el6tt a betegség csoportbéli jelenlétét ki kell mutatni.

5. ELLENJAVALLATOK

Nem alkalmazhat6 a hatéanyagokkal vagy barmely segédanyaggal szembeni talérzékenység esetén.
Nem alkalmazhaté majmtkodési zavar esetén.

Nyulak, ragesalok (példaul csincsillak, horesogok, tengeri malacok), lovak vagy kér6dzok nem
érintkezhetnek a linkomicin-tartalmu vizzel vagy takarmannyal. A készitmény lenyelése sulyos
gyomor-bélrendszeri tiineteket okozhat ezeknél a fajoknal.

Nem alkalmazhato tojastermeld allomanynal.
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6. MELLEKHATASOK

A kezelés kezdetén egészséges sertéseknél is el6fordulhat hasmenés vagy lagy bélsar liritése és/ vagy a
perianalis régio gyulladasa. A tiinetek a kezelés megszakitasa nélkil, 5-8 napon beliil megsziinnek.
Ritkan fokozott érzékenység/ingerlékenység, borkiiités/viszketés volt megfigyelheto.

Az allergias/és hiperérzékenységi reakciok ritkak, de el6fordulhatnak. Ilyenkor fel kell fiiggeszteni az
allatgydgyaszati készitmény hasznélatat, és tlneti kezelést kell alkalmazni.

A mellékhatasok gyakorisagat az alabbi Utmutatas szerint kell meghatarozni:

- nagyon gyakori (10 allatbol tébb mint 1-nél jelentkezik egy kezelés soran)

- gyakori (100 &llatbél tobb mint 1-nél, de kevesebb mint 10-nél jelentkezik)

- nem gyakori (1000 allatbél tébb mint 1-nél, de kevesebb mint 10-nél jelentkezik)

- ritka (10000 allathol tébb mint 1-nél, de kevesebb mint 10-nél jelentkezik)

- nagyon ritka (10000 allatbdl kevesebb mint 1-nél jelentkezik, beleértve az izolalt eseteket is).

Ha sulyos nemkivanatos hatast vagy egyéb, ebben a hasznalati utasitdsban nem szerepld hatasokat
észlel, értesitse errdl a kezelo allatorvost!

7. CELALLAT FAJ(OK)

Sertés és hazityuk

8. ADAGOLAS, ALKALMAZASI MOD(OK) CELALLAT FAJONKENT

Ivovizben torténd alkalmazasra.

Az ajanlott adagolas:

Sertés: 3,33 mg linkomicin és 6,67 mg spektinomicin/ttkg/nap, 7 napon at. Ez a mennyiség megfelel
15 mg pornak/ttkg/nap 7 napon at.

Hazityuk: 16,65 mg linkomicin és 33,35 mg spektinomicin/ttkg/nap, 7 napon at. Ez a mennyiség
megfelel 75 mg pornak/ttkg/nap 7 napon at.

A kezelést az elso klinikai tiinetek megjelenésekor meg kell kezdeni.

A gydgyszeres ivoviz készitésénél, az allatgydgyaszati készitmény és a viz keverési aranya az allatok
testtomegétol és az aktualis napi vizfelveteltol fligg.

A korrekt adagolas biztositasara és az aluldozirozas elkeriilésére az allatcsoport atlagos testtémegét és
a napi vizfogyasztasat a lehetd legpontosabban kell meghatarozni.

Az allatok a kezelés ideje alatt kizarolag a gyogyszeres ivovizet fogyaszthatjak.

A gyodgyszeres ivovizet minden nap frissen kell elkésziteni, az el6z6 nap el nem fogyasztott
mennyiséget pedig el kell tavolitani.

A vizfogyasztas csokkenésével egyittjaro betegségnél, parenteralis kezelés valhat sziikségessé.

A kovetkez6 ajanlast javasolt alapul venni az allatgydgyaszati készitmény és az ivoviz keverési
aranyanak preciz kiszamitasahoz.

Sertés:

150 g-nyi allatgyogyaszati készitmény higitasahoz sziikséges vizmennyiség (liter ivoviz)
megallapitasahoz hasznélja az alabbi képletet:

Mennyiseg (I viz) 150 g-nyi 10.000 x [napi vizfogyasztas allatonként (1)]

allatgyogyaszati keszitményhez egy sertés atlagos testtoémege (kg)
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Sertéseknél 150 g-nyi allatgyogyéaszati készitmény 10.000 testtémeg kg/nap adagnak felel meg.

Javasolt kozelitésként az altalanos vizfelvétel korilbeltl 0,15 I/ttkg/nap. Az alébbi tablazat a viz
mennyisegéet mutatja, amivel 150 g allatgyogyéaszati termék higithato.

Vizfogyasztas 150 g por= 100 g aktiv hatéanyaghigitand...
0,1 l/ttkg/nap 1000 | ivévizben

0,15 l/ttkg/nap 1500 | ivévizben

0,2 l/ttkg/nap 2000 | ivovizben

0,25 l/ttkg/nap 2500 | ivovizben

Hazityuk:

A 150g-nyi allatgydgyaszati készitmény higitasi mennyisége (liter ivévizben) meghatarozhaté az
alabbi képlet alkalmazésaval:

Mennyiség (I viz) 150 g-nyi _ 2000 x [napi vizfogyasztas madarankent (1)]

allatgyogyaszati keszitményhez egy madar atlagos testtdmege (kg)
150 g-nyi allatgyogyaszati készitmény 2000 testtdémeg kg/nap adagnak felel meg.
9. A HELYES ALKALMAZASRA VONATKOZO JAVASLAT

Ez a por az ivovizbe keverendd, csak vizben valo feloldas utan alkalmazhato.

Az éllatok a kezelés ideje alatt kizarolag a gyodgyszeres ivovizet fogyaszthatjak.

A gydgyszeres ivovizet minden nap frissen kell elkésziteni, az el6z6 nap el nem fogyasztott
mennyiséget pedig el kell tavolitani.

Tartdzkodni kell az ismételt vagy til hosszlra nyalo kezeléstol, inkabb a telepi menedzsmentet és a
higiéniés gyakorlatot kell javitani.

Ez az allatgyogyaszati készitményt elézetes antimikrobialis érzékenységi tesztre alapozva
alkalmazhat6. Ha ez nem lehetséges, akkor a kezelést az adott baktérium érzékenységére vonatkozo
helyi (regionélis, telepi) epidemiol6giai informaciokra épitve kell kialakitani.

Az éllatgyogyaszati készitmény nek az SPC-ben leirtaktol eltér6 hasznalata megnovelheti a rezisztens
baktériumok eléfordulasat €s szelekciojat, és az esetleges keresztrezisztencia miatt csokkentheti a
makrolidok hatékonysagat is.

Ha 5 nap mulva nem jelentkezik javulas, a diagnézist fellll kell vizsgalni.

10. ELELMEZES-EGESZSEGUGYI VARAKOZASI IDO

Sertés:

Hus ¢és egyéb ehetd szovetek: Nulla nap.

Hazityuk:

Hus és egyéb chetd szovetek: 5 nap.

A Kkészitmény alkalmazasa emberi fogyasztasra szant tojast termeld madarak kezelésére nem
engedélyezett, beleértve azokat a csirkéket, amelyeket emberi fogyasztasra szant tojas termelésére
szannak. A kezelés ideje alatt az allatok nem vaghatéak le.

11.  KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Gyermekek el6l gondosan el kell zarni!

Legfeljebb 25°C-on tarolandé.

Széraz helyen tartando.

A 24 6rén belll el nem fogyasztott gyogyszeres ivovizet meg kell semmisiteni.

Ezt az allatgyogyaszati készitményt csak a dobozon vagy a zsakon feltiintetett lejarati idén beliil

szabad felhasznalni!
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A lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.
Az el6iras szerinti feloldas utan felhasznalhatd: 24 éraig.

12. KULONLEGES FIGYELMEZTETES(EK)
Kulodnleges figyelmeztetések minden célallat fajra vonatkoz6an:

A B. hyodysenteriae-nél a linkomicin rezisztencia széleskdrben elterjedt, ami a gyogykezelés
sikertelenségéhez is vezethet.

Megbizhat6 klinikai gyakorlat a kezelést az allatbol izolalt baktérium érzékenységi vizsgélatara
alapozni. Ha ez nem lehetséges, akkor a kezelést az adott baktérium érzékenységére vonatkozo helyi
(regionalis, telepi) epidemioldgiai informéaciokra épitve kell kialakitani.

Az allatgyogyaszati készitménynek az SPC-ben leirtaktol eltérd hasznalata megnovelheti a rezisztens
baktériumok el6fordulasat és szelekciodjat, az esetleges keresztrezisztencia miatt csokkentheti a
makrolidok hatékonysagat is.

Az E. coli térzsek jelentds része a linkomicin-spektinomicin kombinacidval szemben magas MIC
(minimalis gatlé koncentracio) értéket mutat és akar klinikailag rezisztenssé is valhat, bar a kitorési
pont nincs meghatarozva.

A technikai okok miatt a L. intracellularis —ra vald érzékenységet nehezen lehet in vitro- tesztekkel
kimutatni és a linkomicin-spektinomicin-nel szembeni rezisztenciara vonatkozé adatok erre a fajra
vonatkozdan hianyosak.

A kezelt allatokra vonatkozé kilonleges 6vintézkedések:

A linkomicin tartalmud készitmények szajon at csak sertésnél és hazityaknal alkalmazhatdak.

Nem szabad hagyni, hogy més allatok is hozzaférhessenek a gydgyszeres ivovizhez,a linkomicin
ugyanis sulyos gyomor-bélrendszeri zavarokat okozhat mas allatfajokban.

Tartdzkodni kell az ismételt vagy til hosszira nyalo kezeléstol, inkabb a telepi menedzsmentet és a
higiéniés gyakorlatot kell javitani.

Ha 5 nap mulva nem jelentkezik javulas, a diagndzist felul kell vizsgalni.

A beteg allatok étvagya és vizfogyasztasa csokkent lehet és a stlyosabb allapotu allatoknal
parenteralis taplalas valhat szliksegesse.

Ez a por az ivovizbe keverendd, csak vizben vald feloldas utan alkalmazhato.

Az Allatok kezelését végzd személyre vonatkozo kiilonleges dvintézkedések:

Lincomicin, spektinomicin vagy szdjabab drlemény iranti ismert tilérzékenység esetén keriilni kell az
allatgyogyaszati készitménnyel valo érintkezést. Ovatosan kell eljarni, keriilve a por felkavarasat és
belélegzését.

Keriilni kell a bérrel valo érintkezést és a szembejutast.

Az allatgyogyaszati készitmény alkalmazasa és bekeverése soran az alabbi egyéni védofelszerelés
viselése kotelez6: poralarc (vagy az EN149-es eurdpai standardnak megfeleld, eldobhaté félmaszk
gazélarccal vagy EN 140-es eurdpai standard szerinti nem eldobhat6 gazéalarc EN 143 filterrel),
kesztyli és védészemiiveg.

Alkalmazast kovetden a kezeket és az érintett bért szappannal és vizzel azonnal meg kell mosni.
Ha a szerrel valo érintkezést kdvetden tiinetek jelentkeznek, példaul borkitiités vagy szemirritacio,
haladéktalanul orvoshoz kell fordulni, bemutatva a készitmény hasznélati utasitasat vagy cimkéjét.

Vemhesséq és laktacio:

Sertés

Az allatgyogyészati készitmény artalmatlansdga nem igazolt vemhesség és laktacio idején.
Kutyakon és patkanyokon végzett laboratériumi kisérletek szerint a linkomicin és a spektinomicin
nem bizonyult k&rosnak a reprodukciora, nem volt fototoxikus vagy teratogén hatasa.

A linkomicin kivalasztédik a tejjel.

Kizarolag a kezelést végzo allatorvos altal elvégzett eldny/kockazat elemzésnek megfeleléen
alkalmazhato.

17



Hazityuak

Nem alkalmazhato tojastermeld madaraknal.

Gydgyszerkdlcsonhatasok és egyéb interakciok:

Nem keverhet6 mas allatgyogyaszati készitménnyel.

A linkbzamidok és a makrolidok keverése egymast kizaré tulajdonsaguk miatt lehetetlen, mert azonos
kotodési helyekért versenyeznek. Anesztetikumokkal egyiitt alkalmazva neuromuszkularis blokk
alakulhat ki.

Nem adhato6 egyidejiileg kaolinnal vagy pektinnel, mert ezek rontjak a linkomicin felszivodasat. Ha az
egyuttalkalmazasra mégis sziikség van, akkor az adagolasuk kozott 2 dra sziinetet kell tartani..

Ttladagolas (tiinetek, siirgdsségi intézkedések, antidotumok):

Sertéseknél tuladagolas esetén a bélsar konzisztencidjanak a valtozasa (lagy bélsar és/vagy hasmenés)
figyelhetd meg.

Hazityakokat tobbszori alakalommal az ajanlott dozisnak megfelel6 mennyiségii készitménnyel
kezelve a vakbél megnagyobbodasa és abnormalis vakbéltartalom volt megfigyelhetd.

Véletlen taladagolds esetén a kezelést meg kell szakitani és az ajanlott adaggal folytatni.

Inkompatibilitdsok:
Kompatibilitasi vizsgalatok hianydban ezt az allatgyogyészati készitményt tilos keverni méas
allatgyogyaszati keszitménnyel.

13.  AFEL NEM HASZNALT KESZITMENY VAGY HULLADEKAINAK
ARTALMATLANNA TETELERE VONATKOZO UTASITASOK (AMENNYIBEN
SZUKSEGESEK)

Kérdezze meg a kezel6 allatorvost, hogy milyen médon semmisitse meg a tovabbiakban nem sziikséges
allatgyogyaszati készitményeket! Ezek az intézkedések a kdrnyezetet védik.

14. A HASZNALATI UTASITAS UTOLSO JOVAHAGYASANAK IDOPONTJA

Nemzeti szinten hatarozand6 meg

15. TOVABBI INFORMACIOK

Farmakodinamias tulajdonsagok

A linkomicin egy linkdzamid tipust antibiotikum, a Streptomyces lincolnensis felhasznalasaval késziil,
ami gatolja a fehérjeszintézist. A linkomicin a baktérium 50S riboszoma alegységéhez kotodik ,
elzérja a peptidil-transzfer centert és gatolja a fehérjelanc-elongacids folyamatot, azaltal, hogy gatolja
az 50S alegység kialakulasat és fokozza a riboszomalis peptidil-tRNA szétkapcsolasat.

A linkomicin hatékony a Gram-pozitiv baktériumok, néhany anaerob Gram-negativ baktérium
(példaul a Brachyspira hyodysenteriae) és a mikoplazmak ellen. Kevéssé vagy egyatalan nem hat a
Gram-negativ baktériumok, mint példaul az Escherichia coli ellen.

Bar a linkomicint altalanosan bakteriosztatikus anyagnak tartjak, a hatasa az organizmus
érzékenységétdl és az antibiotikumkoncentraciotol fiigg. Igy a linkomicin egyarant lehet baktericid
vagy bakteriosztatikus.

A linkomicin iranti rezisztencia gyakran a plazmid-koté faktorokkal (erm gének) fiigg 6ssze, melyek a
metilalast kodoljak, a riboszomalis kotohelyeket valtoztajak meg és gyakran okoznak kereszt-
rezisztenciat mas MLSb csoportba tartozé antibiotikumokkal. Mégis a leggyakoribb mechanizmus a B.
hyodysenteriae és a mikoplazmak esetében a a kotéhelyek mutacids Gton torténé megvaltozasa
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(kromoszomalis rezisztencia). A linkomicinrezisztenciat az efflux pumpéak kodzvetitik, de leirtak az
inaktivald enzimek utjan torténo kialakulasat is.

Gyakaori a teljes kereszt-rezisztencia a linkomicin és a klindamicin kozott.

A B. hyodysenteriae-nal konnyen alakulhat ki rezisztencia a linkomicinre és az izolatumok nagy
részénél csokkent érzékenység volt kimutathato in vitro.

Spektinomicin
A spektinomicin egy aminociklitol tipust antibiotikum, a Streptomyces spectabilis felhasznalasaval

készul, bakteriosztatikus hatasu és hatékony a Mycoplasma spp. és néhany Gram-negativ baktérium,
mint példaul az E. coli ellen.

A széjon &t beadott spektinomicin szisztéméasan hat a patogénekre, a nem teljesen tisztazott, gyenge
felszivodasi képessége ellenére, a bélflorara pedig indirekt modon vagy a metabolitokon keresztil hat.
Sz&mos enteralis baktérium (példaul az E.coli) magas szintli spektinomicinrezisztenciat fejleszthet ki
az egylépcsos kromoszomamutaciok altal. A plazmidhoz kétott rezisztencia kevésbé gyakori. A
kromoszomamutéciora képes torzsek nem mutatnak keresztrezisztenciat az aminoglikozidokkal.

Az E. coli és a Salmonella fajoknal a MIC értékek megoszlasa két csucsot rajzol ki, mégpedig ugy,
hogy a torzsek egy jelentOs részénél magas értéket mutat; ez részben egyezik a természetes (belso)
rezisztenciaval.

In vitro kisérletek és klinikai hatékonysagi adatok szerint a linkomicin-spektinomicin kombinacio
hatékony a Lawsonia intracellularis-szal szemben.

A technikai okok miatt a Lawsonia intracellularis érzékenységet nehéz in vitro vizsgalni, emiatt az
erre a fajra vonatkozo adatok hianyosak.

Farmakokinetikai sajatossagok

Linkomicin

Sertésekben a linkomicin az oralis alkalmazast kévetéen gyorsan felszivodik. Egy egyszeri orélis
linkomicin-hidroklorid beadas sertésben megkozelitdleg 22, 55 és 100 mg/testtomeg kg-0s dozissal,
dozisfiggé linkomicin szérumszintet eredményezett, amit a beadas utan 24-36 Ordval mértek. A
szérumbeli cstcskoncentraciot 4 6raval a beadast kovetben észlelték. Hasonlo eredményt hozott,
amikor a sertéseknek 4,4 és11,0 mg/testtdmeg kg-os mennyiséget adtak egyszer, szajon at. 12-16 6ran
at észleltek mérhet6 szinteket, a csuicskoncentraciot 4 6ra mulva érte el. A bioldgia értékesiilés
vizsgalatara egyszeri, 10mg/testtémeg kg-os adagot adtak a sertéseknek szajon at. A linkomicin oralis
felszivodasanak a mértékét 53% + 19%-osnak talaltak.

Sertéseknél 3 napon at, 22 mg linkomicin/testtémeg kg-os napi ismételt adagolas ellenére nem
észleltek linkomicin felhalmozo6dast az adott fajban, a beadas utan 24 éraval mar nem voltak
mérhetbek a szérumbéli szintek.

A linkomicinnel végzett farmakokinetikai vizsgalatok kimutattak a linkomicin biol6giai értékesiilését
intravénas, intramuszkularis és ordlis alkalmazas esetén is. Az eliminacios felezési id6 kozépértéke
sertésnél valamennyi beadasi mod esetében 2,82 ora.

Hazitylikoknak a "termék neve (nemzeti szinten hatarozand6 meg)’ készitményt ivévizben adagolva
50 mg 6sszes aktiv hatdanyag /testtémeg kg dézisban (linkomicin: spektinomicin 1:2 aranyban) hét
egymast kovetd napon at, a Cp,y érték 0,0631 pg/ml volt az elsé gyogyszeres vizzel vald kezelés utan.
A Cpax érték fennmaradt 4 oraval a gyogyszeres ivoviz itatasat kovetden is.

Spektinomicin
Kilénbozo allatfajokon végzett kisérletek alapjana szajon at beadott spektinomicin korlatozott

mértékben szivodik fel a bélbol (kevesebb mint 4-7%). A spektinomicin gyenge fehérjekotd
tulajdonségunak latszik és kevéssé zsiroldékony.
Eldfordulhat, hogy nem minden kiszerelés ker(l kereskedelmi forgalomba.

Az allatgyogyaszati készitménnyel kapcsolatos tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali
engedély jogosultjanak helyi képviseletéhez.
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