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Valstybé Registruotojas Pavadinimas INN Stiprumas Vaisto forma | Gyvany Naudojimo
naré rasys budas
ES/EEE
Danija Elanco Animal Apralan Vet. Apramicino | Apramicino sulfatas Milteliai Verseliai, Naudoti per
Health A/S sulfatas 333 mg/ml, naudoti su kiaulés burng
Eli Lilly Danmark atitinkantis geriamuoju
A/S 230 mg/ml vandeniu
Lyskeer 3E, 2 tv. apramicino
DK-2730 Herlev
Denmark
Prancizija Lilly France APRALAN BUVABLE Apramicino | 1 g milteliyyralg Milteliai Verseliai, Naudoti per
24 Boulevard Vital sulfatas apramicino (sulfato geriamajam kiaules, burng
Bouhot pavidalu) tirpalui triusiai
92200 Neuilly Sur
Seine
France
Vokietija Lilly Deutschland Apralan soluble, 500 mg/g | Apramicino | 1 g milteliy yra Milteliai Kiaulés Naudoti per
GmbH Pulver zum Eingeben Uber sulfatas 500 mg apramicino naudoti su (parseliai ir burng
Abt. Elanco Animal das Trinkwasser fur apramicino sulfato geriamuoju auginamos
Health Schweine (Laufer, Ferkel), pavidalu 2,2 ml, vandeniu kiaulés)
Werner-Reimers- Apramycin (als atitinkanciuose 1 g
Strale 2-4 Apramycinsulfat) milteliy
D-61352 Bad
Homburg
Germany
Airija Eli Lilly and Apralan Soluble Powder for | Apramicino | 100 % w/w Milteliai Verseliai, Naudoti per
Company Limited oral solution sulfatas geriamajam kiaulés, burng
Elanco Animal tirpalui visciukai

Health

Priestly Road
Basingstoke
Hampshire
RG24 9NL
United Kingdom
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Valstybé Registruotojas Pavadinimas INN Stiprumas Vaisto forma | Gyvany Naudojimo
naré rasys budas
ES/EEE
Italija Eli Lilly Italia SpA Apralan Solubile polvere Apramicino | 100 g milteliy yra 100 | Milteliai Kiaulés, Naudoti per
Via A. Gramsci, per soluzione orale per sulfatas g apramicino sulfato geriamajam broileriai, burng
731/733 Suini, Polli da carne e tirpalui triusiai
50019 Sesto Conigli
Fiorentino
(Firenze)
Italy
Portugalija Lilly Portugal Apralan P6 para solucgédo Apramicino | Apramicino sulfatas, Milteliai Verseliai, Naudoti per
Produtos oral para administragdo na | sulfatas atitinkantis 50 g geriamajam kiaules, burng
Farmacéuticos, Lda | agua de bebida para apramicino aktyvumo | tirpalui visciukai
Torre Ocidente vitelos, suinos e frangos butelyje.
Rua Galileu Galilei,
N.© 2, Piso 7 Apramicino sulfatas,
Fraccédo A/D atitinkantis 1000 g
1500-392 Lisboa apramicino aktyvumo
Portugal maiSe.
Ispanija Elanco Valquimica, Girolan Apramicino | Apramicino sulfatas, Milteliai Galvijai, Naudoti per
S.A. sulfatas atitinkantis 50 g geriamajam kiaulés, burng
Avda. de la apramicino aktyvumo | tirpalui visciukai,
Industria, n® 30 butelyje. triusiai
Poligono Industrial
de Alcobendas Apramicino sulfatas,
28108 Alcobendas atitinkantis 1000 g
(Madrid) apramicino aktyvumo
Spain maise.
Nyderlandai Elanco Europe Ltd Apralan oplosbaar Apramicino | 100% Geriamieji Atrajoti Naudoti per
Lilly House Priestley sulfatas milteliai nepradéje burng
Road Basingstoke verseliai,
RG24 9NL kiaules,
United Kingdom broileriai
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Valstybé Registruotojas Pavadinimas INN Stiprumas Vaisto forma | Gyvany Naudojimo

naré rasys budas

ES/EEE

Jungtiné Eli Lilly and Apralan Soluble Powder for | Apramicino | Apramicino sulfatas, Milteliai Verseliai, Naudoti per

Karalysté Company Limited oral solution sulfatas atitinkantis 50 g geriamajam kiaules, burng
Elanco Animal apramicino aktyvumo | tirpalui visciukai

Health

Priestley Road
Basingstoke
Hampshire
RG24 9NL
United Kingdom

butelyje.

Apramicino sulfatas,
atitinkantis 1 g
apramicino aktyvumo
paketélyje.

Apramicino sulfatas,
atitinkantis 1000 g
apramicino aktyvumo
maise.
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Il priedas

Mokslinés iSvados ir pagrindas keisti veterinarinio vaisto
aprasa, zenklinima ir informacinj lapelj
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Girolan ir susijusio pavadinimo Apralan (Zr. I priedq)
mokslinio vertinimo bendroji santrauka

1. Izanga

Girolan ir susijes pavadinimas Apralan — tai | geriamajj vandenj arba pieng jmaiSomi milteliai, kuriy
sudeétyje yra veikliosios medziagos apramicino sulfato. Apramicinas yra plataus veikimo spektro
aminociklitoliy grupés antibiotikas, kuri gamina tam tikros Streptomyces tenebrarius padermés
bakterijos. Apramicinas baktericidiSkai veikia esant maziausiai inhibitorinei koncentracijai (MIK) ir
yra veiksmingas pries gramneigiamas ir gramteigiamas bakterijas ir pries kai kuriy padermiy,
mikoplazmas.

2016 m. birzelio 24 d. Ispanija Europos vaisty agentirai (toliau — Agentiira) pateiké pranesima dél
kreipimosi pagal Direktyvos 2001/82/EB 34 straipsnj dél Girolan ir susijusio pavadinimo Apralan.
Pranesimas dél kreipimosi buvo pagristas susirlipinimg kelianciais klausimais, susijusiais su ES
valstybiy nariy priimtais skirtingais nacionaliniais sprendimais, del kuriy veterinarinio vaisto
informaciniuose dokumentuose atsirado skirtumuy, susijusiy su, pvz., paskirties gyviny rasimi,
naudojimo indikacijomis, dozavimu (vaisto doze ir naudojimo trukme) ir iSlaukos laikotarpiais.
Veterinariniy vaisty komiteto (CVMP) buvo paprasyta pateikti savo nuomone Siuo klausimu, taip
pat suderinti Girolan ir susijusio pavadinimo Apralan (toliau vadinama Girolan) informaciniuose
dokumentuose pateikta informacija.

2. Turimy duomeny aptarimas

CVMP atkreipé démes;j | tai, kad visame Girolan informaciniy dokumenty tekste veikliosios
medziagos stiprumas buvo isSreikStas apramicino aktyvumo gramais (g). Nuspresta, kad tai
nepriimtina, nes veikliosios medziagos stiprumas turéty bati iSreikStas TV/g vaisto, kadangi analizé
atliekama taikant mikrobiologinio tyrimo metoda. Remiantis anksciau surinktais serijos
duomenimis, buvo nustatytas tikslinis 552 000 TV/g apramicino stiprumas ir visais atvejais vaisto
informaciniuose dokumentuose vartota formuluote ,,apramicino aktyvumas gramais®™ buvo pakeista
atitinkamu tarptautiniy vienety viename vaisto grame kiekiu. Be to, kai kuriose valstybése narese
buvo leista naudoti dozatoriy Girolan milteliy kiekiui atmatuoti. Nuspresta, kad tai taip pat néra
priimtina, nes laikytasi nuomoneés, jog tinkamiausias bidas atmatuoti reikiamg vaisto doze yra jj
pasverti, todél vaisto informaciniuose dokumentuose buvo iSbraukta visa informacija, kurioje
minimas dozatorius. Be to, atsizvelgiant | pateiktus duomenis ir vadovaujantis pranesimu dél
rekomendacijy, susijusiy su galutinio produkto tinkamumo laiko skai¢iavimo atskaitos tasku
(EMEA/CVMP/453/01)*, veterinarinio vaisto tinkamumo laikas, nepaZeidus originalios pakuotés,
kuris i$ pradziy buvo 3 metai, buvo sutrumpintas iki 18 ménesiy.

Kiaulés (nujunkyti parseliai)

Visy su Sia kreipimosi procedira susijusiy vaisty atveju kiaulés buvo patvirtintos kaip paskirties
gyviiny risis, taip pat buvo patvirtinta pasidlyta indikacija ,Apramicinui jautriy Escherichia coli
sukeliamo bakterinio enterito gydymas". Siekdamas pagristi Sig indikacija, registruotojas pateiké in
vitro jautrumo ir klinikiniy tyrimy, jskaitant lauko tyrimus, duomenis.

Remiantis didelés apimties Europos Salyse atliktu tyrimu apskaiciuota is kiauliy iSskirtas E. coli
veikianti apramicino MIKg, sieké 16 pug/ml. Sie duomenys atitinka paskelbtuose moksliniuose
straipsniuose pateiktus duomenis. IS kiauliy iSskirty E. coli atveju buvo pasitlyta taikyti =32 pg/ml
epidemiologine ribine verte. Neseniai surinkti jvairiose Europos Salyse iSskirty klinikiniy izoliaty
tyrimy duomenys atskleide, kad apramicinui atspariy E. coli bakterijy dalis didéja. Atliekant kai

1 Note for guidance on start of shelf life of the finished dosage form (EMEA/CVMP/453/01) — link
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/09/WC500002917.pdf

kuriuos tyrimus, disky difuzijos testu buvo nustatyta 38 proc. (MIK duomenys) ar net didesne
atspariy bakterijy procentiné dalis.

Kalbant apie lauko tyrimus, buvo pateikti 23 tyrimai, kuriy metu kolibacilioze sergantys nujunkyti
parseliai buvo gydomi Girolan tirpinamaisiais milteliais. Sie tyrimai buvo atliekami Graikijoje,
Italijoje, Ispanijoje, Jungtinéje Karalystéje, JAV ir Kanadoje. Atliekant Siuos tyrimus, buvo
vertinamas 3, 5 arba 7 dienas iS eilés su geriamuoju vandeniu naudojamy 3,45—75 mg/kg kiino
svorio (KS) apramicino doziy poveikis. Nustatyta, kad apramicinas yra veiksmingas, vertinant pagal
priesvorio padidéjima, pasary efektyvumo padidéjimag, gyviny mirtingumo sumazéjima ir
viduriavimo ir klinikiniy pozymiy palengvéjima. Nustatyta, kad septynias dienas kasdien su
geriamuoju vandeniu naudojama 12 500 TV/kg KS apramicino dozeé (tai atitinka 22,5 mg vaisto/kg
KS) yra veiksminga siekiant kontroliuoti nujunkyty parseliy kolibacilioze.

Reikeéty atkreipti demesj | tai, kad kai kuriose valstybése narése Girolan taip pat buvo registruotas
pagal kiauliy salmoneliozés gydymo indikacijg, taciau registruotojas nusprendé iSbraukti Sig
indikacija, nes negaléjo jos pagristi. CVMP pritaré, kad salmoneliozés indikacija baty iSbraukta.

Kalbant apie iSlauka, remiantis liekany mazéjimo tyrimy duomenimis, nustatyta, kad paprastai per
os naudojamas apramicinas néra gerai absorbuojamas i$ zarnyno, ir tai atitinka paskelbtuose
moksliniuose straipsniuose pateiktg informacija. Todel nuspresta, kad pasillyta kiauliy skerdienai ir
subproduktams taikytina nulio pary iSlauka yra priimtina.

Dar neatrajojantys verseliai

Verseliy gydymo indikacija buvo patvirtinta Danijoje, Prancizijoje, Airijoje, Nyderlanduose,
Portugalijoje, Ispanijoje ir Jungtinéje Karalystéje. Siekdamas pagrijsti pasitlytg indikacija
»Escherichia coli sukeliamo bakterinio enterito gydymas ir apramicinui jautriy Dublin serologinio
tipo enterica porisio Salmonella enterica bakterijy (Salmonella Dublin) sukelty klinikiniy protrikiy,
valdymas", registruotojas pateike in vitro jautrumo ir klinikiniy tyrimuy, jskaitant lauko tyrimus,
duomenis.

Remiantis didelés apimties Europos salyse atliktu tyrimu apskaiciuota i$ verseliy iSskirtas E. coli
veikianti apramicino MIKg, sieké 16 pg/ml. Sie duomenys atitinka paskelbtuose moksliniuose
straipsniuose pateiktg informacija. IS galvijy iSskirty E. coli atveju pasitlyta taikyti =32 pg/ml
epidemiologine ribine verte. ISsamesni jvairiose Europos Salyse isskirty klinikiniy izoliaty tyrimy
duomenys atskleidé, kad apramicinui atsparios iki 12 proc. E. coli bakterijy.

Nors laikytasi nuomonés, kad salmonelés paprastai yra jautrios apramicinui (MIK<16 pg/ml),
reikéty atkreipti déemes;j j tai, kad apramicinas turéty bati naudojamas tik tais salmoneliozés
sukéléjas turéty biti Salmonella Dublin). IS pateikty 2014 m. duomeny matyti, kad dauguma
atvejy Salmonella Dublin buvo jautrios apramicinui (96,5 proc. izoliaty buvo jautris visoms
antimikrobinéms medziagoms, kurios buvo tiriamos, jskaitant apramicing).

Septyni tyrimai pagal aklo tyrimo modelj buvo atlikti Graikijoje, Italijoje, Ispanijoje ir Jungtinéje
Karalystéje. I Siuos tyrimus buvo jtraukti mazdaug vienos savaités amziaus vyriskos lyties verseliai,
natdraliai uzsikréte E. coli ir (arba) salmonelémis. Penkias dienas iS eilés kartg per parg
apramicinas buvo girdomas gyvinams po 0, 20 ir 40 mg/kg KS. Bent pirma kiekvieno tyrimo
savaite kasdien buvo atliekama visy verseliy klinikiné apzitira. Penkias dienas kartg per parg 20
arba 40 mg/kg KS dozémis per os naudojamas apramicinas buvo veiksmingas siekiant sumazinti
verseliy mirtinguma. Per 12 dieny laikotarpj kontrolinéje negydyty verseliy grupéje iSgyvene
verseliai nepriaugo svorio, o gydyty verseliy grupése iSgyvenusiy verseliy vidutinis paros priesvoris
reikdmingai padidéjo. Apramicino 40 mg/kg KS grupéje verseliy bendras klinikinés biklés
jvertinimas balais geréjo greiciau, nei apramicino 20 mg/kg KS grupéje, o Sioje grupéje Sis
vertinimas geréjo greiciau, nei apramicino 0 mg/kg KS grupéje. Visos isS gydyty ir negydyty gyviny,
iSskirtos bakterijos buvo jautrios 16 pg/ml arba mazesnés koncentracijos apramicino tirpalui.
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Nustatyta, kad penkias dienas iS eilés kartg per parg 20 arba 40 mg/kg KS dozémis per os
naudojamas apramicinas yra veiksmingas lauko salygomis gydant kolibacilioze ir salmonelioze
sergancius jaunus verselius.

Kalbant apie salmonelioze, su verseliais buvo atlikti dar 27 bandymai, i$ kuriy 15 buvo terapiniai
bandymai, o 12 — profilaktiniai. I Siuos tyrimus buvo jtraukti 1-3 pary amziaus verseliai, dirbtinai
uzkrésti Salmonella Dublin arba Salmonella typhimurium, t. y. ty serologiniy tipy salmonelémis,
kuriomis dazniausiai uzsikrecia galvijai. Penkias arba 10 dieny i$ eilés buvo naudojamos 0, 5,5, 11,
22 ir (arba) 44 mg/kg KS per parg apramicino bazes arba apramicino sulfato dozés. Pagrindinis
veiksmingumo rodiklis buvo mirtingumas. IS Siy tyrimy rezultaty buvo matyti, kad tiek gydant
dirbtinai salmonelioze uzkréstus verselius, tiek siekiant iSvengti Sios infekcijos, apramicino sulfatas
ir apramicino bazé yra tiek pat veiksmingi. Taikant gydyma iki 22 mg/kg KS dozémis, nustatytas
beveik tiesinis dozés ir atsako pagal iSgyvenusiy verseliy procentine dalj santykis. Irodyta, kad 5—
10 dieny is eilés 22—44 mg/kg KS dozémis naudojamas apramicinas buvo veiksmingas gydant
dirbtinai salmonelioze uzkréstus verselius.

CVMP laikési nuomoneés, kad salmonelioze gydant antimikrobinémis medziagomis, padidéty
selekcinis spaudimas, o tai gali paskatinti antimikrobinéms medziagoms atspariy bakterijy plitima.
Net prie Seimininky prisitaikiusiy serologiniy tipy (kaip antai Salmonella Dublin) bakterijos gali
sukelti liga Zmonéms (Evangelopoulou et al., 2014 m.?; Singh, 2013 m.?), todél antimikrobines
medziagas naudojant maistiniams gyvinams, reikéty apsvarstyti salmoneliy zoonozinj potencialg ir
padarinius visuomenés sveikatai (EFSA ir ECDC, 2016 m.*#). Nors pripazjstama, kad Salmonella
Dublin paprastai nesukelia salmoneliozés Zmonéms, Si bakterija gali sukelti sunkig infekcija.

Vis délto, i$ neseniai paskelbty moksliniy straipsniy matyti, kad Europoje, pvz., Airijoje (O Leary,
2014 m.%) ir Jungtinéje Karalystéje (Henderson ir Mason, 2017 m.®). galvijai serga $ia infekcija.
Nustatyta, kad apramicinas yra veiksmingas gydant salmonelioze uzsikrétusius verselius, nes
naudojant $§j vaistg, sumazeéjo Siy gyviny mirtingumas, todél Sio vaisto naudojimas gali bti
pagristas dél su gyviny gerove susijusiy priezasciy. Be to, laikytasi nuomonés, kad geriau naudoti
apramicing, o ne svarbesnes antimikrobines medziagas, kaip antai fluorochinolonus. Todél CVMP
laikesi nuomoneés, jog palikti Girolan Salmonella Dublin sukeliamos infekcijos gydymo indikacija yra
pagrista. Dél Sios priezasties nuspresta, kad veterinarinio vaisto apraso 4.5 skyriy ,Specialios
atsargumo priemonés, naudojant vaistg gyviinams" bitina papildyti Siais sakiniais: ,Ukyje
diagnozavus Salmonella Dublin infekcija, reikéty apsvarstyti, ar nereikéty imtis kontrolés
priemoniy, jskaitant nuolatinj su liga susijusios padéties stebéjimg, skiepijimg, biologinio saugumo
priemones ir judéjimo kontrole. Reikéty vadovautis nacionalinémis kontrolés programomis, jeigu
tokios programos yra parengtos.*

Sutarta suderinta dozé esant abiem indikacijoms buvo 40 000 TV apramicino/kg KS (tai atitinka
72 mg vaisto/kg KS) per parg 5 dienas is eilés.

Kalbant apie iSlauka, i$ visy liekany mazéjimo tyrimy, kurie buvo pateikti, tik vienas buvo
pripazintas tinkamu statistinei analizei atlikti. Pasillyta nustatyti tokj Sio vaisto dozavimo rezima,
naudojimo biidg ir daznuma, kuris nurodytas vaisto informaciniuose dokumentuose. Remiantis iuo
tyrimu, verseliy skerdienai ir subproduktams nustatyta 28 pary iSlauka, kurig galima patvirtinti kity
pateikty sSaltiniy duomenimis.

2 Evangelopoulou et al. 2014. 'Pork Meat as a Potential Source of Salmonella enterica subsp. arizonae Infection in
Humans' J. Clin. Microbiol., vol. 52 no. 3 741-744

% Vikash Singh. 2013. ‘Salmonella Serovars And Their Host Specificity." J Vet Sci Anim Husb 1(3): 301. doi:
10.15744/2348-9790.1.301

4 EFSA (European Food Safety Authority) and ECDC (European Centre for Disease Prevention and Control), 2016. The
European Union summary report on trends and sources of zoonoses, zoonotic agents and food-borne outbreaks in
2015. EFSA Journal 2016;14(12):4634, 231 pp. doi:10.2903/j.efsa.2016.4634

5 O7 Leary, C. 2014. 'Salmonella Dublin in Irish cattle' Vet Ireland J 4:642-3

6 Henderson, K. and Mason, C. 2017. 'Diagnosis and control of Salmonella Dublin in dairy herds' In Practice 39:158-
168.7 Agbaje, M. et al., 2010. 'Observation on the occurrence and transmission pattern of Salmonella gallinarum in
commercial poultry farms in Ogun State, South Western Nigeria.' Afr. J. Microbiol. Res. Vol. 4(9), pp. 796-800
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Vistos

Visty gydymo indikacija buvo patvirtinta Airijoje, Italijoje, Nyderlanduose, Portugalijoje, Ispanijoje
ir Jungtinéje Karalystéje. Pasidlyta patvirtinti tokig indikacijq: ,Apramicinui jautriy Eschericia coli ir
ne zoonoziniy salmoneliy (Salmonella Pullorum ir Salmonella Gallinarum) sukeliamos kolibaciliozés
gydymas". Siekdamas pagristi Sig indikacija, registruotojas pateikeé in vitro jautrumo ir klinikiniy
tyrimy, jskaitant lauko tyrimus, duomenis.

Vykdant jvairias europines stebésenos programas, nustatyta, kad i$ visty iSskirtos E. coli yra
jautrios apramicinui. Jas veikianti apramicino MIKgy buvo 8 pg/ml arba maziau. CVMP atkreipé
démesj | tai, kad remiantis jvairiose Europos Salyse iSskirty klinikiniy izoliaty tyrimy duomenimis,
apramicinui atsparios maziau nei 10 proc. E. coli bakterijy.

Siekdamas pagrijsti pagal E. coli sukeliamos infekcijos gydymo indikacijg vartojamo apramicino
veiksminguma, registruotojas pateiké 12 lauko tyrimy. Sie tyrimai buvo atliekami Graikijoje,
Italijoje ir Jordanijoje, | juos buvo jtraukti natlraliai E. coli uzsikréte 27—29 dieny amzZiaus broileriai
iS komerciniy dkiy. Atliekant visus tyrimus, pries pradedant gydyma, visi gyviinai buvo apzidrimi,
siekiant patvirtinti diagnoze. Esant galimybei, buvo atliekami iSskirty bakterijy jautrumo tyrimai ir
nustatomas jy serologinis tipas. Gauti rezultatai patvirtino statistiskai reikSmingus gyviny
mirtingumo skirtumus tarp visy apramicinu gydyty gyviny grupiy ir kontroliniy apramicinu
negydyty gyviny grupiy. Vertinant gyviiny mirtinguma, buvo nustatytas aiSkus vaisto dozés ir
atsako | gydyma rysys.

Siuo klausimu reikia atkreipti démesij j tai, kad visty kolibacilioze i§ esmés yra sisteminé infekcija,
apimanti jvairius organus; pagrindinis uzkrato patekimo | organizma kelias — per kvépavimo
sistema. Nors kvépavimo sistema yra svarbus uzkrato patekimo | organizmag kelias, antimikrobinés
medZiagos turety veikti infekcijos vietoje. Siuo poZidriu reikéty atsizvelgti j tai, kad vaisto
veiksmingumas buvo pagrijstas jvairiais tyrimais, kuriy metu veterinarinis vaistas buvo naudojamas
gydant infekcija, o ne siekiant jos i$vengti. Siy tyrimy metu, prie$ pradedant gydyma, gyvinai
buvo istiriami siekiant patvirtinti diagnoze (pagal bakteriologinio tyrimo duomenis ir pakitimus
jvairiuose organuose); taikant gydyma, gyviiny mirtingumas sumazéjo ir skerdenose nebuvo rasta
jokiy pakitimy. Taigi, pateiktais dokumentais galima pagrijsti Girolan naudojima pagal visty
kolibaciliozés gydymo indikacija.

Kalbant apie salmoneliozés gydymo indikacijg, buvo pateikti neseniai surinkti duomenys, kurie
patvirtino, kad salmonelés yra pakankamai jautrios apramicinui, taciau vieninteliai su Salmonella
Gallinarum susije duomenys buvo Nigerijoje (Agbaje et al., 2010 m.”) ir Koréjoje (Kang et al.,
2010 m.®) atlikty tyrimy duomenys, o epidemiologiné padétis Europoje gali bati kitokia. Su
Salmonella Pulloru susijusiy duomeny nepateikta. Pastarojo laikotarpio duomeny apie Europoje
jautruma nepateikta, kadangi nuo 2007 m. Europoje nenustatyta né vieno Siy serologiniy tipy
salmoneliy sukeltos infekcijos atvejo.

Registruotojas pateiké vieng lauko tyrima, | kurj buvo jtrauktos Salmonella Pullorum dirbtinai
uzkréstos vistos. Sio tyrimo tikslas buvo jvertinti su geriamuoju vandeniu penkias dienas i$ eilés
75, 150 ir 225 mg/l dozémis naudojamo apramicino sulfato veiksminguma gydant Sias infekcijas.
Remiantis tyrimo duomenimis, galima daryti iSvada, kad apramicinu galima kontroliuoti Salmonella
Pullorum infekcijas. Su Salmonella Gallinarum susijusiy duomeny taip pat nebuvo pateikta ir,
atsizvelgiant | tai, Sios padermés bakterijos nebebuvo aptariamos Sios indikacijos pagristumo
vertinimo tikslais.

7 Agbaje, M. et al., 2010. 'Observation on the occurrence and transmission pattern of Salmonella gallinarum in
commercial poultry farms in Ogun State, South Western Nigeria.' Afr. J. Microbiol. Res. Vol. 4(9), pp. 796-800

8 Kang et al., 2010. 'Characterization of antimicrobial resistance of recent Salmonella enterica serovar Gallinarum
isolates from chickens in South Korea'. Avian Pathology Vol. 39(3), pp. 201-205° Regulation (EC) No 2160/2003 of the
European Parliament and of the Council as regards requirements for the use of specific control methods in the
framework of the national programs for the control of salmonella in poultry — link
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Salmonelés yra vienas iS dazniausiai per maistg plintanciy zoonoziy protrikius sukelianciy ir
?mones susargdinanciy mikroorganizmy, Europoje (EFSA ir ECDC, 2016 m.*). Vykdant europines
naminiy pauksciy salmoneliozés kontrolés programas, daugiausia démesio buvo sutelkta |
Salmonella Enteritidis, Salmonella Typhimurium, Salmonella Hadar, Salmonella Virchow ir
Salmonella Infantis serologiniy, tipy bakterijas; tai yra penki dazniausi Zzmoniy salmonelioze
sukeliandiy salmoneliy serologiniai tipai (Reglamentas (EB) Nr. 2160/2003°). Paprastai tariant,
Europoje patvirtintose nacionalinése naminiy pauksciy kontrolés programose Siy penkiy serologiniy
tipy salmonelés nurodytos kaip zoonozinés bakterijos. Remiantis Reglamentu (EB)

Nr. 1177/2006°, antimikrobiniy medZiagy negalima naudoti vykdant nacionalines salmoneliozés
kontrolés programas dél visuomenés sveikatai kylancios rizikos, susijusios su atsparumo
antimikrobinéms medZziagoms vystymusi, selekcija ir plitimu. Vis délto, Salmonella Pullorum
sukelta liga laikoma iSskirtine aplinkybe, kuriai susikloscCius bitina gydyti (arba) paskersti naminiy
pauksciy pulkus, kuriuose pasireiskia klinikiniai ligos pozymiai. Taip teigiama Reglamente (EB)

Nr. 2160/2003° ir nurodyta EFSA nuomonéje (2004)**.

Taciau tame pacCiame EFSA dokumente taip pat teigiama, kad:

e antimikrobines medziagas naudojant naminiams pauksc¢iams, didéja zoonoziniy bakterijy, kaip
antai salmoneliy, atsparumo atsiradimo ir plitimo pavojus;

e apskritai, maisto saugos ir (arba) visuomenés sveikatos poZilriu, antimikrobiniy medziagy,
naudojimas siekiant kontroliuoti salmonelioze naminiy pauksciy pulkuose iS esmés nepagristas.
Visais atvejais, kai apramicinas naudojamas iSskirtinémis aplinkybémis dél gyviny sveikatos ir
geroveés, bitina atsizvelgti | padarinius visuomenés sveikatai.

¢ Antimikrobinés medziagos niekada néra visiskai veiksmingos kontroliuojant salmonelioze, nes
iS uzkrésto pulko nejmanoma likviduoti visy organizmu.

e Jeigu antimikrobinés medziagos naudojamos veisliniy pauksciy pulkuose arba jy tiesioginiams
palikuoniams, kyla pavojus, kad deél selekcinio spaudimo atspariomis tapusios bakterijos su
perimais kiausiniais ir per peryklos aplinkg isplist | kelis pulkus.

e Jokiy konkreciy antimikrobiniy medziagy naudojimo mésiniy pauksdciy pulkuose pranasumy
nenustatyta. Antimikrobinémis medziagomis gydant mésinius paukscius, didéja skerdenos
uztersimo atspariomis salmonelémis ir kampilobakterijomis bei atspariomis simbiotinémis
bakterijomis, kurios taip pat gali perduoti atsparumo genus kitoms bakterijoms, pavojus.

e Jeigu pulke jau yra antimikrobinéms medziagoms atspariy bakteriju, taip pat iSsivyscius
atsparumui antimikrobinéms medziagoms arba jj jgijus, antimikrobiniy medziagy naudojimas
gydant kliniskai uzkréstus pulkus, siekiant iSvengti salmoneliy infekcijos arba gydant uzkréstus
pulkus, kuriuose nepasireiskia klinikiniai pozymiai, skatinama atspariy bakterijy padermiy,
selekcija ir plitimas visoje gamybos piramidéje.

Be to, Reglamento (ES) Nr. 2016/429 (toliau — Gyviiny sveikatos teisés aktas'?), kuriame
nustatytos gyviinams arba Zzmonéms perduodamy,_gyviiny ligy prevencijos ir kontrolés taisyklés, 46
straipsnyje teigiama, kad valstybés narés gali imtis priemoniy dél veterinariniy vaisty naudojimo

9 Regulation (EC) No 2160/2003 of the European Parliament and of the Council as regards requirements for the use of
specific control methods in the framework of the national programs for the control of salmonella in poultry — link

19 Regulation (EC) No 1177/2006 implementing Regulation (EC) No 2160/2003 of the European Parliament and of the
Council as regards requirements for the use of specific control methods in the framework of the national programmes
for the control of salmonella in poultry — link

11 EFSA, 2004. Opinion of the Scientific Panel on Biological Hazards on a request from the Commission related to the
use of antimicrobials for the control of Salmonella in poultry. The EFSA Journal (2004) 115, 1-76

12 Regulation (EU) 2016/429 of the European Parliament and of the Council on transmissible animal diseases and
amending and repealing certain acts in the area of animal health (‘Animal Health Law’) — link ** EFSA AHAW Panel
(EFSA Panel on Animal Health and Welfare), 2017. Scientific Opinion on the assessment of listing and categorisation of
animal diseases within the framework of the Animal Health Law (Regulation (EU) No 2016/429): Salmonella infection in
poultry with serotypes of animal health relevance (S. Pullorum, S. Gallinarum and S. arizonae). EFSA Journal
2017;15(8):4954, 50 pp. https://doi.org/10.2903/j.efsa.2017.4954
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gydant | sarasq jtrauktas ligas, kad uztikrinty veiksmingiausia ty ligy prevencija ir kontrole, jeigu
tokios priemonés yra tinkamos arba batinos. Tai gali bati, pvz., draudimai naudoti veterinarinius
vaistus ir jy naudojimo apribojimai. I Sio reglamento ligy sarasg jtrauktos ir zoonozinés salmonelés.
Be to, vadovaudamasi 264 straipsniu, Europos Komisija privalo priimti deleguotuosius aktus dél
minéto sgraso pakeitimy. Liga turi bati jtraukta | S| sarasg, jeigu ji buvo jvertinta pagal 7 straipsnj.
Neseniai paskelbtoje EFSA mokslinéje nuomonéje (2017 m. birzelio mén.*®) naminiy pauks&iy
salmoneliozé (Salmonella Pullorum, Salmonella Gallinarum ir Salmonella arizonae) buvo jvertinta
pagal Gyviny sveikatos teises akto kriterijus. Remiantis atliktu vertinimu, salmonelioze galima
jtraukti j ligy sarasa, kuriy atzvilgiu galima imtis intervenciniy priemoniy Sajungos lygmeniu, kaip
nustatyta Gyviiny sveikatos teisés akto 5 straipsnio 3 dalyje. Pagrindinés gyviny rasys, kurias
galima jtraukti | sarasa, yra daugiausia zasiniy ir vistiniy pauksciy briy, visy rdsiy naminiai ir
laukiniai pauksciai. Ataskaitoje nurodyta, kad iSsivysciusiose Salyse antimikrobinés medziagos retai
naudojamos gydant Salmonella Pullorum ir Salmonella Gallinarum sukeliamas infekcijas
komerciniuose pulkuose, nes jos nelikviduoja infekcijos i$ pulky, todél naudojamos kitos kontrolés
priemoneés, kaip antai auksto lygio biologinio saugumo priemonés, judéjimo apribojimai ir gyviny
naikinimas.

Dél Sios priezasties CVMP priéjo prie iSvados, kad naminiy pauksciy salmoneliozés gydymo
indikacijos negalima pagristi, todél jg reikia iSbraukti i$ Girolan informaciniy dokumentuy.

Dél visty skerdienai ir subproduktams taikytiny islaukos laikotarpiy, registruotojas pateiké keletg
liekany mazéjimo tyrimy. Visi tyrimai buvo atliekami naudojant vaisto informaciniuose
dokumentuose nurodytg didziausig doze. Atsizvelgiant | turima informacijg, nuspresta, kad
pasidlyta visty skerdienai ir subproduktams taikytina nulio pary iSlauka yra priimtina.

TriuSiai

Triusiy gydymo indikacija anksciau buvo patvirtinta Prancizijoje, Italijoje ir Ispanijoje. Siekdamas
pagristi pasitlyta indikacija ,Apramicinui jautriy Escherichia coli sukeliamo bakterinio enterito
gydymas ir metafilaktika®, registruotojas pateike in vitro jautrumo ir klinikiniy tyrimy, jskaitant
lauko tyrimus, duomenis.

Remiantis negausiais MIK duomenimis, i$ triusiy iSskirtus E. coli izoliatus veikianti apramicino
MIKg, sieké 3,5 pg/ml; apramicinui atsparios buvo maziau nei 20 proc. padermiy.

Buvo pateiktas neseniai atliktas pagrindinis klinikinis lauko tyrimas. Tyrimas buvo atliktas
vadovaujantis geros klinikinés praktikos principais. Atliekant $j akla, atsitiktiniy imdciy tyrima,
kasdien 5 dienas iS eilés po 20 000 TV apramicino/kg KS (tai atitinka 36 mg vaisto/kg KS)
naudojamas Girolan buvo lyginamas su referenciniu vaistu su kolistinu, kuris buvo naudojamas
kontrolinéje grupéje po 100 000 TV kolistino/kg KS per para. E. coli infekcija buvo jrodyta
remiantis ankstesniy bakteriologiniy arba klinikiniy tyrimy rezultatais ir patvirtinta méginiais,
paimtais i$ triusiy, kurie buvo paskersti arba rasti nugaise po jtraukimo j tyrimg. Gydymas pradétas
praéjus dviem savaitéms po nujunkymo, kai kolibaciliozés pozymiai buvo aiskiai matomi. Pradéjus
gydyma, bendras mirtingumas didéjo panasiai; apramicino grupe palyginus su kolistino grupe,
nustatyta, kad apramicinas ne prastesnis uz kolisting. Todél CVMP priéjo prie iSvados, kad pasillyta
indikacija yra pagrista.

Dél islaukos, remiantis liekany mazéjimo tyrimy duomenimis, nustatyta, kad vaisto informaciniuose
dokumentuose nurodytomis dozémis per os naudojamas apramicinas paprastai néra gerai
absorbuojamas i$ zarnyno. Todél nuspresta, kad pasillyta triusiy skerdienai ir subproduktams
taikytina nulio pary islauka yra priimtina.

12 EFSA AHAW Panel (EFSA Panel on Animal Health and Welfare), 2017. Scientific Opinion on the assessment of listing
and categorisation of animal diseases within the framework of the Animal Health Law (Regulation (EU) No 2016/429):
Salmonella infection in poultry with serotypes of animal health relevance (S. Pullorum, S. Gallinarum and S. arizonae).
EFSA Journal 2017;15(8):4954, 50 pp. https://doi.org/10.2903/j.efsa.2017.4954
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3. Naudos ir rizikos santykio vertinimas

IZzanga

Sis naudos ir rizikos santykio vertinimas atliekamas vadovaujantis Direktyvos 2001/82/EB

34 straipsniu, kurj taikant Sios procediros metu siekiama ES valstybése narése suderinti
veterinarinio vaisto Girolan registracijos pazyméjimo iSdavimo salygas. Po Sios kreipimosi
procedlros bus visiSkai suderinta vaisto informaciniuose dokumentuose pateikiama informacija.
Atliekant Sj vertinimag, visas démesys sutelkiamas | tuos derinimo klausimus, dél kuriy gali keistis
vaisto naudos ir rizikos santykis.

Girolan — tai | geriamajj vandenj arba pieng jmaiSomi milteliai, kuriy sudétyje yra veikliosios
medZiagos apramicino sulfato. Apramicinas yra plataus veikimo spektro aminociklitoliy grupés
antibiotikas, kurj gamina Streptomyces tenebrarius padermeés bakterijos. Apramicinas
baktericidiSkai veikia esant maziausiai inhibitorinei koncentracijai ir yra veiksmingas prie$
gramneigiamas ir gramteigiamas bakterijas ir pries kai kuriy padermiy mikoplazmas.

Naudos vertinimas

Remiantis pateiktais duomenimis, galima pagrijsti toliau nurodytas Girolan ir susijusiy pavadinimy,
indikacijas.

Kiaulés (nujunkyti parseliai)

Apramicinui jautriy Escherichia coli sukeliamo bakterinio enterito gydymas.

Dar neatrajojantys verseliai

Escherichia coli sukeliamo bakterinio enterito gydymas ir apramicinui jautriy Dublin serologinio tipo
enterica poriSio Salmonella enterica bakterijy (Salmonella Dublin) sukelty klinikiniy protrikiy
valdymas.

Vistos

Apramicinui jautriy Escherichia coli sukeliamos kolibaciliozés gydymas.

TriuSiai

Apramicinui jautriy Escherichia coli sukeliamo bakterinio enterito gydymas ir metafilaktika.
Kiaulés (nujunkyti parseliai)

Siekdamas pagristi E. coli sukeliamo bakterinio enterito gydymo indikacijq, registruotojas pateikée

in vitro jautrumo ir klinikiniy tyrimy, jskaitant lauko tyrimus, duomenis.

Nustatyta Europoje iSskirtus E. coli izoliatus veikianti apramicino MIKgq buvo 16 pg/ml, o
epidemiologiné ribiné verté — =32 ug/ml. IS pateikty duomeny taip pat buvo matyti, kad didéja is
kiauliy iSskiriamy E. coli izoliaty atsparumas apramicinui, todél indikacija buvo papildyta formuluote
.apramicinui jautriy®.

Pateikti klinikiniy tyrimy duomenys patvirtino, kad Girolan yra veiksmingas gydant E. coli
sukeliamg bakterinj enteritg, kai Sis vaistas naudojamas kasdien po 12 500 TV apramicino/kg KS
(tai atitinka 22,5 mg vaisto/kg KS) 7 dienas is eilés.

Dar neatrajojantys verseliai

Siekdamas pagristi E. coli sukeliamo bakterinio enterito gydymo ir Salmonella Dublin sukelty,
klinikiniy protrikiy indikacija, registruotojas pateike in vitro jautrumo ir klinikiniy tyrimy, jskaitant
lauko tyrimus, duomenis.

Nustatyta Europoje iSskirtus E. coli izoliatus veikianti apramicino MIKgy buvo 16 ug/ml, o
epidemiologiné ribiné verté — =32 ug/ml. IS pateikty duomeny taip pat buvo matyti, kad is galvijy,
iSskirty E. coli izoliaty atsparumas apramicinui néra labai daznas reiskinys. Nuspresta, kad

12/41



salmonelés dazniausiai yra jautrios apramicinui (MIK<16 pg/ml) ir jrodyta, kad <5 proc.
Salmonella Dublin padermiy yra atsparios apramicinui.

Pateikti klinikiniy tyrimy duomenys patvirtino, kad Girolan yra veiksmingas gydant E. coli
sukeliamg bakterinj enterita ir siekiant suvaldyti Salmonella Dublin sukeltus klinikinius protrikius,
kai Sis vaistas naudojamas kasdien po 40 000 TV apramicino/kg KS (tai atitinka 72 mg vaisto/kg
KS) 5 dienas iS eilés.

Vistos

Siekdamas pagristi kolibaciliozés gydymo indikacijg, registruotojas pateiké in vitro jautrumo ir
klinikiniy tyrimy, jskaitant lauko tyrimus, duomenis.

Nustatyta Europoje iSskirtus E. coli izoliatus veikianti apramicino MIKg, buvo <8 pg/ml; apramicinui
atsparios buvo maziau nei 10 proc. i$ visty iSskirty E. coli bakterijy.

Pateikti klinikiniy tyrimy duomenys patvirtino, kad Girolan yra veiksmingas gydant kolibacilioze, kai
Sis vaistas naudojamas kasdien po 80 000 TV apramicino/kg KS (tai atitinka 144 mg vaisto/kg KS)
5 dienas is eilés.

Dél Girolan naudojimo gydant salmonelioze, laikytasi nuomoneés, kad vadovaujantis Reglamentu
(EB) Nr. 1177/2006%°, antimikrobiniy medZiagy negalima naudoti siekiant kontroliuoti ir gydant
pauksciy salmonelioze, iSskyrus iSskirtines aplinkybes. Taip pat Reglamente (ES) Nr. 2016/429
(Gyviny sveikatos teisés akte)'? teigiama, kad valstybés narés gali imtis priemoniy dél
veterinariniy vaisty naudojimo gydant | sgrasg jtrauktas ligas, kad galéty uztikrinti veiksmingiausig
ty ligy prevencija ar kontrole. Be to, Europos Komisija privalo priimti deleguotuosius aktus dél
minéto sgraso pakeitimy. Liga turi bati jtraukta j S| sarasg, jeigu ji buvo jvertinta pagal 7 straipsnj.
EFSA mokslinéje nuomonéje (2017 m.)*® naminiy pauks$&iy salmoneliozé (Salmonella Pullorum,
Salmonella Gallinarum ir Salmonella arizonae) buvo jvertinta pagal Gyviny sveikatos teisés akto
kriterijus. Remiantis atliktu vertinimu, salmonelioze galima jtraukti | ligy sarasa, kuriy atzvilgiu
galima imtis intervenciniy priemoniy Sajungos lygmeniu, kaip nustatyta Gyviny sveikatos teisés
akto 5 straipsnio 3 dalyje. Pagrindinés gyviiny rasys, kurias galima jtraukti | sarasa, yra daugiausia
Zgsiniy ir vistiniy pauksciy bariy, visy rasiy naminiai ir laukiniai pauksciai. Ataskaitoje nurodyta,
kad iSsivyscCiusiose Salyse antimikrobinés medziagos retai naudojamos gydant Salmonella Pullorum
ir Salmonella Gallinarum sukeliamas infekcijas komerciniuose pulkuose, nes jos nelikviduoja
infekcijos i$ pulky, todél naudojamos kitos kontrolés priemonés, kaip antai auksto lygio biologinio
saugumo priemoneés, judéjimo apribojimai ir gyviny naikinimas. Todél Si indikacija buvo iSbraukta.

TriuSiai
Siekdamas pagristi E. coli sukeliamo bakterinio enterito gydymo ir metafilaktikos indikacija,

registruotojas pateikeé in vitro jautrumo ir klinikiniy tyrimuy, jskaitant lauko tyrimus, duomenis.

Remiantis negausiais MIK duomenimis, i$ triusiy iSskirtus E. coli izoliatus veikianti apramicino
MIKg, sieké 3,5 pg/ml; apramicinui atsparios buvo maziau nei 20 proc. padermiy.

Pateikti klinikiniy tyrimy duomenys patvirtino, kad Girolan yra veiksmingas gydant Escherichia coli
sukeliamg bakterinj enteritg ir taikant Sios infekcijos metafilaktikg, kai Sis vaistas naudojamas
kasdien po 20 000 TV apramicino/kg KS (tai atitinka 36 mg vaisto/kg KS) 5 dienas is eilés.

Rizikos vertinimas

Kalbant apie vaisto kokybe, remiantis pateiktais anksciau surinktais serijos duomenimis, nustatytas
tikslinis vaisto stiprumas — 552 000 TV apramicino sulfato viename grame. Vaisto informaciniuose
dokumentuose buvo iSbraukta visa informacija, kurioje vartojama formuluoté ,, apramicino
aktyvumas gramais” ir minimi dozatoriai. Be to, tinkamumo laikas sutrumpintas iki 18 meénesiy.
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Kadangi nebuvo pasillyta daugiau dozavimo rezimy be CVMP jau rekomenduoty dozavimo rezimy
ir daugumoje veterinarinio vaisto aprasy pateiktos patvirtintos indikacijos nebuvo papildytos
naujomis indikacijomis, vertinant vaisto sauguma paskirties gyviinams ir naudotojams, naujy
klausimy neiskilo. Nuspresta, kad suderinty jsp&jimy ir atsargumo priemoniy, kuriuos pasidlyta
jtraukti | veterinarinio vaisto informacinius dokumentus, pakanka siekiant uztikrinti Sio vaisto
sauguma naudotojams.

Buvo pateikti keli liekany mazéjimo tyrimai, atlikti su skirtingy paskirties rasiy gyviinais; duomeny
patikimumo, tyrimo modelio ir pateiktos informacijos bei rezultaty pozilriu tai buvo skirtingi
tyrimai. ISlaukos laikotarpiai buvo suderinti remiantis geriau atliktais ir patikimiausiais tyrimais.

Sios kreipimosi procediiros metu nebuvo aptariamas galimas pavojus aplinkai. Ta¢iau, kadangi
dozavimo rezimy ir indikacijy sgrasas nebuvo isSpléstas, | aplinkg patenkancios veikliosios
medziagos kiekis nepadidéja.

Su Girolan naudojimu siejami tokie pavojai, kuriuos paprastai kelia maistiniams gyvinams
naudojamos antimikrobinés medziagos, t. y. tiksliniy bakterijy atsparumo antimikrobinéms
medziagoms atsiradimas, atspariy bakterijy platinimas ir (arba) atsparuma lemianciy veiksniy,
perdavimas ir kt.

Nors Si rizika nebuvo aiskiai jvertinta, poveikio zmoniy sveikatai dél bakterijy kryzminio atsparumo
gentamicinui ir kitoms aminoglikozidy grupés medziagoms galimybé yra reali. Zmoniq ir gyviuny
bakterijy atsparuma lemia tie patys veiksniai. Atsparumas antimikrobinéms medziagoms gali kelti
tiesiogine grésme tada, kai atspariomis tampa tokie zoonoziy sukeéléjai kaip kampilobakterijos ir
enterokokai arba kai atsparumas antimikrobinéms medziagoms gali bti horizontaliai perduotas
zmoniy ligy sukéléjams per mobilius genetinius elementus. Aminoglikozidai yra jtraukti j

PSO (2017 m.)** sarada, kaip itin svarbis vaistai gydant tam tikras zoonozes, kuriomis uZsikredia
zmonés (pvz., enterokokines infekcijas).

Rizikos valdymo arba mazinimo priemonés

Galima bakterijy atsparumo antimikrobinéms medziagoms, kuris gali pakenkti vaisto
veiksmingumui ir apskritai gyviiny ir Zzmoniy sveikatai, atsiradimo rizika apribota:

o paliekant tik tas indikacijas, kurios tinkamai pagristos veiksminguma_ patvirtinanciais
duomenimis;

e suderintuose Girolan informaciniuose dokumentuose pateikta butina informacija saugiam ir
veiksmingam vaisto naudojimui uztikrinti.

Naudos ir rizikos santykio vertinimas ir iSvados

Tyrimais jrodyta, kad Girolan ir susijes pavadinimas Apralan yra veiksmingi, kai jie naudojami

pagal pirmiau nurodytas kiauliy (nujunkyty parseliy), dar neatrajojanciy verseliy, visty (broileriy) ir
triusiy gydymo indikacijas.

Nuspresta, kad naudotojams Sis vaistas kelia nedidele rizikg ir kad siekiant uztikrinti naudotojy,
saugumay, | vaisto informacinius dokumentus jtraukta pakankamai informacijos.

Siekiant uztikrinti vartotojy sauguma, nustatyti reikalavimus atitinkantys iSlaukos laikotarpiai.

Apsvarstes priezastis, dél kuriy buvo pradéta Si kreipimosi procedira, ir registruotojo pateiktus
duomenis, CVMP padaré iSvada, kad Sio vaisto naudos ir rizikos santykis tebéra teigiamas, taciau
turi bati padaryti rekomenduojami vaisto informaciniy dokumenty pakeitimai.

14 World Health Organization (2017). Critically important antimicrobials for human medicine — 5th rev. Geneva.
Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO — link
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4. Pakartotinio nagrinéjimo procedura

2017 m. spalio 5 d. paskelbus CVMP nuomone dél Sios kreipimosi procediiros, registruotojai
paprasé pakartotinai iSnagrinéti CVMP nuomone.

Priezastys, kuriomis pagristas registruotojy praSymas pakartotinai iSnagrinéti priimta nuomone,
buvo pateiktos 2017 m. gruodzio 18 d.

Pakartotinio nagrinéjimo procedira buvo pradéta del vaisto tinkamumo laiko neatidarius originalios
pakuotés, kuris buvo sutrumpintas nuo 3 mety iki 18 ménesiy. ISsamiame prasymo pakartotinai
iSnagrinéti priimta nuomone paaiskinime registruotojas paprasé, remiantis kreipimosi procediros
metu pateiktais stabilumo tyrimy duomenimis, nustatyti 24 meénesiy tinkamumo laika.

Buvo pateikti 36 ménesiy duomenys apie tris galutinio produkto, supakuoto | galutines talpykles
(buteliukus, maiselius ir dviejy dydziy paketélius), serijas. Taigi pateikti duomenys apima
pakankamai kiekvienos risies talpyklése supakuoto vaisto serijy ir visg pasidlyto tinkamumo laiko
trukme. Ne visi Siy serijy tyrimo laiko momentai atitinka Siuo metu patvirtintas gaires, bet visais
atvejais pateikti bent 5 stabilumo tyrimo laiko momenty duomenys, todél galima nustatyti
duomeny tendencijas. Analizés rezultatai nurodyti tikslinés 552 000 TV/g vertés procentine dalimi.
IS rezultaty matyti, kad galutinis produktas iSlieka stabilus visus 36 ménesius ir jame nevyksta
jokiy reikémingy veikliosios medziagos kiekio poky¢iy. Siuos duomenis taip pat patvirtina
registruotojo pateikta statistiné analizé, iS kurios matyti, kad laikui bégant vaisto analizés
duomenys nesikeicia. Vis délto, Siuose stabilumo tyrimuose nenurodytos laikymo salygos, todél
neaisku, ar jie buvo atliekami esant 25 °C temperatirai ir 60 proc. santykiniam drégniui,
vadovaujantis reikalavimais, kurie nustatyti gairése dél esamy veikliyjy medziagy ir susijusiy
galutiniy produkty stabilumo tyrimo (EMEA/CVMP/846/99-Rev.1)'*®. Sio vaisto suderinto apraso
6.4 skyriuje nurodyta, kad vaistui nereikia specialiy laikymo salygy. Tai, kad vaistui nereikia
specialiy laikymo salyguy, buvo nuspresta remiantis anksciau surinktais duomenimis ir tai jau buvo
patvirtinta pavienése valstybése narése, iki pradedant kreipimosi procediirg. Kreipimosi procediiros
metu nepateikta jokiy atnaujinty duomeny. Kadangi néra aisku, ar stabilumo tyrimo duomenys
buvo surinkti kontroliuojamomis salygomis, ar ne, atsizvelgiant j tai, kad atliekant tyrima nejvyko
reikSmingy, veikliosios medziagos kiekio pokyciy ir | tai, kad anksciau buvo nustatytas 3 mety
tinkamumo laikas, nuspresta, kad Siy duomeny, pakanka registruotojo pasidlytam 2 mety galutinio
produkto tinkamumo laikui pagristi.

CVMP bendrosios iSvados pakartotinai iSnagrinéjus priimta nuomone

Perziliréjes atitinkamg pirminés vertinimo procediiros metu pateiktg informacijg ir registruotojo
iSsamiai paaiskintas prasymo pakartotinai iSnagrinéti priimta nuomone priezastis, komitetas priéjo
prie idvados, kad ankstesne CVMP nuomone reikéty pakoreguoti taip, kaip iSdéstyta toliau.

Veterinarinio vaisto apraso 6.3 skyrius

Veterinarinio vaisto tinkamumo laikas, nepazeidus originalios pakuotés, — 2 metai.
Tinkamumo laikas, atskiedus geriamuoju vandeniu arba pieno pakaitalu pagal nurodymus, —
24 valandos.

Vienadozeés talpyklés (paketéliai)

Tinkamumo laikas, atidarius pirmine pakuote, — sunaudoti nedelsiant.

Daugiadozés talpyklés (buteliukas ir maiselis)

Tinkamumo laikas, atidarius pirmine pakuote, — 28 paros.

1% Guideline on stability testing of existing active substances and related finished products (EMEA/CVMP/846/99-Rev.1)
— link
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC500004356.pdf

Pagrindas keisti veterinarinio vaisto aprasa, Zenklinima ir
informacini lapelj

Kadangi

e CVMP laikési nuomoneés, kad Si kreipimosi procedira susijusi su veterinarinio vaisto apraso,
Zenklinimo ir informacinio lapelio suderinimu;

e CVMP perziliréjo registruotojo jvertinti pateiktus veterinarinio vaisto aprasa, zenklinima ir
informacinj lapelj ir apsvarsté visus apskritai pateiktus duomenis;

CVMP rekomendavo i$ dalies keisti I priede nurodyty Girolan ir susijusio pavadinimo Apralan, kuriy
veterinarinio vaisto apraSas, Zenklinimas ir informacinis lapelis pateikti 11l priede, registracijos

pazymeéjimus.
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11l Priedas

Veterinarinio vaisto aprasas, zenklinimas ir informacinis
lapelis
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| PRIEDAS

VETERINARINIO VAISTO APRASAS
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1.  VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS
(Sugalvotas veterinarinio vaisto pavadinimas)

Milteliai naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu kiauléms, verSeliams, vi§toms ir triusiams

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

1gyra:

veikliosios medZiagos:
apramicing ........ccvevieviiiiiinieaaaas 552 000 TV* (apramicino sulfato pavidalu);

* TV — tarptautiniai vienetai

pagalbiniy medZiagy:

néra.

3. VAISTO FORMA

Milteliai naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu.

Sviesiai ar vidutiniSkai rudi granuliuoti milteliai.

4, KLINIKINIAI DUOMENYS

4.1. Paskirties gyviiny rasys (-ys)

Kiaulés (nujunkyti parseliai), atrajoti nepradéje verSeliai, vistos (broileriai) ir triusiai.
4.2. Naudojimo indikacijos, nurodant paskirties gyviiny risis

Kiauléms (nujunkytiems parSeliams):
gydyti, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.

Atrajoti nepradéjusiems verSeliams:

gydyti, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli, ir klinikiniams
protriikiams dél apramicinui jautriy Salmonella enterica, porisio enterica, serotipo Dublin
(Salmonella Dublin). Gydant reikia atsizvelgti j ankstesn] patvirtinima, kad susirgima sukélé
Salmonella serotipai, arba bent jau turimus Sio serotipo buvimg patvirtinanéius epidemiologinius
duomenis.

Vistoms:
gydyti, esant kolibakteriozei, kurig sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.

TriuSiams:

gydyti ir metafilaktikai, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.
Pries skiriant veterinarinio vaisto, butina jsitikinti, ar bandoje gyvinai tikrai serga minéta liga.

4.3. Kontraindikacijos

Negalima naudoti esant padidéjusiam jautrumui apramicinui.

Negalima naudoti verSeliams, turintiems funkcionuojantj didjjj prieskrandj.
Negalima naudoti gyviinams, ken¢iantiems dél inksty sutrikimy.
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4.4. Specialieji jspéjimai, naudojant atskiry risiy paskirties gyviinams
Nera.
4.5. Specialiosios naudojimo atsargumo priemonés

Specialiosios atsargumo priemonés, naudojant vaistg gyviinams

Veterinarinj vaistg reikia skirti remiantis i§ gyviino iSskirty bakterijy jautrumo tyrimo rezultatais. Jeigu
tai nejmanoma, gydant reikia atsizvelgti j vietos (regiono, tikio) epidemiologing informacija apie
tikslinés bakterijos jautruma.

Ukyje diagnozavus Salmonella Dublin, reikia apsvarstyti tokias kontrolés priemones kaip nuolatiné
ligos statuso stebésena, vakcinacija, biologinis saugumas ir judéjimo kontrolé. Bitina laikytis Salies
kontrolés programy, kai jos yra.

Naudojant veterinarinj vaista ne pagal veterinarinio vaisto aprase pateiktus nurodymus, gali padaugeti
apramicinui atspariy bakterijy, todél dél kryzminio atsparumo gali susilpnéti gydymo
aminoglikozidais veiksmingumas.

Naudojant veterinarinj vaistg, biitina atsizvelgti i oficialia, Salies ir regiono antimikrobiniy medziagy
naudojimo politika.

Specialiosios atsargumo priemonés asmenims, naudojantiems vaistg gyviinams

Zmonés, kuriems nustatytas padidéjes jautrumas apramicinui arba bet kokiam kitam aminoglikozidui,
turi vengti sglyCio su $iuo veterinariniu vaistu.

Patekes ant odos, ] akis ar jkvéptas Sis veterinarinis vaistas gali sukelti dirginimg ar jjautrinima.
Ruosdami vaistinj vandenj ar pieng, saugokités, kad veterinarinio vaisto nepatekty i akis, ant odos bei
gleiviniy ir kad nejkvéptuméte jo dulkiy.

Naudojant $] veterinarinj vaistg, biitinos asmeninés apsaugos priemonés: pirstinés, kaukeé, akiniai ir
apsauginiai drabuZiai.

Plaukite rankas po naudojimo.

Patekus j akis, plaukite paveiktg sritj dideliu vandens kiekiu. Patekus ant odos, kruopsciai nuplaukite
muilu ir vandeniu. Jei dirginimas nepraeina, kreipkités i gydytoja.

Atsitiktinai prarijus, butina nedelsiant kreiptis j gydytoja ir parodyti informacinj lapelj ar etikete.

Jei dél patirto poveikio atsiranda kokiy nors simptomy, pvz., odos iSbérimas, biitina nedelsiant kreiptis
1 gydytoja ir parodyti informacinj lapelj ar etikete. Veido, lupy ir akiy patinimas arba pasunkéjes
kvépavimas yra sunkesni simptomai, d¢l kuriy biitina skubi gydytojo pagalba.

4.6. Nepalankios reakcijos (daznumas ir sunkumas)

Nezinoma.

4.7. Naudojimas vaikingumo, laktacijos ar kiauSiniy déjimo metu

Kiaulés

Veterinarinio vaisto saugumas parSingoms ir zindan¢ioms kiauléms nenustatytas. Naudoti tik

atsakingam veterinarijos gydytojui jvertinus nauda ir rizika.

Galvijai

Neskirta naudoti vaikingumo laikotarpiu ar laktacijos metu.

Triusiai

Nuo 6-0s iki 18-0s vaikingumo dienos girdant apramicing (jskaitant mazesnes uz teraping dozes),
nustatytas fetotoksinis poveikis. Negalima naudoti vaikingumo laikotarpiu.

Vistos

Negalima naudoti vistoms dedekléms ir 4 sav. iki kiauSiniy déjimo pradZios.
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4.8. Saveika su Kkitais vaistais ir kitos saveikos formos

Aminoglikozidai gali neigiamai paveikti inksty funkcijg. Duodant aminoglikozidy gyviinams, kuriems
yra inksty nepakankamumas, arba kartu su medziagomis, taip pat veikianCiomis inksty funkcija, gali
Kilti intoksikacijos rizika.

Aminoglikozidai gali sukelti nervo ir raumens jungties blokadg. Todél, sukeliant nejautrg gydomiems
gyvinams, bitina atsizvelgti i §j poveik].

4.9. Dozés ir naudojimo biidas

Naudojimo buidas

Naudoti su geriamuoju vandeniu. Kad veterinarinio vaisto aktyvumas nesumazéty, girdymo sistemos
turi buti $varios ir be ridziy.

Verseliams veterinarinj vaista galima duoti su pienu arba pieno pakaitalu.

Duodamos dozés

Kiaulés

Duoti 12 500 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 22,5 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per parg 7 dienas i§ eilés.

Ver3eliai
Duoti 40 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 72 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per parg 5 dienas i$ eilés.

Vistos
Duoti 80 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 144 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per para 5 dienas i$ eilés.

Triusiai
Duoti 20 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 36 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per para 5 dienas i$ eilés.

Vaistinio vandens suvartojimas priklauso nuo klinikinés gyviiny biiklés. Norint uztikrinti tinkamag
dozg, veterinarinio vaisto koncentracija reikia atitinkamai koreguoti.

Biitina kiek jmanoma tiksliau nustatyti gyviny kiino svorj, kad bty iSvengta nepakankamy doziy
naudojimo.

Vaistinis vanduo turi buti vienintelis geriamojo vandens Saltinis. Vaistinj vanden] reikia kas

24 valandas atnaujinti. Pieno ir paruosto pieno pakaitalo tirpalai ruoSiami pries pat naudojima.
Gyviinai, kuriems i$sivysciusi timi ar sunki klinikiné buikl¢ ir kurie negali gerti, turi biiti atitinkamai
gydomi parenteriniu badu.

Veterinarinio vaisto kiekis (mg), dedamas j 1 | vandens arba pieno, nustatomas pagal Sig formulg:

Dozé (mg veterinarinio vaisto vidutinis gydomy gyviiny mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio per parg) kiino svoris (kg) _ litre geriamojo vandens
Vidutinis per parg iSgeriamo vandens kiekis (I/gyvinui) arba pieno

4.10. Perdozavimas (simptomai, pirmosios pagalbos priemonés, prieSnuodZiai), jei butina

Kiaulés: kiauléms 28 dienas duodant iki devyniy karty uz rekomenduojamg didesn¢ doze, dedamg |
geriamgj] vanden], nepageidaujamy reakcijy nepasireiske.

VerSeliai: verSeliams penkias dienas buvo duodama apramicino iki 120 mg/kg kiino svorio dozémis,
dedant j pieno pakaitalg. Toksinis poveikis nepasireiske.

Vistos: vistoms sugirdyta vienkartiné 1000 mg/kg kiino svorio dozé nesukélé mirtiny baigéiy. Vistoms
15 dieny duodant iki 5 karty uz rekomenduojama didesne dozg, nepageidaujamy reakcijy nepasireiske.
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Galimg intoksikacijg galima atpazinti pagal Siuos simptomus: minks§tos iSmatos, viduriavimas,
vémimas (svorio maz¢jimas, apetito praradimas ir pan.), inksty veiklos sutrikimas ir poveikis centrinei
nervy sistemai (sumazéjes aktyvumas, refleksy praradimas, konvulsijos ir kt.).

Negalima virSyti rekomenduojamos dozés.

4.11. ISlauka

Kiaulés
Skerdienai ir subproduktams — 0 pary.

Verseliai
Skerdienai ir subproduktams — 28 paros.

Vistos

Skerdienai ir subproduktams — 0 pary.

Neskirtas naudoti pauks¢iams, dedantiems arba désiantiems Zmoniy maistui skirtus kiausinius.
Negalima naudoti 4 sav. iki kiauSiniy déjimo pradzios.

TriuSiai
Skerdienai ir subproduktams — 0 pary.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

Farmakoterapiné grupé: vaistai nuo zarnyno infekcijy, antibiotikai.
ATCvet kodas: QA07AA92.

5.1. Farmakodinaminés savybés

Apramicinas yra plataus spektro baktericidinis antibiotikas aminoglikozidas, kuris veikia
prisijungdamas prie ribosomos 30S subvieneto, taip neleisdamas vykti baltymy sintezei ir
sutrikdydamas bakterijy membranos pralaidumg. Apramicinas veikia gramneigiamas bakterijas
(Salmonella ir Escherichia coli).

Atsparumo mechanizmai: su atsparumu apramicinui siejami skirtingi aminoglikozido 3-N
acetiltransferazés fermentai (AAC-3). Sie fermentai lemia skirtinga kryzminj atsparuma kitiems
aminoglikozidams. Kai kurios Salmonella Typhimurium DT 104 padermés, be atsparumo beta
laktamams, streptomicinui, tetraciklinams ir sulfonamidams, turi konjugacine atsparumo apramicinui
plazmide. Atsparumui apramicinui jtakos gali turéti bendra selekcija (nustatyta, kad atsparuma
apramicinui lemia tas pats mobilus genetinis elementas kaip ir kiti Enterobacteriaceae atsparuma
lemiantys veiksniai) ir kryzminis atsparumas (pvz., su gentamicinu).

Dél chromosominio atsparumo i$sivystes atsparumas daugeliui aminoglikozidy minimalus.

5.2.  Farmakokinetinés savybés

Apramicinas duodamas per burng siekiant uztikrinti jo antimikrobinj aktyvuma virskinimo trakte;
apramicinas silpnai absorbuojamas, bet jauny gyviiny ir gyviiny, kuriy Zarnyno barjeras paZeistas,
organizme absorbcija gali biiti intensyvesné.

Absorbcija

Tik gimusiy gyviiny organizme absorbcija gali biiti intensyvi, bet pirmosiomis gyvenimo savaitémis
sparciai silpnéja.

VerSeliai. SugirdZius 40 mg apramicino kilogramui kiino svorio, pra¢jus apytiksliai 6 val. pasiekiamas
didziausias veterinarinio vaisto kiekis kraujo serume — 2,4 pg/ml.
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Pasiskirstymas, biotransformacija ir iSskyrimas
Aktyvi apramicino forma daugiausia iSskiriama su iSmatomis ir tik nedidelis kiekis — su Slapimu.

Kiaulés. Gyviino organizme apramicino metabolizmas vyksta labai silpnai.

10 kg kiauléms davus **C apramicino, apytiksliai 83 % *C apramicino i3siskyré su imatomis ir 4 % —
su Slapimu.

6. FARMACINIAI DUOMENYS
6.1. Pagalbiniy medZiagy sarasas
Neéra.

6.2. Pagrindiniai nesuderinamumai

Nesant suderinamumo tyrimy, $io veterinarinio vaisto negalima maiSyti su kitais veterinariniais
vaistais.

6.3. Tinkamumo laikas

Veterinarinio vaisto tinkamumo laikas, nepazeidus originalios pakuotés, 2 metai.

Tinkamumo laikas, atskiedus pagal nurodymus geriamajame vandenyje ar pieno pakaitale, — 24 val.
Vienadozéms pakuotéms (paketéliams)

Tinkamumo laikas, atidarius pirmine pakuote, — sunaudoti nedelsiant.

Daugiadozéms pakuotéms (buteliui ir maiSui)

Tinkamumo laikas, atidarius pirming pakuote, — 28 dienos.

6.4. Specialieji laikymo nurodymai

Siam veterinariniam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.

6.5. Pirminés pakuotés pobiuidis ir sudedamosios dalys

4 sluoksniy (polietileno tereftalato (PET), polietileno, aliuminio folijos ir ,,Surlyn* jonomero)
paketélis, sandariai uzdarytas kaitinant ir spaudziant. Kiekviename paketélyje yra 1 x 10° TV
apramicino sulfato, o veterinarinio vaisto svoris — 1,8 g. Paketéliai supakuoti j kartonines dézutes po
50 paketéliy.

4 sluoksniy (polietileno tereftalato (PET), polietileno, aliuminio folijos ir ,,Surlyn* jonomero)
paketélis, sandariai uzdarytas kaitinant ir spaudziant. Kiekviename paketélyje yra 2 x 10° TV
apramicino sulfato, o veterinarinio vaisto svoris — 3,6 g. Paketéliai supakuoti j kartonines dézutes po
50 paketéliy.

Didelio tankio polietileno butelis su uzsukamu polipropileniniu dangteliu. Kiekviename butelyje yra
50 x 10° TV apramicino sulfato, o veterinarinio vaisto svoris — 91 g.

Sluoksniuoto popieriaus maisas su suformuotu stac¢iakampio formos dugnu, uZantspauduojamas karstu
presu. Kiekviename maise yra 1000 x 10° TV apramicino sulfato, o veterinarinio vaisto svoris —
1812 g.

Gali bati tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
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6.6. Specialiosios nesunaudoto veterinarinio vaisto ar su jo naudojimu susijusiy atlieky
naikinimo nuostatos

Nesunaudotas veterinarinis vaistas ar su juo susijusios atliekos turi biiti sunaikintos pagal Salies
reikalavimus.

7. REGISTRUOTOJAS

Turi jrasyti kiekviena Salis.

8. REGISTRACIJOS NUMERIS (-1Al)

Turi jrasyti kiekviena Salis.

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Turi jrasyti kiekviena Salis.

10 TEKSTO PERZIUROS DATA

Turi jrasyti kiekviena Salis.

DRAUDIMAS PREKIAUTI, TIEKTI IR (ARBA) NAUDOTI

Turi jrasyti kiekviena Salis.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR INFORMACINIS LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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DUOMENYS, KURIE TURI BUTI ANT ANTRINES PAKUOTES

Kartoniné dézuté (paketélis)

‘ 1. VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS

<Sugalvotas pavadinimas>
Milteliai naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu kiauléms, verSeliams, viStoms ir triusiams
Apramicinas (sulfatas)

| 2. VEIKLIOJI (-I0S10S) MEDZIAGA (-OS)

1 g yra 552 000 TV apramicino (apramicino sulfato pavidalu)

3. VAISTO FORMA

Milteliai naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu

4.  PAKUOTES DYDIS

50 paketeliy

5.  PASKIRTIES GYVOUNU RUSIS (-YS)

Kiaulés, verSeliai, vistos ir triuSiai.

6. INDIKACIJA (-OS)

Prie$ naudojant butina perskaityti informacinj lapelj.

7. NAUDOJIMO BUDAS (-Al) IR METODAS

Pries naudojant biitina perskaityti informacinj lapelj.

8. ISLAUKA

ISlauka:
kiauliy:
skerdienai ir subproduktams — 0 pary;

verseliy:
skerdienai ir subproduktams — 28 paros;

visty:
skerdienai ir subproduktams — 0 pary;

neskirtas naudoti pauksciams, dedantiems arba désiantiems zmoniy maistui skirtus kiau$inius;
negalima naudoti 4 sav. iki kiauSiniy déjimo pradZios;
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triudiy:
skerdienai ir subproduktams — 0 pary.

9. SPECIALIEJI JSPEJIMAL JEI REIKIA

Pries naudojant biitina perskaityti informacinj lapelj.

10. TINKAMUMO DATA

Tinka iki {ménuo/metai}
IStirpinus sunaudoti per 24 val.
Atidarius sunaudoti nedelsiant.

11. SPECIALIOSIOS LAIKYMO SALYGOS

12. SPECIALIOSIOS NESUNAUDOTO VETERINARINIO VAISTO AR ATLIEKU
NAIKINIMO NUOSTATOS, JEI BUTINA

Naikinimas: skaityti informacinj lapel;.

13. NUORODA ,TIK VETERINARINIAM NAUDOJIMUI* IR TIEKIMO BEI
NAUDOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAL JEI TAIKYTINA

Tik veterinariniam naudojimui. Parduodama tik su veterinariniu receptu.

14. NUORODA ,SAUGOTI NUO VAIKU*

Saugoti nuo vaiky.

15. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Turi jrasyti kiekviena Salis.

16. REGISTRACIJOS NUMERIS (-1Al)

Turi jrasyti kiekviena Salis.

17.  GAMINTOJO SERIJOS NUMERIS

Serija
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MINIMALUS DUOMENYS, KURIE TURI BUTI ANT MAZU PIRMINIU PAKUOCIU

Paketélis

‘ 1. VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS

<Sugalvotas pavadinimas>
Milteliai naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu kiauléms, ver$eliams, viS§toms ir triuSiams
Apramicinas (sulfatas)

2. VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-U) KIEKIS

1 g yra 552 000 TV apramicino (apramicino sulfato pavidalu)

3. KIEKIS (SVORIS, TURIS AR DOZIU SKAICIUS)

1x10° TV
2x10°TV

4. NAUDOJIMO BUDAS (-Al)

Prie$ naudojant btina perskaityti informacinj lapelj.

5. ISLAUKA

ISlauka:
kiauliy:
skerdienai ir subproduktams — 0 pary;

verseliy:
skerdienai ir subproduktams — 28 paros;

visty:

skerdienai ir subproduktams — 0 pary;

neskirtas naudoti pauksciams, dedantiems arba désiantiems zmoniy maistui skirtus kiaus$inius;
negalima naudoti 4 sav. iki kiauSiniy déjimo pradZios;

triusiy:
skerdienai ir subproduktams — 0 pary.

6. SERIJOS NUMERIS

Serija

7. TINKAMUMO DATA

Tinka iki {ménuo/metai}
IStirpinus sunaudoti per 24 val.
Atidarius sunaudoti nedelsiant.
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8. NUORODA ,, TIK VETERINARINIAM NAUDOJIMUI*

Tik veterinariniam naudojimui.
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B. INFORMACINIS LAPELIS
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DUOMENYS, KURIE TURI BUTI ANT PIRMINES PAKUOTES - ETIKETES-
INFORMACINIO LAPELIO

Butelis (bukletas) ir maiSas (etiketé)

1. REGISTRUOTOJO IR UZ VAISTO SERIJOS ISLEIDIMA EEE SALYSE
ATSAKINGO GAMINTOJO, JEI JIE SKIRTINGI, PAVADINIMAS IR ADRESAS

Registruotojas Turi jrasyti kiekviena Salis.

Gamintojas, atsakingas uz vaisto serijos iSleidimag Turi jrasyti kiekviena salis.

‘ 2. VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS

<Sugalvotas pavadinimas>
Milteliai naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu kiauléms, verSeliams, vistoms ir triusiams
Apramicinas (sulfatas)

| 3. VEIKLIOJI (-10SIOS) IR KITOS MEDZIAGOS

1 g yra 552 000 TV apramicino (apramicino sulfato pavidalu)
Sviesiai ar vidutinidkai rudi granuliuoti milteliai.

| 4. VAISTO FORMA

Milteliai naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu

5. PAKUOTES DYDIS

50 x 10° TV (butelis)
1000 x 10° TV (maisas)

| 6. INDIKACIJA (-0S)

Kiauléms (nujunkytiems par3eliams):
gydyti, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.

Atrajoti nepradéjusiems verSeliams:

gydyti, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli, ir klinikiniams
protrikiams dél apramicinui jautriy Salmonella enterica, porisio enterica, serotipo Dublin
(Salmonella Dublin). Gydant reikia atsizvelgti j ankstesn] patvirtinima, kad susirgima sukélé
Salmonella serotipai, arba bent jau turimus Sio serotipo buvimg patvirtinanéius epidemiologinius
duomenis.

Vistoms:
gydyti, esant kolibakteriozei, kurig sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.

TriuSiams:

gydyti ir metafilaktikai, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.
Pries skiriant veterinarinio vaisto, bitina jsitikinti, ar bandoje gyvtinai tikrai serga minéta liga.
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‘ 7. KONTRAINDIKACIJOS

Negalima naudoti esant padidéjusiam jautrumui apramicinui.
Negalima naudoti verSeliams, turintiems funkcionuojantj didjji prieskrand;.
Negalima naudoti gyviinams, ken¢iantiems dél inksty sutrikimy.

‘ 8. NEPALANKIOS REAKCIJOS

NeZinoma.
Pastebéjus bet kokj Salutinj poveikj, net ir nepaminétg Siame informaciniame lapelyje, arba manant,
kad vaistas neveiké, bitina informuoti veterinarijos gydytoja.

[9.  PASKIRTIES GYVUNU RUSIS (-YS)

Kiaulés (nujunkyti parseliai), atrajoti nepradéje verSeliai, vistos (broileriai) ir triusiai.

‘ 10. DOZES, NAUDOJIMO BUDAS (-AI) IR METODAS KIEKVIENAI RUSIAI

Naudojimo btidas

Naudoti su geriamuoju vandeniu. Kad veterinarinio vaisto aktyvumas nesumazéty, girdymo sistemos
turi bti $varios ir be ridziy.

Verseliams veterinarinj vaista galima duoti su pienu arba pieno pakaitalu.

Duodamos dozés

Kiaulés

Duoti 12 500 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 22,5 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per parg 7 dienas i§ eilés.

Verseliai
Duoti 40 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka72 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per parg 5 dienas i§ eilés.

Vistos
Duoti 80 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 144 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per parg 5 dienas i$ eilés.

Triusiai
Duoti 20 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 36 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per parg 5 dienas i$ eilés.

11. NUORODOS DEL TINKAMO NAUDOJIMO

Vaistinio vandens suvartojimas priklauso nuo klinikinés gyviiny buiklés. Norint uztikrinti tinkama
doze, veterinarinio vaisto koncentracijg reikia atitinkamai koreguoti.

Biitina kiek jmanoma tiksliau nustatyti gyviny kiino svorj, kad biity iSvengta nepakankamy doziy
naudojimo.

Vaistinis vanduo turi buti vienintelis geriamojo vandens Saltinis. Vaistinj vanden] reikia kas

24 valandas atnaujinti. Pieno ir paruo$to pieno pakaitalo tirpalai ruoSiami pries§ pat naudojima.
Gyviinai, kuriems i$sivysciusi timi ar sunki klinikiné buiklé ir kurie negali gerti, turi biiti atitinkamai
gydomi parenteriniu bidu.

Veterinarinio vaisto kiekis (mg), dedamas j 1 | vandens arba pieno, nustatomas pagal $ig formulg:
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Dozé (mg veterinarinio vaisto vidutinis gydomy gyviiny mg veterinarinio vaisto

kilogramui kiino svorio per para) kiino svoris (kg) _  litre geriamojo vandens
Vidutinis per para iSgeriamo vandens kiekis (I/gyvinui) arba pieno

12.  ISLAUKA

ISlauka:

kiauliy:

skerdienai ir subproduktams — 0 pary;

verseliy:
skerdienai ir subproduktams — 28 paros;

visty:

skerdienai ir subproduktams — 0 pary;

neskirtas naudoti pauksciams, dedantiems arba désiantiems zmoniy maistui skirtus kiau$inius;
negalima naudoti 4 sav. iki kiauSiniy déjimo pradZios;

triusiy:
skerdienai ir subproduktams — 0 pary.

13.  SPECIALIEJI LAIKYMO NURODYMAI

Siam veterinariniam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.
Sio veterinarinio vaisto negalima naudoti pasibaigus tinkamumo laikui, nurodytam ant kartoninés
dézutés po ,, Tinka iki“. Tinkamumo data sutampa su paskutine nurodyto ménesio diena.

14. SPECIALIEJI JSPEJIMAI

Specialiosios atsargumo priemonés, naudojant vaistg gyviinams

Veterinarin] vaistg reikia skirti remiantis i§ gyviino i$skirty bakterijy jautrumo tyrimo rezultatais. Jeigu
tai nejmanoma, gydant reikia atsizvelgti | vietos (regiono, Gikio) epidemiologing informacija apie
tikslinés bakterijos jautruma.

Ukyje diagnozavus Salmonella Dublin, reikia apsvarstyti tokias kontrolés priemones kaip nuolatiné
ligos statuso stebésena, vakcinacija, biologinis saugumas ir judéjimo kontrolé. Biitina laikytis Salies
kontrolés programy, kai jos yra.

Naudojant veterinarinj vaista ne pagal veterinarinio vaisto aprase pateiktus nurodymus, gali padaugéti
apramicinui atspariy bakterijy, todél dél kryzminio atsparumo gali susilpnéti gydymo
aminoglikozidais veiksmingumas.

Naudojant veterinarinj vaista, biitina atsizvelgti j oficialia, $alies ir regiono antimikrobiniy medziagy
naudojimo politika.

Specialiosios atsargumo priemonés asmenims, naudojantiems vaista gyviinams
Zmonés, kuriems nustatytas padidéjes jautrumas apramicinui arba bet kokiam kitam aminoglikozidui,

turi vengti salycio su $iuo veterinariniu vaistu.

Patekes ant odos, ] akis ar jkvéptas Sis veterinarinis vaistas gali sukelti dirginimg ar jjautrinima.
Ruosdami vaistinj vandenj ar pieng, saugokités, kad veterinarinio vaisto nepatekty j akis, ant odos bei
gleiviniy ir kad nejkvéptuméte jo dulkiy.

Naudojant §j veterinarinj vaistg, biitinos asmeninés apsaugos priemongs: pirstinés, kauké, akiniai ir
apsauginiai drabuZiai.

Plaukite rankas po naudojimo.
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Patekus ] akis, plaukite paveiktg sritj dideliu vandens kiekiu. Patekus ant odos, kruops¢iai nuplaukite
muilu ir vandeniu. Jei dirginimas nepraeina, kreipkités j gydytoja.

Atsitiktinai prarijus, biitina nedelsiant kreiptis j gydytojg ir parodyti informacinj lapelj ar etikete.

Jei dél patirto poveikio atsiranda kokiy nors simptomy, pvz., odos iSbérimas, biitina nedelsiant kreiptis
1 gydytoja ir parodyti informacinj lapelj ar etikete. Veido, lupy ir akiy patinimas arba pasunkéjes
kvépavimas yra sunkesni simptomai, dél kuriy biitina skubi gydytojo pagalba.

Vaikingumas ir laktacija

Kiaulés

Veterinarinio vaisto saugumas parSingoms ir Zindanc¢ioms kiauléms nenustatytas. Naudoti tik
atsakingam veterinarijos gydytojui jvertinus nauda ir rizika.

Galvijai
Neskirta naudoti vaikingumo laikotarpiu ar laktacijos metu.

Triusiai
Nuo 6-0s iki 18-os vaikingumo dienos girdant apramicing (jskaitant mazesnes uz teraping dozes),
nustatytas fetotoksinis poveikis. Negalima naudoti vaikingumo laikotarpiu.

KiauSiniy déjimas
Vistos
Negalima naudoti vistoms dedekléms ir 4 sav. iki kiauSiniy dé&jimo pradZios.

Saveika su kitais vaistais ir kitos sgveikos formos

Aminoglikozidai gali neigiamai paveikti inksty funkcijg. Duodant aminoglikozidy gyviinams, kuriems
yra inksty nepakankamumas, arba kartu su medziagomis, taip pat veikianc¢iomis inksty funkcija, gali
kilti intoksikacijos rizika.

Aminoglikozidai gali sukelti nervo ir raumens jungties blokada. Todél, sukeliant nejautrg gydomiems
gyviinams, biitina atsizvelgti j §j poveikj.

Perdozavimas (simptomai, pirmosios pagalbos priemonés, prieSnuodziai), jei biitina
Kiaulés: kiauléms 28 dienas duodant iki devyniy karty uz rekomenduojama didesne doze, dedama j
geriamgjj vandenj, nepageidaujamy reakcijy nepasireiskeé.

VerSeliai: verSeliams penkias dienas buvo duodama apramicino iki 120 mg/kg kiino svorio dozémis,
dedant j pieno pakaitalg. Toksinis poveikis nepasireiSkeé.

Vistos: vistoms sugirdyta vienkartiné 1000 mg/kg kiino svorio doz¢ nesukélé mirtiny baig¢iy. Vistoms
15 dieny duodant iki 5 karty uz rekomenduojama didesne doze, nepageidaujamy reakcijy nepasireiskeé.

Galimg intoksikacijg galima atpazinti pagal $iuos simptomus: minkstos iSmatos, viduriavimas,
vémimas (svorio mazgjimas, apetito praradimas ir pan.), inksty veiklos sutrikimas ir poveikis centrinei
nervy sistemai (sumazéj¢s aktyvumas, refleksy praradimas, konvulsijos ir kt.).

Negalima vir$yti rekomenduojamos dozes.

Nesuderinamumai
Nesant suderinamumo tyrimy, §io veterinarinio vaisto negalima maisyti su kitais veterinariniais
vaistais.

15.  SPECIALIOSIOS NESUNAUDOTO VETERINARINIO VAISTO AR ATLIEKU
NAIKINIMO NUOSTATOS, JEI BUTINA

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacijg ar su buitinémis atliekomis.
Veterinarijos gydytojas gali patarti, kg daryti su nereikalingais vaistais. Tai turéty padéti saugoti
aplinka.
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16. ETIKETES PASKUTINIO PATVIRTINIMO DATA

<MMMM-mm-dd.>
Turi jrasyti kiekviena Salis.

17.  KITA INFORMACIJA

Pirminés pakuotés pobiidis ir sudedamosios dalys:

4 sluoksniy (polietileno tereftalato (PET), polietileno, aliuminio folijos, ,,Surlyn“ jonomero) paketélis,
sandariai uzdarytas kaitinant ir spaudziant. Kiekviename paketélyje yra 1 x 10° TV apramicino,
veterinarinio vaisto svoris — 1,8 g. Paketéliai supakuoti j kartonines dézutes po 50 paketéliy.

4 sluoksniy (polietileno tereftalato (PET), polietileno, aliuminio folijos, ,,Surlyn* jonomero) paketélis,
sandariai uzdarytas kaitinant ir spaudziant. Kiekviename paketélyje yra 2 x 10° TV apramicino,
veterinarinio vaisto svoris — 3,6 g. Paketéliai supakuoti j kartonines dézutes po 50 paketéliy.

Didelio tankio polietileno butelis su uzsukamu polipropileniniu dangteliu. Kiekviename butelyje yra
50 x 10° TV apramicino, veterinarinio vaisto svoris — 91 g.

Sluoksniuoto popieriaus maias su suformuotu sta¢iakampio formos dugnu, uZzantspauduojamas karstu
presu. Kiekviename maige yra 1000 x 10° TV apramicino, veterinarinio vaisto svoris — 1812 g.

Gali bati tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

18. NUORODA ,TIK VETERINARINIAM NAUDOJIMUI“ IR TIEKIMO BEI
NAUDOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAL, JEI TAIKYTINA

Tik veterinariniam naudojimui. Parduodama tik su veterinariniu receptu.

19. NUORODA ,SAUGOTI NUO VAIKU*

Saugoti nuo vaiky.

20. TINKAMUMO DATA

Tinka iki {ménuo/metai}
Atskiedus sunaudoti per 24 val.
Atidarius sunaudoti per 28 dienas.

21. REGISTRACIJOS NUMERIS (-1Al)

Turi jrasyti kiekviena Salis.

22. GAMINTOJO SERIJOS NUMERIS

Serija

36/41



(paketélis) INFORMACINIS LAPELIS
(Sugalvotas veterinarinio vaisto pavadinimas)
Milteliai naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu kiauléms, ver$eliams, vistoms ir triuSiams

1. REGISTRUOTOJO IR UZ VAISTO SERIJOS ISLEIDIMA EEE SALYSE
ATSAKINGO GAMINTOJO, JEI JIE SKIRTINGI, PAVADINIMAS IR ADRESAS

Registruotojas Turi jrasyti kiekviena Salis.

Gamintojas, atsakingas uz vaisto serijos ileidimg Turi jrasyti kiekviena $alis.

2. VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS

<Sugalvotas pavadinimas>

552 000 TV milteliy, skirty naudoti su geriamuoju vandeniu ar pienu kiauléms, verSeliams, vistoms ir
triuSiams

Apramicinas (sulfatas)

3. VEIKLIOJI (-I0SI0S) IR KITOS MEDZIAGOS
1 gyra 552 000 TV apramicino (apramicino sulfato pavidalu).
Sviesiai ar vidutiniSkai rudi granuliuoti milteliai.

4, INDIKACIJA (-0OS)

Kiauléms (nujunkytiems parSeliams):
gydyti, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.

Atrajoti nepradéjusiems verSeliams:

gydyti, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli, ir Klinikiniams
protrikiams dél apramicinui jautriy Salmonella enterica, porasio enterica, serotipo Dublin
(Salmonella Dublin). Gydant reikia atsizvelgti j ankstesn] patvirtinima, kad susirgima sukélé
Salmonella serotipai, arba bent jau turimus Sio serotipo buvimg patvirtinanéius epidemiologinius
duomenis.

Vistoms:
gydyti, esant kolibakteriozei, kurig sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.

TriuSiams:

gydyti ir metafilaktikai, esant bakteriniam enteritui, kurj sukélé apramicinui jautrios Escherichia coli.
Pries skiriant veterinarinio vaisto, bitina jsitikinti, ar bandoje gyviinai tikrai serga minéta liga.

5. KONTRAINDIKACIJOS

Negalima naudoti esant padidéjusiam jautrumui apramicinui.

Negalima naudoti verSeliams, turintiems funkcionuojant;j didjjj prieskrandj.

Negalima naudoti gyviinams, ken¢iantiems dél inksty sutrikimy.

6. NEPALANKIOS REAKCIJOS

Nezinoma.
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Pastebéjus bet kokj Salutinj poveikj, net ir nepaminétg Siame informaciniame lapelyje, arba manant,
kad vaistas neveiké, biitina informuoti veterinarijos gydytoja.
7. PASKIRTIES GYVUNU RUSIS (-YS)

Kiaulés (nujunkyti parseliai), atrajoti nepradéj¢ verSeliai, vistos (broileriai) ir triusiai.

8. DOZES, NAUDOJIMO BUDAS (-AI) IR METODAS KIEKVIENAI RUSIAI

Naudojimo btidas

Naudoti su geriamuoju vandeniu. Kad veterinarinio vaisto aktyvumas nesumazéty, girdymo sistemos
turi buti $varios ir be ridziy.

VerSeliams veterinarinj vaistg galima duoti su pienu arba pieno pakaitalu.

Duodamos dozés

Kiaulés

Duoti 12 500 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 22,5 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per para 7 dienas i$ eilés.

Verseliai
Duoti 40 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 72 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per para 5 dienas i$ eilés.

Vistos
Duoti 80 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 144 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per para 5 dienas i$ eilés.

TriuSiai
Duoti 20 000 TV apramicino sulfato kilogramui kiino svorio (atitinka 36 mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio) per parg 5 dienas i§ eilés.

9. NUORODOS DEL TINKAMO NAUDOJIMO

Vaistinio vandens suvartojimas priklauso nuo klinikinés gyviiny buklés. Norint uztikrinti tinkama
dozg, veterinarinio vaisto koncentracija reikia atitinkamai koreguoti.

Biitina kiek jmanoma tiksliau nustatyti gyviny kiino svorj, kad bty iSvengta nepakankamy doziy
naudojimo.

Vaistinis vanduo turi buti vienintelis geriamojo vandens $altinis. Vaistinj vandenj reikia kas

24 valandas atnaujinti. Pieno ir paruosto pieno pakaitalo tirpalai ruoSiami prie$ pat naudojima.
Gyviinai, kuriems i$sivysciusi timi ar sunki klinikiné buikl¢ ir kurie negali gerti, turi biiti atitinkamai
gydomi parenteriniu badu.

Veterinarinio vaisto kiekis (mg), dedamas j 1 1 vandens arba pieno, nustatomas pagal $ig formulg:

Dozé (mg veterinarinio vaisto vidutinis gydomy gyviiny mg veterinarinio vaisto
kilogramui kiino svorio per para) kiino svoris (kg) _ litre geriamojo vandens
Vidutinis per parg iSgeriamo vandens kiekis (I/gyvinui) arba pieno
10. ISLAUKA

ISlauka:
kiauliy:

skerdienai ir subproduktams — 0 pary;
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verseliy:
skerdienai ir subproduktams — 28 paros;

visty:

skerdienai ir subproduktams — 0 pary;

neskirtas naudoti pauks¢iams, dedantiems arba désiantiems Zmoniy maistui skirtus kiau§inius;
negalima naudoti 4 sav. iki kiausiniy déjimo pradzios;

triusiy:
skerdienai ir subproduktams — 0 pary.

11. SPECIALIEJI LAIKYMO NURODYMAI

Saugoti nuo vaiky.

Siam veterinariniam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.

Sio veterinarinio vaisto negalima naudoti pasibaigus tinkamumo laikui, nurodytam ant kartoninés
dézutés po ,, Tinka iki“. Tinkamumo data sutampa su paskutine nurodyto ménesio diena.

Tinkamumo laikas, atidarius talpykle, — sunaudoti nedelsiant. Tinkamumo laikas, atskiedus pagal
nurodymus geriamajame vandenyje ar pieno pakaitale, — 24 val.

12.  SPECIALIEJI JSPEJIMAI

Specialiosios atsargumo priemonés, naudojant vaista gyviinams

Veterinarinj vaistg reikia skirti remiantis i§ gyviino iSskirty bakterijy jautrumo tyrimo rezultatais. Jeigu
tai nejmanoma, gydant reikia atsizvelgti | vietos (regiono, Gikio) epidemiologing informacija apie
tikslinés bakterijos jautruma.

Ukyje diagnozavus Salmonella Dublin, reikia apsvarstyti tokias kontrolés priemones kaip nuolatiné
ligos statuso stebésena, vakcinacija, biologinis saugumas ir judéjimo kontrolé. Biitina laikytis Salies
kontrolés programy, kai jos yra.

Naudojant veterinarinj vaista ne pagal veterinarinio vaisto aprase (VVA) pateiktus nurodymus, gali
padaugeéti apramicinui atspariy bakterijy, todél dél kryzminio atsparumo gali susilpnéti gydymo
aminoglikozidais veiksmingumas.

Naudojant veterinarinj vaista, biitina atsizvelgti j oficialia, $alies ir regiono antimikrobiniy medziagy
naudojimo politika.

Specialiosios atsargumo priemonés asmenims, naudojantiems vaista gyviinams
Zmonés, kuriems nustatytas padidéjes jautrumas apramicinui arba bet kokiam kitam aminoglikozidui,

turi vengti salycio su $iuo veterinariniu vaistu.

Patekes ant odos, ] akis ar jkvéptas $is veterinarinis vaistas gali sukelti dirginimg ar jautrinima.
Ruosdami vaistinj vandenj ar pieng, saugokités, kad veterinarinio vaisto nepatekty j akis, ant odos bei
gleiviniy ir kad nejkvéptuméte jo dulkiy.

Naudojant §j veterinarinj vaistg, biitinos asmeninés apsaugos priemonés: pirstinés, kaukeé, akiniai ir
apsauginiai drabuZiai.

Plaukite rankas po naudojimo.

Patekus j akis, plaukite paveiktg sritj dideliu vandens kiekiu. Patekus ant odos, kruopsciai nuplaukite
muilu ir vandeniu. Jei dirginimas nepraeina, kreipkités j gydytoja.

Atsitiktinai prarijus, biitina nedelsiant kreiptis j gydytojg ir parodyti informacinj lapelj ar etiketg.

Jei déel patirto poveikio atsiranda kokiy nors simptomy, pvz., odos iSbérimas, biitina nedelsiant kreiptis
1 gydytoja ir parodyti informacinj lapelj ar etikete. Veido, lupy ir akiy patinimas arba pasunkéjes
kvépavimas yra sunkesni simptomai, dél kuriy biitina skubi gydytojo pagalba.
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Vaikingumas ir laktacija

Kiaulés

Veterinarinio vaisto saugumas parSingoms ir Zindanc¢ioms kiauléms nenustatytas. Naudoti tik
atsakingam veterinarijos gydytojui jvertinus nauda ir rizika.

Galvijai

Neskirta naudoti vaikingumo laikotarpiu ar laktacijos metu.

Triusiai

Nuo 6-0s iki 18-0s vaikingumo dienos girdant apramicing (jskaitant maZesnes uz terapine dozes),
nustatytas fetotoksinis poveikis. Negalima naudoti vaikingumo laikotarpiu.

KiauSiniy déjimas
Vistos
Negalima naudoti vistoms dedekléms ir 4 sav. iki kiausiniy déjimo pradZzios.

Saveika su kitais vaistais ir kitos sgveikos formos

Aminoglikozidai gali neigiamai paveikti inksty funkcijg. Duodant aminoglikozidy gyviinams, kuriems
yra inksty nepakankamumas, arba kartu su medziagomis, taip pat veikian¢iomis inksty funkcija, gali
Kilti intoksikacijos rizika.

Aminoglikozidai gali sukelti nervo ir raumens jungties blokadg. Todél, sukeliant nejautrg gydomiems
gyvinams, bitina atsizvelgti i §] poveik].

Perdozavimas (simptomai, pirmosios pagalbos priemonés, prieSnuodziai), jei biitina
Kiaulés: kiauléms 28 dienas duodant iki devyniy karty uz rekomenduojama didesne doze, dedamg j
geriamgj] vanden], nepageidaujamy reakcijy nepasireiske.

VerSeliai: verSeliams penkias dienas buvo duodama apramicino iki 120 mg/kg kiino svorio dozémis,
dedant j pieno pakaitalg. Toksinis poveikis nepasireiske.

Vistos: vistoms sugirdyta vienkartiné 1000 mg/kg kiino svorio dozé nesukélé mirtiny baig¢iy. Vistoms
15 dieny duodant iki 5 karty uz rekomenduojama didesne dozg, nepageidaujamy reakcijy nepasireiske.

Galimg intoksikacijg galima atpazinti pagal $iuos simptomus: minkstos iSmatos, viduriavimas,
vémimas (svorio mazgjimas, apetito praradimas ir pan.), inksty veiklos sutrikimas ir poveikis centrinei
nervy sistemai (sumazgéjes aktyvumas, refleksy praradimas, konvulsijos ir kt.).

Negalima vir§yti rekomenduojamos dozés.

Nesuderinamumai
Nesant suderinamumo tyrimy, $io veterinarinio vaisto negalima maiSyti su kitais veterinariniais
vaistais.

13.  SPECIALIOSIOS NESUNAUDOTO VETERINARINIO VAISTO AR ATLIEKU
NAIKINIMO NUOSTATOS, JEI BUTINA

Vaisty negalima iSmesti ] kanalizacijg ar su buitinémis atlickomis.

Veterinarijos gydytojas gali patarti, kg daryti su nereikalingais vaistais. Tai turéty padéti saugoti
aplinka.

14.  INFORMACINIO LAPELIO PASKUTINIO PATVIRTINIMO DATA

<MMMM-mm-dd.>
Turi jrasyti kiekviena Salis.
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15. KITA INFORMACIJA

Pirminés pakuotés pobiidis ir sudedamosios dalys

4 sluoksniy (polietileno tereftalato (PET), polietileno, aliuminio folijos ir ,,Surlyn* jonomero)
paketélis, sandariai uzdarytas kaitinant ir spaudziant. Kiekviename paketélyje yra 1 x 10° TV
apramicino, veterinarinio vaisto svoris — 1,8 g. Paketéliai supakuoti j kartonines dézutes po
50 paketéliy.

4 sluoksniy (polietileno tereftalato (PET), polietileno, aliuminio folijos ir ,,Surlyn“ jonomero)
paketélis, sandariai uzdarytas kaitinant ir spaudziant. Kiekviename paketélyje yra 2 x 10° TV
apramicino, veterinarinio vaisto svoris — 3,6 g. Paketéliai supakuoti j kartonines dézutes po
50 paketéliy.

Didelio tankio polietileno butelis su uzsukamu polipropileniniu dangteliu. Kiekviename butelyje yra
50 x 10° TV apramicino, veterinarinio vaisto svoris — 91 g.

Sluoksniuoto popieriaus maisas su suformuotu staciakampio formos dugnu, uZantspauduojamas karstu
presu. Kiekviename maise yra 1000 x 10° TV apramicino, veterinarinio vaisto svoris — 1812 g.

Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
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