I pielikums

Nosaukumu, zalu formu, veterinaro zalu stiprumu, dzivnieku
sugu, ievadiSanas veida, registracijas apliecibas ipasnieku
dalibvalstis saraksts
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Dalibvalsts Registracijas Nosaukums Starptautis | Stiprums Zalu forma Dzivnieku sugas | IevadiSanas
ES/EEZ apliecibas ipasnieks kais veids
nepatentet
ais
nosaukums
Austrija Richter Pharma AG Micotil 300 mg/ml - | Tilmicosin 300 mg/ml Skidums Liellopi Zemadas injekcija
Feldgasse 19 Injektionsldésung fir injekcijam
4600 Wels Rinder
AUSTRIJA
Belgija ELI LILLY BENELUX N.V. Micotil 300 mg/ml Tilmicosin 300 mg/ml Skidums Govis, aitas Zemadas injekcija
Division Elanco Animal injekcijam
Health
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGIJA
Cehija Eli Lilly Regional Micotil 300 mg/ml Tilmicosin 300 mg/ml Skidums Liellopi Zemadas injekcija
Operations GmbH injek¢ni roztok pro injekcijam
Elanco Animal Health skot (telata, mlady
Kolblgasse 8-10 skot)
1030 Wien
AUSTRIJA
Vacija Lilly Deutschland GmbH Micotil 300 Tilmicosin 300 mg/ml Skidums Liellopi Zemadas injekcija
Teichweg 3 injekcijam
35396 GielRen
VACIJA
Francija LILLY FRANCE MICOTIL 300 Tilmicosin 300 mg/ml Skidums Liellopi Zemadas injekcija
13 Rue Pages injekcijam
92158 Suresnes Cedex
FRANCIJA
Griekija Eli Lilly Regional MICOTIL 300 Tilmicosin 300 mg/ml Skidums Govis, aitas Zemadas injekcija
Operations GesmbH injekcijam

Elanco Animal Health
Kolblgasse 8-10
1030 Vienna
AUSTRIJA
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Dalibvalsts
ES/EEZ

Registracijas
apliecibas ipasnieks

Nosaukums

Starptautis
kais
nepatentet
ais
nosaukums

Stiprums

Zalu forma

Dzivnieku sugas

Ievadisanas
veids

Spanija

ELANCO VALQUIMICA
S.A,

Avenida de la Industria
30

28108 Alcobendas
Madrid

SPANIJA

Micotil 300

Tilmicosin

300 mg/ml

Skidums
injekcijam

Liellopi

Zemadas injekcija

Ungarija

Eli Lilly Regional
Operations GmbH
Elanco Animal Health
Kolblgasse 8-10
1030 Vienna
AUSTRIJA

Micotil 300 injekci6

Tilmicosin

300 mg/ml

Skidums
injekcijam

Liellopi

Zemadas injekcija

Irija

Eli Lilly and Company Ltd
Priestley Road
Basingstoke

Hampshire

RG24 9NL

APVIENOTA KARALISTE

Micotil 300mg/ml
Solution for
Injection

Tilmicosin

300 mg/ml

Skidums
injekcijam

Govis, aitas

Zemadas injekcija

Italija

ELI LILLY ITALIA S.p.A.
Via A. Gramsci, 731/733
Sesto Fiorentino
ITALIJA

Micotil 300

Tilmicosin

300 mg/ml

Skidums
injekcijam

Liellopi, aitas, trusi

Zemadas injekcija

Niderlande

Eli Lilly Nederland
B.V./Elanco AnimalHealth
Grootslag 1-5

3991 RA Houten
NIDERLANDE

MICOTIL 300
INJECTIE

Tilmicosin

300 mg/ml

Skidums
injekcijam

Govis, aitas

Zemadas injekcija

Portugale

Lilly Portugal — Produtos
Farmacéuticos, Lda.
Rua Cesario Verde, 5 —
piso 4

Linda-a-Pastora
2790-326 QUEIJAS
PORTUGALE

Micotil 300 mg/ml
solugéo injectavel

Tilmicosin

300 mg/ml

Skidums
injekcijam

Liellopi

Zemadas injekcija
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Dalibvalsts Registracijas Nosaukums Starptautis | Stiprums Zalu forma Dzivnieku sugas | IevadiSanas
ES/EEZ apliecibas ipasnieks kais veids
nepatentet
ais
nosaukums
Apvienota Eli Lilly & Company Ltd Micotil 300 mg/ml Tilmicosin 300 mg/ml Skidums Govis, aitas Zemadas injekcija
Karaliste Elanco Animal Health Solution for injekcijam
Lilly House Injection

Priestley Road
Basingstoke

RG24 9NL

APVIENOTA KARALISTE
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1l pielikums

Zinatniskie secinajumi un zalu apraksta, markejuma teksta
un lietosanas instrukcijas grozijumu pamatojums
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Micotil 300 mg/ml Injectie un sinonimisko nosaukumu zalu
zinatniska novertejuma visparejs kopsavilkums (skatit
I pielikumu)

1. levads

Micotil 300 Injectie ir Skidums injekcijam, kas satur 300 mg tilmikozina viena ml. Tilmikozins ir
makrolidu grupas antibiotika, kas tiek sintez€ta no tilozina un kuras antibakterialais spektrs ir
lidzigs ka tilozinam, ar labaku iedarbibu pret Pasteurella multocida un Mannheimia haemolytica.
Micotil 300 Injectie un sinonimisko nosaukumu zales ir veterinaras zales, kas registrétas lietosanai
mérka sugam liellopiem, aitam un trusiem dazadu pret tilmikozinu jutigu mikroorganismu izraisitu
infekciju arstésanai.

2012. gada 24. aprili Niderlande saskana ar grozitas Direktivas 2001/82/EK 34. panta 1. punktu
nositija Micotil 300 mg/ml Injectie un sinonimisko nosaukumu zalu parvértésanas pazinojumu
CVMP/Eiropas Zalu adentirai. Niderlande So lietu izskatiSanai nositija tadél, ka Eiropas Savienibas
dalibvalstis valstu limeni bija pienémusas atskirigus IEmumus, ka rezultata bija radusas Micotil
300 mg/ml Injectie un sinonimisko nosaukumu zalu aprakstu atskiribas.

Galvenas atskiribas pasreizéjos zalu aprakstos ir saistitas ar:
e mérka sugam;
e indikacijam;
e devam;

e izdaliSsanas periodu.

2. Pieejamo datu apsprieSana

Liellopi

Tilmikozina in vitro mikrobiologiskie dati par Eiropas izolatiem no liellopiem ar elpcelu slimibam bija
iesniegti par vairakiem periodiem (2002.—2004. gads; 2004.—2006. gads un 2009.—2013. gads).
Siem izolatiem noteiktd minimala inhib&jo$a koncentracija neliecinidja par minimalas inhib&josas
koncentracijas limena paaugstindSanos pret Pasteurella multocida (97 % izolatu bija jutigi pret
tilmikozinu), tade| iesniegtie dati neliecina par noslieci uz rezistences palielinasanos vienam no
galvenajiem elpcelu slimibu ierosinatajiem liellopiem. Nelielu minimalas inhib&josas koncentracijas
[Tmena paaugstinasanos varéja novérot Mannheimia haemolytica izolatiem péd&jo desmit gadu
laika, lielaka dala izolatu (83 %) bija kliniski jutigi pret tilmikozinu. MICq, dati, kas ieglti nesen
izoletiem Eiropas celmiem, jaieklauj zalu apraksta 5.1. apaksSpunkta ,Farmakodinamiskas Tpasibas”.

Vairaki lauka pétijumi, kas pirms vairak neka 20 gadiem veikti, izmantojot dabiska cela ar
pneimoniju inficéjuSos dazada vecuma telus, liecinaja, ka tilmikozins nav sliktaks par citiem
pozitivas kontroles lidzekliem — ilgstoSas darbibas antibiotikam vai divu antibiotiku kombinacijam.
Sajos pé&tijumos veikta nasu iztriepju un plau$u audu bakteriologiska izmekl&ana atklaja, ka
galvenie pneimonijas ierosinataji teliem ir M. haemolytica un P. multocid.

Komiteja uzskatija, ka ierosinata indikacija ,M. haemolytica un P. multocida izraisito elpcelu
infekciju arstéSana” ir pietiekami pamatota ar datiem.

Attieciba uz Haemophilus (Actinobacillus) un Mycoplasma Komiteja uzskatija, ka dati, kas pamato
iedarbibu pret Siem diviem patogéniem, nav pietiekami, un registracijas apliecibas Tpasnieki
piekrita dzést Haemophilus (Actinobacillus) un Mycoplasma no elpcelu indikacijas liellopiem.

Dati, kas apliecinatu terminu ,kontrole”, nebija iesniegti. Turklat teksts ,...un citi pret tilmikozinu
jutigi mikroorganismi” ierosinataja indikacija neatbilst CVMP parskata dokumenta par makrolidiem,
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linkozamidiem un streptograminiem ieklautajiem ieteikumiem (EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009)?
un CVMP vadlinijai par pretmikrobu lidzek|u zalu aprakstiem (EMEA/CVMP/SAGAM/383441/2005)2.

Tadéjadi, pamatojoties uz pieejamajiem datiem, Komiteja uzskatija, ka pienemama un precizaka
elpcelu indikacija liellopiem, lietojot ieteicamo devu 10 mg/kg kermena masas, butu: ,Ar
Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida saistitu elpcelu slimibu arstésana liellopiem”.

Attieciba uz starppirkstu nekrobacilozes arstésanu liellopiem in vivo pétijumi liecinaja, ka minimalas
inhib&josas koncentracijas vértibas (MICs, <0,25-0,5 pg/ml) pret lielako dalu patogénu celmu, kas
liellopiem izraisa starppirkstu nekrobacilozi, iznemot treponému infekcijas, zemadas taukaudos var
sasniegt péc vienreizéjas tilmikozina subkutanas injekcijas deva 10 mg/kg kermena masas.

Kliniskos pétijumos bija ieklauti dabiga cela ar starppirkstu nekrobacilozi infic&jusies liellopi, kuriem
diagnoze nav bakteriologiski apstiprinata. Ieteicama deva 5-10 mg/kg kermena masas Skiet
pamatota, nemot véra pieejamos datus, tacu farmakokinétikas pé&tijumi apvienojuma ar in vitro
minimalas inhib&josas koncentracijas pétijumiem liecina, ka nozZimigu patogénu izraisitas
starppirkstu nekrobacilozes arstésanai liellopiem piemérotaka deva bitu 10 mg/kg kermena masas.

Tade], balstoties uz pieejamajiem datiem, Komiteja uzskatija, ka indikacija ,starppirkstu
nekrobacilozes arstésana liellopiem” ir pienemama, lietojot ieteicamo devu 10 mg/kg kermena
masas.

Tika publiskoti dati par atliekvielu daudzuma mazinasanos, un tie apstiprinaja 70 dienu izdaliSanas
periodu liellopu galai un subproduktiem péc ieteicamas devas 10 mg/kg kermena masas
subkutanas injekcijas.

Tika publiskoti dati par atliekvielu daudzuma mazinasanos, un tie apstiprindja 36 dienu izdaliSanas
periodu liellopu pienam péc ieteicamas devas 10 mg/kg kermena masas subkutanas injekcijas. Var
blt bazas par gadijumiem, kad zales ievada dzivniekiem cietstavésanas laika, jo atliekvielas piena
var bit vél vairakas dienas péc atnesanas. Tadé| Komiteja uzskatija, ka zalu apraksta 4.11. punkta
»IzdaliSanas periods(-i)” japievieno $ads teikums: ,Ja zales lieto govim cietstavésanas perioda
(saskana ar zalu apraksta 4.7. apakSpunktu), pienu nedrikst lietot cilvEéka uztura 36 dienas péc
atnesanas.”

Aitas

Panesibas pétijumos skaidri pieradits, ka tilmikozina devas 20 mg/kg kermena masas subkutana
injicésana jériem (7—11 kg) bija toksiska un izraisija naves iestasanos. Aitas, kas sver 40 kg, bija
izturigakas un izdzivoja péc 150 mg/kg kermena masas subkutanas ievadiSanas. Vinam attistijas
ataksija un letargija. Lietojot 30 mg/kg kermena masas, palielinajas elposanas frekvence. Dazkart
(1 no 12 dzivniekiem) péc tilmikozina subkutanas injekcijas novéroja sapju reakciju.

Farmakokinétikas pétijumi liecina, ka tilmikozina koncentracija plausas var parsniegt 2 pug/ml ilgak
neka tris dienas, kas saskana ar 1992. gada veiktajiem in vitro pétijumiem batu terapeitisks
I[Tmenis pret M. haemolytica, Trueperella pyogenes (ieprieks pazistama ar nosaukumu Actinomyces
pyogenes), Staphylococcus aureus un Mycoplasma ovipneumonia. Maksligas elpcelu infekcijas
pétijuma ar M. haemolytica vienreiz€ja 10 mg/kg kermena masas subkutana injekcija izraisija
nozimigu vispar€ju uzlabojumu, salidzinot ar kontroles grupu. P&tijumos ar aitam, kas dabiga cela
inficEjusas ar M. haemolytica, tresaja diena péc vienreiz&jas tilmikozina subkutanas injekcijas deva
10 mg/kg kermena masas konstatéja parliecinosu kermena temperatiiras pazeminasanos, ka ari

1 CVMP Reflection paper on the use of macrolides, lincosamides and streptogramins (MLS) in food-producing animals in
the European Union: development of resistance and impact on human and animal health
(EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009) -

http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document _library/Scientific_guideline/2011/11/WC500118230.pdf

2 CVMP guideline on the SPC for antimicrobials (EMEA/CVMP/SAGAM/383441/2005) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2010/02/WC500070670.pdf
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dispnojas un uzvedibas raditaju samazinasanos. Nelidzvértibu starp tilmikozina un pozitivas
kontroles (ilgstoSas darbibas antibiotiku) grupam nekonstatéja.

Komiteja uzskatija, ka ierosinata indikacija ,M. haemolytica izraisito elpcelu infekciju arstésana” ir
pietiekami pamatota ar datiem. Attieciba uz P. multocida var secinat, ka, pamatojoties uz
informaciju, kas pieejama par liellopiem, Sim patogénam vajadzétu bt noraditam indikacija.

Attieciba uz Haemophilus (Actinobacillus) un Mycoplasma Komiteja uzskatija, ka dati, kas pamato
iedarbibu pret Siem diviem patogéniem, nav pietiekami, un registracijas apliecibas Tpasnieki
piekrita dzést Haemophilus (Actinobacillus) un Mycoplasma no elpcelu indikacijas aitam.

Dati, kas apliecinatu terminu ,kontrole”, nebija iesniegti. Turklat teksts ,,...un citi pret tilmikozinu

jutigi mikroorganismi” ierosinataja indikacija neatbilst CVMP parskata dokumenta par makrolidiem,
linkozamidiem un streptograminiem iek|autajiem ieteikumiem (EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009)*
un CVMP vadlinijai par pretmikrobu Iidzek|u za|u aprakstiem (EMEA/CVMP/SAGAM/383441/2005)2.

Tadéjadi, pamatojoties uz pieejamajiem datiem, Komiteja uzskatija, ka pienemama elpcelu
indikacija aitam, lietojot ieteicamo devu 10 mg/kg kermena masas, butu: ,,Mannheimia
haemolytica un Pasteurella multocida izraisitu elpcelu infekciju arstésana”.

Attieciba uz Dichelobacter nodosus un Fusobacterium necrophorum izraisitas pédu puves arstésanu
aitam in vitro pétijumi liecindja, ka minimalas inhib&josas koncentracijas vértibas (MICs, < 0,25 —
0,5 pg/ml) vairakam baktérijam, kas izraisa aitu pédu puvi, liecina par jutibu pret tilmikozinu, tacu
dazi celmi bija rezistenti. Farmakokinétikas dati liecindja, ka péc 5 mg/kg kermena masas vai

10 mg/kg kermena masas subkutanas injicéSanas tilmikozins labi izklied€jas aitu ada. Kliniska
lauka pétijuma, ietverot smagus gadijumus, arstésana ar tilmikozinu 5 mg/kg kermena masas vai
10 mg/kg kermena masas deva nodrosinaja labaku izarstéSanas raditaju neka pozitivas kontroles
grupa (amoksicilins 15 mg/kg kermena masas). Recidivu procentualais daudzums vismazakais bija
tilmikozina 10 mg/kg kermena masas grupa, kas liecina, ka bitu ieteicama ST deva.

Tadejadi, pamatojoties uz pieejamajiem datiem, Komiteja uzskatija indikaciju , ar Dichelobacter
nodosus un Fusobacterium necrophorum saistitas pédu puves arstésana aitam” par pienemamu,
lietojot ieteicamo devu 10 mg/kg kermena masas.

Attieciba uz Staphylococcus aureus un Mycoplasma agalactiae izraisita aklita mastita arstésanu
aitam Staphylococcus aureus un Mycoplasma agalactiae saskana ar noteiktajam minimalas
inhib&josas koncentracijas vértibam (S. aureus MIC < 0,25 — 1 pg/ml, M. agalactiae MIC =

0,5 pg/ml) ir jutigi pret tilmikozinu. TreSaja diena piena noteikta tilmikozina koncentracija bija

1,2 pug/ml, kas liecina, ka koncentracija parsniedz minimalo inhib&joSo koncentraciju pret lielako
dalu patogénu. InficESanas ar Staphylococcus aureus pétijuma aitu arstésana ar tilmikozinu

(10 mg/kg kermena masas vienreiz€jas zemadas injekcijas veida) izraisija nozimigi mazaku
mirstibu un nodrosinaja vairak normalu tesmenu 10. diena, lai gan piena paraugi arstétajiem
dzivniekiem 10. diena aizvien bija bakteriologiski pozitivi. Lauka pétijuma, ieklaujot aitas ar dabiga
veida iegutas Mycoplasma agalactiae infekcijas izraisitu mastitu, vienreiz€ja subkutana tilmikozina
ievadisana deva 10 mg/kg kermena masas nodrosinaja nozimigi mazakus piena un vispargéjos
tesmena vértéjumus neka ilgstosas darbibas oksitetraciklins. 10. diena tilmikozinam aizvien bija
mazaki tesmena vértéjumi, lai gan atskiriba vairs nebija nozimiga. CVMP secinaja, ka ta ka
alternativu veterinaro zalu pieejamiba Sis indikacijas gadijuma ir ierobezota un nav sanemti
zinojumi par iespé&jamu neefektivitati, indikacija ,ar Staphylococcus aureus un Mycoplasma
agalactiae saistita mastita arstésana aitam” ir jasaglaba, bet modificéta veida, lai labak atspogulotu
pétijuma rezultatus — ,,ar Staphylococcus aureus un Mycoplasma agalactiae saistita akita mastita
arstéSana aitam”. Fakts, ka kliniska pé&tijuma nav pieradita bakteriologiska izarstésana, janorada
zalu apraksta 4.4. apak3punkta ,Ipasi bridinajumi par katru mérka sugu”.

Indikaciju ,Papildlidzeklis Chlamydia psittaci izraisita enzootiska aitu aborta uzliesmojumu
kontrolei” atbalstija vienigi pozitivas kontroles dati. Arsté$anai vajadz&tu bat profilaktiskai, kas
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neatbilst piesardzigas antibiotiku lietoSanas principiem. P&c tam, kad CVMP bija paudusi nopietnas
bazas par ierosinato indikaciju ,Papildlidzeklis Chlamydia psittaci izraisita enzootiska aitu aborta
uzliesmojumu kontrolei”, registracijas apliecibas Tpasnieki piekrita no zalu apraksta iznemt visas
atsauces uz So indikaciju.

Tika publiskoti dati par atliekvielu daudzuma mazinasanos, un tie apstiprinaja 42 dienu izdaliSanas
periodu aitu galai un subproduktiem péc ieteicamas devas 10 mg/kg kermena masas subkutanas
injekcijas.

Tika publiskoti dati par atliekvielu daudzuma mazinasanos, un tie apstiprinaja 18 dienu izdaliSanas
periodu aitu pienam péc ieteicamas devas 10 mg/kg kermena masas subkutanas injekcijas. Var but
bazas par gadijumiem, kad zales ievada dzivniekiem cietstavésanas laika, jo atliekvielas piena var
bit vél vairakas dienas péc atneSanas. Tadé| Komiteja uzskatija, ka zalu apraksta 4.11. punkta
»IzdaliSanas periods(-i)” japievieno Sads teikums: ,Ja zales lieto aitam cietstavésanas perioda
(saskana ar zalu apraksta 4.7. apakSpunktu), pienu nedrikst lietot cilvéka uztura 18 dienas péc
atnesanas.”

Trusi

Kliniska pétijuma pasterelozi arstéja ar devu 25 mg/kg kermena masas. Ta ka nebija iesniegti
pétijumi par devas noteikSanu trusiem, pamatojoties uz pieejamiem datiem, nav iesp&jams izdarit
secinajumu, ka pasterelozi var arstét ar ieteicamo tilmikozina devu 10 mg/kg kermena masas.
Bordetella bronchiseptica nebija izoléta neviena kliniska vai prekliniska pétijuma un ar So baktériju
nav veikts neviens in vitro pétijums. Staphylococcus aureus nebija izoléts neviena prekliniska vai
kliniska pétijuma.

Otra kliniska pétijuma, kura pétija tilmikozina iedarbigumu pret reproduktivas sistémas slimibam,
konstatéja lidzvértibu pozitivai kontrolei (penicilins kombinacija ar aminoglikozidu), tacu negativa
kontrole nebija izmantota. Tadé| ir griti novértét tilmikozina iedarbigumu, jo bakteriologiska
diagnoze nebija noteikta un gan tilmikozinu, gan pozitivo kontroli lietoja ka profilaktisku terapiju
piecas dienas pirms atnesanas,

Kopuma jasecina, ka datu, kas apliecina ierosinatas indikacijas trusiem, ir maz vai to nav.

Turklat zalu droSuma robeza neatbilst drosai zaju lietoSanai trusiem, jo ir jalieto loti mazs tilpums.
Ievadot injekcijas veida, tilmikozinam ir Saurs drosuma intervals. Tadél CVMP 2005. gada
ierobezoja Micotil lietoSanu tikai aitam, kas sver vairak neka 15 kg, nosakot, ka Sis zales drikst
ievadit vienigi veterinararsts (saskana ar Direktivas 2001/82/EK 35. pantu veikta Micotil 300
parvértésanas procedira (EMEA/V/A/010)). Sim aitam noteiktajam ierobezojumam ir griti lidzas
pastavét ar atlauju lietot Sis zales trusiem, kuru kermena masa ir mazaka par 5 kg (trusus parasti
nokauj, kad tie sver aptuveni 2,5 kg). Deva ir 10 mg tilmikozina uz kg kermena masas, kas atbilst
1 ml zalu uz 30 kg kermena masas. Trusim, kur$ sver 5 kg, bltu nepiecieSams 0,1 ml zalu, bet
augo$am trusim — aptuveni 0,05 ml. Lietojot tik mazu zalu daudzumu, iesp&jama pardozésana.

P&c iepriek$ minéto datu novértéjuma un, nemot véra CVMP nopietnas bazas par $o zalu lietosanu
trusiem ka mérka sugai, registracijas apliecibas Tpasnieki piekrita dz&ést no zalu apraksta visas
atsauces uz truSiem.

3. Ieguvumu un riska novertejums
Vairakos pétijumos konstat€ja, ka 10 mg tilmikozina/kg kermena masas ir efektiva deva pret
M. haemolytica un P. multocida izraisitam elpcelu slimibam liellopiem un aitam.

Ta ka minimalas inhib&josas koncentracijas vértibas pret M. haemolytica pédéjo desmit gadu laika
ir palielinajusas, MICq, dati, kas iegiti nesen izolétiem Eiropas celmiem, janorada zalu apraksta
5.1. apakspunkta ,Farmakodinamiskas ipasibas”.
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Pieejamie dati liecinaja, ka, lietojot ierosinato devu 10 mg tilmikozina/kg kermena masas,
tilmikozins ir efektivs lidzeklis starppirkstu nekrobacilozes arstésanai liellopiem un pédu puves
arstésanai aitam.

Petijumos pieradits, ka tilmikozins deva 10 mg/kg kermena masas ir efektivs pret Staphylococcus
aureus un Mycoplasma agalactiae izraisitu akdtu mastitu aitam, lai gan bakteriologiska izarstésana
nav pieradita. Fakts, ka kliniska pétijuma nav pieradita bakteriologiska izarstéSana, janorada zalu
apraksta 4.4. apak$punkta ,Ipasi bridinajumi par katru mérka sugu”.

P&c tam, kad CVMP bija paudusi nopietnas bazas par zalu lietoSanu trusiem ka mérka sugai un ka
~papildlidzekli Chlamydia psittaci izraisita enzootiska aitu aborta uzliesmojumu kontrolei”,
registracijas apliecibas Tpasnieki piekrita no zalu apraksta iznemt visas atsauces uz trusiem un
enzootisku aitu abortu.

Attieciba uz izdaliSanas periodiem liellopiem un aitam var bt bazas par gadijumiem, kad zales
ievada dzivniekiem cietstavésanas laika, jo atliekvielas piena var bt vél vairakas dienas péc
atnesanas. Tadé| zalu apraksta 4.11. apakSpunkta ,IzdaliSanas periods(-i)” jaieklauj sadi
bridinajumi: (i) ,Ja zales lieto govim cietstavésanas perioda (saskana ar zalu apraksta

4.7. apakspunktu), pienu nedrikst lietot cilvéka uztura 36 dienas péc atnesanas” un (ii) ,Ja zales
lieto aitam cietstavéSanas perioda (saskana ar zalu apraksta 4.7. apakSpunktu), pienu nedrikst
lietot cilvéka uztura 18 dienas péc atneSanas”.

Visparéjo ieguvumu un riska attiecibu, lietojot Sis zales liellopiem un aitam, uzskatija par pozitivu,

ja tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu apraksta (skatit III pielikumu).

Zalu apraksta, markejuma teksta un lietoSanas instrukcijas

grozijumu pamatojums

Ta ka:

e CVMP néma Veéra, ka parvertésanas procediras mérkis bija zalu apraksta, markéjuma teksta un
lietoSanas instrukciju saskanosana;

e CVMP parskatija registracijas apliecibas Tpasnieku iesniegto zalu aprakstu, markéjuma tekstu
un lietoSanas instrukciju un visus kopuma iesniegtos datus;

CVMP ieteica grozit registracijas apliecibas, un Sim nolikam Micotil 300 Injectie un sinonimisko
nosaukumu zalu (skatit I pielikumu) apraksts, markéjuma un lietoSanas instrukcijas teksts ir
ieklauts III pielikuma.
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Zalu apraksts, markéjuma teksts un lietosanas instrukcija
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1. VETERINARO ZALU NOSAUKUMS

Jaaizpilda nacionali.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Viens ml satur:

Aktiva viela:

Tilmikozins 300 mg

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1 apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Skidums injekcijam.

Caurspidigs skidums.

4, KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Meérka sugas

Liellopi un aitas

4.2 LietoSanas indikacijas, noradot mérka sugas

Liellopi
Ar baktérijam Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida saistito liellopu elpoSanas sistémas

slimibu arstésanai.
Interdigitalas nekrobacilozes arstéSanai.

Aitas
Baktériju Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida izraisitu elpcelu infekciju arsté$anai.

Baktériju Dichelobacter nodosus un Fusobacterium necrophorum izraisitas pédu puves arstesanai
aitam.

Baktériju Staphylococcus aureus un Mycoplasma agalactiae izraisita aitu mastita arstéSanai.
4.3 Kontrindikacijas

Neievadit intravenozi.

Neievadit intramuskulari.

Neievadit jériem, kuru svars ir mazaks par 15 kg.

Neievadit primatiem.

Neievadit cukam.

Neievadit zirgiem un &zeliem.

Neievadit kazam.

Nelietot, ja konstatéta pastiprinata jutiba pret aktivo vielu vai kadu no paligvielam.
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4.4 Ipasi bridinajumi par katru meérka sugu
Aitas

Kliniskie pétijumi nepieradija bakteriologisku izarstéSanu aitam ar akiitu mastitu, ko izraisa
Staphyloccocus aureus un Mycoplasma agalactiae.

Neievadiet jériem, kas sver mazak neka 15 kg, jo pastav pardozeSanas toksicitates risks.
Pareiza jeru sversana ir svariga, lai izvairitos no pardozeSanas. 2 ml vai mazakas §lirces izmantoSana
sekmgs precizu doz&éSanu.

4.5 Ipasi piesardzibas pasakumi lieto$ana

Ipasi piesardzibas pasakumi, lietojot dzivniekiem

Lietojot §1s veterinaras zales, janem vera visparpienemtie antibakterialo zalu lietoSanas pamatprincipi.
Lai izvairitos no paSinjicé$anas, nelietot automatiskas injicéSanas ierici.
Kad vien iesp&jams, zales jalieto tikai pamatojoties uz mikroorganismu jutiguma parbaudes

rezultatiem.

Piesardzibas pasakumi, kas jaievéro personai, kura lieto veterinaras zales dzivnieku arstéSanai

Operatora dro$ibas bridinajumi:

TILMIKOZINA INJEKCIJAS CILVEKIEM VAR BUT LETALAS - IEVEROJIET
IPASU PIESARDZIBU, LAI IZVAIRITOS NO NEJAUSAS SEVIS INJICESANAS, UN
PRECIZI IEVEROJIET IEVADISANAS NORADIJUMUS UN ZEMAK SNIEGTAS
VADLINIJAS

o Sis zales drikst ievadit tikai veterinararsts.

o Nekad neparnésajiet Slirci, kas piepildita ar “zaju nosaukums (jaaizpilda nacionali)”, kurai
pievienota adata. Adatai jabut pievienotai $lircei, tikai piepildot $lirci vai ievadot injekciju.
Visa pargja laika §lirces un adatas turiet atseviski.

o Nelietojiet automatiskas injekcijas ierices.

e NodrosSiniet, lai dzivnieki butu pienacigi savalditi, tostarp tuvuma esosie.

e Nestradajiet vienatn€, izmantojot “produkta nosaukums (jaaizpilda nacionali)”.

eJa notikusi nejausa (gadijuma rakstura) paSinjiceésana NEKAVEJOTIES MEKLET
MEDICINISKO PALIDZIBU un papemiet lidzi flakonu vai lietoSanas instrukciju.
Injekcijas vieta pielieciet ledus kompresi (nelieciet klat tiesi ledu).

Papildu drosibas bridinajumi operatoram:

e [zvairieties no saskares ar adu un actm. P&c nejausas saskares ar adu vai iekl@iSanas acTs, skarto
vietu skalot ar lielu tidens daudzumu.
e Var izraisit sensibilizaciju saskaré ar adu. Péc lietoSanas nomazgat rokas.

PIEZIME ARSTAM

TILMIKOZINA INJICESANA CILVEKIEM IR TIKUSI SAISTITA AR NAVES
GADIJUMIEM.

kanalu blokade. Intravenoza kalcija hlorida ievadiSana jaapsver tikai tad, ja ir pozitiva atbildes
reakcija arst€Sanai ar tilmikozinu.
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P&tijumos ar suniem tilmikozins izraisija negativu inotropo efektu ar izrietoSu tahikardiju un
sistémiska arteriala asinsspiediena un arteriala pulsa spiediena samazinasanos.

NEIEVADIET ADRENALINU VAI BETA-ADRENERGISKOS ANTAGONISTUS,
PIEMERAM, PROPRANOLOLU.

Cukam tilmikozina izraisita letalitate tiek pastiprinata ar adrenalmu.

Suniem kalcija hlorida ievadiSana véna uzradija pozitivu efektu uz kreisa priekSkambara
inotropo stavokli un dazus uzlabojumus asinsvadu asinsspiediena un tahikardija.

Pirmskliniskie dati un atseviski kliniskie zinojumi norada, ka kalcija hlorida infiizijas var
palidzet noverst tilmikozina izraisitas izmainas asinsspiediena un sirdsdarbibas bieZuma
cilvekiem.

Dobutamina ievadiSana jaapsver arT nemot vera ta pozitivos inotropos efektus, lai gan tas
neietekmée tahikardiju.

Ta ka tilmikozins audos saglabajas vairakas dienas, sirds un asinsvadu sist€ma stingri
jauzrauga un janodro$ina atbilsto3a arstésana.

Arstiem, kas arstg pacientus, kuri nonakusi saskare ar §o savienojumu, ieteicams apspriest
kliniskos pasakumus ar Valsts toksikologijas informacijas centru pa talruni: 00371 67042468

4.6 Iespéjamas blakusparadibas (bieZums un bistamiba)

Dazreiz injekcijas vieta var paradities viegls izkliedéts pietukums, bet tas izziid piecas lidz astonas
dienas. Retos gadijumos noverots gulus stavoklis, nepareiza koordinacija un krampji.

Ir noverota liellopu nave p&c vienas intravenozas devas 5 mg/kg kermena svara un péc sekojosas
zemadas injekcijas devas 150 mg/kg kermena svara 72 stundu intervalos. Cikam intramuskulara
injekcija pie 20 mg/kg kermena svara ir izraisTjusi navi. Aitas ir gajusas boja p&c vienas intravenozas
injekcijas 7,5 mg/kg kermena svara.

4.7 LietoSana griisnibas, laktacijas vai deSanas laika

Nav pieradits So veterinaro zalu nekaitigums griisnibas laika.

Lietot pEc arstgjosa veterinararsta potenciala ieguvuma un riska attiecibas izvertéSanas.

4.8 Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibu starp makrolidiem un jonoforiem vargja novérot dazam sugam.

4.9 Devas un lietosanas veids

Tikai zemadas injekcijam.

Izmantojiet 10 mg tilmikozina uz 1 kg kermena svara (atbilst 1 ml “produkta nosaukums (jaaizpilda
nacionali)” uz 30 kg kermena svara).

Liellopi:

IevadiSanas veids:

Iesticiet §lirce nepieciesamo devu no flakona un nonemiet $lirci no adatas, atstajot adatu flakona. Kad
jaarsté dzivnieku grupa, atstajiet adatu flakona, lai iznemtu turpmakas devas. Savaldiet dzivnieku un

ieduriet atsevisku adatu zemadas injekcijas vieta, velams adas kroka virs ribam aiz pleca. Pievienojiet
Slirci adatai un injicgjiet adas krokas pamatng. Neinjicgjiet vairak neka 20 ml viena injekcijas vieta.
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Aitas:

IevadiSanas veids:

Pareiza jeru sver$ana ir svariga, lai izvairitos no pardozeSanas. 2 ml vai mazakas §lirces izmantoSana
sekmes precizu doz€Sanu

Iesticiet $lirce nepiecieSamo devu no flakona un nonemiet $lirci no adatas, atstajot adatu flakona.
Savaldiet aitu, vienlaikus parliecoties par dzivnieku, un iedurot atsevisku adatu zemadas injekcijas
vieta, vélams adas kroka virs ribam aiz pleca. Pievienojiet §lirci adatai un injicgjiet adas krokas
pamatn@. Neinjicgjiet vairak neka 2 ml viena injekcijas vieta.

Ja nav uzlabojumu 48 stundu laika, ir jaapstiprina diagnoze.

Nepielaujiet piesarnojuma raSanos flakona lietosanas laika. Flakons japarbauda vizuali, vai nav
sveSkermenu dalinu un/vai anormals fiziskais izskats. Ja kads no tiem tiek noverots, izmetiet flakonu.

4.10 Pardozésana (simptomi, riciba arkartas situacija, antidoti), ja nepiecieSams

Liellopiem zemadas injekcijas 10, 30 un 50 mg/kg kermena svara, kas atkartotas tiTs reizes ar 72
stundu intervalu, neizraisija navi. Injekcijas vieta novéroja tiisku. Vienigais bojajums, kas novérots
autopsijas laika, bija miokarda nekroze grupa, kas arstéta ar 50 mg/kg kermena svara.

Devas 150 mg/kg kermena svara, kas tika ievaditas zem adas ar 72 stundu intervalu, izraisija navi.
Injekcijas vieta noverota tiiska un autopsija noverota neliela miokarda nekroze bija vienigie konstatgtie
bojajumi. Citi noverotie simptomi bija: griitibas parvietoties, samazinata apetite un tahikardija.

Aitam viena injekcija (aptuveni 30 mg/kg kermena svara) var izraisit nelielu elpoSanas atruma
pieaugumu. Lielakas devas (150 mg/kg kermena svara) izraisija ataksiju, letargiju un nesp€ju pacelt

galvu.

Nave iestajas pec vienas atseviskas intravenozas injekcijas 5 mg/kg kermena svara liellopiem un 7,5
mg/kg kermena svara aitam.

411  lerobezojumu periods(-i) dzivnieku produkcijas izmanto$ana
Liellopi:
Gala un blakusprodukti: 70 dienas

Piens: 36 dienas

Ja produkts ievadits govim cietstaves perioda laika vai grisnam piena telém (saskana ar ieprieks esoso
4.7. punktu), pienu nedrikst izmantot cilvéku uztura lidz 36 dienam p&c atneSanas.

Aitas:

Gala un blakusprodukti: 42 dienas

Piens: 18 dienas

Ja produkts ievadits aitam cietstaves perioda laika vai griisnam aitam (saskana ar ieprieks eso$o 4.7.
punktu), pienu nedrikst izmantot cilvéku uztura lidz 18 dienam p&c jéru atnesanas.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

Farmakoterapeitiska grupa: antibakterialie Iidzekli sisteémiskai izmantosanai, makrolidi.
AKT vet kods: QJO1FA91

5.1 Farmakodinamiskas ipasSibas
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Tilmikozins ir galvenokart baktericida pussintétiska makrolidu grupas antibiotika. Tiek uzskatits, ka tas
ietekmé olbaltumvielu sintézi. Ta ir bakteriostatiska darbiba, bet augsta koncentracija ta var bt
baktericida. ST antibakteriala aktivitate ir domingjosa pret grampozitiviem mikroorganismiem ar aktivitati
pret daziem gramnegativiem organismiem un liellopu un aitu izcelsmes mikoplazmu. Ipasi tas darbiba ir
paradijusies pret Sadiem mikroorganismiem:

Mannheimia, Pasteurella, Actinomyces (Corynebacterium), Fusobacterium, Dichelobacter,
Staphylococcus, un Mycoplasma liellopu un aitu izcelsmes organismi.

Minimalas inhibicijas koncentracija, kas mérita nesen (2009.-2012.) izol&tu Eiropas lauku celmiem,
iegiita no liellopu elpcelu slimibas.

Bakteriju sugas MIC (pg/ml) MICsy (ng/ml) MICgy (pg/ml)
diapazons

P. multocida 0,5->64 4 8

M. haemolytica 1-64 8 16

Klinisko un laboratorijas standartu institiits (CLSI) ir noteicis interpretéSanas krit€rijus tilmikozinam
pret liellopu izcelsmes M. haemolytica un ipasi liellopu elposanas sist€mas slimibai, ka <8 pg/ml =
jutigs 16 pg/ml = vid€js un > 32 pg/ml = rezistents. CLSI pasreizgja laika posma nav interpretésanas
kritériju liellopu izcelsmes P. multocida, tomér ir interpreté$anas kritériji ciku izcelsmes

P. multocida , Tpasi cuku elposanas sisteémas slimibai, ka <16 pg/ml = jutigs un > 32 pg/ml =
rezistents.

Zinatniski pieradijumi liecina, ka makrolidi darbojas sinergiski ar uznémeéja imtino sistému. Novérots,
ka makrolidi veicina fagocitu sp&u nogalinat baktérijas.

P&c oralas vai parenteralas tilmikozina ievadiSanas galvenais mérka organs toksicitatei ir sirds.
Sirdsdarbibas primarie efekti ir paatrinata sirdsdarbiba (tahikardija) un samazinata savilk§anas spgja
(negativa inotropija). Sirds un asinsvadu toksicitate var bt izraisita kalcija kanalu blokades del.

Suniem CacCl; arstéSana uzradija pozitivu efektu uz kreisa kambara inotropo stavokli p&c tilmikozina
ievadiSanas un dazas izmainas asinsvadu asinsspiediena un sirdsdarbibas biezuma.

Dobutamins dalgji kompensg&ja negativos inotropos efektus, ko tilmikozins izraisija suniem. Beta
adrenergiskie antagonisti, pieméram, propanolols saasinaja tilmikozina negativo inotropiju suniem.

Cukam intramuskulara injekcija 10 mg tilmikozina/kg kermena svara izraisija paatrinatu elpoSanu,
vemsSanu un krampjus; 20 mg/kg kermena svara izraisija mirstibu 3 no 4 ciikam un 30 mg/kg kermena
svara izraisTja visu 4 test€to cuku navi. Tilmikozina 4,5 1idz 5,6 mg/kg kermena svara intravenoza
injekcija, kam sekoja 2 Iidz 6 1 ml adrenalina (1/1000) intravenozas injekcijas, izraisija navi visam 6
ctkam, kuram tika veiktas injekcijas. Cukas, kuram tika ievaditi 4,5 1idz 5,6 mg tilmikozina/kg
kermena svara intravenozi bez adrenalina, visas izdzivoja. Sie rezultati liecina, ka intravenozais
adrenalins var biit kontrindic&ts.

Ir noverota krusteniska rezistence starp tilmikozinu un pargjiem makrolidiem un linkomictmu.
52 Farmakokineétiskie dati

Absorbcija: Ir veikti vairaki pétijumi. Rezultati rada, ka, ievadot ka rekomendéts teliem un aitam ar
zemadas injekciju muguras-sanu kriiSkurvja dala, galvenie parametri ir:
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Devas raditajs Tmax Cmax
Liellopi:
Jaundzimusie teli 10 mg/kg kermena svara 1 stunda 1,55 pg/ml
BaroSanas liellopi 10 mg/kg kermena svara 1 stunda 0,97 pg/mi
Aitas
40 kg dzivnieki 10 mg/kg kermena svara 8 stundas 0,44 pg/ml
28-50 kg dzivnieki 10 mg/kg kermena svara 8 stundas 1,18 pg/ml

IzplatiSsanas: Péc zemadas injekcijas tilmikozins tiek izplatits visa organisma, bet jo Tpasi augsta liment
ir atrodams plausas.

Biotransformacija: Veidojas vairaki metaboliti, domin€ metabolits, kas identificets ka T1 (N-
demetiléts tilmikozins). Tomer lielaka tilmikozina dala tiek izvadita nemainita.

Izdalisanas: Péc zemadas injekcijas tilmikozins izdalas galvenokart caur zulti fécgs, bet nelicla dala
izdalas caur urinu. Pusperiods péc zemadas injekcijam liellopiem ir 2-3 dienas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Propilenglikols

Fosforskabe (pH Itmena reguléSanai)

Udens injekcijam

6.2 Nesaderiba

Ta ka nav veikti saderibas petijumi, §1s veterinaras zales nedrikst lietot maisjjuma ar citam
veterinarajam zalém.

6.3 Deriguma termin$

Veterinaro zalu deriguma termins$ izplatiSanai paredzeta iepakojuma: 2 gadi
Deriguma termin$ pec pirmas tie$a iepakojuma atverSanas: 28 dienas

6.4.  IpaSi uzglabaSanas nosacljumi
Sargat no tieSiem saules stariem.
6.5 Tiesa iepakojuma veids un saturs

25 ml, 50 ml, 100 ml vai 250 ml dzintara krasas stikla flakoni (I vai II tips), kas noslegti ar gumijas
korki un aluminija stiprinajumu. Katrs flakons ir iepakots kartona iepakojuma.

Ne visi iepakojuma izméri var tikt izplatiti.
6.6 Ipasi noradijumi neizlietoto veterinaro zalu vai to atkritumu iznicina$anai

Jebkuras neizlietotas veterinaras zales vai to atkritumi jaiznicina saskana ar nacionalajiem tiesibu
aktiem.

Veterinaras zales nedrikst izmest notekiidenu vai kanalizacijas sistémas.
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7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Jaaizpilda nacionali.

8. REGISTRACIJAS NUMURS(-1)

Jdaizpilda nacionali.

9. REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Jaaizpilda nacionali.

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
Jdaizpilda nacionali.

RAZOSANAS, IEVESANAS, IZPLATISANAS, TIRDZNIECIBAS, PIEGADES UN/VAI
LIETOSANAS AIZLIEGUMS

Jaaizpilda nacionali.
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111 PIELIKUMS

MARKEJUMS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMS
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INFORMACIJA, KURAI JABUT UZ AREJA IEPAKOJUMA

Kartona iepakojums

| 1. VETERINARO ZALU NOSAUKUMS

Jaaizpilda nacionali.

‘ 2. AKTIVO VIELU UN CITU VIELU NOSAUKUMS

Tilmikozins 300 mg/ml

3.  ZALUFORMA

Skidums injekcijam

‘ 4, IEPAKOJUMA IZMERS

25 ml
50 ml
100 ml
250 ml

| 5. MERKA SUGAS

Liellopi un aitas

| 6. INDIKACIJA(-S)

Liellopi
Ar baktérijam Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida saistito liellopu elpoSanas sistémas

slimibu arstéSanai.

Interdigitalas nekrobacilozes arstéSanai.

Aitas
Baktériju Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida izraisitu elpcelu infekciju arsté$anai.

Baktériju Dichelobacter nodosus un Fusobacterium necrophorum izraisitas pédu puves arsteSanai
aitam.

Bakteriju Staphylococcus aureus un Mycoplasma agalactiae izraisita aitu mastita arstésanai.

7. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

TIKAI ZEMADAS INJEKCIJAM.

Pirms lieto$anas skatit atlokamo mark&juma maketu vai lietoSanas instrukciju.
Lietojot §Ts veterinaras zales, janem véra visparpienemtie antibakterialo zalu lietoSanas pamatprincipi.

Lai izvairitos no paSinjic&Sanas, nelietot automatiskas injic€Sanas ierici.
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Zalu lietoSanu jabalsta uz jutibas parbaudi.

Nepielaujiet piesarnojuma rasanos flakona izmantoSanas laika. Flakons japarbauda vizuali, vai nav
sveSkermenu dalinu un/vai anormals fiziskais izskats. Ja kads no tiem tiek noveérots, izmetiet flakonu.

Izmantojiet 10 mg tilmikozina uz 1 kg kermena svara (atbilst 1 ml “produkta nosaukums (jaaizpilda
nacionali)” uz 30 kg kermena svara).

Nearstgjiet jerus, kas sver mazak neka 15 kg, jo pastav pardozesanas toksicitates risks.

Pareiza jéru sver$ana ir svariga, lai izvairitos no pardozeSanas. 2 ml vai mazakas §lirces izmantoSana
sekm@s precizu dozeSanu.

Ja nav uzlabojumu 48 stundu laika, ir jaapstiprina diagnoze.

8. IEROBEZOJUMU PERIODS(-I) DZIVNIEKU PRODUKCIJAS IZMANTOSANA

Liellopi:
Gala un blakusprodukti: 70 dienas
Piens: 36 dienas

Aitas:
Gala un blakusprodukti: 42 dienas
Piens: 18 dienas

9.  IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

Neievadit intravenozi. Intravenoza injekcija liellopiem un aitam ir bijusi letala.

Neievadit intramuskulari.

Neievadit jériem, kuru svars neparsniedz 15 kg.

Neievadit zirgiem, &zeliem, ciikam, kazam vai primatiem. Zalu ievadiSsana kazam un ctikam ir bijusi
letala.

Nelietot, ja ir zinama paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai kadu no paligvielam.

Operatora drosibas bridinajumi

TILMIKOZINA INJEKCIJAS CILVEKIEM VAR BUT LETALAS - IEVEROQJIET
IPASU PIESARDZIBU, LAI IZVAIRITOS NO NEJAUSAS SEVIS INJICESANAS, UN
PRECIZI IEVEROJIET IEVADISANAS NORADIJUMUS UN ZEMAK SNIEGTAS
VADLINIJAS

o Sis zales drikst ievadit tikai veterinararsts.

e Nekad neparnésajiet Slirci, kas piepildita ar “zaju nosaukums (jaaizpilda nacionali)”, Kurai
pievienota adata. Adatai jabat pievienotai Slircei, tikai piepildot $lirci vai ievadot injekciju.
Visa par¢ja laika slirces un adatas turiet atseviski.

* Nelietojiet automatiskas injekcijas ierices.

¢ Nodrosiniet, lai dzivnieki biitu pienacigi savalditi, tostarp tuvuma esosie.

o Nestradajiet vienatng, izmantojot “produkta nosaukums (jaaizpilda nacionali)”.

eJa notikusi nejausa (gadijuma rakstura) paSinjicésana NEKAVEJOTIES MEKLET
MEDICINISKO PALIDZIBU un papemiet Iidzi flakonu vai lietoSanas instrukciju.
Injekcijas vieta pielieciet ledus kompresi (nelieciet klat tieSi ledu).

PIEZIME ARSTAM: sikakai informacijai liidzu skatit etiketes iek$pusi vai lieto$anas instrukciju.

Papildu drosibas bridinajumi operatoram:

e [zvairieties no saskares ar adu un actm. P&c nejausas saskares ar adu vai iekl@iSanas acTs, skarto
vietu skalot ar lielu idens daudzumu.
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e Var izraisit sensibilizaciju saskar€ ar adu. P&c lietoSanas nomazgat rokas.

10. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

P&c pirmreizgjas atversanas izlietot 28 dienas.

11. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Sargat no tieSiem saules stariem.

12. TPASINORADIJUMI NEIZLIETOTO VETERINARO ZALU VAI TO ATKRITUMU
IZNICINASANAI

Jebkuras neizlietotas veterinaras zales vai to atkritumi jaiznicina saskana ar nacionalajiem tiesibu
aktiem.

13.  VARDI “LIETOSANAI DZIVNIEKIEM” UN NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI
ATTIECIBA UZ PIEGADI UN LIETOSANU, JA PIEMEROJAMI

LietoSanai dzivniekiem.
Recepsu veterinaras zales.

‘ 14.  VARDI “UZGLABAT BERNIEM NEREDZAMA UN NEPIEEJAMA VIETA”

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 15. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Jaaizpilda nacionali

‘ 16. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

Jaaizpilda nacionali

| 17. RAZOSANAS SERIJAS NUMURS

Sérija
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INFORMACIJA, KURAI JABUT UZ TIESA IEPAKOJUMA

Stikla flakons — pamata markéjuma makets (atlokama markéjuma maketa informacija ir tada
pati ka lieto§anas instrukcija)

‘ 1. VETERINARO ZALU NOSAUKUMS

Jaaizpilda nacionali.

| 2. AKTIVO VIELU UN CITU VIELU NOSAUKUMS
Tilmikozins 300 mg/ml
| 3, ZALU FORMA

Skidums injekcijam

‘ 4. IEPAKOJUMA IZMERS

25 ml
50 ml
100 ml
250 ml

| 5. MERKA SUGAS

Liellopi un aitas

| 6. INDIKACIJA(S)

Liellopi
Ar baktérijam Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida saistito liellopu elposanas sisteémas

slimibu arstésanai.

Interdigitalas nekrobacilozes arstésanai.

Aitas
Bakteriju Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida izraisitu elpcelu infekciju arstésanai.

Baktériju Dichelobacter nodosus un Fusobacterium necrophorum izraisitas pédu puves arstesanai
aitam.

Bakteriju Staphylococcus aureus un Mycoplasma agalactiae izraisita aitu mastita arsté$anai.

7. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS(I)

TIKAI ZEMADAS INJEKCIJAM.

Pirms lietosanas skatit atlokamo mark&juma maketu vai lietoSanas instrukciju.

8. IEROBEZOJUMU PERIODS(-I) DZIVNIEKU PRODUKCIJAS IZMANTOSANA

Sikakai informacijai skatit atlokamo mark&uma maketu vai lietoSanas instrukciju.
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9. IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

Operatora drosibas bridinajumi

TILMIKOZINA INJEKCIJAS CILVEKIEM VAR BUT LETALAS — IEVEROJIET
IPASU PIESARDZIBU, LAI IZVAIRITOS NO NEJAUSAS SEVIS INJICESANAS, UN
PRECIZI IEVEROJIET IEVADISANAS NORADIJUMUS UN ZEMAK SNIEGTAS
VADLINIJAS

o Sis zales drikst ievadit tikai veterinararsts.

e Nekad neparnésajiet Slirci, kas piepildita ar “zaju nosaukums (jaaizpilda nacionali)”, Kurai
pievienota adata. Adatai jabat pievienotai Slircei, tikai piepildot $lirci vai ievadot injekciju.
Visa par¢ja laika slirces un adatas turiet atseviski.

o Nelietojiet automatiskas injekcijas ierices.

¢ Nodrosiniet, lai dzivnieki biitu pienacigi savalditi, tostarp tuvuma esosie.

o Nestradajiet vienatng, izmantojot “produkta nosaukums (jaaizpilda nacionali)”.

eJa notikusi nejausa (gadijuma rakstura) paSinjicésana NEKAVEJOTIES MEKLET
MEDICINISKO PALIDZIBU un papemiet Iidzi flakonu vai lietoSanas instrukciju.
Injekcijas vieta pielieciet ledus kompresi (nelieciet klat tieSi ledu).

PIEZIME ARSTAM: sikakai informacijai liidzu skatit etiketes iek$pusi vai lietosanas instrukciju.

10. DERIGUMA TERMINS

Derigs Iidz

P&c pirmreiz&jas atverSanas izlietot 28 dienas.
IzmeSanas datums...........cccvverveenen.

11. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Sargat no tieSiem saules stariem.

12. TPASINORADIJUMI NEIZLIETOTO VETERINARO ZALU VAI TO ATKRITUMU
IZNICINASANAI

Jebkuras neizlietotas veterinaras zales vai to atkritumi jaiznicina saskana ar nacionalajiem tiesibu
aktiem.

13.  VARDI “LIETOSANAI DZIVNIEKIEM” UN NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI
ATTIECIBA UZ PIEGADI UN LIETOSANU, JA PIEMEROJAMI

Lietosanai dzivniekiem.
Recepsu veterinaras zales.

‘ 14. VARDI “UZGLABAT BERNIEM NEREDZAMA UN NEPIEEJAMA VIETA”

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 15. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Jaaizpilda nacionali.
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‘ 16. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

Jaaizpilda nacionali.

| 17 RAZOSANAS SERIJAS NUMURS

Sérija
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA
Veterinagro zalu nosaukums (jaaizpilda nacionali)
1. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA UN RAZOSANAS LICENCES
TURETAJA, KURS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI, NOSAUKUMS UN ADRESE, JA
DAZADI

Registracijas apliecibas IpaSnieks:
Jaaizpilda nacionali

Par sérijas izlaidi atbildigais razotajs:
Jaaizpilda nacionali

2. VETERINARO ZALU NOSAUKUMS

Jdaizpilda nacionali

3. AKTIVO VIELU UN CITU VIELU NOSAUKUMS

Tilmikozins 300 mg/ml

4, INDIKACIJAS

Liellopi
Ar baktérijam Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida saistito liellopu elpoSanas sistémas

slimibu arstéSanai.
Interdigitalas nekrobacilozes arstésanai.

Aitas
Bakteriju Mannheimia haemolytica un Pasteurella multocida izraisitu elpcelu infekciju arstésanai.

Baktériju Dichelobacter nodosus un Fusobacterium necrophorum izraisitas pédu puves arstesanai
aitam.

Bakteriju Staphylococcus aureus un Mycoplasma agalactiae izraisita aitu mastita arsté$anai.

5. KONTRINDIKACIJAS

Neievadit intravenozi.

Neievadit intramuskulari.

Neievadit jériem, kuru svars ir mazaks par 15 kg.

Neievadit primatiem.

Neievadit cukam.

Neievadit zirgiem un &zeliem.

Neievadit kazam.

Nelietot, ja konstat&ta pastiprinata jutiba pret aktivo vielu vai kadu no paligvielam.
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6. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

Dazreiz injekcijas vieta var paradities viegls izklied&ts pietikums, bet tas izztd piecas lidz astonas
dienas. Retos gadijumos noverots gulus stavoklis, nepareiza koordinacija un krampiji.

Ir noverota liellopu nave péc vienas intravenozas devas 5 mg/kg kermena svara un péc sekojosas
zemadas injekcijas devas 150 mg/kg kermena svara 72 stundu intervalos. Cikam intramuskulara
injekcija pie 20 mg/kg kermena svara ir izraisTjusi navi. Aitas ir gajusas boja p&c vienas intravenozas
injekcijas 7,5 mg/kg kermena svara.

Ja noverojat jebkuras biitiskas blakusparadibas vai citu iedarbibu, kas nav mingtas $aja lietoSanas
instrukcija, ludzu, inform&jiet par tam savu veterinararstu.

7. MERKA SUGAS

Liellopi un aitas.

8. DEVAS ATKARIBA NO DZIVNIEKU SUGAS, LIETOSANAS VEIDA UN METODES

TIKAI ZEMADAS INJEKCIJAM.
Izmantojiet 10 mg tilmikozina uz 1 kg kermena svara (atbilst 1 ml “produkta nosaukums (jaaizpilda
nacionali)” uz 30 kg kermena svara).

Liellopi:

IevadiSanas veids:

Iestciet Slircé nepiecieSamo devu no flakona un nonemiet slirci no adatas, atstajot adatu flakona. Kad
jaarste dzivnieku grupa, atstajiet adatu flakona, lai iznemtu turpmakas devas. Savaldiet dzivnieku un
ieduriet atsevisku adatu zemadas injekcijas vieta, velams adas kroka virs ribam aiz pleca. Pievienojiet
Slirci adatai un injicgjiet adas krokas pamatné. Neinjicgjiet vairak neka 20 ml viena injekcijas vieta.

Aitas:

IevadiSanas veids:
Pareiza jéru sverSana ir svariga, lai izvairitos no pardozeSanas. 2 ml vai mazakas §lirces izmantoSana
sekmé€s precizu doz&Sanu

Iesticiet slircg nepiecieSsamo devu no flakona un nonemiet $lirci no adatas, atstajot adatu flakona.
Savaldiet aitu, vienlaikus parliecoties par dzivnieku, un iedurot atsevisku adatu zemadas injekcijas
vieta, vélams adas kroka virs ribam aiz pleca. Pievienojiet §lirci adatai un injicgjiet adas krokas
pamatné. Neinjicgjiet vairak neka 2 ml viena injekcijas vieta.

9. IETEIKUMI PAREIZAI LIETOSANAI

Izmantojot veterinaras zales, janem v&ra oficiala valsts un regionala antimikrobu politika.

Lai izvairitos no sevis injicéSanas, nelietot automatiskas injicéSanas ierici.

Zalu lietoSanu jabalsta uz jutibas parbaudi.

Ja nav uzlabojumu 48 stundu laika, ir jaapstiprina diagnoze.

Nepielaujiet piesarnojuma rasanos flakona lietoSanas laika. Neizmantojiet “produkta nosaukums
(jaaizpilda nacionali)”, ja Konstatgjat sveSkermenu dalinas un/vai anormalu fizisko izskatu.

10. IEROBEZOJUMU PERIODS(-I) DZIVNIEKU PRODUKCIJAS IZMANTOSANA
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Liellopi:

Gala un blakusprodukti: 70 dienas

Piens: 36 dienas

Ja produkts ievadits govim cietstaves perioda laika vai griisnam piena telém, pienu nedrikst izmantot
cilvéku uztura Iidz 36 dienam pé&c atneSanas.

Aitas:

Gala un blakusprodukti: 42 dienas

Piens: 18 dienas

Ja produkts ievadits aitam cietstaves perioda laika vai griisnam aitam, pienu nedrikst izmantot cilveku
uztura Iidz 18 dienam péc jéru atneSanas.

11. TPASI UZGLABASANAS NORADIJUMI

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Sargat no tieSiem saules stariem.

Nelietot §is veterinaras zales, ja beidzies deriguma termins, kur$ noradits uz etiketes péc “Derigs 1idz”.
Deriguma termins péc pirmas iepakojuma atveérsanas: 28 dienas

Neizmantojiet “produkta nosaukums (jaaizpilda nacionali)”, ja konstat€jat sveSkermenu dalinas
un/vai anormalu fizisko izskatu.

12.  TPASI BRIDINAJUMI

Ipasi bridinajumi katrai dzivnieku sugai:

Aitas

Kliniskie pétijumi nepieradija bakteriologisku izarsté$anu aitam ar akiitu mastitu, ko izraisa
Staphyloccocus aureus un Mycoplasma agalactiae.

Neievadiet jériem, kas sver mazak neka 15 kg, jo pastav pardozeSanas toksicitates risks.

Pareiza jéru sverana ir svariga, lai izvairitos no pardozeSanas. 2 ml vai mazakas §lirces izmantoSana
sekm@s precizu dozesanu.

Ipasi noradijumi personai, kura lieto veterinaras zales dzivnieku arsté$anai:

Operatora droSibas bridinajumi

TILMIKOZINA INJEKCIJAS CILVEKIEM VAR BUT LETALAS - IEVEROQJIET
IPASU PIESARDZIBU, LAI IZVAIRITOS NO NEJAUSAS SEVIS INJICESANAS, UN
PRECIZI IEVEROJIET IEVADISANAS NORADIJUMUS UN ZEMAK SNIEGTAS
VADLINIJAS

o Sis zales drikst ievadit tikai veterinararsts.

o Nekad neparnésajiet Slirci, kas piepildita ar “zaju nosaukums (jaaizpilda nacionali)”’, kurai
pievienota adata. Adatai jabat pievienotai Slircei, tikai piepildot $lirci vai ievadot injekciju.
Visa par¢ja laika $lirces un adatas turiet atseviski.

» Nelietojiet automatiskas injekcijas ierices.

¢ Nodrosiniet, lai dzivnieki biitu pienacigi savalditi, tostarp tuvuma esosie.

o Nestradajiet vienatn€, izmantojot “produkta nosaukums (jaaizpilda nacionali)”.
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eJa notikusi nejausa (gadijuma rakstura) paSinjicésana NEKAVEJOTIES MEKLET
MEDICINISKO PALIDZIBU un papemiet lidzi flakonu vai lietoSanas instrukciju.
Injekcijas vieta pielieciet ledus kompresi (nelieciet klat tieSi ledu).

Papildu drosibas bridinajumi operatoram:

e [zvairieties no saskares ar adu un actm. P&c nejausas saskares ar adu vai iekl@iSanas acTs, skarto
vietu skalot ar lielu idens daudzumu.
e Var izraisit sensibilizaciju saskar€ ar adu. P&c lietoSanas nomazgat rokas.

PIEZIME ARSTAM

TILMIKOZINA INJICESANA CILVEKIEM IR TIKUSI SAISTITA AR NAVES
GADIJUMIEM.

kanalu blokade. Intravenoza kalcija hlorida ievadiSana jaapsver tikai tad, ja ir pozitiva atbildes
reakcija arst€Sanai ar tilmikozinu.

P&tijumos ar suniem tilmikozins izraisija negativu inotropo efektu ar izrietoSu tahikardiju un
sisteémiska arteriala asinsspiediena un arteriala pulsa spiediena samazinasanos.

NEIEVADIET ADRENALINU VAI BETA-ADRENERGISKOS ANTAGONISTUS,
PIEMERAM, PROPRANOLOLU.

Cikam tilmikozina izraisita letalitate tick pastiprinata ar adrenalinu.

Suniem kalcija hlorida ievadiSana véna uzradija pozitivu efektu uz kreisa priekSkambara
inotropo stavokli un dazus uzlabojumus asinsvadu asinsspiediena un tahikardija.

Pirmsklmiskie dati un atseviski kliniskie zinojumi norada, ka kalcija hlorida infiizijas var
palidzét noverst tilmikozina izraisitas izmainas asinsspiediena un sirdsdarbibas bieZuma
cilvekiem.

Dobutamina ievadiSana jaapsver art nemot vera ta pozitivos inotropos efektus, lai gan tas
neietekmée tahikardiju.

Ta ka tilmikozins audos saglabajas vairakas dienas, sirds un asinsvadu sist€ma stingri
jauzrauga un janodroSina atbilsto3a arstésana.

Arstiem, kas arstg pacientus, kuri nonakusi saskar€ ar §o savienojumu, ieteicams apspriest
kliniskos pasakumus ar Valsts toksikologijas informacijas centru pa talruni: 00371 69042468

Griisniba:
Veterinaro zalu droSums griisnibas laika nav noteikts.
Lietot p&c arst&josa veterinararsta potenciala ieguvuma un riska attiecibas izvértésanas.

Pardozesana (simptomi, riciba arkartas situacijas, antidoti):

Liellopiem zemadas injekcijas 10, 30 un 50 mg/kg kermena svara, kas atkartotas tiTs reizes ar 72
stundu intervalu, neizraisija navi. Injekcijas vieta noveroja tisku. Vienigais bojajums, kas novérots
autopsijas laika, bija miokarda nekroze grupa, kas arstéta ar 50 mg/kg kermena svara.

Devas 150 mg/kg kermena svara, kas tika ievaditas zem adas ar 72 stundu intervalu, izraisija navi.
Injekcijas vieta noverota tiiska un autopsija noverota neliela miokarda nekroze bija vienigie konstatgtie
bojajumi. Citi noverotie simptomi bija: griitibas parvietoties, samazinata apetite un tahikardija.

Aitam viena injekcija (aptuveni 30 mg/kg kermena svara) var izraisit nelielu elpoSanas atruma

pieaugumu. Lielakas devas (150 mg/kg kermena svara) izraisija ataksiju, letargiju un nesp€ju pacelt
galvu.
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Nave iestajas péc vienas atseviskas intravenozas injekcijas 5 mg/kg kermena svara liellopiem un 7,5
mg/kg kermena svara aitam.

Nesaderiba
Ta ka nav veikti saderibas petijumi, §1s veterinaras zales nedrikst lietot maisjjuma ar citam
veterinarajam zalém.

13.  TPASI NORADIJUMI NEIZLIETOTU VETERINARO ZALU VAI TO ATKRITUMU
IZNICINASANAI

Jebkuras neizlietotas veterinaras zales vai to atkritumus nedrikst iznicinat, izmantojot kanalizaciju vai

kopa ar sadzives atkritumiem.

Jautajiet savam veterinararstam, ka atbrivoties no nevajadzigam veterinarajam zaleém. Sadi pasakumi
palidzgs aizsargat apkartgjo vidi.

14. DATUMS, KAD LIETOSANAS INSTRUKCIJA PEDEJO REIZI TIKA
APSTIPRINATA

Jaaizpilda nacionali.

15. CITA INFORMACIJA
“produkta nosaukums (jaaizpilda nacionali)” atrodas 25 ml, 50 ml, 100 ml vai 250 ml dzintara krasas

stikla flakonos (I vai II tips), kas noslégti ar gumijas korki un aluminija stiprinajumu. Katrs flakons ir
iepakots kartona iepakojuma. Ne visi iepakojuma izmeri var tikt izplatiti.
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