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Stat Id-Detentur tal- Isem INN Qawwa Ghamla Speci Mnejn
Membru Awtorizzazzjoni ghat- farmacewtika tal-annim | jinghata
UE/ZEE Tqeghid fis-Suq ali
L-Awstrija Zoetis Osterreich GmbH Linco-Spectin forte- Lincomycin (as 22.2g Trab ghal Qzieges Orali
Floridsdorfer Hauptstralle 1 I6sliches Pulver fur lincomycin- lincomycin soluzzjoni orali Tigieg
1210 Vienna Tiere hydrochlorid- and 44.5 g
L-Awstrija monohydrat) and spectinomycin
spectinomycin (as per 100 g
spectinomycin
sulfate)
11-Belgju Zoetis Belgium SA Linco-Spectin 100 Lincomycin (as 33.3g Trab ghal Qzieges Orali
Rue Laid Burniat, 1 lincomycin lincomycin soluzzjoni orali Tigieg
1348 Louvain-la-Neuve hydrochloride) and and 66.7 g
11-Belgju Spectinomycin (as spectinomycin
spectinomycin per 150 g
sulphate)
Il-Bulgarija | Zoetis Belgium SA JInHko-CnekTnH 100 | Lincomycin (as 33.3¢g Trab ghal Qzieges Orali
Rue Laid Burniat 1 pasTBoOpuUM lincomycin lincomycin soluzzjoni orali Tjur -
1348 Louvain-la-Neuve npax/Linco-Spectin hydrochloride), and 66.7 g Tigieg u
1I-Belgju 100 Soluble Powder Spectinomycin (as spectinomycin dundjani
spectinomycin per 150 g
sulphate)
Cipru Zoetis Hellas SA Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3g Trab ghal Tigieg Orali
L. Mesogion 253- 255 SP, Trab ghal Spectinomycin lincomycin soluzzjoni orali
15451, N. Psichico soluzzjoni Orali for and 66.7 g
Athens Tigieg spectinomycin
1I-Gredja per 150 g
Ir- Zoetis Ceska republika, LINCO SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3g Trab ghal Qzieges Orali
Repubblika S.r.o. plv. sol. spectinomycin lincomycin soluzzjoni orali Tjur
Ceka Stroupeznického 17 and 66.7 g
Praha 5 150 00 spectinomycin
Ir-Repubblika Ceka per 150 g
Id- Zoetis Finland Oy Linco-Spectin Vet. Lincomycin and 33.3g Trab ghal Qzieges Orali
Danimarka Tietokuja 4 spectinomycin lincomycin soluzzjoni li Tigieg
FI 00330 Helsinki and 66.7 g jinhall filma tax-
lI-Finlandja spectinomycin | xorb
per 150 g
L-Estonja Pfizer Manufacturing Linco-Spectin 100 Lincomycin/ 33.3g Trab ghal Qzieges Orali
Belgium N.V. Soluble Powder Spectinomycin lincomycin soluzzjoni orali Tjur
Rijksweg 12 and 66.7 g (brojlers)
B-2870 Puurs spectinomycin
11-Belgju per 150 g
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Franza Zoetis LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin 33.3¢g Trab ghal Qzieges Orali
23/25 Avenue Du Docteur spectinomycin lincomycin soluzzjoni orali
Lannelongue and 66.7 g
75014 Paris spectinomycin
Franza per 150 g
Il-Germanja | Zoetis Deutschland GmbH Lincospectin Pulver Lincomycin and 33.39 Trab Qzieges Orali
Schellingstrafie 1, zum Eingeben Uber spectinomycin lincomycin Tigieg
D-10785 Berlin das Trinkwasser fur and 66.7 g (grojlet,
I-Germanja Schweine, Hihner spectinomycin ghattuq)
(Broiler, per 150 g Dundjan
Junghennen) und
Puten
II-Grec¢ja Zoetis Hellas SA LINCO SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3¢g Trab ghal Tigieg Orali
L. Mesogion 253- 255 spectinomycin lincomycin soluzzjoni Orali (brojlers)
15451, N. Psichico and 66.7 g
Athens spectinomycin
II-Grec¢ja per 150 g
L-Ungerija Zoetis Hungary Kft. Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3¢g Trab ghal Qzieges Orali
Alkotas u. 53. por belsdleges hydrochloride and lincomycin soluzzjoni orali Tigieg
H-1123 Budapest oldathoz A.U.V. spectinomycin and 66.7 g Dundjani
L-Ungerija sulphate spectinomycin
per 150 g
L-Irlanda Pfizer Healthcare Ireland Linco-Spectin 100 Lincomycin (as 33.39 Trab ghal Qzieges u Qzieges: Linco-
Trading as Pfizer Animal Soluble Powder Lincomycin lincomycin soluzzjoni orali. tjur (li ma Spectin 100
Health, Hydrochloride) and and 66.7 g Trab li jinhall ta’ jgeghdux Trab li jinhall
Ringaskiddy, Spectinomycin (as spectinomycin | lewn isfar ¢ar bajd) huwa formulat
Co. Cork spectinomycin per 150 g ghal kannella c¢ar ghall-ghoti mill-
L-Irlanda sulphate) ilma tax-xorb.
Soluzzjoni friska
ghandha tigi
preparata
kuljum.
Tjur: Ghal
dozagg permezz
tal-ilma tax-
xorb.
L-Italja ZOETIS ITALIA S.r.l. LINCOSPECTIN LINCOMYCIN (as 33.3g Trab orali ghall- Qzieges Orali
Via Andrea Doria, 41 M Polvere Oralie per Hydrochloride) lincomycin uzu fl-ilma tax- Tigieg
00192 Roma uso in acqua da bere | SPECTINOMYCIN (as | and 66.7 g xorb
L-Italja per polli da carne e Sulfate) spectinomycin
suini per 150 g
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ll-Latvija Pfizer Animal Health MA Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3¢g Trab ghal Qzieges Orali
EEIG hydrochloride, lincomycin soluzzjoni orali li Tjur
Ramsgate Road spectinomycin and 66.7 g jinhall
Sandwich, Kent sulfate spectinomycin
CT13 9NJ per 150 g
Ir-Renju Unit
ll-Litwanja Zoetis Belgium SA Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3g Trab li jinhall Qzieges Orali
Rue Laid Burniat 1 hydrochloride Tjur (li ma
1348 Louvain-la-Neuve jgeghdux
11-Belgju Spectinomycin 66.7 g bajd)
sulphate
- Zoetis Belgium SA LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3g Trab ghal Qzieges Orali
Lussemburg | Rue Laid Burniat, 1 spectinomycin lincomycin soluzzjoni orali Tjur
u 1348 Louvain-la-Neuve and 66.7 g
11-Belgju spectinomycin
per 150 g
L-Olanda Zoetis BV Linco-Spectin 100 Lincomycin and 33.3g Trab orali Qzieges Orali
Rivium Westlaan 74, spectinomycin lincomycin Tjur, ma
2909 LD Capelle a/d ljssel and 66.7 g jgeghdux
L-Olanda spectinomycin bajd ghall-
per 150 g konsum
mill-
bniedem
1I-Polonja Zoetis Polska Sp. z o.0. Linco-Spectin 100 Lincomycin and 222 g Trab ghal Qzieges Orali
ul. Postepu 17B (2229 + 444q9)/ spectinomycin lincomycin soluzzjoni orali Tigieg
02-676 Warszawa 1000g, proszek do and 444 g Dundjan
1l-Polonja sporzadzania spectinomycin Papri
roztworu doustnego per 1000 g Hamiem
dla swin, kur,
indykow, kaczek i
gotebi
1l-Portugall Zoetis Portugal, Lda LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.39 Trab orali Qzieges Orali
Lagoas Park, Edificio 10 Spectinomycin lincomycin Tjur
2740-271 Porto Salvo and 66.7 g (brojlers,
lI-Portugall spectinomycin ghattuq u
per 150 g dunsjani)
Ir-Romanija | Pfizer Animal Health MA LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3¢g Trab li jinhall Qzieges Orali
EEIG spectinomycin lincomycin Tigieg
Ramsgate Road and 66.7 g Dundjani
Sandwich, Kent spectinomycin
CT13 9NJ per 150 g

Ir-renju Unit
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Is-Slovakkja | Zoetis Ceska republika, Linco-Spectin 100 Lincomycinum (ut 33.3¢g Trab ghal Qzieges Orali
Ss.r.o. Lincomyecini lincomycin soluzzjoni orali Tjur
Stroupeznického 17 hydrochloridum, and 66.7 g
Praha 5 150 00 Spectinomycinum spectinomycin
Ir-Repubblika Ceka (ut Spectinomycini per 150 g
sulfas tetrahydricus)
Is-Slovenja | Zoetis Belgium SA, LincoSpectin 100 Lincomycin, 33.3g Trab ghal | Qzieges Orali
Rue Laid Burniat 1, praSek za perOralino | Spectinomycin lincomycin soluzzjoni orali Tjur
1348 Louvain-la-Neuve raztopino za prasice and 66.7 g
11-Belgju in perutnino spectinomycin
per 150 g
Spanja Zoetis Spain, S.L. LINCO-SPECTIN 100 | Lincomycin and 33.3g Trab orali Qzieges Orali
Avda. de Europa 20B Parque spectinomycin lincomycin Tjur
empresarial La MOralieja and 66.7 g
28108 Alcobendas, Madrid spectinomycin
Spanja per 150 g
Ir-Renju Zoetis UK Limited Linco-Spectin 100 Lincomycin 33.3g Trab ghal Qzieges Qzieges: ghall-
Unit 5th Floor, 6 St. Andrew Soluble Powder, Spectinomycin lincomycin soluzzjoni Orali Tjur ghoti permezz
Street Trab ghal soluzzjoni and 66.7 g tal-ilma tax-
EC4A 3AE London Orali spectinomycin xorb.
Ir-Renju Unit per 150 g

Tjur: ghall-ghoti
bhala s-sors ta’
kuljum mill-ilma
tax-xorb
sakemm jigi
konsumat,
segwit mill-ilma
mhux medikat
ghall-
kumplament
tal-jum, jekk
mehtieg
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Anness 11

Konkluzjonijiet xjentifi¢i u ragunijiet ghall-emenda tas-
sommarju tal-karatteristici tal-prodott, it-tikkettar u I-fuljett
ta’ taghrif



Sommarju generali tal-evalwazzjoni xjentifika ta’ Linco-
Spectin u ismijiet assocjati tieghu (ara Anness |)

1. Introduzzjoni

Linco-Spectin 100 huwa trab ghal soluzzjoni orali li fih 33.3 g lincomycin (bhala lincomycin
hydrochloride) u 66.7 g spectinomycin (bhala spectinomycin sulphate) ghal kull pakkett ta’ 150 g.
Lincomycin huwa antibijotiku lincosamide, relatat mill-grib mal-antimikrobic¢i macrolide u streptogramin
B. Jinibixxi s-sintezi tal-proteini permezz tat-twahhil mas-sottaunita ta’ ribosoma batterika 50S. Huwa
attiv principalment kontra |-batterji Gram-pozittivi u obligate anaerobes, u kontra I-mikoplazmi.
Lincomycin jinxtered sew fit-tessuti u huwa maghruf li jipproduci konéentrazzjonijiet intracellulari
gholjin. Spectinomycin huwa kklassifikat bhala antibijotiku aminocyclitol grib aminoglycosides; jinibixxi
s-sintezi tal-proteini billi jehel mas-sottounita ribosomali 30S. L-ispettru ta’ attivita ta’ spectinomycin
jinkludi mikoplazmi, batterji aerobici gram-negattivi, u kokki gram-pozittivi. Spectinomycin mhuwiex
assorbit bizzejjed mill-passagg gastrointestinali u ma jghaddix b’mod facli mill-membrani.

Fit-28 ta’ Settembru 2012, il-Belgju baghat notifika ta’ riferiment skont I-Artikolu 34(1) tad-

Direttiva 2001/82/KE, kif emendata, lis-SVMP/Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini ghal Linco-Spectin 100 u
ismijiet assocjati tieghu. 11-Belgju rrefera I-kwistjoni minhabba decizjonijiet nazzjonali divergenti li
ttiehdu mill-Istati Membri tal-UE li rrizultaw f'diskrepanzi fl-informazzjoni dwar il-prodott ghal Linco-
Spectin 100 u ismijiet assocjati tieghu.

L-ogsma ewlenin ta’ nugqgas ta’ armonija fl-informazzjoni dwar il-prodott ezistenti jirrigwardaw:
e Spedi fil-mira;
e Indikazzjonijiet;
e Pozologija;

e Perjodi ta’ tizmim.
2. Diskussjoni tad-dejta disponibbli
Majjali
L-indikazzjoni ghal dizenterija tal-majjali kkawzata minn Brachyspira hyodysenteriae u patogeni

assocjati giet sostanzjata permezz ta’ analizi tad-dokumenti u dejta dwar is-suxxettibilita in vitro antika
proprjetarja, stharrig tal-MIC ta’ B. hyodysenteriae li ghadu kif sar, u studji klini¢i godma.

Id-dokumenti u d-dejta dwar is-suxxettibilita in vitro antika proprjetarja juru li I-medda ta’
kon¢entrazzjoni inibitorja globali minima ta’ lincomycin (MIC) B. hyodysenteriae hija wiesgha hafna u
valuri tal-MIC5¢ u MICgyq tal-popolazzjoni huma gholja. Fl-istharrig MIC il-gdid permezz ta’ 25 izolati
mill-Belgju, inkisbet medda MIC ta’ lincomycin-spectinomycin ta’ 1:2 sa 32:64 ug/ml, b’MICs, ta’ 16:32
U MICgq ta’ 32:64 ug/ml. Dan jirrifletti I-ksib lest ta’ determinanti tar-rezistenza mill-batterju. Pringle et
al. 2012)." ipproponew cut-off epidemjologiku ta’ >1 ug/ml ghal lincomycin, li permezz tieghu, 90 sa
100% tal-izolati huma kklassifikati bhala “rezistenti in vitro”. Ghal dawn ir-ragunijiet, minkejja li d-dejta
disponibbli ma turi ebda evoluzzjoni negattiva tul iz-zmien, ma setax jigi eskluz li r-rizultati miksuba fl-
istudji klini¢ci godma mwettga waqt I-izvilupp tal-prodott ma jirriflettux I-effikacja klinika f'tifgighat
moderni ta’ dizenterija tal-majjali. Madankollu, ma gie stabbilit ebda breakpoint kliniku preciz u mid-
dejta pprovduta jidher li s-suxxettibilita in vitro ma kinitx ikkorelatata mal-effikacja klinika. Ma giet
ipprovduta ebda dejta klinika ricenti biex tigi sostanzjata din it-talba. Id-diskrepanza tista’ tkun relatata

1 Pringle, M. et al - Antimicrobial susceptibility of porcine Brachyspira hyodysenteriae and Brachyspira pilosicoli isolated in
Sweden between 1990 and 2010. Acta Vet Scand. 2012 Sett 21;54:54.
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mal-fatt li I-batterji enterici varji jistghu jikkontribwixxu ghall-patogenesi tal-marda, u tista’ tinkiseb
effikacja fir-razez b’valuri MIC relattivament gholja minhabba |-konéentrazzjoni antimikrobika lokali
gholja fil-musrana. Spectinomycin ma ghandu ebda effett kliniku sinifikanti fug B. hyodysenteriae.
Huwa spekulat mid-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq li spectinomycin jista’ jkollu effett
fug patogeni assocjati relatati mad-dizenterija tal-majjali; madankollu, effett bhal dan ma ntweriex
formalment in vivo fuq patogeni specifici.

Id-dejta dwar is-suxxettibilta in vitro ghal Escherichia coli u Salmonella ma kinitx estensiva izda fostha
kien hemm dejta minn stharrig MIC pan-Ewropew konformi ma’ prattika laboratorja tajba (GLP) |i ghadu
kif jitwettaq li jinvolvi izolati ta’ 100 E. coli u 100 Salmonella minn kazijiet klinic¢i. F'dan I-istudju, il-
medda MIC kienet minn 4:8 pg/ml sa 2256:512, b’valuri MICg, gholjin ta’ >256 ug/ml ghal
spectinomycin, u distribuzzjoni apparentement bimodali. Dan huwa indikattiv ta’ rata sinifikanti ta’
rezistenza ta’ livell gholi ghalkemm ma gie stabbilit ebda breakpoint kliniku sod. Dan jista’ jkun
parzjalment relatat mar-rezistenza naturali f'dawn I-ispeci batterjali.

L-effikacja klinika fil-kors ta’ dozagg propost ta’ 10 mg/kg piz tal-gisem (bw) ghal 7 ijiem fid-dizenterija
tal-majjali kienet appoggjata minn zewg provi duplikati f’kundizzjonijiet tal-laboratorju, u minn zewg
studji klinici fuq il-post. Dawn ma kinux GLP jew konformi ma’ prattika klinika tajba (GCP) u I-
kundizzjoni klinika u batterjologika fil-mira ma kinitx iddefinita sew fir-rapporti ta’ studju. Barra minn
hekk, f'wiehed mill-istudji prattici, il-kundizzjoni fil-mira kienet infezzjoni respiratorja enterika u mhallta
li tinvolvi Salmonella u Mycoplasma, li ma tantx hija rilevanti ghall-indikazzjoni allegata. Intwera wkoll li
I-kombinazzjoni ta’ lincomycin-spectinomycin hija wkoll superjuri ghal kull sustanza attiva individwali.
Ghalkemm f'dawk I-istudji, id-dozi kienu espressi bhala konc¢entrazzjonijiet fl-ilma tax-xorb b’tali mod li
d-dozi attwali f'termini ta’ mg/kg bw jistghu jigu stmat biss, I-estimi tgiesu grib bizzejjed tal-kors
rakkomandat. Barra minn hekk, il-kors ta’ dozagg armonizzat huwa dak rakkomandat fil-maggoranza
kbira tal-Istati Membri.

B’kont mehud tad-dejta kollha, is-CVMP ikkunsidra li din I-indikazzjoni tista’ tinzamm.

Bhala appogg tal-indikazzjoni ghal enteropatija proliferattiva kkawzata minn Lawsonia intracellularis,
kienet ipprovduta revizjoni tal-letteratura dwar id-dejta tas-suxxettibilita in vitro, kif ukoll zewg studji
dwar I-effikac¢ja klinika aktar antiki.

Ir-rizultati tad-dejta MIC tal-letteratura, li jikkonc¢ernaw biss ftit izolati, b'mod globali jindikaw valuri
MIC gholjin kemm ghal lincomycin kif ukoll ghal spectinomycin. M'hemm ebda breakpoint kliniku
stabbilit.

Fi studju ta’ sfida GLP, il-majjali kienu kkurati bid-doza rakkomandata ta’ 10 mg/kg, izda ghal 21 jum
minflok 7 ijiem. ll-kombinazzjoni wriet effetti tajbin fir-rigward tat-tnaqgqis tal-lezjonijiet u punti ta’
tmiem zooteknici, u t-tixrid batterjali spic¢a kompletament. Il-kombinazzjoni kienet superjuri ghal
lincomycin wahdu. Fi studju tal-qasam multicentrali, konformi ma’ GCP, il-majjali kienu kkurati kif
rakkomandat u I-medikazzjoni b’Linco-Spectin 100 ghal 7 u 14-il jum kienet effikaci ghal kura ta’ ileite
fil-majjali; ma kien hemm |-ebda benefi¢¢ju mill-kura ta’ majjali li jsofru minn ileite itwal minn 7 ijiem.

Ghalkemm id-dejta skarsa disponibbli tindika li attivita in vitro tas-sustanzi attivi kontra L. intracellularis
hija limitata, fid-dawl tal-uzu stabbilit sew tal-prodott fl-UE u li r-rapporti ta’ farmakovigilanza ma juru
ebda rapport ta’ nugqgas ta’ effikacja, jista’ jigi argumentat li s-sitwazzjoni klinika mhijiex direttament
korrelata mal-effikacja klinika tal-prodott. Dan jista’ jkun minhabba azzjoni intra-u extracellulari
kkombinata ta’ lincomycin u spectinomycin, rispettivament. Barra minn hekk, L. intracellularis, bhal
Brachyspira spp. u organizmi tal-musrana atipici ohra, probabbilment jiddependi fuq kundizzjonijiet
stabbiliti fil-musrana minn batterji ohra.

Filwaqt li gies id-dejta kollha, is-CVMP ikkunsidra li din I-indikazzjoni tista’ tigi accettata.
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Iz-zmien ta’ rtirar propost ta’ 0 jiem kien ukoll appoggjat sew minn studju dwar ir-residwi fejn il-majjali
gew ikkurati bl-uzu tal-kors ta’ dozagg armonizzat propost ta’ 10 mg/kg bw/jum ghal 7 ijiem, u dan
huwa meqjus accettabbli mis-CVMP.

Filwaqt li titgies I-applikazzjoni ta’ din il-pro¢edura ta’ riferiment tal-Artikolu 34, I-indikazzjoni proposta
ghal L. intracellularis fil-majjali kienet meqjusa accettabbli. Fir-rigward ta’ B. hyodysenteriae, inkluz il-
punti diga msemmija, gew identifikati diversi kwistjonijiet:

e L-awturi moderni kollha jidhru li jagblu li hemm rezistenza komuni ta’ B. hyodysenteriae ghal
lincomycin, ghalkemm m’hemm |-ebda breakpoint kliniku disponibbli u mhuwiex maghruf sa liema
punt razez b'zieda fl-MICs huma klinikament rezistenti;

¢ M’hemm I-ebda prova klinika, prova tal-qasam jew pubblikazzjoni gdida li turi I-effikac¢ja tal-
kombinazzjoni ta’ lincomycin u spectinomycin kontra tifgighat moderni ta’ dizenterija tal-majjali, u
abbazi tal-korsijiet ta’ dozagg attwali approvati.

Madankollu, is-CVMP ikkunsidra li I-indikazzjoni ghal B. hyodysenteriae ghandha tinzamm, filwaqt li
jitgies il-kamp ta’ applikazzjoni ta’ din il-procedura ta’ riferiment tal-Artikolu 34.

Madankollu, ghandha tigi inkluza twissija ¢ara dwar il-possibbilta li I-kura ma tirnexxix minhabba razez
klinikament rezistenti f'B. hyodysenteriae u Enterobacteriaceae assocjata (E. coli) fis-

sezzjoni 4.4. Twissijiet specjali ghal kull speci fil-mira tas-sommarju tal-karatteristici tal-prodott (SPC).
Barra minn hekk, ghandha tizdied |-informazzjoni dwar suxxettibilita mnaqqgsa mifruxa

f'B. hyodysenteriae u dwar id-distribuzzjoni bimodali fE. coli mas-sezzjoni 5.1. Proprjetajiet
farmakodinamici. Bl-istess mod, I-informazzjoni dwar in-nuqqas ta’ dejta dwar I-izvilupp ta’ rezistenza
f'L. intracellularis ghandha tigi inkluza fis-sezzjonijiet imsemmija hawn fuq tal-SPC.

Tigieg

L-indikazzjoni ghal marda respiratorja kronika (CRD) assocjata ma’ Mycoplasma gallisepticum u E. coli
kienet appoggjata minn zewq stharrigijiet ricenti tal-MIC u minn dejta tal-MIC minn taghrif eqdem.
Barra minn hekk, minbarra studji sperimentali u dwar I-effikacja klinika fuq il-post, gie pprezentat

biex tigi ttestjata |-effikacja tal-prodott kontra infezzjoni ta’ E. coli u/jew M. gallisepticum indotta.

FI-SPC armonizzat propost, thassru r-referenzi kollha ghal kura profilattika, li giet ikkonfermata mis-
CVMP.

Fost dejta dwar is-suxxettibbilta in vitro ghal M. gallisepticum, sar stharrig gdid tal-MIC ta’ linkomicina-
spettinomicina (proporzjon ta’ 1:2) fuq 60 izolat, u dan wera medda tal-MIC ta’ [0.25:0.5 — 8:16
pg/mil], u valuri tal-MICso/MICgqo ta’ 0.5:1 u 2:4 ug/ml, rispettivament. B'mod generali, u wara i tigi
kkunsidrata wkoll id-dejta minn taghrif eqdem, il-meded tal-MIC relattivament ristretti u I-valuri baxxi
tal-MICsq u I-MICgqq, flimkien ma’ distribuzzjoni monomodali jindikaw livell ta’ rezistenza baxxa li donnha
mhijiex tevolvi. It-tahlita jista’ jkollha effett sinergistiku f'Mycoplasma, izda I-importanza klinika ta’ dan
ma gietx investigata.

Ghal E. coli, stharrig tal-MIC pan-Ewropew li ghadu kif isir, li involva 67 tigiega izolata u 33 dundjan
izolat, wera medda wiesgha tal-MIC (minn 2:4 ghal 2256:512 ug/ml), MICy, bi spettinomicina gholja
(256 pg/ml) u distribuzzjoni bimodali. B'mod generali, u wara li tigi kkunsidrata wkoll id-dejta minn
taghrif eqdem, giet suggerita rata ta’ rezistenza klinika ta’ tal-inqas 10%. Dan jista’ jkun parzjalment
dovut ghal rezistenza naturali. Madankollu, mill-gdid, ma gie stabbilit ebda valur kritiku. Ma hemm ebda
evidenza li din is-sitwazzjoni ged tevolvi.

Minn proprjetajiet farmakokinetici ta’ spettinomicina huwa maghruf li ammonti negligibbli biss huma
assorbiti mill-imsaren u li, xorta wahda, il-livelli fid-demm ma jilhqux koncentrazzjonijiet tal-MIC fi hdan
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I-apparat respiratorju tat-tigieg wara amministrazzjoni orali; barra minn hekk, I-ispettinomicina hija
polari u ma tagsamx minn membrana ghal ohra minnufih u langas ma tigi distribwita fil-kompartiment
intracellolari. Fuq il-bazi tat-testijiet in vitro, gie ipotizzat li metabolit jew prodott ta’ degradazzjoni ta’
spettinomicina gie prodott fl-imsaren u rnexxilu jilhaq is-sit tal-infezzjoni u jinterferixxi mal-aderenza ta
E. coli ghall-membrana mukuza respiratorja, izda dan ma giex validat (Goren et al., 1988)2. B’hekk,
mhuwiex ¢ar fir-rigward tal-valur ta’ prodott f'tahlita ghal din |-indikazzjoni kontra prodott
f'monoterapija (ez. linkomicina).

Bosta studji tal-laboratorju qodma ta’ stimulazzjoni tar-rispons immunologiku wrew |-effikacja tat-
tahlita kontra inokulazzjonijiet sperimentali b’Mycoplasma spp. u/jew E. coli fit-tigieg. L-effikac¢ja dehret
ahjar milli b’linkomic¢ina wahedha, u ftit ahjar milli bi spettinomicina wahedha. Madankollu, id-dozagg
uzat ma kienx c¢ar u possibbilment ivarja mid-doza proposta ta’ 50 mg/kg bw/jum sal-oghla doza
approvata ta’ 150 mg/kg bw. Fi studju ta’ stimolazzjoni tar-rispons immunologiku konformi mal-GCP li
ghadu kif gie pprovdut, intwera li |-prodott uzat b’50 mg/kg/jum ghal 7 ijiem huwa effettiv fit-tnaqqis
tas-sinjali klinici u I-griehi assocjati ma’ infezzjoni sperimentali ta’ E. coli u/jew M. gallisepticum fit-
tigieg, ghad li r-rata ta’ riizolament batterjali kienet gholja — u t-tnaqqis taghha ma kienx statistikament
sinifikanti ghal E. coli — u I-valuri tal-MIC tar-razez infettivi kienu fil-qiegh nett tal-medda determinata
fl-istharrigijiet tal-MIC. Dan l-istudju kien I-unika wirja formali tal-benefi¢¢ju tad-doza ta’ 50 mg/kg bw,
u r-rispons immunologiku miksub kien hafif sa moderat biss, minghajr ebda mortalita osservata.

Studji eqdem fuq il-post normalment uzaw skema tad-dozagg ta’ 150 mg/kg bw fl-ewwel fazi segwita
minn 50 mg/kg bw fit-tieni fazi; tgiesu ftit li xejn relevanti peress li jiffokaw fuq profilassi sistematika u
punti ahharin zooteknici/ekonomici. B'mod generali, id-doza armonizzata ta’ 50 mg/kg bw hija I-ingas
wahda approvata fost |-awtorizzazzjonijiet nazzjonali u I-iktar rakkomandazzjoni spissa ghal kura biss.

Peress li I-ispettinomicina ftit li xejn hija assorbita mill-apparat gastrointestinali u ma tagsamx bejn
membrani differenti minnufih, I-effikacja taghha tista’ tkun relatata tal-inqas b’'mod parzjali ma’ effetti
mhux specifici fuq il-flora tal-imsaren jew mal-effetti ta’ metabolit.

Barra minn hekk, gew osservati I-uzu fit-tul tal-prodott u n-nugqgas ta’ nugqgas ta’ effikac¢ja rrapportat
fid-dejta dwar il-farmakovigilanza.

I1z-zmien ta’ eliminazzjoni huwa sostnut minn studju li fih it-tigieg gew ikkurati b’'500 mg/kg bw matul
I-ewwel gimgha ta’ hajjithom u b’60 mg/kg matul it-tielet gimgha ta’ hajjithom; is-segwitu ghat-
tnehhija sar biss wara t-tieni fazi. Iz-zmien ta’ eliminazzjoni propost ta’ 5 ijiem tqies bizzejjed mis-
CVMP meta t-tigieg jigu kkurati billi tintuza |l-iskema tad-dozagg armonizzata proposta ta’ 50 mg/kg
bw/jum ghal 7 ijiem.

Wara valutazzjoni generali fil-kuntest tal-armonizzazzjoni ta’ prodott diga approvat, u ghar-ragunijiet
elenkati hawn taht, is-CVMP gies li 50 mg/kg bw ghal 7 ijiem tista’ tigi accettata bhala d-doza
armonizzata fit-tigieg:

e Doza ta’ 50 mg/kg bw hija I-iktar rakkomandazzjoni spissa ghal “kura” fost I-SPCs ikkoncernati.
F’bosta SPCs ohrajn, id-doza tinghata bhala koncentrazzjoni f'ilma tax-xorb li tammonta ghal
madwar 50 mg/kg bw f’'sehem sinifikanti tal-annimali;

e Fl-istudju dwar I-effikac¢ja klinika li ghadu kif jigu pprovdut, il-prodott gab mieghu titjib ¢ar fis-
sinjali klini¢i tas-CRD u naggas il-firxa tal-invazjoni batterjali. Kien I-uniku prova disponibbli li fiha
ntwera bis-shih li d-doza ta’ 50 mg/kg bw kienet ta’ benefi¢¢ju fil-kuntest ta’ kura, ghad li r-rispons
immunologiku kien kemxejn hafif (ez. ma giet irregistrata ebda mortalita);

2 Goren E, de Jong WA, Doornenbal P. Therapeutic efficacy of medicating drinking water with spectinomycin and lincomycin-
spectinomycin in experimental Escherichia coli infection in poultry. Vet Q. 1988 Jul;10(3):191-7
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e Ir-rezistenza ghall-komposti kkonc¢ernati fil-batterji fil-mira ma turi ebda evoluzzjoni sfavorevoli
maz-zmien u ebda thassib ikbar meta mgabbla ma’ komposti ohrajn uzati bi skopijiet simili;

e Tista’ ssehh bidla dannuza ghall-uzu ta’ molekoli ohrajn meqjusa bhala importanti ghas-sahha
pubblika (ez. fluorokwinoloni) f'kaz li I-prodott jitnehha fit-tigieg.

Ghalhekk, is-CVMP qies li I-indikazzjoni fit-tigieg ghandha tinzamm, madankollu ghandha tigi adattata
kif gej: “Ghall-kura u I-prevenzjoni ta’ CRD ikkagunata minn Mycoplasma gallisepticum u E. coli,
assocjata ma’ rata baxxa ta’ mortalita. Qabel jintuza I-prodott trid tigi stabbilita I-prezenza tal-marda
fil-qatgha.”

3. Valutazzjoni Benefi¢cji/Riskji

Introduzzjoni

Din il-valutazzjoni beneficcji/riskji ssir fil-kuntest tal-Artikolu 34 tad-Direttiva 2001/82/KE, li fil-
procedura prezenti ghandha |-ghan li tikseb armonizzazzjoni fi hdan [-UE tal-kundizzjonijiet ta’
awtorizzazzjoni ghall-prodott Linco-Spectin 100 (u ismijiet assocjati). Ir-riferiment iwassal ghal
armonizzazzjoni shiha tat-taghrif dwar il-prodott. Din il-valutazzjoni tiffoka fuq kwistjonijiet li
jikkon¢ernaw l-armonizzazzjoni li tista’ tibdel il-bilan¢ bejn il-benefi¢cji u r-riskji.

Linco-Spectin 100 (u ismijiet assocjati) huwa trab li ghandu jintuza f'ilma tajjeb ghax-xorb li fih is-
sustanzi attivi linkomicina (222 mg/g) u spettinomicina (444.7 mg/g). Gie awtorizzat f'24 Stat Membru
tal-UE. L-ewwel awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-suq inghatat fl-1972.

Valutazzjoni tal-benefi¢cji
Beneficcji diretti

Majjali

ll-prodott jintuza fl-indikazzjonijiet proposti (disinterija tal-majjali u enteropatija proliferattiva) ghal
bosta decenni f'hafna Stati Membri tal-UE, fuq il-bazi tal-ispettri tal-attivita komplimentari ta’
linkomicina u spettinomicina fuq il-patogeni primarji B. hyodysenteriae u L. intracellularis u I-patogeni
enteri¢i potenzjalment assocjati bhal E. coli.

L-effikacja klinika f'disinterija tal-majjali fi skema tad-dozagg qrib I-iskema armonizzata rakkomandata
ta’ 10 mg/kg bw ghal 7 ijiem hija sostnuta minn studji tal-laboratorju u klini¢i fuq il-post eqdem,
minkejja I-fatt li dawn mhumiex konformi mal-GLP jew il-GCP u li I-kriterji klini¢i u batterjologic¢i ghall-
inkluzjoni mhumiex dejjem definiti bi precizjoni fir-rapporti tal-istudji. Intwera li linkomicina u
spettinomicina huma iktar effettivi minn kull sustanza individwali.

L-effikacja klinika kontra enteropatija proliferattiva hija sostanzjata permezz ta’ studju tal-laboratorju
tal-GLP u studju multicentru fuq il-post tal-GCP, hlief li fl-istudju tal-laboratorju I-annimali nghataw il-
kura ghal 21 jum. Intwera li t-tahlita hija superjuri ghal linkomic¢ina wahedha. Fl-istudju ta’
stimolazzjoni tar-rispons immunologiku deher li I-infezzjoni batterjali ngerdet ghal kollox.

Id-dejta mit-taghrif tindika li suxxettibbilta mnagssa f'B. hyodysenteriae tista’ tingheleb sa ¢ertu punt
mill-koncentrazzjonijiet gholjin miksubin lokalment. Minkejja |-attivita in vitro batuta tas-sustanzi attivi
kontra L. intracellularis, it-tahlita tista’ tkun effettiva minhabba azzjoni kombinata intra u extracellolari
ta’ linkomicina u spettinomicina, rispettivament. Barra minn hekk, I-effikac¢ja tista’ tkun influwenzata
mill-kundizzjonijiet stabbiliti fl-imsaren minn bosta batterji enteric¢i assocjati.

Ir-rapporti tal-farmakovigilanza ma semmewx nuqqas ta’ effikac¢ja ta’ Linco-Spectin 100 fl-
indikazzjonijiet armonizzati rakkomandati ghall-majjali.
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Tigieg

Fit-tigieg il-prodott diga huwa indikat f'hafna Stati Membri tal-UE ghall-kura tas-CRD, assoc¢jata ma’
Mycoplasma u/jew E. coli. L-iktar rakkomandazzjoni tad-dozagg spissa ghall-kura hija dik ta’ 50 mg/kg
bw/jum; ftit SPCs irrakkomandaw 150 mg/kg bw u ohrajn taw biss konc¢entrazzjoni fl-ilma, li
tikkorrispondi ghal madwar 50 mg/kg bw.

Ghad li I-mekkanizmu tal-azzjoni fil-livell sistemiku ta’ spettinomic¢ina amministrata b’mod orali
mhuwiex i¢carat, il-beneficcji kliniku tieghu u I-benefi¢¢ju tat-tahlita jidhru li ntwerew f'bosta studji tal-
laboratorju eqdem ta’ stimolazzjoni tar-rispons immunologiku; madankollu, I-iskemi tad-dozagg
applikati f'dawn I-istudji jistghu jigu stmati biss u aktarx ivarjaw mid-doza armonizzata ta’ 50 mg/kg
bw/jum sa tal-ingas I-oghla doza approvata ta’ 150 mg/kg bw/jum. L-istudji eqdem fuq il-post saru
f’kuntest ta’ profilassi sistematika u uzaw skemi tad-dozagg b'zewq fazijiet; il-kundizzjonijiet ta’ dawk
I-istudji ma jipprovdux appogg ghad-doza proposta ta’ 50 mg/kg bw.

Fi studju tal-GCP ipprovdut gdid ta’ stimolazzjoni tar-rispons immunologiku, intwera li I-prodott uzat
b’50 mg/kg bw/jum ghal 7 ijiem huwa effettiv biex inaqqas is-sinjali klini¢i, griehi u riizolazzjoni
batterjologika assoc¢jata ma’ infezzjoni sperimentali ta’ E. coli u/jew M. gallisepticum fit-tigieg, ghad li
r-rata ta’ riizolazzjoni batterjali kienet gholja, bi tnaqqgis mhux statistikament sinifikanti ghal E. coli, u
I-MIC tar-razez infettivi kienet baxxa meta mqgabbla ma’ hafna mir-razez fuq il-post. Dan I-istudju
huwa I-unika wirja formali tal-benefi¢¢ju tad-doza ta’ 50 mg/kg bw, u r-rispons immunologiku miksub
kien hafif sa moderat biss, b’ebda mortalita osservata.

Ir-rapporti ta’ farmakovigilanza ma semmewx nuqqgas ta’ effikac¢ja ta’ Linco-Spectin 100 fl-indikazzjoni
armonizzata proposta fit-tigieg.

Beneficcji indiretti
B’'mod partikolari mard respiratorju tat-tigieg, id-disponibbilta ta’ Linco-Spectin 100 tista’ tillimita I-

uzu ta’ antimikrobic¢i ohrajn meqjusin bhala iktar kritici ghas-sahha tal-annimali u tal-bniedem, ez.
fluorokwinoloni.

Valutazzjoni tar-riskji

Peress li I-iskemi tad-dozagg rakkomandati mis-CVMP ma zdidux, u l-indikazzjonijiet ma gewx estizi fir-
rigward ta’ dawk approvati f'hafna mill-SPCs, il-valutazzjoni tat-tolleranza fl-ispecijiet fil-mira ma
jipprezentawx problemi godda. Studji godma tat-tolleranza huma disponibbli ghal majjali, tigieg u
dundjani. It-tolleranza ghadha riflessa b’'mod adegwat mit-testi armonzizati ghat-tagsimiet tal-SPC 4.5
(i) Prekawzjonijiet specjali ghall-uzu f'annimali, 4.6 Reazzjonijiet avversi (frekwenza u gravita) u 4.10
Doza eccessiva.

Barra minn hekk, peress li I-iskemi u I-indikazzjonijiet tad-dozagg ma gewx estizi, ma hemmx xi bidla
fil-valutazzjoni tas-sikurezza tal-utenti.

Is-sikurezza tal-konsumaturi ghadha ggarantita mill-perjodi ta’ tnehhija armonizzati rakkomandati ta’ 0
jiem fil-majjali u 5 ijiem fit-tigieg.

L-iskemi tad-dozagg armonizzati rakkomandati ma jwasslux ghal espozizzjoni ikbar tal-ambjent ghas-
sustanzi attivi.

Rezistenza possibbli ggenerata mill-uzu ta’ linkomicina f'annimali tista’ thalli impatt fuqg is-sahha tal-
annimali, inkluz permezz ta’ kontrorezistenza ma’ makrolidi. Ir-rezistenza kontra makrolidi u linkosamidi
dehret fost patogeni ta’ annimali u hija komuni f'certi specijiet. F'Brachyspira hyodysenteriae kwazi |-
izolati kollha huma rezistenti tal-inqas fir-rigward tas-suxxettibbilta in vitro tat-tip salvagg. B’hekk, anki
jekk skont id-dejta mit-taghrif ipprovdut ma tidher ebda evoluzzjoni maz-zmien, ma jistax jigi eskluz li
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r-rizultati miksubin fl-istudji klinic¢i I-qodma li saru fi zmien I-izvilupp tal-prodott ma jirriflettux effikacja
klinika f'tifgighat moderni ta’ disinterija tal-majjali.

Ghad li dan ir-riskju ma giex ivvalutat b’'mod assolut, il-possibbilta ta’ impatt fuqg is-sahha tal-bniedem
permezz ta’ kontrorezistenza ghal klindamicina u sustanzi ohrajn tal-grupp ta’ makrolidi, linkosamidi u
streptogramini (MLS) hija realta. Batterji umani u tal-annimali jagsmu I-istess determinanti tar-
rezistenza. Ir-rezistenza tista’ tkun ta’ thassib dirett meta taffettwa patogeni zoonotici bhal
Campylobacter u Enterococcus, jew tista’ tigi ttrasferita b’'mod orizzontali f'patogeni tal-bniedem
permezz ta’ elementi geneti¢i mobbli. L-antimikrobi¢i tal-MLS huma elenkati mid-WHO (AGISAR, 2009)3
bhala ta’ importanza kritika ghall-kura ta’ ¢erti infezzjonijiet zoontici fil-bniedem (bhal infezzjonijiet
Campylobacter).

Gestjoni tar-riskji jew mizuri ta’ mitigazzjoni
Ir-riskju potenzjali ta’ zvilupp ta’ rezistenza li jista’ jimpatta |-effikacja tal-prodott, u s-sahha genearli
tal-annimali u tal-bniedem, huwa limitat permezz ta’:

e Ir-restrizzjoni tal-indikazzjonijiet ghal dawk li huma sostanzjati b’mod adegwat mid-dejta dwar |-
effikacja;
e It-thassir tar-rakkomandazzjonijiet kollha ghal uzu profilattiku;

e L-inkluzjoni ta’ taghrif dwar I-istatus tar-rezistenza u twissijiet fuq uzu prudenti fir-rigward tar-
rezistenza, fit-tagsimiet tal-SPC 4.4 Twissijiet specjali ghal kull speci fil-mira, 4.5 (i) Prekawzjonijiet
specjali ghall-uzu f'annimali u 5.1 Proprjetajiet farmakodinamici.

Valutazzjoni tal-bilanc bejn il-benefi¢¢ji u r-riskji

Wara li vvaluta d-dejta disponibbli, is-CVMP qies li I-bilan¢ bejn li-benefi¢¢ji u r-riskji ghall-majjali tal-

ispeci fil-mira ghadu pozittiv. L-impatt possibbli fuq I-effikacja klinika tar-rata ta’ rezistenza in vitro

gholja evidenzjata f'B. hyodysenteriae ma giex ivvalutat fi studji klinici ricenti; madankollu, fil-kuntest

ta’ din il-procedura ta’ riferiment tal-Artikolu 34, li ghandha I-ghan li tarmonizza I-kundizzjonijiet ta’
awtorizzazzjoni ta’ prodott diga approvat, tqies li I-indikazzjoni ma ghandhiex titnehha fuq dik il-bazi.

Fit-tigieg, sabiex jigi rifless il-fatt li fl-uniku studju li juri b’mod formali I-effikac¢ja tad-doza ta’
50 mg/kg kontra sinjali klini¢i tas-CRD u griehi, ir-rispons immunologiku kien hafif sa moderat b’ebda
mortalita rregistrata, huwa propost li I-indikazzjoni tigi emendata kif gej:

“Ghall-kura u I-prevenzjoni ta’ mard respiratorju kroniku (CRD) ikkagunat minn Mycoplasma
gallisepticum u Escherichia coli, u assoc¢jat ma’ rata ta’ mortalita baxxa.

Qabel jintuza |-prodott trid tigi stabbilita |-prezenza tal-marda fil-qatgha.”

Il-bilan¢ generali bejn il-beneficji u r-riskji tal-prodott sabiex jintuza fi majjali u tigieg tqies pozittiv
soggett ghall-bidliet rakkomandati fit-taghrif dwar il-prodott (ara I-Anness I11).

Ragunijiet ghall-emendar tas-sommarju tal-karatteristici tal-
prodott, it-tikkettar u I-fuljett ta’ taghrif

Billi

e is-CVMP qies li I-ambitu tar-riferiment kien I-armonizzazzjoni tas-sommarju tal-karatteristici tal-
prodott, it-tikkettar u I-fuljett ta’ taghrif;

3 Report of the first meeting of the WHO Advisory Group on Integrated Surveillance of Antimicrobial Resistance (AGISAR),
15-19 June 2009. http://www.who.int/foodsafety/foodborne_disease/AGISAR_2009_report_final.pdf?ua=1
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e is-CVMP analizza s-sommarju tal-karatteristici, it-tikkettar u I-fuljett tal-pakkett tal-prodott propost
mid-detenturi ta’ awtorizzazzjoni tat-tqgeghid fis-suq u gies id-dejta kollha sottomessa b’mod
generali;

is-CVMP irrakkomanda I-emendar tal-awtorizzazzjonijiet ghat-tgeghid fis-suq ghal Linco-Spectin 100 u
I-ismijiet assocjati tieghu kif imsemmi fl-Anness I li ghalih is-sommarju tal-karatteristici tal-prodott, it-
tikkettar u I-fuljett ta’ taghrif huwa stabbilit fl-Anness 111.
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Anness 111

Sommarju tal-karatteristici tal-prodott, it-tikkettar u I-fuljett
ta’ taghrif



ANNESS |

KARATTERISTICI TAL-PRODOTT FIL-QOSOR



1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI VETERINARJU

<Isem ivvintat> 222 mg/g + 444.7 mg/g trab ghall-uzu fl-ilma tax-xorb ghal qzieqez u tigieg
2. KOMPOZIZZJONI KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Sustanzi attiva:

Linkomi¢ina (bhala linkomi¢ina hydrochloride) 222 mglg
Spektinomicina (bhala spektinomicina sulphate) 444.7 mg/g.

Sustanzi mhux attivi:

Ghal-lista shiha tal-ingredjenti (mhux attivi) ara s-sezzjoni 6.1

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Trab ghall-uzu fl-ilma tax-xorb.

4, TAGHRIF KLINIKU
4.1 Speci li fughom ser jintuza l-prodott
Qzieqez u tigieg

4.2 Indikazzjonijiet ghal uzu tal-prodott li jispecifikaw l-ispeci li fughom ser jintuza I-
prodott

Qzieqez

Ghat-trattament u I-prevenzjoni ta“ dizenterija kkagunata minn Brachyspira hyodysenteria u ghat-
trattament u I-prevenzjoni ta‘ enteropatija proliferattiva tal-hniezer (ilejite) ikkagunata minn Lawsonia
intracellularis, u I-patogeni enteri¢i assocjati (Escherichia coli).

ll-prezenza tal-marda fil-qatgha ghandha tigi stabbilita qabel ma jintuza I-prodott.

Tigieg

Ghat-trattament u I-prevenzjoni ta* mard respiratorju kroniku (chronic respiratory disease, CRD)
ikkagunat minn Mycoplasma gallisepticum u Escherichia coli, u asso¢jat ma‘ rata ta‘ mortalita baxxa.
Il-prezenza tal-marda fil-qatgha trid tigi stabbilita qabel ma jintuza I-prodott.

4.3 Kontra indikazzjonijiet

Tuzax f’kazijiet ta’ sensittivita ghall-ingredjenti attivi jew ingredjenti ohra.

Tuzax f'kaz ta* funzjonament hazin tal-fwied.

Thallix fniek, annimali gerriema (ez. ¢incillas, hemsters, fniek tal-Indi), zwiemel, jew ruminanti
jaccessaw ilma jew ikel li fih linkomi¢ina. L-ingestjoni minn dawn l-ispeci tista“ tirrizulta f*effetti
gastrointestinali severi.

Taghtix lil tigieg 1i qed ibidu

4.4 Twissijiet specjali ghal kull speci li ghaliha hu indikat il-prodott

F*E. coli, parti sinifikanti tar-razez juru valuri gholjin ta’ koncentrazzjonijiet impeditorji minimi
(minimum inhibitory concentrations, MIC) kontra I-kombinazzjoni ta linkomicina-spektinomi¢ina u
jista‘ jkun klinikament rezistenti, ghalkemm l-ebda punt ta‘ riferiment ma gie mfisser.

Minhabba ezigenzi teknici s-suxxettibilita ta“* L. intracellularis hu difficli biex wiehed jittestjaha in
vitro, u taghrif dwar l-istat ta‘ rezistenza ta‘ linkomicina-spektinomicina f*dik l-ispeci huwa nieqes.



4.5 Prekawzjonijiet specjali ghall-uzu

Prekawzjonijiet spec¢ijali ghall-uzu fl-annimali

Ir-rezistenza ghal linkomic¢ina hu mifrux f*B. hyodysenteriae u jista‘ jwassal ghal falliment fit-
trattament kliniku.

Hija prattika klinika soda li t-trattament ikun ibbazat fuq testijiet ta* suxxettibilita tal-batterja izolati
mill-annimal. Jekk dan mhux possibbli, it-terapija ghandha tkun ibbazzata fuq taghrif epidemjologiku
lokali (livell regjonali, razzett) dwar suxxettibilita ta“ batterja fil-mira.

L-uzu tal-prodott medic¢inali veterinarju b‘devjazzjoni mill-istruzzjonijiet tas-KPQ jista® jzid ir-riskju
ta’ zvilupp u ghazla ta‘ batterja rezistenti u jnaqqas l-effettivita ta’ trattament b*macrolides minhabba
I-possibilita ta’ rezistenza inkrocjata.

L-uzu orali ta’ tahlitiet li flhom linkomi¢ina huwa indikat biss fil-qzieqes u t-tigieg.
Thallix i jkun hemm acc¢ess ghall-ilma medikat lil annimali ohra. Il-inkomicina tista’ twassal ghal

disturbi gastrointestinali severi fi speci t’annimali ohra.

L-uzu ripetut jew imtawwal ghandu jkun evitat, billi titjieb il-gestjoni tar-razzett u |-prattici ta’
dizinfezzjoni.

Id-dijanjosi ghandha tkun ikkunsidrata mill-gdid jekk titjib ma jidhirx wara 5 ijiem.

Annimali morda ikollhom nuqgas t’aptit u skema mibdula meta jmorru jixorbu, u annimali affettwati
severament jistghu ghalhekk jehtiegu trattament parenterali.

Dan it-trab hu ghall-uzu mal-ilma tax-xorb biss u ghandu jinhall fih qabel jinghata.

Prekawzjonijiet spec¢ijali li ghandhom jittiechdu mill-persuna li tamministra |-prodott medi¢inali
veterinarju lill-annimali.

Nies li huma sensittivi ghal linkomic¢ina, spektinomi¢ina jew magimfi¢ju tas-sojja ghandhom jevitaw li
jmissu mal-prodott medic¢inali veterinarju. Attenzjoni ghandha tinghata biex ma jtirx trab jew jittiched
man-nifs.

Kuntatt mal-gilda u 1-ghajnejn ghandu jigi evitat.

Taghmir ta’ protezzjoni personali li jikkonsisti minn maskri approvati ghal trab (jew respiratur ta’ nofs
maskra li wara li jintuza jintrema li jikkonforma mal-Istandard Ewropew EN149 jew respiratur li ma
jintremiex wara li jintuza li jikkonforma ma’ EN 140 b’filter ta” EN 143) ingwanti u nuccalijiet tas-
sigurta ghandhom jintlibsu meta timmanipula u thallat il-prodott.

Ahsel idejk u kull gilda esposta bl-ilma u s-sapun immedjatament wara li tuza.

Jekk sintomi bhal raxx tal-gilda jew irritazzjoni tal-ghajn persistenti jidhru wara I-esponiment, fittex
parir mediku minnufih u uri I-fuljett tal-pakkett jew it-tikketta lit-tabib.

4.6 Effetti mhux mixtiega (frekwenza u gravita)

Kazijiet ta’ dijarea jew ippurgar artab u/jew infjammazzjoni fin-naha anali gew inkontrati fi qzieqez
b’sahhithom fil-bidu tat-trattament. Is-sintomi sparixxew fi zmien 5 sa 8 ijiem minghajr waqfien tat-
trattament.

Kazijiet rari ta’ irritabilita/ecitazzjoni, raxx tal-gilda/hakk kienu osservati wkoll.

Reazzjonijiet allergic¢i/sensittivita huma rari imma jistghu jsehhu u jehtiegu I-wagfien tat-trattament

bil-prodott medicinali veterinarju. Trattament sintomatiku ghandu jigi implimentat.

Il-frekwenza ta’ effetti mhux mixtiega hija definita skont din il-konvenzjoni:

- komuni hafna (aktar minn wiehed f*10 annimali li juru effetti mhux mistieqa matul il-perjodu ta’
kura wahda)

- komuni (aktar minn wiehed izda ingas minn 10 annimali 100 annimal)



- mhux komuni (aktar minn wiehed izda ingas minn 10 annimali *1,000 annimal)
- rari (aktar minn wiehed izda ingas minn 10 annimali f*10,000 annimal)
- rari hafna (inqas minn animal wiehed £°10,000 animal, inkluzi rapporti izolati).

4.7 Uzu fit-tqala, fit-treddigh u fi zmien il-bidien

Qzieqez

Is-sigurta tal-prodott medicinali veterinarju ma gietx stabbilita wagqt it-tqala u fit-treddigh.

Studji tal-laboratorju fil-klieb u I-firien ma pprovdewx evidenza ta’ hsara fit-tqala, hsara lill-fetu jew
hsara lill-omm ghal linkomicina jew spektinomicina.

Il-linkomicina jigi eliminat fil-halib.

Uza biss skont il-valutazzjoni tal-beneficcju u r-riskju mill-veterinarju responsabbli.

Tigieg

Tuzax fi tjur fi zmien il-bidien.

4.8 Interazzjoni ma’ prodotti medic¢inali ohra jew forom ohra ta’ interazzjoni

B’mod generali t-tahlit ma’ medicini ohra ghandu jigi evitat.

Il-kombinazzjoni ta’ linkosamidi u makrolidi hu antagonistiku, minhabba r-rabta kompetittiva ghas-
siti fil-mira taghhom. Il-kombinazzjoni ma’ anestetici jista’ jwassal ghall-imblokki newromuskolari.
M’ ghandekx taghti ma’ kaolin jew pectin peress li jistghu jindebolixxu 1-assorbiment tal-linkomicina.
Jekk I-ghoti kongunt huwa mandatorju, irrispetta li tittardja b’saghtejn bejn tehid u iehor.

4.9 Ammont li jinghata u I-metodu ta’ amministrazzjoni

Ghall-uzu mal-ilma tax-xorb.

Ir-rati ta’ dozagg rakkomandati huma:

Qziegez 3.33 mg linkomicina u 6.67 mg spektinomic¢ina /kg piz tal-gisem/jum, ghal 7 ijiem. Dan
jammonta ghal 15 mg trab/kg piz tal-gisem/jum ghal 7 ijiem.

Tigieg 16.65 mg linkomicina u 33.35 mg spektinomic¢ina /kg piz tal-gisem/jum, ghal 7 ijiem. Dan
jammonta ghal 15 mg trab/kg piz tal-gisem/jum ghal 7 ijiem.

It-trattament ghandu jinbeda hekk kif jidhru 1-ewwel sinjali.

Ghall-preparazzjoni tal-ilma tax-xorb, ir-rata ta’ inkorporazzjoni tal-prodott medicinali veterinarju fl-
ilma ser jiddependi fuq il-piz tal-gisem tal-annimali u tat-tehid tal-ilma fil-jum proprju..

Sabiex jigi zgurat li tinghata d-doza korretta, u tevita li jkun hemm sottodozagg, il-pizijiet korporali
medji fil-grupp ta” annimali u I-konsum tal-ilma ghandhom jigi stabbiliti kemm jista’ jkun bl-aktar

mod preciz possibbli.

L-ilma tax-xorb medikat ghandu jkun I-ghajn ewlieni ta’ ilma ghax-xorb ghall-tul it-trattament. Kull
ilma medikat li ma jigix kunsmat fi zmien 24 siegha ghandu jintrema.

F’kaz ta’ mard akkumpanjat bi tnaqqis sinifikanti ta’ tehid tal-ilma, trattament parenterali ma jistax
jigi mibdi.

Uza l-indikazzjonijiet li gejjin bhala bazi ghall-kalkulazzjoni preciza tar-rata ta’ inkorporazzjoni tal-
prodott medic¢inali veterinarju fl-ilma tax-xorb.

Qzieqez

Sabiex tistabilixxi I-volum ta’ dilwizzjoni (f’litri ta’ ilma tax-xorb) mehtieg ghal 150 g tal-prodott
medic¢inali veterinarju, uza I-formula 1i gejja.



Volume (L) ghal 150 g tal- _ 10,000 x [konsum ta’ ilma kuljum f’kull annimal (L)]

prodott medic¢inali veterinarju piz korporali medju ta’ qazquz wiehed (kg)

Fil-qzieqez 150 g ta’ prodott medicinali veterinarju jikkorispondi ghad-doza ghal 10,000 kg ta’ piz tal-
gisem kuljum.

Bhala indikazzjoni, tehid tal-ilma standard ivarja madwar 0.15 L/kg/piz tal-gisem/jum. It-tabella
t’hawn isfel turi I-volum ta’ ilma li jrid jintuza ghal dilwazzjoni ta’ 150 g ta’ prodott medicinali
veterinarju.

Konsum ta’ ilma 150 g ta’ trab = 100 g t’attivita antibijotika ghandha tkun dilwita f°...
0.1 L/kg piz tal- s .

sisem/jum 1,000 L ta’ ilma ghax-xorb

(.)115 L/_kg piz tal- 1,500 L ta’ ilma ghax-xorb

gisem/jum

0.2 L/kg piz tal- 2,000 L ta’ ilma ghax-xorb

gisem/jum

(.)125 L/_kg piz tal- 2,500 L ta’ ilma ghax-xorb

gisem/jum

Tigieg

Sabiex tistabilixxi I-volum ta’ dilwizzjoni (f’litri ta’ ilma tax-xorb) mehtieg ghal 150 g tal-prodott
medicinali veterinarju, uza l-formula li gejja.

Volume (L) ghal 150 g tal- _ 2,000 x [konsum ta’ ilma kuljum ghal kull tajra (L)]
prodott medicinali veterinarju - piz tal-gisem medju ta’ tajra wahda (kg)

150 g ta’ prodott medic¢inali veterinarju jikkorispondi ghad-doza ghal 2,000 kg ta’ piz tal-gisem
kuljum.

410 Doza eééessiva (sintomi, proceduri ta’ emergenza, antidoti), jekk ikun hemm bzonn

Fil-kaz ta’ doza eccessiva fil-qzieqez, bidla fil-konsistenza tal-ippurgar (ippurgar artab u/jew dijarea)
ghandu mnejn tigi osservata.

Fit-tigieg trattat ghal diversi drabi bid-doza rakkomandata, tkabbir fis-caecum u kontenut ta’ caecum
abnormali kienu osservati.

F’kaz ta’ doza eccessiva, it-trattament ghandu jigi interrot u mibdi mill-gdid fid-doza rakkomandata.

411  Perjodu ta’ tiZzmim

Qziegez

Laham u gewwieni: Zero jiem
Tigieg

Laham u gewwieni: 5 ijiem

Mhux awtorizzat li jintuza fi tjur li ged jipproduc¢u bajd ghall-konsum tan-nies, li jinkludu tigieg
sostitwibbli 1i huma mahsuba biex jipproducu bajd ghall-konsum tan-nies.

Animmali m’ghandhomx jigi maqtula ghal konsum uman wagqt it-trattament.

5, KWALITAJIET FARMAKOLOGICI

Grupp farmak-terapewtiku: antibatterjali ghal uzu sistemiku, kombinazzjonijiet ta’ linkomicina.



Kodi¢i ATC veterinarja: QJO1FF52.
51 Kwalitajiet farmakodinamici

“Isem il-prodott (ghandu jimtela fil-pajjiz stess)”” huwa kombinazzjoni ta’ zewg antibijotici,
linkomi¢ina u spektinomi¢ina, li ghandhom spettru kumplimentari ta’ attivita.

Linkomic¢ina

ll-Linkomic¢ina hija antibijotiku ta’ linkosamidu derivat minn Streptomyces lincolnensis li jimpedixxi
s-sintesi ta’ proteini. Linkomicina jintrabat mas-sottounita 50S tar-ribosomu batteriku qrib i¢-¢entru
ta’ trasferiment tal-pepidyl u jinterferixxi mal-process tat-titwil tal-katina tal-peptide billi jimpedixxi I-
formazzjoni tas-sottounita 50S u billi jistimula d-disasso¢jazzjoni ribosomali ta’ peptidyl-tRNA.
Linkomic¢ina hija attiva kontra batterja gram-pozittivi, Xi batteri¢i anerobi¢i gram negattivi (bhal
Brachyspira hyodysenteriae) u mikoplasmi. Ftit li xejn ghandha azzjoni kontra batterja gram-negattivi
bhal Eschaeria coli.

Wagt li I-linkosamidi huma generalment ikkonsidrati li huma sustanzi batterjostatici, l-attivita
tiddependi mis-sensittivita tal-organizmu u 1-kon¢entrazzjoni tal-antibijotiku. Linkomicina jista’ jkun
jew batterjoc¢idali jew natterjostatiku.

Ir-rezistenza ghal linkomi¢ina hija frekwentement ikkonferita minn fatturi marbuta minn plasmids
(geni erm ) 1i jikkodifikaw ghal methylases billi jimmodifikaw s-sit ta’ rbit ribozomali u
frekwentament iwasslu ghal antimikrobjali ohra tal-grupp MLSb. Madanakollu, I-aktar mekkanizmu
prevalenti f'B.hyodysenteriae u mikoplazmi huwa l-alterazzjoni tas-sit tal-irbit permezz ta’ kazijiet
mutazzjonali (rezistenza kromozomali). Ir-rezistenza ta’ linkomic¢ina permezz ta’ pompi ta’ effluss,
jew b’enzimi ta’ inattivazzjoni, giet deskritta wkoll. Hemm ukoll rezistenza inkro¢jata shiha bejn
linkomic¢ina u klindami¢ina.

Ir-rezistenza ghal linkomicina tista’ tizviluppa fac¢ilment f’B. hyodysenteriae u hafna mill-izolati
studjati juru suxxetibilita mnagqgsa in vitro.

Spektinomic¢ina

L-iSpektinomicina hija antibijotiku aminociklitol li jigi minn Streptomyces spectabilis, ghandu attivita
batterjostatika u huwa attiv kontra Mycoplasma spp. u kontra xi batterja gram-negattivi bhal E. coli.
Il-mekkanizmu li bih spektinomicina li tinghata mill-halq tagixxi fuq il-patogeni fil-livell sistemiku
minkejja assorbiment batut mhuwiex mifhum sew, u jista’ jkun li jiddependi b’mod parzjali fuq effetti
indiretti tal-flora fl-imsaren jew fuq |-effetti ta’ metabolit(i).

Mutazzjoni kromozomali ta’ stadju wiched ghal-livell gholi ta’ rezistenza b’spektinomicina tizviluppa
f"hafna batterja enterika (bhal E. coli). Rezistenza li ssir permezz ta’ plazmidi hija inqas komuni.
Razez b’rezistenza kromozomali ma jurux rezistenza inkroc¢jata b’aminoglikoc¢idi

F’E. coli u l-ispp. ta’ Salmonella il-firxa MIC tidher li hi bimodali b’ghadd sinifikanti ta’ razez li juru
valuri gholjin, dan jista’ jikkorispondi parzjalment ghal rezistenza naturali (Intrinsika)

Studji in vitro kif ukoll taghrif dwar effikacja klinika juru li I-kombinazzjoni linkomicina-
spektinomicina hija attiva kontra Lawsonia intracellularis.

Minhabba ezigenzi teknic¢i s-suxxettibilita ghal Lawsonia intracellularis hi difficli biex wiehed jittestja
in vitro, u taghrif dwar l-istat ta’ rezistenza f'dik l-ispeci huwa nieges.

52 Taghrif farmakokinetiku

Linkomicina

Fil-qzieqez, linkomicina tigi assorbita malajr wara l1-ghoti mill-halq. Ghotja orali wahda ta’ idrokloridu
tal-linkomicina , f’livelli ta’ dozi ta’ madwar 22, 55 u 100 mg/kg piz tal-gisem fil-qzieqez, irrizulta
f’livelli ta’ linkomicina fis-serum relatati mad-doza, osservati ghal 24-36 siegha wara I-ghoti. L-oghla
livelli fis-serum kienu osservati sa 4 sighat wara li nghatat id-doza. Rizultati simili kienu osservati
wara dozi orali wahdenin ta’ 4.4 u 11.0 mg/kg piz tal-gisem fil-qzieqez. Il-livelli kienu osservati ghal
12 sa 16-il siegha, bl-oghla konc¢entrazzjonijiet ischhu wara 4 sighat. Doza orali wahda ta’ 10 mg/kg



piz tal-gisem kienet amministrata lil qzieqez sabiex tigi stabbilita I-bijodisponibilita. L-assorbiment
orali ta’ linkomicina nstab li kien 553% = 19%.

Dozagg ripetut ta’ qzieqez b’dozi orali kuljum ta’ 22 mg linkomic¢ina/kg piz tal-gisem ghal 3 ijiem ma
indika I-ebda akkumulazzjoni ta’ linkomicina fl-ispeci, minghajr ebda livelli ta’ serum osservat tal-
antibijotiku wara 24 siegha mit-tehid.

Studji farmakokinetici tal-linkomicina fil-qzieqez juru li linkomicina hija bijodisponibbli meta
tinghata gol-vina, gol-muskolu jew mill-halg. I1-medja tal-half-lives ta’ eliminazzjoni mir-rotot kollha
tal-ghoti hi ta’ 2.83 sighat fil-qzieqez.

F’tigieg ittrattati b’*“isem il-prodott (ghandu jimtela fil-pajjiz stess)” f’ilma tax-xorb bid-doza fil-mira
ta’ 50 mg/kg piz tal-gisem ta’ attivita totali (bi proporzjon ta’ 1:2 linkomic¢ina:spektinomicina) ghal
sebat ijiem konsekuttivi, C .« wara I-ewwel offerti ta’ ilma mmedikat kien ikkalkulat i jkun 0.0631
pg/ml. Cax sehh 4 sighat wara 1-introduzzjoni tal-ilma mmedikat.

Spektinomié¢ina

Studji li saru f’diversi speci t’annimali wrew li spektinomicina jkolla assorbiment limitat mill-imsaren
(ingas minn 4-7%) wara I-ghoti mill-halq. Spektinomicina tesebixxi ftit tendenza ta’ irbit ma’ proteini
u ftit li xejn tinhall fix-xaham.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ ingredjenti

Sodium benzoate
Lactose

6.2 Inkompatibilitajiet

Fin-nuqgas ta’ studju dwar kompatibilita, dan il-prodott medicinali veterinarju ma jistax jintuza
flimkien ma’ prodotti medicinali veterinarji ohra.

6.3  Zmien kemm idum tajjeb il-prodott mediéinali

Zmien kemm idum tajjeb I-prodott medic¢inali veterinarju kif ippakkjat ghall-bejgh: “ghandu jimtela
b’mod nazzjonali™.

Zmien kemm idum tajjeb wara li jigi dilwit skont l-istruzzjonijiet: 24 siegha.

Kull ilma mmedikat li ma jigix konsumat fi zmien 24 siegha ghandu jintrema.

6.4. Taghrif spec¢jali dwar kif ghandu jinhazen

Tahzinx f’temperatura oghla minn 25 [_T.
Ahzen f’post xott.

6.5 In-natura u I-ghamla tal-ippakkjar li jmiss mall-prodott

Flixkun abjad ta” HDPE li fih 150 jew 1.5 kg trab ghal soluzzjoni orali b’ghatu abjad ta’ LDPE li jhalli
evidenza f’kaz ta’ tbaghbis.

Borza doppja ta” LDPE li fiha 4.5 kg trab go recipjent tal-polyptopylene b’ghatu tal-polypropylene li
jhalli evidenza f’kaz ta’ tbaghbis.



6.6 Prekawzjonijiet spe¢jali ghar-rimi tal-prodotti medic¢inali veterinarji mhux uzata jew
materjal iehor ghar-rimi li huwa derivat minn dawn il-prodotti

Kwalunkwe prodott medicinali veterinarju li ma giex uzat jew materjal ghar-rimi li huwa derivat minn
dan il-prodott medicinali veterinarju ghandhom jintremew skont kif jitolbu r-regolamenti tal-pajjiz.

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.

8. NUMRU/I TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.

10 DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.

PROJBIZZJONI TA’ BEJGH, PROVVISTA U/JEW UZU

Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.



ANNESS 111

TIKKETTA U L-FULJETT TA’ TAGHRIF



A. TIKKETTA
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT LI JMISS MAL-PRODOTT

Fliexken li fihom 150 g jew 1.5 kg u recipjent li fih 4.5 kg.

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI VETERINARJU

<lIsem ivvintat> 222 mg/g + 444.7 mg/g trab ghall-uzi fl-ilma ghax-xorb
linkomic¢ina (bhala idrokloridu tal-linkomic¢ina)/spektinomic¢ina (bhala sulfat tal-ispektinomicina).

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA U SUSTANZI OHRA
Linkomic¢ina (bhala idrokloridu tal-linkomic¢ina) 222 mglg
Spektinomicina (bhala sulfat tal-ispektinomicina) 444.7 mg/g.
3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Trab ghall-uzu mal-ilma tax-xorb.

‘ 4. DAQS TAL-PAKKETT

150 ¢
1.5 kg
4.5 kg

‘ 5. SPECI GHAL XIEX HUWA INDIKAT IL-PRODOTT

Qzieqez u tigieg

B INDIKAZZJONI(JIET)

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

7. METODU U MOD(1) TA” AMMINISTRAZZJONI

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.

8. ZMIEN TA’ TIZMIM

Zmien ta’ tizmim

Qzieqez: Laham u gewwieni: Zero jiem

Tigieg: Laham u gewwieni: 5 ijiem

Mhux awtorizzat li jintuza fi tjur li ged jipproducu bajd ghall-konsum tan-nies.

9. TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEG

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

11



10. DATA TA’ SKADENZA

Jiskadi
Zmien kemm idum tajjeb wara li jigi dilwit skont l-istruzzjonijiet: 24 siegha.
Kull ilma medikat li ma jigix konsumat fi Zmien 24 siegha ghandu jintrema.

11. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI DWAR KIF GHANDU JINHAZEN

Tahzinx ftemperatura oghla minn 25 [C.
Ahzen f’post xott.

12. PREKAWZJONIJIET SPECJALI DWAR IR-RIMI TA’ PRODOTTI MHUX UZATI
JEW MATERJAL IEHOR GHAR-RIMI. JEKK IKUN IL-KAZ

Rimi: ara |-fuljett ta’ taghrif.

13.  IL-KLIEM “GHALL-KURA TAL-ANNIMALI BISS” U KUNDIZZJONIJIET JEW
RESTRIZZJONIJIET DWAR IL-PROVVISTA U L-UZU, JEKK APPLIKABBLI

Ghall-kura tal-annimali biss. Ghandu jinghata biss b’ricetta veterinarja.

14. IL-KLIEM “ZOMM FEJN MA JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL”

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

15.  L-ISEM U L-INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.

16. NUMRU/I TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.

17. NUMRU TAL-LOTT TAL-MANIFATTUR

Lott:
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF
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FULJETT TA’ TAGHRIF GHAL:
<lIsem ivvintat> 222 mg/g + 444.7 mg/g trab ghal uzu f’ilma tax-xorb ghal qzieqez u tigieg
1. L-ISEM U L-INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ U TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHALL-
MANIFATTURA RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT, JEKK DIFFERENTI

Detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tgeghid fis-sug u |-manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott
Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.

Manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott
Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.

2. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI VETERINARJU

<lIsem ivvintat> 222 mg/g + 444.7 mg/g trab ghal uzu f’ilma tax-xorb ghal qzieqez u tigieg

3. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA U INGREDJENTI OHRA
Sustanzi attivi:

Linkomi¢ina (bhala idrokloridu tal-linkomicina) 222 mglg
Spektinomi¢ina (bhala sulfat tal-ispektinomicina) 444.7 mglg.
Eccipjenti:

Sodium benzoate, lactose.

4. INDIKAZZJONI(JIET)

Qzieqez

Ghat-trattament u I-prevenzjoni ta’ dizenterija kagunata minn Brachyspira hyodysenteria u ghat-
trattament u I-prevenzjoni ta’ ilejite (enteropatija proliferattiva tal-hniezer) ikkagunata minn Lawsonia
intracellularis, u I-patogeni enteri¢i assocjati (Escherichia coli).

Il-prezenza tal-marda fil-grupp ghandha tigi stabbilita qabel ma jintuza 1-prodott.

Tigieg

Ghat-trattament u I-prevenzjoni ta’ mard respiratorju kroniku (chronic respiratory disease, CRD)
ikkagunat minn Mycoplasma gallisepticum u Escherichia coli, u asso¢jat ma’ rata ta’ mortalita baxxa.
Il-prezenza tal-marda fil-qatgha trid tigi stabbilita gabel ma jintuza 1-prodott.

5. KONTRAINDIKAZZIJONIJIET

Tuzax f’kazijiet ta’ sensittivita ghall-ingredjenti attivi jew ingredjenti ohra.

Tuzax f’kaz ta’ funzjonament hazin tal-fwied.

Thallix fniek, annimali gerriema (ez. ¢incillas, hemsters, fniek tal-Indi), zwiemel, jew ruminanti
jaccessaw ilma jew ikel li fih linkomi¢ina. L-ingestjoni minn dawn l-ispec¢i jista’ jirrizulta f*effetti
gastrointestinali severi.

Tuzax fit-tigieg li gqed ibidu.
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6. EFFETTI MHUX MIXTIEQA

Kazijiet ta’ dijarea jew ippurgar artab u/jew infjammazzjoni fin-naha anali gew inkontrati fi qzieqez
b’sahhithom fil-bidu tat-trattament. Is-sintomi sparixxew fi zmien 5 sa 8 ijiem minghajr waqfien tat-
trattament. Kazijiet rari ta’ irritabilita/ecitazzjoni, raxx tal-gilda/hakk kienu osservati wkoll.
Reazzjonijiet allergic¢i/sensittivita huma rari imma jistghu jsehhu u jehtiegu 1-waqfien tat-trattament
bil-prodott medic¢inali veterinarju. Trattament simtomatiku ghandu jigi implimentat.

Il-frekwenza ta’ effetti mhux mixtiega hija definita skont din il-konvenzjoni:

- komuni hafna (aktar minn wiehed f*10 annimali li juru effetti mhux mixtieqa matul il-perjodu ta’
kura wahda)

- komuni (aktar minn wiehed izda inqas minn 10 annimali f*100 annimal)

- mhux komuni (aktar minn wiehed izda inqas minn 10 annimali °1,000 annimal)

- rari (aktar minn wiched izda ingas minn 10 annimali f’10,000 annimal)

- rari hafna (inqas minn animal wiehed 10,000 animal, inkluzi rapporti izolati).

Jekk tinnota xi effetti serji jew effetti ohra mhux imsemmija f’dan il-fuljett, jekk joghgbok informa lit-
tabib veterinarju tieghek.

7. SPECI LI GHALIHOM HUWA INDIKAT IL-PRODOTT
Qzieqez u tigieg
8. DOZA GHAL KULL SPECI, MOD(I) U METODU TA’ AMMINISTRAZZJONI

Ghall-uzu mal-ilma tax-xorb.

Ir-rati ta’ dozagg rakkomandati huma:

Qziegez 3.33 mg linkomi¢ina u 6.67 mg spektinomic¢ina/kg piz tal-giesem/jum, ghal 7 ijiem. Dan
jammonta ghal 15 mg trab/kg piz korporali/jum ghal 7 ijiem.

Tigieg 16.65 mg linkomic¢ina u 33.35 mg spektinomicina/kg piz korporali/jum, ghal 7 ijiem. Dan
jammonta ghal 75 mg trab/kg piz tal-gisem/jum ghal 7 ijiem.

It-trattament ghandu jinbeda hekk kif jidhru 1-ewwel sintomi.

Ghall-preparazzjoni tal-ilma tax-xorb, ir-rata ta’ inkorporazzjoni tal-prodott medicinali veterinarju fl-
ilma ser jiddependi fuq il-piz tal-gisem tal-annimali u t-tehid tal-ilma proprju kuljum.

Sabiex jigi zgurat li tinghata 1-ahjar doza, u tevita li jkun hemm sottodozagg, il-pizijiet tal-gisem medji
fil-grupp ta’ annimali u I-konsum tal-ilma ghandhom jigi stabbiliti kemm jista’ jkun bl-aktar mod

preciz possibbli.

L-ilma tax-xorb medikat ghandu jkun I-ghajn ewlieni ta’ ilma ghax-xorb ghall-tul it-trattament. lima
medikat ghandu jitnehha kuljum u jigi mibdul b’soluzzjoni gdida.

F’kaz ta’ mard akkumpanjat bi tnaqqis sinifikanti ta’ tehid tal-ilma, trattament parenterali ghandu jigi
mibdi.

Uza l-indikazzjonijiet li gejjin bhala bazi ghall-kalkolu preciz tar-rata ta” inkorporazzjoni tal-prodott
medicinali veterinarju fl-ilma tax-xorb.
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Qzieqez

Sabiex tistabilixxi I-volum ta’ dilwizzjoni (f’litri ta’ ilma tax-xorb) mehtieg ghal 150 g tal-prodott
medicinali veterinarju, uza l-formula li gejja.

Volume (L) ghal 150 g tal- _ 10,000 x [konsum ta’ ilma kuljum f’kull annimal (L)]

prodott medicinali veterinarju piz tal-gisem medju ta’ qazquz wiehed (kg)

Fil-qzieqez 150 g ta’ prodott medicinali veterinarju jikkorispondi ghad-doza ghal 10,000 kg ta’ piz tal-
gisem kuljum.

Bhala indikazzjoni, tehid tal-ilma standard ivarja madwar 0.15 L/kg/piz korporali/jum. It-tabella
t"hawn isfel turi I-volum ta’ ilma li jrid jintuza ghal dilwazzjoni ta’ 150 g ta’ prodott medicinali
veterinarju.

Konsum ta’ ilma 150 g ta’ trab = 100 g t’attivita antibijotika ghandha tkun dilwita f°...
0.1 L/kg piz tal- 1,000 L ta’ ilma ghax-xorb

gisem/jum

(.)115 L/_kg piz tal- 1,500 L ta’ ilma ghax-xorb

gisem/jum

0.2 L/kg piz tal- 2,000 L ta’ ilma ghax-xorb

gisem/jum

(.)325 L/_kg piz tal- 2,500 L ta’ ilma ghax-xorb

gisem/jum

Tigieg

Sabiex tistabilixxi I-volum ta’ dilwizzjoni (f’litri ta’ ilma tax-xorb) mehtieg ghal 150 g tal-prodott
medicinali veterinarju, uza l-formula li gejja.

Volume (L) ghal 150 g tal- _ 2,000 x [konsum ta’ ilma kuljum ghal kull tajra (L)]

prodott medic¢inali veterinarju piz tal-gisem medju ta’ tajra wahda (kg)

150 g ta’ prodott medi¢inali veterinarju jikkorispondi ghad-doza ghal 2,000 kg ta’ piz tal-gisem
kuljum.

9. PARIR SABIEX TAMMINISTRA B’MOD KORRETT

Dan it-trab hu ghall-uzu mal-ilma tax-xorb biss u ghandu jinhall fih qabel jinghata.
L-ilma tax-xorb medikat ghandu jkun I-ghajn ewlieni ta’ ilma ghax-xorb ghall-tul it-trattament. IIma
medikat ghandu jitnehha kuljum u jigi mibdul b’soluzzjoni gdida.

L-uzu ripetut jew imtawwal ghandu jkun evitat, billi titjieb il-gestjoni tar-razzett u l-prattici ta’
dizinfezzjoni.

Il-prodott medicinali veterinarju ghandu jkun uzat biss abbazi ta’ testijiet ta’ suxxetibilita
antimikrobjali. Jekk dan mhux possibbli t-terapija ghandha tkun ibbazzata fuq taghrif epidemjologiku
lokali (livell regjonali, farm) dwar suxxetibilita tal-batterja fil-mira.

L-uzu tal-prodott mhux skont l-istruzzjonijiet moghtija fil-karatteristici tal-prodott fil-qosor jista’ jzid
il-prevalenza ta’ batterja rezistenti ghal linkomicina u spektinomicina u jista’ jnaqqas 1-effettivita ta’
trattament ma’ antimikrobijali ohrajn tal-istess klassi jew klassijiet relatati, minhabba 1-possibilita ta’
rezistenza inkro¢jata.

Id-dijanjosi ghandha tkun ikkonsidrata mill-gdid jekk titjib ma jidhirx wara 5 ijiem.
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10. PERJODU TA’ TIZMIM

Qzieqgez

Laham u gewwieni. Zero jiem.

Tigieg

Laham u gewwieni. 5 ijiem

Mhux awtorizzat li jintuza fi tjur li qed jipproducu bajd ghall-konsum tan-nies, li jinkludu tigieg
sostitwibbli i huma mahsuba biex jipproducu bajd ghall-konsum tan-nies.

Annimali m’ghandhomx jigi maqtula ghal konsum uman wagqt it-trattament.

11. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHALL-HAZNA

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

Tahzinx ftemperatura oghla minn 25 [C.

Ahzen f’post xott.

Kull ilma medikat li ma jigix konsumat fi Zmien 24 siegha ghandu jintrema.

Tuzax dan il-prodott medic¢inali veterinarju wara d-data ta’ skadenza murija fuq il-flixkun jew il-borza.
|d-data ta’ skadenza tirreferi ghall-ahhar jum ta’ dak ix-xahar.

Zmien kemm idum tajjeb wara li jigi dilwit skont l-istruzzjonijiet: 24 siegha.

12. TWISSIJIET SPECJALI

Twissijiet specjali ghal kull spec¢i li ghaliha hu indikat il-prodott.

Ir-rezistenza ghal linkomic¢ina hu mifrux f’B. hyodysenteriae u jista’ jwassal ghal falliment fit-
trattament kliniku.

Hija prattika klinika soda li t-trattament ikun ibbazat fuq testijiet ta’ suxxetibilita tal-batterja izolati
mill-annimal. Jekk dan mhux possibbli, it-terapija ghandha tkun ibbazata fuq taghrif epidemjologiku
lokali (livell regjonali, farm) dwar suxxetibilita ta’ batterja fil-mira.

L-uzu tal-prodott medic¢inali veterinarju b’devjazzjoni mill-istruzzjonijiet tas-KPQ jista’ jzid ir-riskju
ta’ zvilupp u ghazla ta’ batterja rezistenti u jnaqqas l-effettivita ta’ trattament b’makrolidi minhabba I-
possibilita ta’ rezistenza inkro¢jata.

F’E. coli, parti sinifikanti tar-razez juru valuri gholjin ta’ kon¢entrazzjonijiet impeditorji minimi
(minimum inhibitory concentrations, MIC) kontra I-kombinazzjoni ta’ linkomicina -spektinomicina u
jista’ jkun klinikament rezistenti, ghalkemm l-ebda punt ta’ riferiment ma gie mfisser.

Minhabba ezigenzi teknici s-suxxetibilita ta’ L. intracellularis hu difficli biex wiehed jittestja in vitro,
u taghrif dwar l-istat ta’ rezistenza ta’ linkomic¢ina-spektinomic¢ina f’dik l-ispe¢i huwa nieqes.

Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-uzu fl-annimali:

L-uzu orali ta’ tahlitiet li fihom linkomicina huwa indikat biss fil-qzieqez u t-tigieg.

Thallix 1i jkun hemm ac¢ess ghall-ilma medikat lil annimali ohra. Il-Linkomi¢ina tista’ twassal ghal
disturbi gastrointestinali severi fi spe¢i t’annimali ohra.

L-uzu ripetut jew imtawwal ghandu jkun evitat, billi titjieb il-gestjoni tar-razzett u l-prattici ta’
dizinfezzjoni.

Id-dijanjosi ghandha tkun ikkonsidrata mill-gdid jekk titjib ma jidhirx wara 5 ijiem.

Annimali morda ikollhom nugqgas t’aptit u skema mibdula meta jmorru jixorbu, u annimali affettwati
severament jistghu ghalhekk jehtiegu trattament parenterali.

Dan it-trab hu ghall-uzu fl-ilma tax-xorb u ghandu jinhall f’ilma u ghalhekk ma jistax jintuza kif inhu.
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Prekawzjonijiet spec¢jali li ghandhom jittiechdu mill-persuna li tamministra I-prodott medicinali
veterinarju lill-annimali.

Nies li huma sensittivi ghal linkomi¢ina, spektinomic¢ina jew magimficju tas-sojja ghandhom jevitaw li
jmissu mal-prodott medic¢inali veterinarju. Attenzjoni ghandha tinghata biex ma jtirx trab jew jittiched
man-nifs.

Kuntatt mal-gilda u 1-ghajnejn ghandu jigi evitat.

Taghmir ta’ protezzjoni personali li jikkonsisti minn maskri approvati ghal trab (jew respiratur ta’ nofs
maskra li wara li jintuza jintrema li jikkonforma mal-Istandard Ewropew EN149 jew respiratur li ma
jintremiex wara li jintuza li jikkonforma ma’ EN 140 b’filter ta” EN 143) ingwanti u nuccalijiet tas-
sigurta ghandhom jintlibsu meta timmanipula u thallat il-prodott.

Ahnsel idejk u kull gilda esposta bl-ilma u s-sapun immedjatament wara li tuza.

Jekk sintomi bhal raxx tal-gilda jew irritazzjoni tal-ghajn persistenti jidhru wara I-esponiment, fittex
parir mediku minnufih u uri I-fuljett tal-pakkett jew it-tikketta lit-tabib.

Tqala u treddigh:

Qzieqez

Is-sigurta tal-prodott medicinali veterinarju ma gietx stabbilita waqt it-tqala u fit-treddigh.

Studji tal-laboratorju fil-klieb u I-firien ma pprovdewx evidenza ta’ hsara fit-tqala, hsara lill-fetu jew
hsara lill-omm ghal linkomi¢ina jew spektinomicina.

Linkomic¢ina tigi eliminata fil-halib

Uza biss skont il-valutazzjoni tal-benefi¢cju u r-riskju mill-veterinarju responsabbli.

Tgeghid ta’ bajd
Tigieg
Tuzax fi tjur fi zmien il-bidien.

Interazzjoni ma’ prodotti medi¢inali ohra jew forom ohra ta’ interazzjoni

B’mod generali t-tahlit ma’ medi¢ini ohra ghandu jigi evitat.

IlI-kombinazzjoni ta’ linkosamidi u makrolidi hu antagonistiku, minhabba r-rabta kompetittiva ghas-
siti fil-mira taghhom. Il-kombinazzjoni ma’ anesteti¢i jista’ jwassal ghall-imblokki newromuskolari.
M’ghandekx taghti ma’ kaolin jew pectin peress li jistghu jindebolixxu 1-assorbiment ta’ linkomicina.
Jekk I-ghoti kongunt huwa mandatorju, irrispetta li tittardja b’saghtejn bejn tehid u iehor.

Doza eccessiva (sintomi, pro¢eduri ta’ emergenza, antidoti)

Fil-kaz ta’ doza eccessiva fil-qzieqez, bidla fil-konsistenza tal-ippurgar (ippurgar artab u/jew dijarea)
ghandu mnejn tigi osservata.

Fit-tigieg trattat ghal diversi drabi bid-doza rakkomandata, tkabbir fis-caecum u kontenut ta’ caecum
abnormali kienu osservati.

It-trattament ghandu jkun simtomatiku. F’kaz ta’ doza ecc¢essiva ac¢cidentali, it-trattament ghandu jigi
interrott u mibdi mill-gdid fid-doza rakkomandata.

Inkompatibilitajiet
Fin-nugqgas ta’ studju dwar kompatibilita, dan il-prodott medi¢inali veterinarju ma jistax jintuza
flimkien ma’ prodotti medicinali veterinarji ohra.

13. PREKAWZJONIJIET SPECJALI DWAR IR-RIMI TA’ PRODOTTI MHUX UZATI
JEW MATERJAL IEHOR GHAR-RIMI, JEKK IKUN IL-KAZ

Stagsi lill-kirurgu veterinarju tieghek dwar kif 1-ahjar li tarmi 1-medi¢ini li ma jkunux aktar mehtiega.
Dawn il-mizuri ghandhom jghinu sabiex jipprotegu 1-ambjent.

14. DATA META GIE APPROVAT L-AHHAR IL-FULJETT TA’ TAGHRIF

Ghandu jimtela fil-pajjiz stess.
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15. TAGHRIF IEHOR

Kwalitajiet farmakodinamici

II-Linkomi¢ina hija antibijotiku ta’ lincosamide derivat minn Streptomyces lincolnensis li jimpedixxi
s-sintesi ta’ proteini. Linkomi¢ina jintrabat mas-sottounita 50S tar-ribosomu batteriku qrib i¢-Centru
ta’ trasferiment tal-pepidyl u jinterferixxi mal-process tat-titwil tal-katina tal-peptide billi jimpedixxi I-
formazzjoni tas-sottounita 50S u billi jistimula d-disasso¢jazzjoni ribozomali ta’ peptidyl-tRNA.
Linkomic¢ina huwa attiv kontra batterja gram-pozittivi, xi batteri¢i anerobi¢i gram negattivi (bhal
Brachyspira hyodysenteriae) u mikoplasmi. Ftit 1i xejn ghandu azzjoni kontra batterja gram-negattivi
bhal Eschaeria coli.

Wagt li I-linkozamidi huma generalment ikkonsidrati li huma sustanzi batterjostatici, 1-attivita
tiddependi mis-sensittivita tal-organizmu u 1-koncentrazzjoni tal-antibijotiku. Linkomicina jista’ jkun
jew batterjocidali jew natterjostatiku.

Ir-rezistenza ghal linkomi¢ina hija frekwentement ikkonferita minn fatturi marbuta minn plazmidi
(geni erm) 1i jikkodifikaw ghal methylases billi jimmodifikaw s-sit ta’ irbit ribozomali u
frekwentament iwasslu ghal antimikrobijali ohra tal-grupp MLSbh. Madanakollu, I-aktar mekkanizmu
prevalenti f'B.hyodysenteriae u mikoplazmi huwa l-alterazzjoni tas-sit tal-irbit permezz ta’ kazijiet
mutazzjonali (rezistenza kromozomali). Ir-rezistenza ta’ linkomic¢ina permezz ta’ pompi ta’ effluss,
jew b’enzimi ta’ inattivazzjoni, giet deskritta wkoll. Hemm ukoll rezistenza inkro¢jata shiha bejn
linkomic¢ina u klindamicina.

Ir-rezistenza ghal linkomicina tista’ tizviluppa fac¢ilment f’B. hyodysenteriae u hafna mill-izolati
studjati juru suxxetibilita mnagqgsa in vitro

Spektinomicina

Spektinomi¢ina huwa antibijotiku aminoc¢iklitol li jigi minn Streptomyces spectabilis, ghandu attivita
batterjostatika u huwa attiv kontra l-ispeci ta” Mycoplasma u kontra Xi batterja gram-negattivi bhal E.
coli.

IlI-mekkanizmu li bih spektinomicina li jinghata mill-halq jagixxi fuq il-patogeni fil-livell sistemiku
minkejja assorbiment batut mhuwiex mifhum sew, u jista’ jkun li jiddependi b’mod parzjali fuq effetti
indiretti tal-flora fl-imsaren jew fuq I-effetti ta’ metabolit(i).

Mutazzjoni kromosomali ta’ stadju wiehed ghal-livell gholi ta’ rezistenza b’spektinomi¢ina jizviluppa
f’hafna batterja enterika (bhal E. coli). Rezistenza li ssir permezz ta’ plazmidi hija inqas komuni
Razez b’rezistenza kromozomali ma jurux rezistenza inkro¢jata b’aminoglycosides

F’E. coli u l-ispp. ta’ Salmonella il-firxa MIC tidher li hi bimodali b’ghadd sinifikanti ta’ razez li juru
valuri gholjin, dan jista’ jikkorispondi parzjalment ghal rezistenza naturali (Intrinsika)

Studji in vitro kif ukoll taghrif dwar effikacja klinika juru li 1-kombinazzjoni linkomicina-
spektinomicina hija attiva kontra Lawsonia intracellularis.

Minhabba ezigenzi teknici s-suxxetibilita ghal L. intracellularis hi difficli biex wiehed jittestja in vitro,
u taghrif dwar l-istat ta’ rezistenza f’dik l-ispe¢i huwa nieqes.

Taghrif farmakokinetiku

Linkomic¢ina

Fil-qzieqez, linkomicina jigi assorbit malajr wara 1-ghoti mill-halq. Ghotja orali wahda ta’ linkomi¢ina
hydrochloride, f’livelli ta” dozi ta” madwar 22, 55 u 100 mg/kg piz tal-gisem fil-qzieqez, irrizulta
f’livelli ta’ linkomicina fis-serum relatati mad-doza, osservati ghal 24-36 siegha wara I-ghoti. L-oghla
livelli fis-serum kienu osservati sa 4 sighat wara li nghatat id-doza. Rizultati simili kienu osservati
wara dozi orali wahdenin ta’ 4.4 u 11.0 mg/kg piz tal-gisem fil-qzieqez. Il-livelli kienu osservati ghal
12 sa 16-il siegha, bl-oghla konc¢entrazzjonijiet ischhu wara 4 sighat. Doza orali wahda ta’ 10 mg/kg
piz tal-gisem kienet amministrata lil qzieqez sabiex tigi stabbilita I-bijodisponibilita. L-assorbiment
orali ta’ linkomicina nstab li kien 553% = 19%.

Dozagg ripetut ta’ qzieqez b’dozi orali kuljum ta’ 22 mg linkomi¢ina/kg piz tal-gisem ghal 3 ijiem ma
indika I-ebda akkumulazzjoni ta’ linkomicina fl-ispeci, minghajr ebda livelli ta’ serum osservat tal-
antibijotiku wara 24 siegha mit-tehid.

Studji farmakokineti¢i ta’ linkomi¢ina fil-qzieqez juru li linkomic¢ina huwa bijodisponibbli meta
jinghata gol-vina, gol-muskolu jew mill-halq. II-medja tal-half-lives ta” eliminazzjoni mir-rotot kollha
tal-ghoti hi ta’ 2.83 sighat fil-qzieqez.
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F’tigieg ittrattat b’*“isem il-prodott (ghandu jimtela fil-pajjiz stess)” f’ilma tax-xorb bid-doza fil-mira
ta’ 50 mg/kg piz tal-gisem ta’ attivita totali (bi proporzjon ta’ 1:2 linkomi¢ina:spektinomicina) ghal
sebat ijiem konsekuttivi, C.x wara lI-ewwel offerti ta’ ilma medikat kien ikkalkulat li jkun 0.0631
Hg/ml. Cpax sehh 4 sighat wara 1-introduzzjoni tal-ilma medikat.

Spektinomiéina

Studji li saru f’diversi speci t’annimali wrew li spektinomicina ikollu assorbiment limitat mill-imsaren
(ingas minn 4—7%) wara I-ghoti mill-halq. Spektinomicina tesebixxi ftit tendenza ta’ irbit ma’ proteini
u ftit li xejn tinhall fix-xaham.

Mhux id-dagsijiet kollha tal-pakkett jistghu qeghdin fis-suq.

Ghal kull taghrif dwar dan il-prodott medicinali veterinarju, jekk joghgbok ikkuntattja lir-
rapprezentant lokali tad-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq.
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