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Panstwo Whioskodawca |Nazwa handlowa | Postaé Moc Wskazanie Zalecana dawka
czlonkowskie | lub podmiot produktu farmaceutyczna Czestosé i droga podania
odpowiedzialny
Holandia Eurovet Animal |Methoxasol-T Roztwér do Trimetoprym Swinie: Doustnie, w wodzie pitnej
Health podawania 20 mg/ml Zapalenia oskrzeli wywolane Pasteurella |Swinie: 2,5-5 mg
Handelsweg 25 doustnego Sulfametoksazol |multocida trimetoprymu i 12,5-25 mg
P.O. Box 179 100 mg/ml Zakazenia jelitowe wywotane przez sulfametoksazolu na kg masy
5530 AD Bladel N-metylo-2- Escherichia coli i Salmonella spp. ciata na dobg przez 3-5 dni
Holandia pyrrolidon Zakazenia uktadu moczowo-pltciowego Kurczgta: 5-12 mg
wywotane przez Escherichia coli trimetoprymu i 25-58 mg
Kurczgta niechodowane na nioski: sulfametoksazolu na kg masy
Zakazenia jelitowe wywolane przez ciata na dobg przez 3-5 dni
Escherichia coli, Salmonella spp. i
Pasteurella spp.
Niemcy Eurovet Animal |Methoxasol-T Jak w przypadku |Jak w przypadku |Leczenie terapeutyczne zakazen Doustnie, w wodzie pitnej
Health Holandii Holandii wywotanych przez bakterie wrazliwe na

Handelsweg 25
P.O.Box 179
5530 AD Bladel
Holandia

trimetoprym i sulfametoksazol

Swinie:

Pasteurella multocida, Actinobacillus
pleuropneumoniae, Saphyl ococcus hyicus,
E. coli, Haemophilus spp, Pasteurella
haemolytica, salmonella cholerasuis,
Salmonella thyphimurium, Streptococcus
spp., Saphylococcus aureus,
Staphylococcus spp.

Brojlery:
Saphylococcus aureus, Salmonella
enteritidis, E. coli.

Methoxasol-T nalezy podawac
codziennie w pitnej wodzie
przez okres 3-4 dni:

Swinie: 20,8 mg
sulfametoksazolu + 4,2 mg
trimetoprymu na kg masy ciata
na dobg przez 3-4 dni
Brojlery: 27,5 mg
sulfametoksazolu + 5,5 mg
trimetoprymu na kg masy ciata
na dobg przez 3-4 dni
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Panstwo Whioskodawca |Nazwa handlowa | Postaé Moc Wskazanie Zalecana dawka
czlonkowskie | lub podmiot produktu farmaceutyczna Czestosé i droga podania
odpowiedzialny
Austria Eurovet Animal |Methoxasol — Jak w przypadku |Jak w przypadku |W leczeniu zakazen drog oddechowych, |Jak w przypadku Niemiec
Health Losung fiir Holandii Holandii uktadu moczowo-pltciowego, zotadkowo-
Handelsweg 25 |Schweine und jelitowych i skory wywolanych
P.O. Box 179 Hiihner patogenami wrazliwymi na trimetoprym i
5530 AD Bladel sulfametoksazol u $win i drobiu
Holandia (brojlerow).
Polska Eurovet Animal |Methoxasol Jak w przypadku |Jak w przypadku | W leczeniu zakazen wywotanych Doustnie, w wodzie pitnej
Health Holandii Holandii mikroorganizmami wrazliwymi na
Handelsweg 25 polaczenie trimetoprymu i Swinie: 24 mg/kg masy ciata,
P.O.Box 179 sulfametoksazolu. rownowazne 1 litrowi leku w
5530 AD Bladel Swinie: 500 litrach pitnej wody przez
Holandia Zakazenia drog oddechowych wywotane | 3-4 dni

przez Pasteurella multocida,
Actinobacillus pleuropneumoniae.
Zakazenia uktadu pokarmowego
wywotane przez Escherichia coli,
Salmonella spp.

Zakazenia uktadu moczowego wywotane
przez Escherichia coli.

Kury:

Zakazenia drog oddechowych wywotane
przez Escherichia coli, Salmonella spp.,
Pasteurella multocida.

Zakazenia uktadu pokarmowego
wywotane przez Salmonella spp.
Zapalenie wielostawowe wywolane przez
wrazliwe Escherichia coli.

Kury: 33 mg/kg masy ciata,
rownowazne 1 litrowi leku w
750 litrach pitnej wody przez
3-4 dni
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Panstwo Whioskodawca |Nazwa handlowa | Postaé Moc Wskazanie Zalecana dawka

czlonkowskie | lub podmiot produktu farmaceutyczna Czestosé i droga podania
odpowiedzialny

Wegry i Litwa | Eurovet Animal | Methoxasol Jak w przypadku |Jak w przypadku |W leczeniu $win i kurczat nichodowanych | Doustnie, w wodzie pitnej
Health Holandii Holandii na nioski z chorobami zakaznymi uktadu

Handelsweg 25
P.O. Box 179
5530 AD Bladel
Holandia

oddechowego wywotanymi bakteriami
wrazliwymi na sulfametoksazol i
trimetoprym (np. A. pleuropneumoniae u
$win i E. coli u kur), a takze do uzytku
profilaktycznego.

Swinie: 24 mg polaczonych
aktywnych sktadnikow na
kilogram masy ciata lub 200
ml leku na 1 000 kg masy ciata
na dobg.

Droéb: 33 mg potaczonych
aktywnych sktadnikow na
kilogram masy ciata lub 275
ml leku na 1 000 kg masy ciala
na dobe.
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WNIOSKI NAUKOWE
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WNIOSKI NAUKOWE
1. Wstep i ogdlne informacje

Methoxasol-T zostat dopuszczony do obrotu w drodze krajowej procedury rejestracyjnej w Holandii
w 1999 roku, natomiast nie uzyskal pozwolenia na dopuszczenie do obrotu w Niemczech w 2001
roku. W Niemczech uznano, ze skuteczno$¢ preparatu Methoxasol-T przedstawiona przez
wnioskodawce nie zostala odpowiednio uzasadniona, co prowadzito do potencjalnego powaznego
zagrozenia dla docelowej grupy zwierzat. W przypadku innych krajow, w ktorych Methoxasol-T
zostal dopuszczony do obrotu, tj. w Austrii, Polsce, na Wegrzech i Litwie, te pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu zostaty objete zakresem procedury wyjasniajacej. W zadnym innym panstwie
cztonkowskim oprocz Niemiec nie odnotowano odmowy wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu.

2. Dyskusja

1.1. Do podmiotu odpowiedzialnego posiadajacego pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
skierowano prosbe o:

1. Dostarczenie dokumentacji sktadanej razem z wnioskiem o wydanie pozwolenia na dopuszczenie
do obrotu dla kazdego z wymienionych powyzej panstw cztonkowskich (w tym dla Niemiec) oraz,
w stosownych przypadkach, dla wszelkich innych panstw cztonkowskich lub krajow nalezacych do
Europejskiego Obszaru Gospodarczego (EOG):

a. Czgs¢ I: Streszczenie dokumentacji, w tym Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL),
raporty ekspertow oraz ilosciowy 1 jako$ciowy sktad produktu;

b. Czgs$¢ IV: Dane przedkliniczne i kliniczne.

Mozliwie jak najwigcej dokumentow, a co najmniej Charakterystyka Produktu Leczniczego,

powinno zosta¢ przedstawione w jezyku angielskim.

2. Dostarczenie informacji o kazdorazowym dodaniu lub usunigciu danych lub tez o wszelkich
wprowadzonych w nich zmianach, zgodnie z wymogami punktu 1, po ztozeniu wstgpnego wniosku.

3. Szczegodtowe opisanie réznic odnotowanych w dokumentacjach w odniesieniu do informacji
wymaganych zgodnie z punktem 11 2.

4. Wykazanie zgodno$ci dokumentacji ztozonej w poszczegodlnych panstwach czlonkowskich lub w
krajach nalezacych do EOG pod wzgledem wymogoéw przedstawionych w zataczniku I do
Dyrektywy 2001/82/WE, z pdzniejszymi zmianami.

5. Rozpatrzenie w szczeg6élnosci kwestii poruszonych w Aneksie do zawiadomienia o rozpoczgciu
procedury wyjasniajacej, przedstawionego przez Niemcy, w odniesieniu do podstaw odmowy
wydania pozwolenia.

6. Na podstawie danych pochodzacych z badan polowych, uzasadnienie zastosowania produktu oraz
stosowno$ci zalecanej dawki dla kazdego z proponowanych wskazanh u trzody chlewnej,
z wyjatkiem leczenia i zapobiegania chorobie drog oddechowych u §win wywotanej przez bakterie
A. pleuropneumoniae wrazliwe na trimetoprym oraz sulfametoksazol.

7. Na podstawie danych pochodzacych z badan polowych, uzasadnienie zastosowania produktu oraz
stosownosci zalecanej dawki dla kazdego z proponowanych wskazan u drobiu. Wymagany jest
komentarz na temat aktualnego stosowania produktu u drobiu, a w szczeg6lnosci na temat dawki
stosowanej lub przepisywanej przez lekarzy weterynarii w warunkach polowych.

8. Zaproponowanie i uzasadnienie wlasciwymi danymi odpowiedniego okresu waznosci produktu,
w tym — w stosownych przypadkach — okresu trwatosci po pierwszym otwarciu opakowania.

9. Zaproponowanie i uzasadnienie ujednoliconego tekstu ChPL, zawierajacego informacje dotyczace
dawkowania i sposobu podawania leku, jak rowniez dtugos¢ okresu karencji u trzody chlewnej
i drobiu.

1.2. Roéznice w dokumentacjach

Dokumentacja ztozona w Holandii miata wytacznie charakter bibliograficzny. Dokumentacja
przestana do Niemiec zawierajaca wyjasnienia dotyczace powyzszych zagadnien oraz przestana do
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Polski, na Wegry i Litwe byla niemal taka sama, z wyjatkiem dodatkowych wynikéw
eksperymentalnych badan klinicznych. Organy nadzorcze w Austrii otrzymaly dokumentacj¢ podobna
do oryginalnej dokumentacji przestanej do Niemiec.

Mozna zatem podsumowaé, ze dokumentacje, na podstawie ktorych poszczegolne panstwa
cztonkowskie podjely decyzje o wydaniu lub odmowie wydania pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu byly w duzej mierze podobne, ale nie identyczne. Produkt rzeczywisty wytwarzany w celu
wprowadzenia do sprzedazy na r6znych rynkach wydaje si¢ by¢ identyczny.

1.3.  Skutecznos¢ u trzody chlewnej

Komitet ds. Weterynaryjnych Produktow Leczniczych (CVMP) ocenit badanie pilotazowe, gtéwne
badanie eksperymentalne, 2 sprawozdania z badan polowych, jak réwniez inne dane dotyczace
skutecznosci, wilasciwosci farmakokinetycznych i tolerancji leku, przedstawione przez podmiot
odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.

CVMP uznal, ze wykazano skutecznos¢ dawki wynoszacej 25 mg/kg podawanej przez 4 dni w
leczeniu zakazenia drég oddechowych u trzody chlewne;.

CVMP potwierdzit, ze o ile terapia ma na celu leczenie zakazen drog oddechowych u trzody chlewne;,
nie ma konieczno$ci przeprowadzania dodatkowych badan polowych w celu wykazania skuteczno$ci
leku przeciw innym organizmom przy podobnym poziomie minimalnego st¢zenia hamujacego (MIC),
jak w przypadku A. pleuropneumonia. Jednakze w celu stosowania produktu konieczne jest
potwierdzenie wystgpowania okreSlonego zakazenia oraz potwierdzenie przeciwbakteryjnego
dziatania leku.

W odniesieniu do wskazan znajdujacych si¢ w ChPL preparatu Methoxasol-T przekazanych Holandii,
Austrii i Polsce obejmujacych zakazenia moczowo-plciowe, zotadkowo-jelitowe oraz zakazenia skory,
CVMP uznal, ze nie dostarczono zadnych danych potwierdzajacych te wskazania.

Na podstawie dodatkowych danych dotyczacych MIC pochodzacych z réznych publikacji (w tym
z dwoch prac opublikowanych w 2004 r., wykazujacych wrazliwo$¢ roznych izolatow pochodzacych z
probek pobranych z drog oddechowych $win w Danii) oraz uzyskanych w wyniku monitoringu
opornosci prowadzonego przez BVL (Niemiecki Urzad ds. Ochrony Konsumentéw i Bezpieczenstwa
Zywnosci) w Niemczech w 2006 r., CVMP przyjmuje zaproponowana poprawiona wersje wskazania:

Trzoda chlewna: leczenie i zapobieganie zakazeniom drog oddechowych wywotanym przez bakterie
Actinobacillus pleuropneumoniae wrazliwe na trimetoprym oraz sulfametoksazol w przypadku
rozpoznania choroby w stadzie. Opornos¢ na sulfonamidy o silnym dzialaniu moze rdézni¢ sig
w przypadku poszczegdlnych szczepoéw bakterii. Dlatego tez wskazania do stosowania produktu
powinny opiera¢ si¢ na wynikach hodowli i badan wrazliwosci mikroorganizméw pochodzacych od
chorych zwierzat na fermie lub z ostatnich wczesniejszych doswiadczen na fermie.

1.4. Skuteczno$¢ u brojleréw

CVMP dokonatl oceny badania eksperymentalnego dotyczacego klinicznej skuteczno$ci preparatu
Methoxasol-T w leczeniu zakazen drog oddechowych wywotanych bakteriami E.coli u drobiu, jak
réowniez danych bibliograficznych i danych dotyczacych nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii,
dostarczonych przez podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu.

W odniesieniu do bilansu korzysci/ryzyka w przypadku docelowego gatunku drobiu, CVMP uznat, ze:

e pomimo braku definitywnych wynikéw badania kliniczno-polowego wykorzystujacego zalecana
dawke produktu leczniczego, biorac pod uwage wyniki badan przedklinicznych, sztuczny model
zakazenia, dane dotyczace stosowania preparatu w przeszlosci oraz wszelkie inne dostgpne istotne
informacje, rozmaite $rodki zarzadzania ryzykiem przedstawione w proponowanej ChPL oraz
biorac pod uwagg, ze wskazania dotyczace stosowania preparatu sa ograniczone, bilans korzysci/
ryzyka jest dodatni;
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e dostgpno$¢ dopuszczonego do obrotu weterynaryjnego produktu leczniczego zawierajacego
substancje czynne inne niz fluorochinolony mozna traktowac jako posrednia korzys¢, niemajaca
bezposredniego zwiazku z zakresem niniejszej procedury wyjasniajacej (gdyz skutecznos¢ nalezy
wykazac¢ dla kazdego produktu niezaleznie);

e warunki stosowania proponowane w ChPL wykluczaja stosowanie preparatu u kur nie$nych oraz
ograniczaja stosowanie produktu w oparciu o wyniki hodowli i badan wrazliwos$ci
mikroorganizméw pochodzacych z ferm objgtych choroba.

CVMP przyjmuje zaproponowana poprawiong wersj¢ wskazania:

Brojlery: leczenie i zapobieganie zakazeniom drog oddechowych wywotanym przez bakterie
Escherichia coli wrazliwe na trimetoprym oraz sulfametoksazol w przypadku rozpoznania choroby
w stadzie.

Opornos$¢ na sulfonamidy o silnym dziataniu moze rézni¢ si¢ w przypadku poszczegolnych szczepow
bakterii. Dlatego tez wskazania do stosowania produktu powinny opiera¢ si¢ na wynikach hodowli
i badan wrazliwo$ci mikroorganizméw pochodzacych od chorych ptakéw na fermie lub z ostatnich
wczesniejszych doswiadczen na fermie.

1.5. Okres waznosci

Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu przedstawil 3 badania
dotyczace okresu waznos$ci preparatu oraz okresu trwatosci po pierwszym otwarciu opakowania. Na
podstawie tych badan zaproponowano 36-miesigczny okres waznosci dla preparatu Methoxasol-T.
Poniewaz nie przeprowadzono zadnych badan dotyczacych zamrazania produktu, ChPL powinna
zawiera¢ informacjg: ,,Nie zamrazac”.

Wyniki badania stabilnosci preparatu po pierwszym otwarciu opakowania po 15 miesiacach
przechowywania w temperaturze 25°C i przy wilgotnos$ci wzglednej powietrza wynoszacej 60% oraz
wyniki badania 12-miesigcznego okresu trwatosci po pierwszym otwarciu opakowania wykazaly
dostateczna stabilnos¢ produktu.

Co wigcej, wykazano 24-godzinny okres trwatosci po pierwszym otwarciu opakowania w przypadku
stezonych i leczniczych roztworéw preparatu Methoxasol-T.

1.6. Ujednolicenie ChPL

Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu przedstawit propozycje
nowej ujednoliconej ChPL.

W przypadku gdy wskazanie do stosowania preparatu u trzody chlewnej i drobiu jest ograniczone do
zakazen drog oddechowych, CVMP moze zaakceptowac tg propozycje.

CVMP akceptuje réwniez zalecana dawke preparatu, gdyz jest ona zgodna z dawkami stosowanymi
w badaniach eksperymentalnych i polowych.

Odnotowano réoznice w dlugosci okresu karencji dla preparatu Methoxasol-T w poszczegdlnych
krajach UE: w przypadku trzody chlewnej okres ten wynosit 3-5 dni, w przypadku drobiu z wyjatkiem
kur niesnych: 6-10 dni. Podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu
zaproponowal w przypadku trzody chlewnej 5-dniowy okres karencji, a w przypadku drobiu — okres
6-dniowy. Na podstawie badania pozostato$ci leku w organizmie przeprowadzonego u trzody
chlewnej, zalecono 3-dniowy okres karencji. Nie przeprowadzono analizy statystycznej po tym
badaniu, gdyz st¢zenie trimetoprymu (TMP) oraz sulfametoksazolu (SMX) w mig$niach, watrobie,
nerkach oraz tluszczu + skorze zwierzat znajdowalo si¢ ponizej granicy kwantyfikacji podczas
pierwszego pobrania probek do analizy — 2 dni po przerwaniu podawania preparatu Methoxasol-T.
Dlatego tez wydaje sig, ze 5-dniowy okres karencji jest odpowiedni w przypadku trzody chlewne;.

W dawnym badaniu brojleréw oceniajacym dawke o objgtosci 38,5 mg/kg masy ciata, obserwacja
usuwania ze skory i osocza krwi wykazata, ze pozostalo$¢ leku w organizmie ptakow obnizyla si¢
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ponizej maksymalnego st¢zenia pozostalosci (MRL) po 4 dniach. Przeprowadzono rowniez u drobiu
badanie eliminacji pozostatosci leku z organizmu, ktore dotyczyto stosowania preparatu Methoxasol-T
w dawce 70 mg/kg/dzien przez 5 dni. Pozostalosci leku zostaly szybko usunigte. Dane pochodzace
z badania wykazuja, ze skora byla tkanka docelowa, natomiast sulfametoksazol stanowit substancje
znacznikowa. W ciagu 2 dni po zakonczeniu leczenia stgzenie pozostatosci trimetoprymu oraz
sulfametoksazolu zmniejszyto si¢ ponizej poziomu MRL we wszystkich tkankach jadalnych,
z wyjatkiem skory. Zgodnie z zasadami dobrej praktyki laboratoryjnej (GLP) przeprowadzono badanie
wlasciwosci farmakokinetycznych leku podawanego do wody, zawierajacego TMP/SMX w dawce 35
mg/kg/dzien. Eliminacja trimetoprymu oraz sulfametoksazolu z osocza krwi u drobiu nastgpowata
szybciej niz u trzody chlewnej (poétokres trwania dla TMP <1 godz. u drobiu, w poréwnaniu z 2,5
godz. u trzody chlewnej; potokres trwania dla SMX <1,7 godz. u drobiu, w poréwnaniu z 2,3 godz. u
trzody chlewnej). Poniewaz w przypadku zadnego ze zwiazkow nie stwierdzono duzej akumulacji w
tkankach, oczekuje sig, ze eliminacja leku z tkanek w przypadku drobiu bedzie nastgpowaé réwnie
szybko jak w przypadku trzody chlewnej. W rezultacie proponowany 6-dniowy okres karencji jest
bezpieczny.

CVMP zaleca wprowadzenie nastepujacych zmian do ChPL proponowanej przez podmiot
odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu:

4.3 Przeciwwskazania

Ten punkt dotyczy wylacznie przeciwwskazan zwiazanych z bezpieczenstwem leczonych zwierzat.
Zalecenie w ChPL brzmi nastepujaco: ,Przedmiotem niniejszej cze¢sci ChPL sa absolutne
przeciwwskazania, tj. sytuacje wynikajace z okreslonych okolicznosci, w ktorych weterynaryjne
produkty lecznicze nie powinny by¢ stosowane ze wzgledu na bezpieczenstwo docelowej grupy
zwierzat.” Przeciwwskazanie dotyczace ptakow niesnych powinno zosta¢ usunigte.

4.11 Okres karencji
Zdanie ,Nie nalezy stosowaé u ptakdéw nie$nych...
nie$nych...” zgodnie z wytycznymi dotyczacymi ChPL.

2

nalezy zmieni¢ na ,,Nie stosowaé u ptakow

5.1: Nalezy usuna¢ dane dotyczace MIC

5.2: wiazanie TMP i SMX z biatkami nie jest duze (TMP 50, SMX 60), jednakze mozna
zaakceptowa¢ ogodlna propozycje podmiotu odpowiedzialnego posiadajacego pozwolenie na
dopuszczenie do obrotu.

3. Whiosek

Po rozwazeniu podstaw niniejszej procedury wyjasniajacej oraz wyjasnien przedstawionych przez
podmiot odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na dopuszczenie do obrotu, CVMP uznal, ze bilans
korzys$ci/ryzyka dla produktu jest pozytywny i pozwala na jego stosowanie zaréwno u trzody chlewne;j,
jak 1 drobiu, pod warunkiem wprowadzenia zalecanych zmian w Charakterystyce Produktu
Leczniczego oraz w informacji o produkcie.
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ANEKS III

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO 1
OPAKOWANIE JEDNOSTKOWE
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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

Methoxasol-T roztwor doustny dla §win i brojlerow.

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY PRODUKTU LECZNICZEGO
Substancje czynne:
1 ml roztworu zawiera:

Trimetoprim 20,0 mg

Sulfametoksazol 100,0 mg

Substancje pomocnicze:
N-metyl-pirolidon

Wykaz wszystkich substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do podawania doustnego.

Przejrzysty o zo6ttym zabarwieniu.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Docelowe gatunki zwierzat

Swinie i brojlery.

4.2 Wskazania do stosowania z wyszczego6lnieniem docelowych gatunkéw zwierzat

Swinie: Leczenie i zapobieganie zakazeniom drég oddechowych powodowanych przez Actinobacillus
pleuropneumoniae wrazliwe na trimetoprim i sulfametoksazol, w przypadku zdiagnozowania choroby

w stadzie.

Brojlery: Leczenie i zapobieganie zakazeniom drég oddechowych powodowanych przez Escherichia
coli wrazliwe na trimetoprim i sulfametoksazol, w przypadku zdiagnozowania choroby w stadzie.

Opornos¢ wobec sulfonamidow potencjonowanych moze by¢ zroznicowana. Dlatego stosowanie
produktu powinno by¢ uzaleznione od hodowli i badania wrazliwosci mikroorganizmow z
przypadkow chorobowych w gospodarstwie lub niedawnymi do§wiadczeniami z danego gospodarstwa.

4.3 Przeciwwskazania

Nie stosowac u zwierzat z powaznymi schorzeniami watroby lub nerek, w przypadku skapomoczu lub
bezmoczu.
Nie uzywac u zwierzat z uposledzonym uktadem krwiotwdrczym.

4.4 Specjalne ostrzezenia dla kazdego docelowego gatunku zwierzat

U brojlerow nalezy regularnie kontrolowac¢ ilo$¢ wypijanej wody.

U powaznie chorych zwierzat moze wystapi¢ pogorszenie apetytu i zmniejszenie spozycia wody. W
razie potrzeby nalezy skorygowaé stezenie produktu leczniczego weterynaryjnego w wodzie, aby
zapewni¢ przyjecie zalecanej dawki. Jesli jednak stezenie produktu bedzie zbyt duze, ilos¢ wypijanej
wody z produktem leczniczym spadnie z uwagi na pogorszenie jej smaku. Dlatego nalezy
monitorowa¢ ilo$¢ wypijanej wody, szczegolnie u brojlerow.
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4.5 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace stosowania u zwierzat

Z uwagi na duze prawdopodobienstwo zmiennosci (czasowej, geograficznej) wystgpowania opornosci
bakterii na trimetoprim/sulfametoksazol zalecane jest pobieranie probek bakteriologicznych i badanie
wrazliwosci.

Specjalne SrodKi ostroznosci dla os6b podajacych produkty lecznicze weterynaryjne zwierzetom
W trakcie przygotowywania i podawania wody z produktem leczniczym nalezy unika¢ kontaktu skory
z produktem. Dlatego, podczas stosowania produktu zaleca si¢ uzywanie nieprzepuszczalnych rekawic,
np. gumowych lub lateksowych.. W wypadku uczulenia na trimetoprim lub sulfonamidy nalezy
zachowaé szczegdlna ostroznosé przy pracach z produktem i jego roztworem. W razie dostania si¢
produktu do oka nalezy przeptlukaé oko duza iloscia czystej wody, a w wypadku podraznienia zwrocié
si¢ 0 pomoc medyczna. W razie przypadkowego potknigcia nalezy zwroci¢ sig o pomoc lekarska.
Rece i zanieczyszczonag skorg nalezy umy¢ natychmiast po zakonczeniu pracy z produktem.

4.6 Dzialania niepozgdane (czestotliwo$¢ i stopien nasilenia)

U kur moze sporadycznie wystgpowac zmniejszenie spozycia wody.
W rzadkich przypadkach moga wystepowac reakcje nadwrazliwosci.

4.7 Stosowanie w ciazy, laktacji lub w okresie niesnoSci

Bezpieczenstwo produktu leczniczego weterynaryjnego stosowanego w czasie ciazy, laktacji i w
okresie niesnosci nie zostato okreslone.

4.8 Interakcje z innymi produktami leczniczymi weterynaryjnymi i inne rodzaje interakcji
Nie stosowac jednocze$nie z innymi produktami leczniczymi weterynaryjnymi.
4.9 Dawkowanie i droga(i) podawania

Methoxasol-T jest przeznaczony do podawania droga doustna w wodzie do picia:

Swinie: 25 mg/kg masy ciala, co odpowiada w przyblizeniu 1 litrowi leku na 500 1 wody do picia,
przez 3-4 dni.

Brojlery: 33 mg/kg masy ciala, co odpowiada w przyblizeniu 1 litrowi leku na 750 1 wody do picia,
przez 3-4 dni.

Aby uniknaé¢ podawania zbyt malej dawki, nalezy z jak najwicksza doktadnoscia ustali¢ mase ciata
zwierzecia, ktoremu bedzie podawany lek. Ilo§¢ spozywanej wody z lekiem zalezy od stanu
klinicznego zwierzat. Aby zapewni¢ prawidlowe dawkowanie, nalezy odpowiednio korygowac
stezenie leku Methoxasol-T.

4.10 Przedawkowanie (objawy, postepowanie, odtrutki), jesli dotyczy

2Vs-krotne przedawkowanie jest dobrze tolerowane przez §winie.

U kur nie jest mozliwe ostre przedawkowanie, poniewaz ptaki niechgtnie pija wodg z silnie stgzonym
lekiem (zbyt gorzki smak po przekroczeniu stgzenia 2 litréw Methoxasol-T na 1000 litrow wody
pitnej). Chroniczne przedawkowanie u kur spowoduje znaczne ograniczenie spozycia wody i karmy
oraz spowolnienie wzrostu.

4.11 OKresy karencji
Swinie: 5 dni

Brojlery: 6 dni
Nie stosowac u kur niosek produkujacych jaja przeznaczone do spozycia przez ludzi.
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5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

Trimetoprim to diaminopirymidyna, syntetyczny antagonista kwasu foliowego. Sulfametoksazol to
srodek do zwalczania drobnoustrojow o szerokim spektrum dziatania, nalezacy do grupy
sulfonamidow.

Kod ATC vet (kombinacji): QJO1E W

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

W warunkach in vitro trimetoprim ma ogoélnie dzialanie bakteriostatyczne obejmujace szerokie
spektrum drobnoustrojow — zaréwno bakterie Gram-dodatnie, jak i Gram-ujemne. Potaczenie
trimetoprimu z sulfametoksazolem dziata synergistycznie i bakteriobdjczo, poniewaz trimetoprim i
sulfametoksazol hamuja kolejne kroki syntezy kwasu tetrahydrofoliowego, ktory jest zasadniczym
kofaktorem metabolicznym w syntezie puryny i, w dalszym etapie, DNA bakterii.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu doustnym obie substancje czynne sa szybko wchtaniane z jelit. Cy,,x sulfametoksazolu u
$win wynosi okoto 6,2 pg/g. C,.x trimetoprimu wynosi 0,29 pg/g. C,.x sulfametoksazolu u kur wynosi
okoto 9,0 pug/g, natomiast C,,,, trimetoprimu wynosi 0,12 pg/g.

Wysokie stezenie trimetoprimu stwierdza si¢ w nerkach, watrobie i ptucach. Z wyjatkiem nerek
stezenie sulfametoksazolu w tkankach jest znacznie nizsze niz w osoczu. Wiazanie TMP i SMX z
biatkami nie jest bardzo nasilone.

Lek jest wydalany glownie przez nerki (czynnie i biernie), jednak eliminacja nast¢puje rowniez z
kalem. Eliminacja jest stosunkowo szybka zaréwno u drobiu, jak i u $win. U drobiu okres
potowicznego wydalania trimetoprimu z osocza wynosi ponizej 1 godziny, a sulfametoksazolu —
okoto 1,5 godziny. U $win okres potowicznego wydalania obu substancji wynosi okoto 2,5 godziny.
Po uptywie 48 godzin od ostatniego podania leku trimetoprim, sulfametoksazol i ich metabolity sa juz
niewykrywalne w moczu i kale.

6. DANE FARMACEUTYCZNE:

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Glikol propylenowy

Wodorotlenek sodu

Woda oczyszczona

N-metyl-pirolidon

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Rozpuszczalnos$¢ i stabilno$¢ preparatu Methoxasol-T w wodzie do picia zaleza od pH.
Poniewaz nie wykonywano badan dotyczacych zgodnos$ci, produktu leczniczego weterynaryjnego nie
wolno miesza¢ z innymi lekami.

6.3  Okres trwaloSci

Okres trwato$ci produktu leczniczego weterynaryjnego zapakowanego do sprzedazy: 3 lata
Okres trwato$ci po pierwszym otwarciu opakowania: 12 miesigcy.

Okres trwatosci po rozcienczeniu lub rekonstytucji zgodnie z instrukcja: 24 godziny

6.4. Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace przechowywania

Nie zamrazacd.
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6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania bezposredniego

Butelka / puszka z HDPE: pojemno$¢ 1000 ml / 5000 ml.

Butelka 1000 ml jest zamknigta zakrgtka z LDPE zabezpieczong przed manipulowaniem.

Butelka 5000 ml jest zamknigta zakrgtka z HDPE zabezpieczona przed manipulowaniem.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan moga znajdowaé si¢ w obrocie.

6.6 Szczegdlne S$rodki ostroznosci dotyczace unieszkodliwiania nie zuzytego produktu
leczniczego weterynaryjnego lub materialow odpadowych pochodzacych z tych produktéow
leczniczych weterynaryjnych

Niewykorzystany produkt leczniczy weterynaryjny lub jego materiaty odpadowe nalezy unieszkodliwi¢ w

sposob zgodny z obowiazujacymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Eurovet Animal Health B.V.

Handelsweg 25, P.O.Box 179, 5530 AD Bladel,
Holandia

8. NUMER (-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA TERMINU WAZNOSCI POZWOLENIA NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

10 DATA OSTATNIEJ AKTUALIZACJI TEKSTU CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU
LECZNICZEGO

08/2007

ZAKAZ SPRZEDAZY, DOSTAWY I/LUB STOSOWANIA

Nie dotyczy.
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OPAKOWANIE JEDNOSTKOWE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIU BEZPOSREDNIM

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

Methoxasol-T roztwor doustny dla §win i brojlerow.
Trimetoprim i sulfametoksazol.

(2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (-CH) I INNYCH SUBSTANCJI

Substancje czynne:
1 ml roztworu zawiera:
Trimetoprim 20,0 mg
Sulfametoksazol 100,0 mg
Substancje pomocnicze:
N-metyl-pirolidon

(3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwér doustny.

4.  WIELKOSC OPAKOWANIA

Butelka / puszka z HDPE: pojemnos¢ 1000 ml / 5000 ml.
Butelka 1000 ml jest zamknigta zakretka z LDPE zabezpieczona przed manipulowaniem.
Butelka 5000 ml jest zamknigta zakretka z HDPE zabezpieczona przed manipulowaniem.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan moga znajdowac si¢ w obrocie.

| 5. DOCELOWE GATUNKI ZWIERZAT

Swinie i brojlery

6. WSKAZANIA

Swinie: Leczenie i zapobieganie zakazeniom drog oddechowych powodowanych przez Actinobacillus
pleuropneumoniae wrazliwe na trimetoprim i sulfametoksazol, w przypadku zdiagnozowania choroby
w stadzie.

Brojlery: Leczenie i zapobieganie zakazeniom dréog oddechowych powodowanych przez Escherichia
coli wrazliwe na trimetoprim i sulfametoksazol, w przypadku zdiagnozowania choroby w stadzie.

Opornos¢ wobec sulfonamidow potencjonowanych moze by¢ zréznicowana. Dlatego stosowanie
produktu powinno by¢ uzaleznione od hodowli i badania wrazliwosci mikroorganizmow z

przypadkow chorobowych w gospodarstwie lub niedawnymi do$wiadczeniami z danego gospodarstwa.

(7. SPOSOB I DROGA (-I) PODANIA

Methoxasol-T jest przeznaczony do podawania droga doustng w wodzie do picia:
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Swinie: 25 mg/kg masy ciala, co odpowiada w przyblizeniu 1 litrowi leku na 500 1 wody do picia ,
przez 3-4 dni.
Brojlery: 33 mg/kg masy ciata, co odpowiada w przyblizeniu 1 litrowi leku na 750 | wody do picia ,
przez 3-4 dni.

Aby unikna¢ podawania zbyt malej dawki, nalezy z jak najwigksza doktadnoscia ustali¢ mase ciata
zwierzecia, ktéremu bedzie podawany lek. Ilo$¢ spozywanej wody z lekiem zalezy od stanu
klinicznego zwierzat. Aby zapewni¢ prawidlowe dawkowanie, nalezy odpowiednio korygowaé
stezenie leku Methoxasol-T.

|8. OKRES KARENCJI

Swinie: 5 dni
Brojlery: 6 dni

Nie stosowac u kur niosek produkujacych jaja przeznaczone do spozycia przez ludzi.

| 9. SPECJALNE OSTRZEZENIA, JESLI KONIECZNE

Nie stosowa¢ u zwierzat z powaznymi schorzeniami watroby lub nerek, w przypadku skapomoczu lub
bezmoczu.
Nie uzywac u zwierzat z uposledzonym uktadem krwiotworczym

W rzadkich przypadkach moga wystepowac reakcje nadwrazliwosci.

U brojlerow nalezy regularnie kontrolowac ilos¢ wypijanej wody.

U powaznie chorych zwierzat moze wystapi¢ pogorszenie apetytu i zmniejszenie spozycia wody. W
razie potrzeby nalezy skorygowac stgzenie produktu leczniczego weterynaryjnego w wodzie, aby
zapewni¢ przyjecie zalecanej dawki. Jesli jednak stezenie produktu bedzie zbyt duze, ilo$¢ wypijanej
wody z produktem leczniczym spadnie z uwagi na pogorszenie jej smaku. Dlatego nalezy
monitorowa¢ ilo$¢ wypijanej wody, szczegolnie u brojlerow.

Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace stosowania u zwierzat

Z uwagi na duze prawdopodobienstwo zmiennosci (czasowej, geograficznej) wystgpowania opornosci
bakterii na trimetoprim/sulfametoksazol zalecane jest pobieranie probek bakteriologicznych i badanie
wrazliwosci.

Specjalne $rodKi ostroznosci dla os6b podajacych produkty lecznicze weterynaryjne zwierzetom
W trakcie przygotowywania i podawania wody z produktem leczniczym nalezy unika¢ kontaktu skory
z produktem. Dlatego, podczas stosowania produktu, zaleca si¢ uzywanie nieprzepuszczalnych
rekawic, np. gumowych lub lateksowych.,. W wypadku uczulenia na trimetoprim lub sulfonamidy
nalezy zachowal szczegoélna ostrozno$¢ przy pracach z produktem i jego roztworem. W razie
przedostania si¢ produktu do oka nalezy przeptuka¢ oko duza iloscia czystej wody, a w wypadku
podraznienia zwroci¢ si¢ o pomoc medyczng. W razie przypadkowego potknigcia zwrocic sig o pomoc
lekarska. Rece i zanieczyszczong skore nalezy umy¢ natychmiast po zakonczeniu pracy z produktem.

Stosowanie w ciazy i laktacji
Bezpieczenstwo produktu leczniczego weterynaryjnego stosowanego w czasie ciazy i laktacji nie

zostalo okre$lone.

Interakcje
Nie stosowa¢ jednoczesnie z innymi produktami leczniczymi weterynaryjnymi.

Przedawkowanie
2Vs-krotne przedawkowanie jest dobrze tolerowane przez §winie.
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U kur nie jest mozliwe ostre przedawkowanie, poniewaz ptaki niech¢tnie pija wodg z silnie stezonym
lekiem (zbyt gorzki smak po przekroczeniu st¢zenia 2 litrow Methoxasol-T na 1000 litrow wody
pitnej). Przedawkowanie u kur spowoduje znaczne ograniczenie spozycia wody i karmy oraz
spowolnienie wzrostu.

[10. DATA WAZNOSCI

Termin waznosci:

| 11. OSTRZEZENIA DOTYCZACE MIEJSCA I SPOSOBU PRZECHOWYWANIA

Przechowywaé¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.
Nie zamrazac.

12. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE UNIESZKODLIWIANIA NIE
ZUZYTYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH LUB POCHODZACYCH Z NIEGO
MATERIALOW ODPADOWYCH, JESLI WEASCIWE

Lekow nie nalezy usuwac¢ ze $ciekami ani z odpadami komunalnymi.
O sposoby usunigcia bezuzytecznych lekow zapytaj swojego lekarza weterynarii. Pozwola one na lepsza
ochrone srodowiska.

13. NAPIS "STOSOWAC WYLACZNIE U ZWIERZAT" ORAZ WARUNKI LUB
OGRANICZENIA DOTYCZACE DOSTAWY I STOSOWANIA, jesli dotyczy

Stosowac wytacznie u zwierzat. Wydawany na podstawie recepty.

14. NAPIS ,,PRZECHOWYWAC W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM
DLA DZIECI”

Przechowywaé¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

15. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO ORAZ WYTWORCY
ODPOWIEDZIALNEGO ZA ZWOLNIENIE SERIIL, JESLI JEST INNY

Eurovet Animal Health B.V.
Handelsweg 25, P.O.Box 179, 5530 AD Bladel, Holandia

| 16. NUMER (-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

[17. NUMER SERII

Nr serii
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