Aneks 1

Lista nazw, postaci farmaceutycznych, mocy produktu

leczniczego weterynaryjnego, gatunkow zwierzat, drogi

podania i podmiotéw odpowiedzialnych w krajach
cztonkowskich
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Kraj Podmiot Nazwa INN Moc Postac Gatunek Droga podania

cztonkowski odpowiedzialny farmaceutyczna | zwierzat

UE/EOG

Austria Richter Pharma AG Micotil 300 mg/ml - | Tilmicosin 300 mg/ml Roztwér do Bydto Wstrzykniecie
Feldgasse 19 Injektionslésung fur wstrzykiwan podskérne
4600 Wels Rinder
AUSTRIA

Belgia ELI LILLY BENELUX N.V. Micotil 300 mg/ml Tilmicosin 300 mg/ml Roztwér do Bydto, owce Wstrzykniecie
Division Elanco Animal wstrzykiwan podskdérne
Health
Stoofstraat 52
1000 Brussel
BELGIA

Czechy Eli Lilly Regional Micotil 300 mg/ml Tilmicosin 300 mg/ml Roztwér do Bydto Wstrzykniecie
Operations GmbH injek¢ni roztok pro wstrzykiwan podskdrne
Elanco Animal Health skot (telata, mlady
Kolblgasse 8-10 skot)
1030 Wien
AUSTRIA

Niemcy Lilly Deutschland GmbH Micotil 300 Tilmicosin 300 mg/ml Roztwér do Bydto Wstrzykniecie
Teichweg 3 wstrzykiwan podskdrne
35396 GielRen
NIEMCY

Francja LILLY FRANCE MICOTIL 300 Tilmicosin 300 mg/ml Roztwér do Bydto Wstrzykniecie
13 Rue Pages wstrzykiwan podskdrne
92158 Suresnes Cedex
FRANCJA

Grecja Eli Lilly Regional MICOTIL 300 Tilmicosin 300 mg/ml Roztwér do Bydto, owce Wstrzykniecie

Operations GesmbH
Elanco Animal Health
Kolblgasse 8-10
1030 Vienna
AUSTRIA

wstrzykiwan

podskérne
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Kraj
cztonkowski
UEZ/EOG

Podmiot
odpowiedzialny

Nazwa

INN

Moc

Postac
farmaceutyczna

Gatunek
zwierzat

Droga podania

Hiszpania

ELANCO VALQUTMICA
S.A,

Avenida de la Industria
30

28108 Alcobendas
Madrid

HISZPANIA

Micotil 300

Tilmicosin

300 mg/ml

Roztwor do
wstrzykiwan

Bydto

Wstrzykniecie
podskérne

Wegry

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

Micotil 300 injekcio

Tilmicosin

300 mg/ml

Roztwér do
wstrzykiwan

Bydto

Wstrzykniecie
podskérne

Irlandia

Eli Lilly and Company Ltd
Priestley Road
Basingstoke

Hampshire

RG24 9NL
ZJEDNOCZONE
KROLESTWO

Micotil 300mg/ml
Solution for
Injection

Tilmicosin

300 mg/ml

Roztwér do
wstrzykiwan

Bydto, owce

Wstrzykniecie
podskérne

Wiochy

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

Micotil 300

Tilmicosin

300 mg/ml

Roztwér do
wstrzykiwan

Bydto, owce,
kroliki

Wstrzykniecie
podskérne

Holandia

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

3991 RA Houten
HOLANDIA

MICOTIL 300
INJECTIE

Tilmicosin

300 mg/ml

Roztwér do
wstrzykiwan

Bydto, owce

Wstrzykniecie
podskérne

Portugalia

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

Linda-a-Pastora
2790-326 QUEIJAS
PORTUGALIA

Micotil 300 mg/ml
solugéo injectavel

Tilmicosin

300 mg/ml

Roztwdér do
wstrzykiwan

Bydto

Wstrzykniecie
podskdérne
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Kraj Podmiot Nazwa INN Moc Postac Gatunek Droga podania
cztonkowski odpowiedzialny farmaceutyczna | zwierzat

UE/EOG

Zjednoczone Eli Lilly & Company Ltd Micotil 300 mg/ml Tilmicosin 300 mg/ml Roztwér do Bydto, owce Wstrzykniecie
Kroélestwo Elanco Animal Health Solution for wstrzykiwan podskérne

Lilly House
Priestley Road
Basingstoke
RG24 9NL
ZJEDNOCZONE
KROLESTWO

Injection
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Aneks 11

Whnioski naukowe i podstawy do zmiany charakterystyki

produktu leczniczego, oznakowania opakowan i ulotki dla
pacjenta
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Ogolne podsumowanie oceny naukowej preparatu Micotil
300 mg/ml Injectie i nazwy produktow zwiazanych
(patrz Aneks 1)

1. Wstep

Micotil 300 Injectie jest roztworem do wstrzykiwan zawierajgcym tylmikozyne o mocy wynoszacej
300 mg na mililitr. Tylmikozyna jest syntetycznym antybiotykiem makrolidowym wytwarzanym

z tylozyny, ktérego spektrum dziatania przeciwbakteryjnego jest podobne jak tylozyny, z tym ze
cechuje sie wiekszg aktywnoscig wobec szczepdw Pasteurella multocida i Mannheimia haemolytica.
Micotil 300 Injectie i nazwy produktow zwigzanych to weterynaryjne produkty lecznicze
dopuszczone do obrotu z przeznaczeniem do stosowania u docelowych gatunkéw zwierzat, tj.
bydta, owiec i krolikdw, w leczeniu réznych zakazen wywotywanych przez mikroorganizmy wrazliwe
na tylmikozyne.

Dnia 24 kwietnia 2012 r. Holandia wystata do CVMP/Europejskiej Agencji Lekéw zawiadomienie

W sprawie rozpoczecia procedury arbitrazu dotyczacej produktu Micotil 300 mg/ml Injectie i nazwy
produktow zwigzanych, zgodnie z art. 34 ust. 1 dyrektywy 2001/82/WE ze zmianami. Holandia
przekazata te sprawe z powodu podejmowanych na szczeblu krajowym przez panstwa cztonkowskie
UE rozbieznych decyzji skutkujgcych niezgodnoscig informacji o produkcie Micotil 300 mg/ml
Injectie i nazwy produktéw zwigzanych.

Gtéwne niezgodnosci w tresci charakterystyk produktu leczniczego dotyczg takich kwestii, jak:
e docelowe gatunki zwierzat;
e wskazania;
e dawkowanie;

e okres karencji.

2. Omowienie dostepnych danych

Bydto

Przedstawiono pochodzace z kilku okreséw (lata 2002—2004; 2004—2006 i 2009—2013) dane z
badan mikrobiologicznych in vitro dotyczacych zastosowania tylmikozyny w europejskich izolatach
drobnoustrojéw wywotujgcych chorobe uktadu oddechowego u bydta. Wyniki pomiaréw
minimalnego stezenia hamujacego (MIC) nie wykazaty w tych izolatach wzrostu wartosci MIC dla
szczepbdw Pasteurella multocida (97% izolatow byto wrazliwych na tylmikozyne), w zwigzku z tym
na podstawie przedfozonych danych nie mozna stwierdzi¢ zadnej tendencji w kierunku wzrostu
opornosci jednego z gtdwnych patogendw odpowiedzialnych za rozwdj choroby uktadu
oddechowego u bydta. W okresie ostatnich dziesieciu lat mozna byto obserwowac niewielki wzrost
wartosci MIC w przypadku izolatdw Mannheimia haemolytica, przy czym wiekszos$¢ izolatéw (83%)
wykazywata wrazliwos¢ kliniczng na tylmikozyne. Dane dotyczace MICg, W wyizolowanych ostatnio
europejskich szczepach nalezy uwzgledni¢ w punkcie 5.1 ,, Wiasciwosci farmakodynamiczne”
charakterystyki produktu leczniczego.

Ponad 20 lat temu przeprowadzono wiele badan terenowych u zakazonych w sposéb naturalny
cielat w réznym wieku z zapaleniem ptuc. Wyniki tych badan wskazujg na to, ze tylmikozyna nie
ustepuje innym antybiotykom dtugo dziatajacym lub skojarzeniom dwdch antybiotykdw
stosowanym jako kontrola pozytywna. W tych badaniach na podstawie badan bakteriologicznych
materiatu pobranego w wymazach z nosa i z tkanki ptucnej wykazano, ze gtdwng przyczyng
zapalenia ptuc u cielat s bakterie M. haemolytica i P. multocida.
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Komitet uznat, ze dane w sposdéb wystarczajacy uzasadnity zaproponowane wskazanie do
stosowania w ,leczeniu zakazen uktadu oddechowego wywotywanych przez M. haemolytica i
P. multocida”.

Komitet uznat, ze dane uzasadniajace uwzglednienie we wskazaniach szczepéw Haemophilus
(Actinobacillus) i Mycoplasma sg niewystarczajace, a podmiot odpowiedzialny zgodzit sie usung¢ te
dwa patogeny ze wskazania do stosowania w chorobach uktadu oddechowego u bydta.

Nie przedstawiono zadnych danych uzasadniajacych okreslenie ,kontrola”. Ponadto tresc
proponowanego wskazania ,,...i inne mikroorganizmy wrazliwe na tylmikozyne” jest niezgodna

z zaleceniami CVMP przedstawionymi w ,,dokumencie do rozwazenia” (reflection paper) dotyczacym
stosowania antybiotykéw makrolidowych, linkozamidow i streptogramin
(EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009)* ani z wytycznymi CVMP w sprawie charakterystyki produktu
leczniczego dla produktéw o dziataniu przeciwdrobnoustrojowym
(EMEA/CVMP/SAGAM/383441/2005)2.

Zatem w oparciu o dostepne dane Komitet uznat, ze zadowalajace i doktadniej sformutowane
wskazanie do stosowania w zalecanej dawce wynoszacej 10 mg/kg masy ciata w chorobach ukfadu
oddechowego u bydta powinno brzmie¢ w sposdb nastepujacy: ,Leczenie choroby uktadu
oddechowego u bydta zwigzanej z zakazeniem Mannheimia haemolytica i Pasteurella multocida”.

Odnosnie do leczenia martwicy szpary miedzypalcowej u bydta, w badaniach in vitro wykazano, ze
wartosci MIC (MICs, <0,25-0,5 pg/ml) ustalone dla wiekszosci gtdwnych szczepdw patogendw
wywotujacych martwice szpary miedzypalcowej u bydta, poza zakazeniami wywotywanymi przez
kretki, mozna uzyska¢ w podskdrnej tkance ttuszczowej po jednorazowym wstrzyknieciu
podskérnym tylmikozyny w dawce 10 mg/kg masy ciata.

Badania kliniczne przeprowadzono u zakazonego w sposob naturalny bydta z martwicg szpary
miedzypalcowej, bez rozpoznania bakteriologicznego. Na podstawie dostepnych danych ustalono,
ze zalecana dawka w zakresie od 5 do 10 mg/kg masy ciata wydaje sie uzasadniona, chociaz wyniki
badan farmakokinetyki w zestawieniu z wynikami badan MIC in vitro sugeruja, ze w celu eliminacji
gtownych patogendw wywotujacych martwice szpary miedzypalcowej u bydta lepiej bytoby
zastosowac dawke wynoszacg 10 mg/kg masy ciata.

Zatem opierajac sie na dostepnych danych, Komitet uznat wskazanie do stosowania w ,leczeniu
martwicy szpary miedzypalcowej u bydta” za mozliwe do zaakceptowania w przypadku zalecanej
dawki wynoszacej 10 mg/kg masy ciata.

Udostepnione zostaty dane dotyczgce zmniejszania poziomu pozostatosci, ktdre potwierdzity 70-
dniowy okres karencji dla miesa i podrobéw wotowych po wstrzyknieciu podskérnym produktu w
zalecanej dawce wynoszacej 10 mg/kg masy ciata.

Udostepnione zostaty dane dotyczgce zmniejszania poziomu pozostatosci, ktdre potwierdzity 36-
dniowy okres karencji dla mleka krowiego po wstrzyknieciu podskérnym produktu w zalecanej
dawce wynoszacej 10 mg/kg masy ciata. Moze istnie¢ obawa, ze w przypadku podawania produktu
zwierzeciu w okresie zasuszenia pokarmu pozostatosci mogg by¢ obecne w mleku przez kilka dni po
porodzie. W zwigzku z tym Komitet uznat, ze w punkcie 4.11 , Okres(-y) karencji” charakterystyki
produktu leczniczego nalezy dodac¢ nastepujgce ostrzezenie: ,Jesli produkt podawany jest u krow w
okresie zasuszenia (zgodnie z trescig punktu 4.7 charakterystyki produktu leczniczego), mleka nie
nalezy przeznaczac do spozycia przez ludzi przez 36 dni po wycieleniu”.

1 CVMP Reflection paper on the use of macrolides, lincosamides and streptogramins (MLS) in food-producing animals in
the European Union: development of resistance and impact on human and animal health
(EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009) —
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2011/11/WC500118230.pdf.

2 CVMP guideline on the SPC for antimicrobials (EMEA/CVMP/SAGAM/383441/2005) —
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2010/02/WC500070670.pdf.
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Owce

W badaniach tolerancji wyraznie wykazano, ze tylmikozyna podawana we wstrzyknieciach
podskdérnych w dawce wynoszacej 20 mg/kg masy ciata u jagniat (wazacych 7—-11 kg) jest
toksyczna i powoduje sSmierc¢ zwierzat. Owce wazace 40 kg byty bardziej odporne i przezywaty po
podaniu podskérnym dawki wynoszacej 150 mg/kg masy ciata, ale wystepowata u nich ataksja i
ospatos¢. Dawka wynoszaca 30 mg/kg masy ciata powodowata zwiekszenie czestosci oddechdw.
Czasami (w 1 przypadku na 12) po podaniu tylmikozyny we wstrzyknieciu podskérnym
obserwowano reakcje bélowa.

W badaniach farmakokinetyki wykazano, ze stezenie tylmikozyny w ptucach moze przez ponad 3
dni przekracza¢ 2 pug/ml, a wedtug badan in vitro przeprowadzonych w 1992 roku jest to
potencjalnie stezenie terapeutyczne w przypadku takich patogenow, jak M. haemolytica,
Trueperella pyogenes (wczesniej znany jako Actinomyces pyogenes), Staphylococcus aureus i
Mycoplasma ovipneumonia. Podczas badania dotyczacego wywotanego sztucznie zakazenia uktadu
oddechowego szczepem M. haemolytica, po jednorazowym wstrzyknieciu podskérnym dawki
wynoszacej 10 mg/kg masy ciata uzyskano istotng poprawe stanu ogdlnego w poréwnaniu z grupg
kontrolng. W badaniach u owiec zakazonych w sposob naturalny, u ktérych rozpoznano zakazenie
M. haemolytica, w trzecim dniu po jednorazowym podaniu tylmikozyny we wstrzyknieciu
podskéornym w dawce 10 mg/kg masy ciata stwierdzono wyrazne obnizenie temperatury ciata oraz
zmniejszenie wynikdw punktowej oceny dusznosci i zachowania zwierzat. Nie odnotowano
nieréwnowaznosci dziatania miedzy grupami leczonymi tylmikozyng a grupami leczonymi
produktami stanowigcymi kontrole pozytywna w postaci dtugo dziatajacych antybiotykdw.

Komitet uznat, ze dane w sposob wystarczajacy uzasadniajg proponowane wskazanie do
stosowania w ,leczeniu zakazen uktfadu oddechowego wywotywanych przez M. haemolytica”. Na
podstawie dostepnych informacji dotyczacych bydfa stwierdzono, ze patogen P. multocida nalezy
pozostawi¢ we wskazaniach.

Komitet uznat, ze dane uzasadniajgce uwzglednienie we wskazaniach szczepéw Haemophilus
(Actinobacillus) i Mycoplasma sg niewystarczajace, a podmiot odpowiedzialny zgodzit sie usunaé te
dwa patogeny ze wskazania do stosowania w chorobach ukladu oddechowego u owiec.

Nie przedstawiono zadnych danych uzasadniajacych okreslenie ,kontrola”. Ponadto tresc
proponowanego wskazania ,...i inne mikroorganizmy wrazliwe na tylmikozyne” jest niezgodna

z zaleceniami CVMP przedstawionymi w ,,dokumencie do rozwazenia” (reflection paper) dotyczacym
stosowania antybiotykéw makrolidowych, linkozamidéw i streptogramin
(EMA/CVMP/SAGAM/741087/2009)* ani z wytycznymi CVMP w sprawie charakterystyki produktu
leczniczego dla produktéw o dziataniu przeciwdrobnoustrojowym
(EMEA/CVMP/SAGAM/383441/2005)2.

Zatem w oparciu o dostepne dane Komitet uznat, ze zadowalajace wskazanie do stosowania w
zalecanej dawce wynoszacej 10 mg/kg masy ciata w chorobach uktadu oddechowego u owiec
powinno brzmie¢ w sposob nastepujacy: ,Leczenie zakazen uktadu oddechowego wywotywanych
przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella multocida”.

Odnosnie do leczenia zanokcicy u owiec zwigzanej z zakazeniem Dichelobacter nodosus

i Fusobacterium necrophorum, w badaniach in vitro wykazano, ze wartosci MIC (MICs, <0,25—
0,5 pg/ml) ustalone dla kilku bakterii wywotujacych zanokcice u owiec wskazujg na wrazliwos¢ na
tylmikozyne, chociaz kilka szczepdw okazato sie opornych. Dane farmakokinetyczne wykazaty
dobrg dystrybucje tylmikozyny w skorze owiec po wstrzyknieciu podskéornym w dawkach
wynoszacych 5 mg/kg masy ciata lub 10 mg/kg masy ciata. W badaniu terenowym, w ktérym
uwzgledniono ciezkie przypadki, po leczeniu tylmikozyng w dawkach wynoszacych 5 mg/kg masy
ciata lub 10 mg/kg masy ciata uzyskano lepszy wskaznik wyleczen w poréwnaniu z grupg leczong,
produktem stanowigcym kontrole pozytywng (amoksycylina w dawce 15 mg/kg masy ciata).
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Odsetek nawrotdéw byt najnizszy w grupie leczonej tylmikozyng w dawce 10 mg/kg masy ciata, co
wskazuje na to, ze taka dawka powinna by¢ preferowana.

Zatem, opierajqc sie na dostepnych danych, Komitet uznat wskazanie do stosowania w ,leczeniu
zanokcicy u owiec zwigzanej z zakazeniem Dichelobacter nodosus i Fusobacterium necrophorum”
za mozliwe do zaakceptowania w przypadku zalecanej dawki wynoszacej 10 mg/kg masy ciata.

Odnosnie do leczenia ostrego zapalenia gruczotu mlekowego u owiec zwigzanego z zakazeniem
Staphylococcus aureus i Mycoplasma agalactiae, na podstawie zmierzonych wartosci MIC (S.
aureus MIC <0,25-1 pg/ml, M. agalactiae MIC=0,5 pg/ml) wydaje sie, ze patogeny Staphylococcus
aureus i Mycoplasma agalactiae sg wrazliwe na tylmikozyne. Stezenie tylmikozyny w mleku
zmierzone po uptywie 3 dni wyniosto 1,2 pg/ml, co wskazuje na to, ze stezenie leku przekracza
wiekszo$¢ wartosci MIC ustalonych dla tych patogenéw. W badaniu obcigzeniowym z
zastosowaniem szczepu Staphylococcus aureus leczenie tylmikozyng (10 mg/kg masy ciata w
jednorazowym wstrzyknieciu podskérnym) u owiec spowodowato po 10 dniach istotne zmniejszenie
wskaznika umieralnosci i zwiekszenie liczby prawidtowych wymion, chociaz w 10. dniu wyniki badan
bakteriologicznych prébek mleka pobranych od leczonych zwierzat nadal byty dodatnie. W badaniu
terenowym u zwierzat z zapaleniem gruczotu mlekowego spowodowanym naturalnym zakazeniem
Mycoplasma agalactiae po jednorazowym podaniu tylmikozyny we wstrzyknieciu podskérnym w
dawce wynoszacej 10 mg/kg masy ciata uzyskano istotnie nizsze wyniki punktowej oceny mleka i
catosciowej punktowej oceny wymion w poréwnaniu z grupg leczong dtugo dziatajaca
oksytetracykling. Po uptywie 10 dni wynik punktowej oceny wymion w grupie leczonej tylmikozyna,
nadal wydawat sie nizszy, chociaz juz nie w sposéb istotny. CVMP uznat, ze ze wzgledu na
ograniczong dostepnos¢ alternatywnych weterynaryjnych produktow leczniczych dla tego
wskazania oraz brak doniesien o podejrzeniu niedostatecznej skutecznosci, wskazanie do
stosowania w ,leczeniu zapalenia gruczotu mlekowego u owiec zwigzanego z zakazeniem
Staphylococcus aureus i Mycoplasma agalactiae” nalezy utrzymag, ale w formie zmodyfikowanej,
tak by lepiej odzwierciedlato wyniki badania, to znaczy: ,w leczeniu ostrego zapalenia gruczotu
mlekowego u owiec zwigzanego z zakazeniem Staphylococcus aureus i Mycoplasma agalactiae”.
Wykazany w badaniu klinicznym brak wyleczenia bakteriologicznego (ujemnych posiewdw) nalezy
odnotowa¢ w punkcie 4.4. ,Specjalne ostrzezenia dla kazdego docelowego gatunku zwierzat”
charakterystyki produktu leczniczego.

Wskazanie do stosowania ,pomocniczo w opanowaniu ognisk zachorowan na enzootyczne ronienie
owiec wywotywane przez Chlamydia psittaci” zostato potwierdzone jedynie przez dane dotyczace
kontroli pozytywnej. Wydaje sie, ze leczenie z zatozenia ma by¢ profilaktyczne, co jest niezgodne
z zasadami rozwaznego stosowania antybiotykéw. Po wyrazeniu przez CVMP powaznych obaw
dotyczacych proponowanego wskazania do stosowania ,pomocniczo w opanowaniu ognisk
zachorowan na enzootyczne ronienie owiec wywotywane przez Chlamydia psittaci” podmioty
odpowiedzialne zgodzity sie usungé wszystkie odniesienia do tego wskazania z informacji o
produkcie.

Udostepnione zostaty dane dotyczace zmniejszania poziomu pozostatosci, ktdre potwierdzity 42-
dniowy okres karencji dla miesa i podrobdéw owczych po wstrzyknieciu podskérnym produktu w
zalecanej dawce 10 mg/kg masy ciata.

Udostepnione zostaty dane dotyczace zmniejszania poziomu pozostatosci, ktore potwierdzity 18-
dniowy okres karencji dla mleka owczego po wstrzyknieciu podskérnym produktu w zalecanej
dawce 10 mg/kg masy ciata. Moze istnie¢ obawa, ze w przypadku podawania produktu zwierzeciu
w okresie zasuszenia pokarmu pozostatosci mogg by¢ obecne w mleku przez kilka dni po porodzie.
W zwigzku z tym Komitet uznat, ze w punkcie 4.11 ,Okres(-y) karencji” charakterystyki produktu
leczniczego nalezy dodac nastepujace ostrzezenie: ,Jesli produkt podawany jest u owiec w okresie
zasuszenia (zgodnie z trescig punktu 4.7 charakterystyki produktu leczniczego), mleka nie nalezy
przeznaczac do spozycia przez ludzi przez 18 dni po wykoceniu”.
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Kroliki

W ramach badania klinicznego przeprowadzono leczenie pasterelozy z zastosowaniem dawki
wynoszacej 25 mg/kg masy ciata. Poniewaz nie przedstawiono zadnych badan dotyczacych
ustalenia dawki optymalnej u krolikow, na podstawie dostepnych danych nie mozna stwierdzi¢, ze
pastereloza moze by¢ leczona tylmikozyng w zalecanej dawce 10 mg/kg masy ciata. W zadnym
badaniu klinicznym ani przedklinicznym nie wyizolowano szczepdw Bordetella bronchiseptica i nie
przeprowadzono zadnego badania in vitro z ta bakteriaq. W zadnym badaniu klinicznym ani
przedklinicznym nie wyizolowano szczepdw Staphylococcus aureus.

W drugim badaniu klinicznym dotyczacym oceny skutecznosci tylmikozyny w zwalczaniu choréb
uktadu rozrodczego nie wykazano gorszych wynikdw w stosunku do produktow stanowigcych
kontrole pozytywng (penicylina w skojarzeniu z antybiotykiem aminoglikozydowym), nie
uwzgledniono w nim jednak kontroli negatywnej. Dlatego trudno jest ocenié skutecznosc
tylmikozyny, gdyz nie przeprowadzono zadnej diagnostyki bakteriologicznej, a zaréwno
tylmikozyna, jak i produkty stanowigce kontrole pozytywng podawane byty profilaktycznie pie¢ dni
przed porodem.

Zasadniczo mozna uznac, ze brak jest danych potwierdzajacych zaproponowane wskazania do
stosowania u krolikéw lub ich ilo$¢ jest minimalna.

Ponadto przy bardzo matej objetosci roztworu do podania margines bezpieczenstwa tego produktu
nie odpowiada zasadom bezpiecznego stosowania u krolikdw. Margines bezpieczenstwa
tylmikozyny podawanej we wstrzyknieciach jest bardzo waski. Z tego powodu w 2005 r. CVMP
ograniczyt stosowanie produktu Micotil do owiec wazacych ponad 15 kg i ustalit, ze produkt moze
by¢ podawany wytacznie przez chirurgdw weterynarii (procedura arbitrazu dotyczaca produktu
Micotil 300 (EMEA/V/A/010) zgodnie z art. 35 dyrektywy 2001/82/WE). Wydaje sie, ze to
ograniczenie zastosowania u owiec koliduje z dopuszczeniem produktu do obrotu z przeznaczeniem
do stosowania u kroélikéw, ktére wazg mniej niz 5 kg (na ogét ubojowi poddawane sg kréliki o
wadze okoto 2,5 kg). Dawka tylmikozyny wynosi 10 mg na kilogram masy ciata, co odpowiada
objetosci produktu wynoszacej 1 ml na 30 kg masy ciata. U samicy krélika o masie ciata 5 kg
wymagana byfaby dawka 0,1 ml produktu, a u kroélika hodowlanego okoto 0,05 ml. W przypadku
tak niewielkich ilosci produktu istnieje prawdopodobienstwo jego przedawkowania.

Po przeprowadzeniu oceny wspomnianych wyzej danych i wyrazeniu przez CVMP powaznych obaw
dotyczacych proponowanego zastosowania produktu u docelowego gatunku zwierzat, tj. krolikéw,
podmioty odpowiedzialne zgodzity sie usungé wszystkie odniesienia do krélikéw z informacji

0 produkcie.

3. Ocena stosunku korzysci do ryzyka

W wielu badaniach wykazano, ze tylmikozyna stosowana w dawce wynoszacej 10 mg/kg masy ciata
skutecznie zwalcza choroby uktadu oddechowego u bydta i owiec wywolywane przez M. haemolytica
i P. multocida.

Poniewaz w okresie ostatnich dziesieciu lat wartosci MIC ustalone dla M. haemolytica wykazywaty
tendencje wzrostowg, w punkcie 5.1 ,Wtasciwosci farmakodynamiczne” charakterystyki produktu
leczniczego nalezy uwzgledni¢ dane dotyczace MICq, pochodzace z badan wyizolowanych ostatnio
szczepow europejskich.

Na podstawie dostepnych danych wykazano, ze tylmikozyna podawana w zaproponowanej dawce
wynoszacej 10 mg/kg masy ciata skutecznie zwalcza martwice szpary miedzypalcowej u bydta
i zanokcice u owiec.

W badaniach wykazano, ze tylmikozyna w dawce 10 mg/kg masy ciata skutecznie dziata w ostrym
zapaleniu gruczotu mlekowego u owiec wywolywanym przez Staphylococcus aureus i Mycoplasma
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agalactiae, mimo ze nie dowiedziono wyleczenia bakteriologicznego. Wykazany w badaniu
klinicznym brak wyleczenia bakteriologicznego nalezy odnotowac¢ w punkcie 4.4 ,Specjalne
ostrzezenia dla kazdego docelowego gatunku zwierzat” charakterystyki produktu leczniczego.

Po wyrazeniu przez CVMP powaznych obaw dotyczacych stosowania produktu u docelowego
gatunku zwierzat, tj. u krolikéw, jak tez ,pomocniczo w opanowaniu ognisk zachorowan na
enzootyczne ronienie owiec wywotywane przez Chlamydia psittaci”, podmioty odpowiedzialne
zgodzity sie usung¢ wszystkie odniesienia do krdlikdéw i enzootycznego ronienia owiec z informacji o
produkcie.

Odnosnie do okreséw karencji u bydta i owiec mogg istnie¢ obawy, ze w przypadku podawania
produktu zwierzeciu w okresie zasuszenia pokarmu pozostato$ci moga by¢ obecne w mleku przez
kilka dni po porodzie. Z tego wzgledu w punkcie 4.11 ,Okres(-y) karencji” charakterystyki produktu
leczniczego nalezy dodac nastepujace ostrzezenia: (i) ,Jesli produkt podawany jest u kréw w
okresie zasuszenia (zgodnie z trescig punktu 4.7 charakterystyki produktu leczniczego), mleka nie
nalezy przeznaczac do spozycia przez ludzi przez 36 dni po wycieleniu” oraz (ii) ,Jesli produkt
podawany jest u owiec w okresie zasuszenia (zgodnie z trescig punktu 4.7 charakterystyki
produktu leczniczego), mleka nie nalezy przeznaczac do spozycia przez ludzi przez 18 dni po
wykoceniu”.

Ogolny stosunek korzysci do ryzyka produktu przeznaczonego do stosowania u bydta i owiec zostat
uznany za korzystny, pod warunkiem wprowadzenia zaleconych zmian w informacji o produkcie
(patrz aneks Il1).

Podstawy do zmiany charakterystyki produktu leczniczego,
oznakowania opakowan i ulotki dla pacjenta

Zwazywszy, ze:
e CVMP uznat, iz zakres procedury arbitrazu obejmuje harmonizacje charakterystyki produktu
leczniczego, oznakowania opakowan i ulotki dla pacjenta;

e CVMP przeanalizowat zaproponowany przez podmioty odpowiedzialne posiadajgce pozwolenie
na dopuszczenie do obrotu tekst charakterystyki produktu leczniczego, oznakowania opakowan
oraz ulotki dla pacjenta i rozwazyt wszystkie przedstawione dane;

CVMP zalecit zmiane pozwolen na dopuszczenie do obrotu, do ktérych charakterystyke produktu
leczniczego, oznakowanie opakowan i ulotke dla pacjenta przedstawiono w aneksie III dla produktu
Micotil 300 Injectie i nazwy produktéw zwigzanych (patrz aneks I).
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Aneks 111

Charakterystyka produktu leczniczego, oznakowanie
opakowan oraz ulotka dla uzytkownika
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ANEKS |

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

Do uzupetnienia na szczeblu krajowym.

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 ml zawiera:

Substancja czynna:

Tylmikozyna 300 mg

Wykaz wszystkich substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwér do wstrzykiwan.

Przejrzysty roztwor.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Docelowe gatunki zwierzat

Bydto i owce

4.2 Wskazania lecznicze dla poszczegélnych docelowych gatunkoéw zwierzat

Bydto
Leczenie chordb drog oddechowych bydta wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella

multocida.
Leczenie zakaznego, martwicowego zapalenia skory szpary miedzyracicowe;.

Owce
Leczenie infekcji drog oddechowych wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella
multocida.

Leczenie zakaznego zapalenia skory szpary miedzyracicowej u owiec wywotanego przez
Dichelobacter nodosus i Fusobacterium necrophorum.

Leczenie ostrego zapalenia wymienia u owiec wywotanego przez Staphylococcus aureus i
Mycoplasma agalactiae.

4.3 Przeciwwskazania

Nie podawac dozylnie.

Nie podawaé domigéniowo.

Nie podawaé owcom o wadze ponizej 15 kg.
Nie podawa¢ ssakom z rzedu naczelnych.
Nie podawa¢ §winiom.

Nie podawa¢ koniom ani ostom.

Nie podawa¢ kozom.
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Nie stosowa¢ w przypadku nadwrazliwosci na substancj¢ czynng lub na dowolng substancj¢
pomocniczg.

4.4 Specjalne ostrzezenia dla kazdego z docelowych gatunkow zwierzat

Owce
Badania kliniczne nie wykazaty bakteriologicznego wyleczenia u owiec z ostrym zapaleniem
wymienia wywotanym przez Staphylococcus aureus i Mycoplasma agalactiae.

Nie podawa¢ owcom o wadze ponizej 15 kg ze wzgledu na ryzyko toksycznosci zwigzanej z
przedawkowaniem.

W celu uniknigcia przedawkowania u owiec, wazne jest ich doktadne zwazenie. Zastosowanie
strzykawki o pojemnosci 2 ml lub mniejszej utatwia doktadne dawkowanie.

4.5 Specjalne $srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace stosowania u zwierzat

Podczas stosowania produktu nalezy uwzglednié¢ oficjalne, krajowe i regionalne wytyczne dotyczace
stosowania antybiotykow.

W celu zapobiegania samoiniekcji, nie nalezy uzywac autostrzykawek.
Jesli to mozliwe, stosowanie produktu nalezy opiera¢ na badaniu wrazliwosci.

Specjalne $rodki ostroznosci dla 0sdb podajacych produkt leczniczy weterynaryjny zwierzetom

Ostrzezenia dotyczace bezpieczenstwa osoby podajacej lek:

WSTRZYKNIECIE TYLMIKOZYNY CZLOWIEKOWI MOZE BYC SMIERTELNE
— NALEZY STOSOWAC NAJWYZSZE SRODKI OSTROZNOSCI, ABY UNIKNAC
PRZYPADKOWEJ SAMOINIEKCJI ORAZ DOKEADNIE PRZESTRZEGAC
INSTRUKCJI PODAWANIA I PONIZSZYCH WYTYCZNYCH

* Niniejszy produkt powinien by¢ podawany wytacznie przez lekarza weterynarii.

¢ Nigdy nie nalezy przenosi¢ strzykawki z produktem ,,nazwa produktu (do uzupetnienia na
szczeblu krajowym)” z zamocowana igla. Igla powinna by¢ zamocowana do
strzykawki wylgcznie podczas napeilniania strzykawki lekiem lub wykonywania
wstrzyknigcia. Strzykawka i igla powinny by¢ zawsze przechowywane osobno.

e Nie wolno stosowac autostrzykawek.

e Nalezy upewniC€ si¢, ze zwierzeta, rowniez te znajdujace si¢ w poblizu, sg odpowiednio
unieruchomione.

e Podczas podawania leku ,,nazwa produktu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)” nie
nalezy pracowac samodzielnie.

e W przypadku samoiniekcji NALEZY NATYCHMIAST ZGLOSIC SIE DO LEKARZA i
zabra¢ ze sobg fiolke Iub ulotke z opakowania leku. Na miejsce wstrzyknigcia nalezy
natozy¢ opatrunek chtodzacy (nie naktadaé bezposrednio lodu).

Dodatkowe ostrzezenia dotyczace bezpieczenstwa osoby podajacej lek:

¢ Unikac¢ kontaktu ze skorg i oczami. W przypadku kontaktu leku ze skora lub oczami, przemy¢
natychmiast woda.
¢ Kontakt ze skorg moze wywotac reakcj¢ uczuleniowa. Umy¢ rgce po uzyciu produktu.

INFORMACJA DLA LEKARZA
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ZANOTOWANO PRZYPADKI SMIERTELNE ZWIAZANE Z WSTRZYKNIECIEM
TYLMIKOZYNY CZE. OWIEKOWI.

Toksyczno$¢ dotyczy uktadu krazenia i moze by¢ wywotywana zablokowaniem kanatu
wapniowego. Dozylne podanie chlorku wapnia nalezy rozwazy¢ wyltgcznie w przypadku
potwierdzenia narazenia na dziatanie tylmikozyny.

W badaniach przeprowadzonych u pséw stwierdzono dziatanie inotropowe ujemne
tylmikozyny prowadzace do czgstoskurczu oraz obnizenia systemowego ci$nienia tetniczego i
ci$nienia tetna.

NIE PODAWAC ADRENALINY ANI LEKOW BLOKUJACYCH RECEPTORY
BETA-ADRENERGICZNE, NP. PROPRANOLOLU.

U $win ryzyko zgonu w wyniku podania tylmikozyny wzrasta po podaniu adrenaliny.

U ps6éw wykazano korzystny wptyw chlorku wapnia podanego dozylnie na stan inotropowy
lewej komory oraz poprawg ci$nienia tetniczego i czgstoskurczu.

Dane przedkliniczne i sporadyczne przypadki kliniczne sugeruja, ze wlew chlorku wapnia
moze cze$ciowo przeciwdziata¢ zmianom cisnienia t¢tniczego krwi i tetna u ludzi wywotanym
przez tylmikozyne.

Mozna réwniez rozwazy¢ podanie dobutaminy ze wzglgdu na dodatnie dziatanie inotropowe,
mimo braku wplywu na cze¢stoskurcz.

Tylmikozyna utrzymuje si¢ w tkankach przez kilka dni oraz wymaga $cistego monitorowania
uktadu krazenia, a takze zastosowania leczenia wspomagajacego.

Zaleca sig, aby lekarze prowadzacy pacjentow narazonych na dziatanie tego zwigzku
konsultowali leczenie z Krajowym Osrodkiem Informacji o Zatruciach: ... wstawi¢
odpowiedni krajowy nr telefonu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)

4.6 Dzialania niepozadane (czestotliwo$é i stopien nasilenia)

Sporadycznie moze wystapi¢ obrzek tkanek migkkich w okolicy wstrzyknigcia, ktory ustepuje w ciggu
5-8 dni. W rzadkich przypadkach obserwowano poktadanie, brak koordynacji i drgawki.

Po jednym podaniu dozylnym dawki 5 mg/kg masy ciata oraz po podskérnym podawaniu dawek
150 mg/kg masy ciata w odstgpach 72-godzinnych obserwowano zgony bydta. U §win zgony
obserwowano po domig¢§niowym podaniu dawki 20 mg/kg masy ciata. Zgony owiec nastegpowaty po
podaniu dozylnym pojedynczej dawki 7,5 mg/kg masy ciala.

4.7 Stosowanie w cigzy, laktacji lub w okresie nieSnosci

Bezpieczenstwo produktu leczniczego weterynaryjnego stosowanego w czasie cigzy nie zostato
okreslone.

Do stosowania jedynie po dokonaniu przez lekarza weterynarii oceny bilansu korzysci/ryzyka
wynikajacych ze stosowania produktu.

4.8 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

U niektorych gatunkéw obserwowano interakcje pomiedzy makrolidami i jonoforami.
4.9 Dawkowanie i droga podawania

Wylacznie do wstrzyknie¢¢ podskornych.

Podawa¢ 10 mg tylmikozyny na 1 kg masy ciata (odpowiada 1 ml ,, nazwa produktu (do uzupetnienia
na szczeblu krajowym)” na 30 kg masy ciata).
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Bydlo:

Spos6b podawania:

Pobra¢ wlasciwa dawke z fiolki i zdja¢ igle ze strzykawki, pozostawiajac igle w fiolce. W przypadku
podawania leku grupie zwierzat igle nalezy pozostawi¢ w fiolce do pobierania kolejnych dawek.
Unieruchomi¢ zwierze 1 wktu¢ podskornie osobng igle w miejscu wstrzyknigcia, najlepiej w fatd
skorny klatki piersiowej za topatka. Przymocowac strzykawke do igly i wstrzykna¢ lek w podstawe
faldu skornego. Nie wstrzykiwac wigkszych dawek niz 20 ml w jedno miejsce.

Owce:

Sposéb podawania:

W celu uniknigcia przedawkowania u owiec, wazne jest ich doktadne zwazenie. Zastosowanie
strzykawek o pojemnos$ci 2 ml lub mniejszej utatwia doktadne dawkowanie leku.

Pobra¢ wlasciwa dawke z fiolki 1 zdja¢ igle ze strzykawki, pozostawiajac igte w fiolce.
Unieruchomi¢ owce opierajac si¢ o nig wltasnym cialem i wktu¢ osobng igle podskornie w miejsce
wstrzykniecia, czyli w fald skorny klatki piersiowej za topatka. Przymocowa¢ strzykawke do igly i
wstrzykna¢ lek w podstawe fatdu skornego. Nie wstrzykiwac wiekszych dawek niz 2 ml w jedno
miejsce.

W przypadku braku poprawy po uptywie 48 godzinach, nalezy potwierdzi¢ diagnozg.

Unika¢ wprowadzania zanieczyszczen do zawarto$ci fiolki podczas iniekcji. Fiolke nalezy sprawdzi¢
wzrokowo pod katem obecnosci czastek obcych i/lub nieprawidtowego wygladu fizycznego. W
przypadku zaobserwowania takich oznak fiolke nalezy poddac utylizacji.

4.10 Przedawkowanie (objawy, sposéb postepowania przy udzielaniu
natychmiastowej pomocy, odtrutki), jesli konieczne
U bydta nie stwierdzono zgon6w po podaniu trzech iniekcji podskérnych w dawkach 10, 30 i
50 mg/kg masy ciata w odstgpach 72 godzin. Zgodnie z oczekiwaniami, w miejscu wstrzyknigcia
zaobserwowano obrzek. Jedyng zmiang obserwowang w badaniu sekcyjnym byta martwica mi¢$nia
sercowego w grupie otrzymujacej dawke 50 mg/kg masy ciata.

Dawki 150 mg/kg masy ciata podawane podskdrnie w odstgpach 72 godzin powodowaty zgon.
Obserwowano obrzek w miejscu wstrzyknigcia, natomiast jedyng zmiang obserwowang w badaniu
sekcyjnym byta nieznaczna martwica migs$nia sercowego. Inne obserwowane objawy obejmowaty:
trudnos$ci w poruszaniu, zmniejszony apetyt i czestoskurcz.

U owiec podanie pojedynczej dawki (ok. 30 mg/kg masy ciata) moze wywolywac nieznacznie
przyspieszony oddech. Wyzsze dawki (150 mg/kg masy ciata) wywolywaly ataksje, letarg oraz
niemoznos¢ uniesienia tba.

Zgony byly obserwowane po podaniu pojedynczej dawki dozylnej 5 mg/kg masy ciata u bydta oraz
dawki 7,5 mg/kg masy ciala u owiec.

4.11  Okres (-y) karencji

Bydlo:

Tkanki jadalne: 70 dni

Mieko: 36 dni

W przypadku podawania leku bydtu w okresie zasuszenia lub cigzarnym, mlecznym jatowkom

(zgodnie z punktem 4.7 powyzej) mleko nie powinno by¢ spozywane przez ludzi przez 36 dni po
ocieleniu.

Owce:
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Tkanki jadalne: 42 dni
Mleko: 18 dni

W przypadku podawania leku owcom w okresie zasuszenia lub ci¢zarnym owcom (zgodnie z punktem
4.7 powyzej) mleko nie powinno by¢ spozywane przez ludzi przez 18 dni po ocieleniu.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

Grupa farmakoterapeutyczna: srodki przeciwbakteryjne do regularnego stosowania, makrolidy.
Kod ATCvet: QJ01FA91

51 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Tylmikozyna jest antybiotykiem potsyntetycznym z grupy makrolidow o dzialaniu gtéwnie
bakteriobdjczym. Uwaza si¢, ze ma wplyw na syntezg bialek. Wykazuje dzialanie bakteriostatyczne, lecz
w duzych stezeniach moze mie¢ dzialanie bakteriobdjcze. Dziatanie bakteriobojcze gtownie dotyczy
mikroorganizméw Gram-dodatnich oraz niektérych Gram-ujemnych i mykoplazm izolowanych od bydta
i owiec. Dzialanie leku zostalo wykazane w szczegodlno$ci w odniesieniu do nastepujgcych
drobnoustrojow:

Mannheimia, Pasteurella, Actinomyces (Corynebacterium), Fusobacterium, Dichelobacter,
Staphylococcus, oraz mykoplazmy izolowane od bydta i owiec.

Minimalne stezenie hamujace (MIC) mierzone w wyizolowanych niedawno (2009-2012) szczepach
europejskich pochodzacych od bydta z chorobami drog oddechowych.

Gatunki bakterii | Zakres MIC MICs (ug/ml) MICgo (ng/ml)
(Hg/ml)

P. multocida 0,5- > 64 4 8

M. haemolytica 1-64 8 16

Instytut Norm Klinicznych i Laboratoryjnych (Clinical and Laboratory Standards Institute; CLSI)
ustanowit kryteria interpretacji skuteczno$ci tylmikozyny wobec M. haemolytica pochodzenia
bydlgcego dotyczace konkretnie choroby drog oddechowych bydta: < 8 pg/ml = wrazliwos¢, 16 pg/ml
= wartosci posrednie oraz > 32 pg/ml = opornos¢. Obecnie CLSI nie dysponuje kryteriami
interpretacji dla P. multocida pochodzenia bydlecego, lecz okreslit kryteria interpretacji dla

P. multocida pochodzenia $winskiego dotyczace konkretnie choroby dréog oddechowych §win: < 16
pg/ml = wrazliwo$¢ oraz > 32 pug/ml = opornosc.

Dowody naukowe sugeruja, ze makrolidy wykazuja dziatanie synergistyczne z uktadem
odpornosciowym zywiciela. Wydaje si¢, ze makrolidy wzmacniaja wlasciwosci bakteriobdjcze
fagocytow.

Po doustnym lub pozajelitowym podaniu tylmikozyny toksyczno$¢ narzadowa dotyczy glownie serca.
Glowne skutki sercowe obejmuja przyspieszone tetno (czgstoskurcz) oraz obnizenie kurczliwos$ci
(ujemny efekt inotropowy). Toksycznos¢ sercowo-naczyniowa moze by¢ wynikiem blokady kanatu
wapniowego.

U psow leczenie CaCl, wykazato dziatanie inotropowo dodatnie na lewg komore po podaniu
tylmikozyny oraz pewne zmiany w zakresie ci$nienia tetniczego i czg¢stosci rytmu serca.
Dobutamina cze$ciowo niweluje skutki ujemnego dziatania inotropowego wywotywanego przez
podanie tylmikozyny psom. Antagonisci receptorow beta-adrenergicznych, np. propranolol, nasilaja
ujemny efekt inotropowy tylmikozyny u psow.
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Domig$niowe podanie §$winiom 10 mg tylmikozyny/kg masy ciata wywotywato przyspieszony
oddech, wymioty i drgawki; dawka 20 mg/kg masy ciala powodowata zgon w 3 z 4 przypadkow,
natomiast dawka 30 mg/kg masy ciata wywotata zgon wszystkich 4 badanych $swin. Dozylne podanie
4,5-5,6 mg tylmikozyny/kg masy ciata, a nastepnie dozylne podanie 1 ml epinefryny (1/1000) od 2 do
6 razy wywotato zgon wszystkich 6 badanych $win. Wszystkie §winie, ktérym podano dozylnie 4,5-
5,6 mg tylmikozyny/kg masy ciala bez podawania epinefryny, przezyty. Wyniki te sugeruja, ze
dozylne podawanie epinefryny moze by¢ przeciwwskazane.

Zaobserwowano oporno$¢ krzyzowa miedzy tylmikozyng i innymi makrolidami oraz linkomycyng.
52 Wiasciwosci farmakokinetyczne
Absorpcja: Przeprowadzonych zostato kilka badan. Wyniki wykazaty, ze po podskérnym podaniu

bydtu i owcom do grzbietowo-bocznej czgsci klatki piersiowej zgodnie z zaleceniami, gldwne
parametry byty nastepujace:

Wielko$¢ dawki Maks. czas Maks. stezenie
Bydto:
Nowo narodzone cieleta 10 mg/kg masy ciata 1 godzina 1,55 pg/ml
Bydto w tuczarni 10 mg/kg masy ciala 1 godzina 0,97 pg/mi
Owce
Zwierzeta o wadze 40 kg 10 mg/kg masy ciala 8 godzin 0,44 pg/ml
Zwierzeta o wadze 28-50 kg 10 mg/kg masy ciata 8 godzin 1,18 pg/ml

Dystrybucja: Po podaniu podskornym tylmikozyna jest rozprowadzana po calym organizmie, lecz
szczegblnie wysokie stezenie jest notowane w plucach.

Biotransformacja: Powstaje kilka metabolitow, z ktorych gtdéwnym jest T1 (N-demetylo-tylmikozyna).
Jednak wigkszosé¢ tylmikozyny jest wydalana w niezmienionej postaci.

Eliminacja: Po wstrzyknigciu podskornym tylmikozyna jest wydalana glownie w kale za
posrednictwem zobfci, lecz niewielka czg$¢ jest rowniez wydalana w moczu. Okres pottrwania po
wstrzyknieciu podskornym u bydta wynosi 2-3 dni.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Glikol propylenowy

Kwas fosforowy (w celu regulacji pH)

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Poniewaz nie wykonywano badan dotyczacych zgodnosci, tego produktu leczniczego weterynaryjnego
nie wolno miesza¢ z innymi produktami leczniczymi weterynaryjnymi.

6.3 OKres waznos$ci

Okres waznosci produktu leczniczego weterynaryjnego zapakowanego do sprzedazy: 2 lata
Okres waznosci po pierwszym otwarciu opakowania bezposredniego: 28 dni
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6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Chroni¢ przed bezposrednim dziataniem stonca.

6.5 Rodzaj i sklad opakowania bezposredniego

Fiolki o pojemnosci 25 ml, 50 ml, 100 ml lub 250 ml wykonane ze szkta oranzowego (typu I lub typu
1) zamykane szczelnie gumowg zatyczka z aluminiowym uszczelnieniem. Kazda fiolka jest pakowana
do tekturowego opakowania.

Niektore wielkosci opakowan moga nie by¢ dostepne w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania niezuzytego produktu leczniczego
weterynaryjnego lub pochodzacych z niego odpadow

Niewykorzystany produkt leczniczy weterynaryjny lub jego odpady nalezy usungé w sposéb zgodny z
obowigzujacymi przepisami.

Produktu leczniczego weterynaryjnego nie nalezy utylizowaé przez wylewanie do Sciekdw ani kanalizacji.

7. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Do uzupetnienia na szczeblu krajowym.

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

Do uzupelnienia na szczeblu krajowym.

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

Do uzupelnienia na szczeblu krajowym.

10. DATA OSTATNIEJ AKTUALIZACJII TEKSTU CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU
LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

Do uzupetnienia na szczeblu krajowym.

ZAKAZ WYTWARZANIA, IMPORTU, POSIADANIA, SPRZEDAZY, DOSTAWY
I/LUB STOSOWANIA

Do uzupetnienia na szczeblu krajowym.
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ANEKS 111

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA INFORMACYJNA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIU ZEWNETRZNYM

Opakowanie tekturowe

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO ‘

Do uzupelnienia na szczeblu krajowym.

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

Tylmikozyna 300 mg/ml

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA |

Roztwor do wstrzykiwan

| 4. WIELKOSC OPAKOWANIA |

25 ml
50 ml
100 ml
250 ml

| 5. DOCELOWE GATUNKI ZWIERZAT |

Bydto i owce

| 6. WSKAZANIA LECZNICZE |

Bydto
Leczenie chorob drog oddechowych bydta wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella
multocida.

Leczenie zakaznego, martwicowego zapalenia skory szpary migdzyracicowe;j..
Owce

Leczenie infekcji drog oddechowych wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella
multocida.

Leczenie zakaznego zapalenia skory szpary miedzyracicowej u owiec wywotanego przez
Dichelobacter nodosus i Fusobacterium necrophorum.

Leczenie ostrego zapalenia wymienia u owiec wywotanego przez Staphylococcus aureus i
Mycoplasma agalactiae.

7. SPOSOB | DROGA (-1) PODANIA

WYLACZNIE DO WSTRZYKNIEC PODSKORNYCH.

Przed uzyciem nalezy przeczyta¢ rozktadang etykiete Iub ulotke.
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Podczas stosowania produktu nalezy uwzgledni¢ oficjalne, krajowe i lokalne wytyczne dotyczace
stosowania antybiotykow.

W celu zapobiegania samoiniekcji nie nalezy uzywacé autostrzykawek.
Produkt nalezy stosowac w oparciu o oceng wrazliwosci.

Unika¢ wprowadzania zanieczyszczen do zawarto$ci fiolki podczas stosowania. Fiolke nalezy
sprawdzi¢ wzrokowo pod katem obecnosci czastek obcych i/lub nieprawidlowego wygladu
fizycznego. W przypadku zaobserwowania takich oznak fiolke nalezy poddac utylizacji.

Podawac¢ 10 mg tylmikozyny na 1 kg masy ciata (co odpowiada 1 ml ,,nazwa produktu (do
uzupetnienia na szczeblu krajowym)”” na 30 kg masy ciata).

Nie podawa¢ owcom o masie ponizej 15 kg ze wzgledu na ryzyko toksyczno$ci zwigzanej z
przedawkowaniem.

W celu uniknig¢cia przedawkowania u owiec, wazne jest ich doktadne zwazenie. Zastosowanie
strzykawek o pojemnosci 2 ml lub mniejszej utatwia doktadne dawkowanie leku.

W przypadku braku poprawy po uplywie 48 godzin, nalezy potwierdzi¢ diagnoze.

8. OKRES KARENCJI

Bydlo:
Tkanki jadalne: 70 dni
Mleko: 36 dni

Owce:
Tkanki jadalne: 42 dni
Mleko: 18 dni

9. SPECJALNE OSTRZEZENIA, JESLI KONIECZNE

Nie podawa¢ dozylnie. Po podaniu dozylnym bydtu i owcom obserwowano zgony.

Nie podawaé domigsniowo.

Nie podawa¢ owcom o wadze ponizej 15 kg.

Nie podawa¢ koniom, ostom, §winiom, kozom ani ssakom z rzedu naczelnych. Wstrzykiwanie leku
kozom i §winiom wywoluje zgon.

Nie stosowa¢ w przypadku nadwrazliwosci na substancj¢ czynng lub na dowolng substancj¢
pomocniczg.

Ostrzezenia dotyczace bezpieczenstwa osoby podajacej lek

WSTRZYKNIECIE TYLMIKOZYNY CZLOWIEKOWI MOZE BYC SMIERTELNE
— NALEZY STOSOWAC NAJWYZSZE SRODKI OSTROZNOSCI, ABY UNIKNAC
PRZYPADKOWEJ SAMOINIEKCJI ORAZ DOKEADNIE PRZESTRZEGAC
INSTRUKCJI PODAWANIA I PONIZSZYCH WYTYCZNYCH

« Niniejszy produkt powinien by¢ podawany wytacznie przez lekarza weterynarii.

¢ Nigdy nie nalezy przenosi¢ strzykawki z produktem ,,nazwa produktu (do uzupetnienia na
szczeblu krajowym)” z zamocowana igla. Igla powinna by¢ zamocowana do
strzykawki wylgcznie podczas napehlniania strzykawki lekiem lub wykonywania
wstrzyknigcia. Strzykawka i igta powinny by¢ zawsze przechowywane osobno.

e Nie wolno stosowac autostrzykawek.

¢ Nalezy upewniC€ si¢, ze zwierzeta, rowniez te znajdujace si¢ w poblizu, sg odpowiednio
unieruchomione.
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e Podczas podawania leku ,, nazwa produktu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)” nie
nalezy pracowa¢ samodzielnie.

e W przypadku samoiniekcji NALEZY NATYCHMIAST ZGLOSIC SIE DO LEKARZA i
zabra¢ ze sobg fiolke lub ulotke z opakowania leku. Na miejsce wstrzyknigcia nalezy
natozy¢ opatrunek chtodzacy (nie naktada¢ bezposrednio lodu).

INFORMACJA DLA LEKARZA: szczegotowe informacje podano na wewngtrznej stronie etykiety
lub w ulotce dotaczonej do opakowania.

Dodatkowe ostrzezenia:

e Unika¢ kontaktu ze skorg i oczami. W przypadku kontaktu leku ze skorg lub oczami, przemy¢
natychmiast woda.
¢ Kontakt ze skorg moze wywotac reakcj¢ uczuleniowa. Umy¢ rgce po uzyciu produktu.

10. TERMIN WAZNOSCI SERII

Termin waznosci

Po otwarciu przechowywac¢ maks. 28 dni.

11. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Chroni¢ przed bezposrednim dziataniem stonca.

12. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO LUB POCHODZACYCH Z
NIEGO ODPADOW, JESLI MA TO ZASTOSOWANIE

Niewykorzystany produkt leczniczy weterynaryjny lub jego odpady nalezy usungé zgodnie z
obowigzujacymi przepisami krajowymi.

13.  NAPIS ,,WYLACZNIE DLA ZWIERZAT” ORAZ WARUNKI LUB OGRANICZENIA
DOTYCZACE DOSTAWY I STOSOWANIA, JESLI DOTYCZY

Wytacznie dla zwierzat.
Wydawany z przepisu lekarza — Rp.

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

Przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 15. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Do wypetnienia na szczeblu krajowym

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

Do wypetnienia na szczeblu krajowym

| 17. NUMER SERII

Nr serii
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIU BEZPOSREDNIM

Szklana fiolka — etykieta na dnie (dane na rozkladanej etykiecie sa identyczne jak na ulotce
dolaczonej do opakowania)

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO ‘

Do uzupetnienia na szczeblu krajowym.

2 ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (-CH) | INNYCH SUBSTANCJI |

Tylmikozyna 300 mg/mi

| 3. POSTAC FARMACEUTYCZNA |
Roztwor do wstrzykiwan

| 4. WIELKOSC OPAKOWANIA |
25 ml
50 ml
100 ml
250 ml

|5. DOCELOWE GATUNKI ZWIERZAT |

Bydlto i owce

|6.  WSKAZANIA LECZNICZE |

Bydto
Leczenie choréb drog oddechowych bydta wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella
multocida.

Leczenie zakaznego, martwicowego zapalenia skory szpary migdzyracicowe;. .

Owce

Leczenie infekcji drog oddechowych wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella
multocida.

Leczenie zakaznego zapalenia skOry szpary miedzyracicowej u owiec wywolanego przez
Dichelobacter nodosus i Fusobacterium necrophorum.

Leczenie ostrego zapalenia wymienia u owiec wywolanego przez Staphylococcus aureus i
Mycoplasma agalactiae.

7. SPOSOB | DROGA (-1) PODANIA

WYLACZNIE DO WSTRZYKNIEC PODSKORNYCH.

Przed uzyciem nalezy przeczyta¢ rozktadang etykietg lub ulotke.

‘ 8. OKRES KARENCJI
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Szczegotowe informacije znajdujg si¢ na rozktadanej etykiecie lub w ulotce.

9. SPECJALNE OSTRZEZENIA, JESLI KONIECZNE

Ostrzezenia dotyczace bezpieczenstwa osoby podajacej lek

WSTRZYKNIECIE TYLMIKOZYNY CZLOWIEKOWI MOZE BYC SMIERTELNE
— NALEZY STOSOWAC NAJWYZSZE SRODKI OSTROZNOSCI, ABY UNIKNAC
PRZYPADKOWEJ SAMOINIEKCJI ORAZ DOKEADNIE PRZESTRZEGAC
INSTRUKCJI PODAWANIA I PONIZSZYCH WYTYCZNYCH

e Niniejszy produkt powinien by¢ podawany wylacznie przez lekarza weterynarii.

* Nigdy nie nalezy przenosi¢ strzykawki z produktem ,, nazwa produktu (do uzupetnienia na
szczeblu krajowym)” z zamocowana igla. Igla powinna by¢ zamocowana do
strzykawki wyltacznie podczas napetniania strzykawki lekiem lub wykonywania
wstrzyknigcia. Strzykawka i igta powinny by¢ zawsze przechowywane osobno.

e Nie wolno stosowac autostrzykawek.

e Nalezy upewni¢ sie, ze zwierzeta, roOwniez te znajdujgce si¢ w poblizu, sg odpowiednio
unieruchomione.

e Podczas podawania leku ,, nazwa produktu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)” nie
nalezy pracowa¢ samodzielnie.

e W przypadku samoiniekcji NALEZY NATYCHMIAST ZGLOSIC SIE DO LEKARZA i
zabra¢ ze sobg fiolke Iub ulotke z opakowania leku. Na miejsce wstrzyknigcia nalezy
natozy¢ opatrunek chtodzacy (nie naktada¢ bezposrednio lodu).

INFORMACJA DLA LEKARZA: szczegotowe informacje podano na wewngtrznej stronie etykiety
lub w ulotce dotaczonej do opakowania.

10. TERMIN WAZNOSCI SERII

Termin waznosci

Po otwarciu przechowywac¢ maks. 28 dni.
Zawarto$¢ otwartego opakowania nalezy zuzy¢ do .........ccccevveeveeiennnnne.

11. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Chroni¢ przed bezposrednim dziataniem stonca.

12. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO LUB POCHODZACYCH Z
NIEGO ODPADOW, JESLI MA TO ZASTOSOWANIE

Niewykorzystany produkt leczniczy weterynaryjny lub jego odpady nalezy usunaé¢ zgodnie z
obowigzujacymi przepisami krajowymi.

13.  NAPIS ,,WYLACZNIE DLA ZWIERZAT” ORAZ WARUNKI LUB OGRANICZENIA
DOTYCZACE DOSTAWY I STOSOWANIA, JESLI DOTYCZY

Wylacznie dla zwierzat.
Wydawany z przepisu lekarza - Rp.
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14. NAPIS ,,PRZECHOWYWAC W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM
DLA DZIECI”

Przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

15. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Do uzupelnienia na szczeblu krajowym.

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

Do uzupelnienia na szczeblu krajowym.

| 17 NUMER SERII

Nr serii
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B. ULOTKA INFORMACYJNA
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ULOTKA INFORMACYJNA

Nazwa produktu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)

1. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO ORAZ WYTWORCY
ODPOWIEDZIALNEGO ZA ZWOLNIENIE SERII, JESLI JEST INNY

Podmiot odpowiedzialny:
Do uzupetnienia na szczeblu krajowym

Wytwodrca odpowiedzialny za zwolnienie serii:
Do uzupetnienia na szczeblu krajowym

2. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

Do wypetnienia na szczeblu krajowym

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

Tylmikozyna 300 mg/ml

4. WSKAZANIA LECZNICZE

Bydlo
Leczenie choréb drog oddechowych bydta wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella

multocida.
Leczenie zakaznego, martwicowego zapalenia skory szpary migdzyracicowej..

Owce
Leczenie infekcji drog oddechowych wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella
multocida.

Leczenie zakaznego zapalenia skory szpary miedzyracicowej U owiec wywotanego przez
Dichelobacter nodosus i Fusobacterium necrophorum.

Leczenie ostrego zapalenia wymienia u owiec wywolanego przez Staphylococcus aureus i
Mycoplasma agalactiae.

5. PRZECIWWSKAZANIA

Nie podawa¢ dozylnie.

Nie podawaé¢ domigsniowo.

Nie podawa¢ owcom o wadze ponizej 15 kg.

Nie podawa¢ ssakom z rzedu naczelnych.

Nie podawa¢ §winiom.

Nie podawa¢ koniom ani ostom.

Nie podawa¢ kozom.

Nie stosowa¢ w przypadku nadwrazliwosci na substancj¢ czynng lub na dowolng substancjg
pomocniczg.
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6. DZIALANIA NIEPOZADANE

Sporadycznie moze wystgpi¢ obrzek tkanek migkkich w okolicy wstrzykniecia, ktory ustepuje w ciggu
5-8 dni. W rzadkich przypadkach obserwowano poktadanie, brak koordynacji i drgawki.

Po jednym podaniu dozylnym dawki 5 mg/kg masy ciata oraz po podskornym podawaniu dawek
150 mg/kg masy ciata w odstgpach 72-godzinnych obserwowano zgony bydta. U §win zgony
obserwowano po domig$niowym podaniu dawki 20 mg/kg masy ciala. Zgony owiec nastepowaty po
podaniu dozylnym pojedynczej dawki 7,5 mg/kg masy ciata.

W przypadku zaobserwowania jakichkolwiek powaznych objawéw lub innych objawow
niewymienionych w ulotce informacyjnej, poinformuj o nich lekarza weterynarii.

7. DOCELOWE GATUNKI ZWIERZAT

Bydto i owce.

8. DAWKOWANIE DLA KAZDEGO GATUNKU, DROGA (-1) | SPOSOB PODANIA

WYLACZNIE DO WSTRZYKNIEC PODSKORNYCH.
Podawa¢ 10 mg tylmikozyny na 1 kg masy ciata (co odpowiada 1 ml ,,nazwa produktu (do
uzupetnienia na szczeblu krajowym)”” na 30 kg masy ciata).

Bydlo:

Sposob podawania:

Pobra¢ wlasciwa dawke z fiolki 1 zdja¢ igle ze strzykawki, pozostawiajac igle w fiolce. W przypadku
podawania leku grupie zwierzat igl¢ nalezy pozostawi¢ w fiolce do pobierania kolejnych dawek.
Unieruchomi¢ zwierze i wkiu¢ podskdrnie osobng igle w miejscu wstrzyknigcia, najlepiej w fatd
skorny klatki piersiowej za topatka. Przymocowac strzykawke do igly i wstrzykna¢ lek w podstawe
fatdu skornego. Nie wstrzykiwa¢ wigcej niz 20 ml w jedno miejsce.

Owce:

Sposob podawania:
W celu unikniecia przedawkowania u owiec, wazne jest ich doktadne zwazenie. Zastosowanie
strzykawek o pojemnosci 2 ml lub mniejszej utatwia doktadne dawkowanie leku.

Pobra¢ whasciwa dawke z fiolki 1 zdja¢ igte ze strzykawki, pozostawiajac iglte w fiolce.
Unieruchomi¢ owce opierajac si¢ o nig wlasnym ciatem i wklu¢ osobng igte podskornie w miejsce
wstrzykniecia, czyli w fatd skorny klatki piersiowej za topatka. Przymocowac strzykawke do igly i
wstrzykna¢ lek w podstawe faldu skornego. Nie wstrzykiwac wigcej niz 2 ml w jedno miejsce.

9. ZALECENIA DLA PRAWIDLOWEGO PODANIA

Podczas stosowania produktu nalezy uwzgledni¢ oficjalne, krajowe i regionalne wytyczne dotyczace
stosowania antybiotykdow.

W celu zapobiegania samoiniekcji nie nalezy uzywac autostrzykawek.

Produkt nalezy stosowa¢ w oparciu o oceng wrazliwosci.

W przypadku braku poprawy po uptywie 48 godzin, nalezy potwierdzi¢ diagnoze.
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Unika¢ wprowadzania zanieczyszczen do zawartosci fiolki podczas iniekcji. Nie stosowa¢ leku
,,nazwa produktu (do uzupelnienia na szczeblu krajowym)” w przypadku zaobserwowania czastek
obcych i/lub nieprawidtowego wygladu fizycznego.

10. OKRES KARENCJI

Bydlo:

Tkanki jadalne: 70 dni

Mleko: 36 dni

W przypadku podawania leku bydtu w okresie zasuszenia lub ci¢zarnym, mlecznym jaldowkom mleko
nie powinno by¢ spozywane przez ludzi przez 36 dni po ocieleniu.

Owece:

Tkanki jadalne: 42 dni

Mieko: 18 dni

W przypadku podawania leku owcom w okresie zasuszenia lub ci¢zarnym owcom mleko nie powinno
by¢ spozywane przez ludzi przez 18 dni po ocieleniu.

11. SZCZEGOLNE SRODKI OSTROZNOSCI PODCZAS PRZECHOWYWANIA
Przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.
Chroni¢ przed bezposrednim dzialaniem stonca

Nie uzywac tego produktu leczniczego weterynaryjnego po uptywie terminu waznosci podanego na
etykiecie obok oznaczenia EXP.

Okres waznosci po pierwszym otwarciu pojemnika: 28 dni
Nie stosowa¢ leku ,, nazwa produktu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)”” w przypadku
zaobserwowania czastek obcych i/lub nieprawidtowego wygladu fizycznego.

12. SPECJALNE OSTRZEZENIA

Specjalne ostrzezenia dla kazdego z docelowych gatunkéw zwierzat:

Owce

Badania kliniczne nie wykazaty bakteriologicznego wyleczenia u owiec z ostrym zapaleniem
wymienia wywotanym przez Staphylococcus aureus i Mycoplasma agalactiae.

Nie podawa¢ owcom o wadze ponizej 15 kg ze wzgledu na ryzyko toksycznosci zwigzanej z
przedawkowaniem.

W celu unikania przedawkowania u owiec bardzo wazne jest ich doktadne zwazenie. Zastosowanie
strzykawki o pojemnosci 2 ml lub mniejszej utatwia doktadne dawkowanie.

Specjalne S$rodki ostrozno$ci dla oséb podajacych produkt leczniczy weterynaryjny
zwierzetom:

Ostrzezenia dotyczace bezpieczenstwa osoby podajacej lek

WSTRZYKNIECIE TYLMIKOZYNY CZLOWIEKOWI MOZE BYC SMIERTELNE
— NALEZY STOSOWAC NAJWYZSZE SRODKI OSTROZNOSCI, ABY UNIKNAC
PRZYPADKOWEJ SAMOINIEKCJI ORAZ DOKLADNIE PRZESTRZEGAC
INSTRUKCJI PODAWANIA I PONIZSZYCH WYTYCZNYCH
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e Niniejszy produkt powinien by¢ podawany wylacznie przez lekarza weterynarii.

¢ Nigdy nie nalezy przenosi¢ strzykawki z produktem ,,nazwa produktu (do uzupetnienia na
szczeblu krajowym)” z zamocowana igla. Igla powinna by¢ zamocowana do
strzykawki wyltacznie podczas napetniania strzykawki lekiem lub wykonywania
wstrzyknigcia. Strzykawka i igta powinny by¢ zawsze przechowywane osobno.

e Nie wolno stosowac autostrzykawek.

e Nalezy upewnicé sie, ze zwierzeta, rowniez te znajdujgce si¢ w poblizu, sg odpowiednio
unieruchomione.

e Podczas podawania leku ,, nazwa produktu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)” nigdy
nie nalezy pracowa¢ samodzielnie.

e W przypadku samoiniekcji NALEZY NATYCHMIAST ZGLOSIC SIE DO LEKARZA i
zabra¢ ze sobg fiolke Iub ulotke z opakowania leku. Na miejsce wstrzyknigcia nalezy
natozy¢ opatrunek chtodzacy (nie naktada¢ bezposrednio lodu).

Dodatkowe ostrzezenia dotyczace bezpieczenstwa osoby podajacej lek:

¢ Unika¢ kontaktu ze skorg i oczami. W przypadku kontaktu leku ze skora lub oczami, przemy¢
natychmiast woda.
¢ Kontakt ze skorg moze wywotac reakcj¢ uczuleniowa. Umy¢ rgce po uzyciu produktu.

INFORMACJA DLA LEKARZA

ZANOTOWANO PRZYPADKI SMIERTELNE ZWIAZANE Z WSTRZYKNIECIEM
TYLMIKOZYNY CZY. OWIEKOWI.

Toksyczno$¢ dotyczy uktadu krazenia i moze by¢ wywotywana zablokowaniem kanatu
wapniowego. Dozylne podanie chlorku wapnia nalezy rozwazy¢ wyltacznie w przypadku
potwierdzenia narazenia na dziatanie tylmikozyny.

W badaniach przeprowadzonych u pséw stwierdzono dziatanie inotropowe ujemne
tylmikozyny prowadzace do czgstoskurczu oraz obnizenia systemowego ci$nienia tetniczego i
ci$nienia tetna.

NIE PODAWAC ADRENALINY ANI LEKOW BLOKUJACYCH RECEPTORY
BETA-ADRENERGICZNE, NP. PROPRANOLOLU.

U s$win ryzyko zgonu w wyniku podania tylmikozyny wzrasta po podaniu adrenaliny.

U pséw wykazano korzystny wptyw chlorku wapnia podanego dozylnie na stan inotropowy
lewej komory oraz poprawg ci$nienia tetniczego i czgstoskurczu.

Dane przedkliniczne i sporadyczne przypadki kliniczne sugeruja, ze wlew chlorku wapnia
moze czgsciowo przeciwdziata¢ zmianom cis$nienia tetniczego krwi i tetna u ludzi wywolanym
przez tylmikozyne.

Mozna rowniez rozwazy¢ podanie dobutaminy ze wzgledu na dodatnie dziatanie inotropowe,
mimo braku wptywu na czestoskurcz.

Tylmikozyna utrzymuje si¢ w tkankach przez kilka dni oraz wymaga $cistego monitorowania
uktadu krazenia, a takze zastosowania leczenia wspomagajacego.

Zaleca si¢, aby lekarze prowadzacy pacjentow narazonych na dziatanie tego zwigzku
konsultowali leczenie z Krajowym Osrodkiem Informacji o Zatruciach: ... wstawi¢
odpowiedni krajowy nr telefonu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)

Cigza:

Bezpieczenstwo produktu leczniczego weterynaryjnego stosowanego w czasie cigzy nie zostato
okreslone.

Do stosowania jedynie po dokonaniu przez lekarza weterynarii oceny bilansu korzysci/ryzyka
wynikajacych ze stosowania produktu.
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Przedawkowanie (objawy, sposéb postepowania przy udzielaniu natychmiastowej pomocy,
odtrutki):

U bydta nie stwierdzono zgonéw po podaniu trzech iniekcji podskornych w dawkach 10, 30 i

50 mg/kg masy ciata w odstgpach 72 godzin. Zgodnie z oczekiwaniami, w miejscu wstrzyknigcia
zaobserwowano obrzek. Jedyng zmiana obserwowang w badaniu sekcyjnym byta martwica miesnia
sercowego w grupie otrzymujgcej dawke 50 mg/kg masy ciata.

Dawki 150 mg/kg masy ciata podawane podskdrnie w odstgpach 72 godzin powodowaty zgon.
Obserwowano obrzek w miejscu wstrzykniecia, natomiast jedyng zmiang obserwowang w badaniu
sekcyjnym byta nieznaczna martwica migsnia sercowego. Inne obserwowane objawy obejmowaty:
trudnos$ci w poruszaniu, zmniejszony apetyt i czestoskurcz.

U owiec podanie pojedynczej dawki (ok. 30 mg/kg masy ciata) moze wywolywac nieznacznie
przyspieszony oddech. Wyzsze dawki (150 mg/kg masy ciata) wywolywaly ataksje, letarg oraz
niemoznos¢ uniesienia tba.

Zgony byly obserwowane po podaniu pojedynczej dawki dozylnej 5 mg/kg masy ciata u bydta oraz
dawki 7,5 mg/kg masy ciala u owiec.

Niezgodno$ci farmaceutyczne
Poniewaz nie wykonywano badan dotyczacych zgodno$ci, tego produktu leczniczego weterynaryjnego
nie wolno miesza¢ z innymi produktami leczniczymi weterynaryjnymi.

13. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO LUB POCHODZACYCH Z
NIEGO ODPADOW, JESLI MA TO ZASTOSOWANIE

Lekow nie nalezy usuwac do kanalizacji ani wyrzuca¢ do $mieci.
O sposoby usunigcia bezuzytecznych lekow zapytaj lekarza weterynarii. Pozwolg one na lepsza ochrone
srodowiska.

14. DATA ZATWIERDZENIA LUB OSTATNIEJ ZMIANY TEKSTU ULOTKI.

Do uzupetnienia na szczeblu krajowym.

15.  INNE INFORMACJE

Lek ,,nazwa produktu (do uzupetnienia na szczeblu krajowym)” jest dostepny w fiolkach o pojemnosci
25 ml, 50 ml, 100 ml lub 250 ml ze szkta oranzowego (typu | lub typu II) zamykanych gumowg
zatyczka z aluminiowym uszczelnieniem. Kazda fiolka jest pakowana do tekturowego opakowania.
Niektore wielkosci opakowan mogg nie by¢ dostgpne w obrocie.
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