Anexo |

Lista dos nomes, formas farmacéuticas, dosagens do
medicamento veterinario, espécies-alvo, via de
administracao, titulares da autorizacao de introducao no
mercado nos Estados Membros



Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo
Membro introducdo no mercado farmacéutica
EU/EEA
Austria Bayer Austria GmbH Baytril 25 mg/ml - Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, felinos, coelhos,
Herbststralle 6-10 Injektionsldsung fur roedores (excluindo:
1160 Wien Tiere porquinhos da guiné,
Austria hamster), espécies
exoticas (répteis, espécies
aviarias), suinos (leitbes,
suinos < 30 kg pv.)
Austria Bayer Austria GmbH Baytril 50 mg/ml - Enrofloxacin 50 mg/ml | Solucgdo injetavel | Caninos, suinos, vitelos
Herbststralle 6-10 Injektionsldsung fur
1160 Wien Tiere
Austria
Austria Bayer Austria GmbH Baytril 100 mg/ml - Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucéo injetavel | Bovinos, suinos
Herbststralle 6-10 Injektionsldsung fur
1160 Wien Rinder und Schweine
Austria
Bélgica Bayer SA-NV Baytril 2,5% Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Felinos, caninos
J.E. Mommaertslaan 14
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
Bélgica Bayer SA-NV Baytril Piglet Enrofloxacin 25 mg/mi Solucao injetavel | Suinos
J.E. Mommaertslaan 14
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
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Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo
Membro introducdo no mercado farmacéutica
EU/EEA
Bélgica Bayer SA-NV Baytril 5% Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Bovinos, suinos
J.E. Mommaertslaan 14
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
Bélgica Bayer SA-NV Baytril 10% Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucéo injetavel | Bovinos
J.E. Mommaertslaan 14
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
Bélgica Bayer SA-NV Baytril Swine Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucdo injetavel | Suinos
J.E. Mommaertslaan 14
1831 Diegem (Machelen)
Bélgica
Bulgaria Bayer Animal Health GmbH Bantpun 5% Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Vitelos, suinos, caninos
D-51368 Leverkusen UHXXEKTUBEH pas3TBop
Alemanha
Chipre Bayer Animal Health GmbH BAYTRIL INJECTION 5% | Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Vitelos, suinos, caninos
D-51368 Leverkusen
Alemanha
Republica BAYER s.r.o. BAYTRIL 2,5% (w/v) Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, felinos
Checa Siemensova 2717/4 injekéni roztok

155 00 Praha 5
Republica Checa
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Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo
Membro introducdo no mercado farmacéutica
EU/EEA
Republica BAYER s.r.o. BAYTRIL 5% (w/v) Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, suinos, vitelos
Checa Siemensova 2717/4 injek¢ni roztok
155 00 Praha 5
Republica Checa
Dinamarca Bayer Animal Health GmbH Baytril Vet. Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, felinos, bovinos,
D-51368 Leverkusen aves, suinos
Alemanha
Dinamarca Bayer Animal Health GmbH Baytril Vet. Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucao injetavel | Caninos, felinos, bovinos
D-51368 Leverkusen aves, suinos
Alemanha
Finlandia Bayer Animal Health GmbH Baytril 5% inj. Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Felinos, caninos, ovinos,
D-51368 Leverkusen bovinos, suinos, caprinos
Alemanha
Finlandia Bayer Animal Health GmbH Baytril 10% inj. Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucéo injetavel | Ovinos, bovinos, suinos,
D-51368 Leverkusen caprinos
Alemanha
Franca Bayer Sante BAYTRIL 2,5 % Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Suinos
220 Avenue de la Recherche
59120 Loos
Franca
Franca Bayer Sante BAYTRIL 5 % Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Bovinos, suinos, caninos

220 Avenue de la Recherche
59120 Loos
Franca
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Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo
Membro introducdo no mercado farmacéutica
EU/EEA
Franca Bayer Sante BAYTRIL 10% Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucao injetavel | Bovinos, suinos
220 Avenue de la Recherche
59120 Loos
Franca
Alemanha Bayer Vital GmbH Baytril - Das Original - Enrofloxacin 25 mg/ml Solugéo injetavel | Suinos, coelhos, caninos,
Kaiser-Wilhelm-Allee 2,5% Injektionslésung felinos
D-51373 Leverkusen fur Hunde, Katzen,
Alemanha Schweine und
Kaninchen
Alemanha Bayer Vital GmbH Baytril - Das Original - Enrofloxacin 50 mg/ml Solugéo injetavel | Bovinos (vitelos), suinos,
Kaiser-Wilhelm-Allee 5% Injektionslosung caninos
D-51373 Leverkusen
Alemanha
Alemanha Bayer Vital GmbH Baytril - Das Original - Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucao injetavel | Bovinos, suinos
Kaiser-Wilhelm-Allee 10% Injektionslésung
D-51373 Leverkusen fur Rinder und Schweine
Alemanha
Grécia Bayer Animal Health GmbH BAYTRIL 2,5% inj.sol Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Caninos
D-51368 Leverkusen
Alemanha
Grécia Bayer Animal Health GmbH BAYTRIL 5% inj.sol Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Vitelos, bovinos, suinos,

D-51368 Leverkusen
Alemanha

caninos
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Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo

Membro introducdo no mercado farmacéutica

EU/EEA

Hungria Bayer Hungaria Kft. Baytril 2,5% injekcio Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Suinos, coelhos, caninos,
Alkotas u. 50 A.U.V. felinos, espécies exoticas
1123 Budapest (mamiferos, aves, répteis)
Hungria

Hungria Bayer Hungaria Kft. Baytril 5% injekcio Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Bovinos, suinos, caninos
Alkotas u. 50 A.U.V.
1123 Budapest
Hungria

Hungria Bayer Hungaria Kft. Baytril 10% injekci6 Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucéo injetavel | Bovinos, suinos
Alkotas u. 50 A.U.V.
1123 Budapest
Hungria

Islandia Bayer Animal Health GmbH Baytril vet Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Vitelos, suinos, aves,
D-51368 Leverkusen caninos, felinos
Alemanha

Islandia Bayer Animal Health GmbH Baytril vet Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucdo injetavel | Vitelos, suinos, aves,
D-51368 Leverkusen caninos, felinos
Alemanha

Irlanda Bayer Limited Baytril 2.5% Solution Enrofloxacin 25 mg/ml Solugéo injetavel | Caninos, felinos, espécies

Animal Health Division
The Atrium

Blackthorn Road
Dublin 18

Irlanda

for Injection

exdticas (pequenos
mamiferos, répteis e
espécies aviarias)
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Estado
Membro
EU/Z/EEA

Titular da autorizacao de
introducdo no mercado

Nome

INN

Dosagem

Forma
farmacéutica

Espécies alvo

Irlanda

Bayer Limited

Animal Health Division
The Atrium

Blackthorn Road
Dublin 18

Irlanda

Baytril 5% Solution for
Injection

Enrofloxacin

50 mg/ml

Solucao injetavel

Bovinos, suinos, caninos,
felinos

Irlanda

Bayer Limited

Animal Health Division
The Atrium

Blackthorn Road
Dublin 18

Irlanda

Baytril 10% Solution for
Injection

Enrofloxacin

100 mg/ml

Solucao injetavel

Bovinos, suinos

Itélia

Bayer S.p.A.

Viale Certosa, 130
20156 Milano
Italia

Baytril

Enrofloxacin

25 mg/ml
and
50 mg/ml

Solucao injetavel

Bovinos, caninos, ovinos,
caprinos, felinos, coelhos,
suinos

Italia

Bayer S.p.A.

Viale Certosa, 130
20156 Milano
Italia

Baytril 10%

Enrofloxacin

100 mg/ml

Solucao injetavel

Bovinos, suinos, ovinos,
caprinos

Noruega

Bayer Animal Health GmbH
D-51368 Leverkusen
Alemanha

Baytril vet

Enrofloxacin

25 mg/ml

Solucao injetavel

Suinos, bovinos, caninos,
felinos
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Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo
Membro introducdo no mercado farmacéutica
EU/EEA
Noruega Bayer Animal Health GmbH Baytril vet Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucdo injetavel | Suinos, bovinos, caninos,
D-51368 Leverkusen felinos
Alemanha
Polénia Bayer Animal Health GmbH Baytril 2,5% inj., 25 Enrofloxacin 25 mg/mi Solucao injetavel | Caninos, felinos
D-51368 Leverkusen mg/ml roztwér do
Alemanha wstrzykiwan dla pséw i
kotow
Polénia Bayer Animal Health GmbH Baytril 5% inj., Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Bovinos, suinos
D-51368 Leverkusen enrofloksacyna 50
Alemanha mg/ml, roztwor do
wstrzykiwan dla bydta i
Swin
Portugal Bayer Portugal S.A. BAYTRIL 2,5% solugédo Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, felinos
Rua Quinta do Pinheiro, 5 injetavel
2794-003 Carnaxide
Portugal
Portugal Bayer Portugal S.A. Baytril 5% solucao Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, bovinos, suinos
Rua Quinta do Pinheiro, 5 injetavel
2794-003 Carnaxide
Portugal
Portugal Bayer Portugal S.A. Baytril 10% solu¢éo Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucao injetavel | Bovinos, suinos

Rua Quinta do Pinheiro, 5
2794-003 Carnaxide
Portugal

injetavel
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Estado
Membro
EU/Z/EEA

Titular da autorizacao de
introducdo no mercado

Nome

INN

Dosagem

Forma
farmacéutica

Espécies alvo

Roménia

Bayer Health Care AG
D-51368 Leverkusen
Alemanha

Baytril 5%

Enrofloxacin

50 mg/ml

Solucao injetavel

Vitelos, suinos, caninos

Roménia

Bayer Health Care AG
D-51368 Leverkusen
Alemanha

Baytril 10%

Enrofloxacin

100 mg/ml

Solucao injetavel

Bovinos, suinos

Eslovaquia

Bayer s.r.o.
Litvinovska 609/3
190 21 Praha 9
Republica Checa

Baytril 2.5 %

Enrofloxacin

25 mg/ml

Solucao injetavel

Caninos, felinos

Eslovaquia

Bayer s.r.o.
Litvinovska 609/3
190 21 Praha 9
Republica Checa

Baytril 5 %

Enrofloxacin

50 mg/ml

Solucao injetavel

Caninos, suinos, vitelos

Eslovénia

Bayer d.o.o.
Bravnicarjeva 13
Ljubljana
Eslovénia

Baytril® 5 % raztopina
za injiciranje

Enrofloxacin

50 mg/ml

Solucao injetavel

Vitelos, suinos, caninos

Eslovénia

Bayer d.o.o.
Bravnicarjeva 13
Ljubljana
Eslovénia

Baytril® 10 % raztopina
za injiciranje

Enrofloxacin

100 mg/ml

Solucao injetavel

Bovinos, suinos
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Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo
Membro introducdo no mercado farmacéutica
EU/EEA
Espanha Bayer Hispania S.L. Baytril 2.5% solucion Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, felinos e outras
Avda Baix LLObregat, 3-5 inyectable espécies exoticas
08970, Saint Joan Despi (roedores, coelhos, aves
Barcelona de gaiola e répteis (cobras,
Espanha tartarugas e iguanas)
Espanha Bayer Hispania S.L. Baytril 5% solucion Enrofloxacin 50 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, bovinos, suinos
Avda Baix LLObregat, 3-5 inyectable
08970, Saint Joan Despi
Barcelona
Espanha
Espanha Bayer Hispania S.L. Baytril 10% solucién Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucao injetavel | Bovinos, suinos
Avda Baix LLObregat, 3-5 inyectable
08970, Saint Joan Despi
Barcelona
Espanha
Suécia Bayer Animal Health GmbH Baytril®vet Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, suinos, bovinos,
D-51368 Leverkusen felinos
Alemanha
Suécia Bayer Animal Health GmbH Baytril®vet Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucdo injetavel | Caninos, suinos, bovinos,
D-51368 Leverkusen felinos
Alemanha
Paises Bayer BV Baytril Piglet 25 mg/ml Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Suinos
Baixos Energieweg 1 inspuitbare oplossing

3641 RT Mijdrecht
Paises Baixos
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Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo
Membro introducdo no mercado farmacéutica
EU/EEA
gaises Bayer BV BAYTRIL 2,5% Enrofloxacin 25 mg/ml | Solugdo injetavel | Caninos, felinos
aixos )
Energieweg 1 INJEKTIEVLOEISTOF
3641 RT Mijdrecht
Paises Baixos
;a{ses Bayer BV BAYTRIL 5 % Enrofloxacin 50 mg/ml | Solug&o injetavel | Bovinos, suinos, caninos
aixos .
X Energieweg 1 INJECTIEOPLOSSING
3641 RT Mijdrecht
Paises Baixos
Eafses Bayer BV BAYTRIL 5% Enrofloxacin 50 mg/ml | Solucdo injetavel | Bovinos, suinos, caninos
aixos )
Energieweg 1 INJEKTIEVLOEISTOF
3641 RT Mijdrecht
Paises Baixos
gaises Bayer BV BAYTRIL 10 % Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucéo injetavel | Bovinos, suinos
aixos .
0 Energieweg 1 INJECTIEOPLOSSING
3641 RT Mijdrecht
Paises Baixos
Eafses Bayer BV BAYTRIL Enrofloxacin 100 mg/ml | Solugdo injetavel | Suinos, bovinos
aixos

Energieweg 1
3641 RT Mijdrecht
Paises Baixos

INJEKTIEVLOEISTOF
10%
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Estado Titular da autorizacao de Nome INN Dosagem | Forma Espécies alvo

Membro introducdo no mercado farmacéutica

EU/EEA

Reino Unido Bayer plc Baytril 2.5% Solution Enrofloxacin 25 mg/ml Solucao injetavel | Caninos, felinos e espécies
Animal Health Division for Injection exa@ticas (pequenos
Bayer House mamiferos, répteis e
Strawberry Hill espécies aviarias)
Newbury, Berkshire
RG14 1JA
Reino Unido

Reino Unido Bayer plc Baytril 5% Solution for Enrofloxacin 50 mg/ml Solugéo injetavel | Bovinos, suinos, caninos,
Animal Health Division Injection felinos
Bayer House
Strawberry Hill
Newbury, Berkshire
RG14 1JA
Reino Unido

Reino Unido Bayer plc Baytril 10% Solution for | Enrofloxacin 100 mg/ml | Solucéo injetavel | Bovinos, suinos

Animal Health Division
Bayer House
Strawberry Hill
Newbury, Berkshire
RG14 1JA

Reino Unido

Injection
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Anexo 11

Conclusodes cientificas e fundamentos para a alteracao dos
Resumos das Caracteristicas dos Medicamentos, da
Rotulagem e dos Folhetos Informativos



Resumo da avaliacéao cientifica de Baytril 2,5%06 injetavel,
Baytril 596 injetavel e Baytril 1096 injetavel e nomes
associados (ver Anexo 1)

1. Introducao

Baytril 2,5% injetavel, Baytril 5% injetavel e Baytril 10% injetavel e nomes associados sdo
solugBes injetaveis que contém enrofloxacina a 25 mg/ml, 50 mg/ml e 100 mg/ml,
respetivamente. A enrofloxacina € um agente quimioterapéutico sintético da classe dos derivados
de acido carboxilico da fluoroquinolona. Apresenta atividade antibacteriana contra um amplo
espetro de bactérias Gram-negativas e Gram-positivas. A enrofloxacina destina-se apenas a
utilizacdo veterinaria.

A 26 de outubro de 2012, a Franca enviou ao CVMP/Agéncia Europeia de Medicamentos uma
notificacdo de consulta ao abrigo do n.°© 1 do artigo 34.° da Diretiva 2001/82/CE, com a ultima
redacdo que lhe foi dada, para Baytril 2,5% injetavel, Baytril 5% injetavel e Baytril 10% injetavel e
nomes associados. A Franca remeteu a questdo devido a decisbes nacionais divergentes tomadas
pelos Estados-Membros (UE/EEE) que resultaram em discrepancias na Informac¢do do Medicamento
relativamente a Baytril 2,5% injetavel, Baytril 5% injetavel e Baytril 109 injetavel e nomes
associados.

As principais areas da informagéo do medicamento existente em rela¢do as quais se verificavam
divergéncias eram:

e Espécies-alvo,
e Indicagdes,
e Posologia,

e Intervalos de seguranca.

2. Discusséao dos dados disponiveis

Espécies-alvo, indicagbes e posologia
Vitelos (dosagem de 50 mg/ml)
Bovinos (dosagem de 100 mg/ml)

Tratamento de infecdes do trato respiratério causadas por estirpes de Pasteurella multocida,

Mannheimia haemolytica, Mycoplasma spp. e Histophilus somni suscetiveis a enrofloxacina
(dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

- Dosagem: 5 mg/kg de peso corporal (pc), uma vez por dia durante 3 a 5 dias.

A eficacia contra M. haemolytica e Mycoplasma bovis foi justificada com diversos estudos
experimentais nos quais ocorreu infecdo induzida com M. haemolytica e M. bovis. Contudo, os
resultados fornecidos ndo permitem avaliar a eficacia dos medicamentos para cada um destes
agentes individualmente, porque s6 foram fornecidos dados relativos ao M. haemolytica. Os
resultados da analise farmacocinética/farmacodinamica (FC/FD) com o M. haemolytica ndo foram
totalmente preditivos da eficacia clinica. Contudo, foram realizados diversos estudos experimentais
controlados utilizando doses parentéricas de 2,5 e 5 mg/kg de peso corporal (pc), mas foram
apresentados dados mais consistentes relativos a dose superior. Os ensaios de campo
confirmatérios demonstraram a eficacia clinica da dose de 5 mg/kg pc/dia ao invés da dose
inferior.
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S&o0 escassos os dados relativos a Pasteurella spp.. Um estudo de confirmacdo da dose e um
estudo de campo demonstraram a eficacia clinica da dose de 5 mg/kg pc/dia contra a pneumonia
enzodtica causada por M. haemolytica e P. multocida. Além disso, foi realizada uma analise FC/FD
com este agente patogénico, tendo sido obtidos valores considerados como preditivos da eficacia
clinica.

Relativamente ao Mycoplasma bovis, este microrganismo ¢é dificil de ser identificado e avaliado, na
medida em que esta frequentemente envolvido em infe¢g6es mistas. Foram realizados diversos
estudos experimentais controlados com infecdo induzida (todos eles juntamente com M.
haemolytica). Os resultados destes ensaios demonstraram uma boa evolucao clinica dos animais
nas doses testadas, mas os resultados microbiolégicos ndo foram fornecidos ou apontavam para
uma eliminagéo incompleta do agente patogénico.

Tendo tomado todos estes dados (clinicos, FC/FD e resisténcia antimicrobiana) em linha de conta,
o CVMP considerou que esta indicagdo pode ser aceite.

Relativamente a Histophilus somni, s6 foram fornecidos dados de suscetibilidade oriundos do
Canada, EUA e Europa, demonstrando a elevada suscetibilidade da bactéria a enrofloxacina.
Contudo, nado foi demonstrada a eficacia clinica da dose recomendada na infegéo respiratéria. Por
conseguinte, o CVMP recomendou a remog¢éo do agente patogénico-alvo Histophilus somni da
Informacédo do Medicamento.

Tratamento de infecdes do trato alimentar e septicemia causadas por estirpes de Escherichia coli
suscetiveis a enrofloxacina (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

- Dosagem: 5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 a 5 dias.

Foram fornecidos os resultados de um estudo experimental e de um estudo de campo. Nestes
estudos, foram administradas diferentes doses (intervalo global de 1 a 6 mg/kg pc/dia) e a
concecado do estudo ndo permitiu a avaliagdo da eficacia de cada dose individualmente. No estudo
de campo, todos os dias foram tratados vitelos (de 15 kg a 150 kg pc) com infecbes
gastrointestinais de ocorréncia natural causadas por E.coli com enrofloxacina por via oral ou por
uma via parentérica (intramuscular, subcutanea ou intravenosa) seguida por via oral, ou apenas
via parentérica. Observou-se cura ou melhoria em 85% a 90% dos animais tratados com
enrofloxacina, tendo os melhores resultados sido obtidos quando a administracdo por via
parentérica foi seguida por via oral. Com base nos resultados obtidos, nao foi possivel confirmar se
a dose inferior (2,5 mg/kg pc) resultou em cura ou melhoria nos animais. Por conseguinte, a dose
de 5 mg/kg pc durante 3 a 5 dias é a Unica apoiada.

Relativamente a indicagdo «septicemia», esta esteve presente apenas no estudo experimental. Os
dados FC/FD e de resisténcia antimicrobiana foram tomados em linha de conta para justificar esta
indicacéo.

Tendo tomado todos os dados em linha de conta, o CVMP considerou que ambas as indica¢gdes
podem ser aceites.

Artrite causada por Mycoplasma bovis (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

- Dosagem: 5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 5 dias

Um estudo de campo comparou 2 duracgdes de tratamentos diferentes (5 mg/kg pc durante 3 ou 5
dias), mas ndo comparou a eficacia em relacdo a um medicamento autorizado com uma eficacia
reconhecida nesta indicacdo. A taxa global de recuperacao foi de 46,7%. A taxa de éxito mais
elevada foi observada em vitelos < 2 anos de idade (71,4%) e diminuiu nos animais mais velhos.
Tendo tomado toda a documentacao fornecida em linha de conta, o CVMP considerou que esta
indicacdo pode ser aceite embora, na dosagem de 50 mg/ml, deva apresentar a seguinte redacgao:
«Tratamento de artrite aguda associada a micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis
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suscetiveis a enrofloxacina». Na dosagem de 100 mg/ml, esta indicagdo deve ser restringida aos
bovinos com idade inferior a 2 anos.

Mastite aguda grave causada por Escherichia coli (dosagem de 100 mg/ml)

- Dosagem: 5 mg/kg pc, uma vez por dia durante dois dias consecutivos

No que se refere a E. coli, foi efetuado um estudo FC/FD na dose proposta. Os parametros FC
criticos no leite foram determinados ap6s a administracao intravenosa da dosagem de 100 mg/ml e
utilizados para calcular as relagdes FC/FD preditivas, juntamente os valores CIMgy referentes a E.
coli. Estes dados sdo sustentados por literatura publicada. Os estudos de determinacédo da dose e
de confirmagéo da dose demonstraram a eficacia da dose recomendada. Um estudo de campo
comprovou a eficacia da dose proposta, comparando-a com um medicamento de referéncia
contendo cefquinoma. Foi demonstrada a ndo-inferioridade do medicamento testado.

Tendo tomado todos os dados em linha de conta, o CVMP considerou que esta indicagdo pode ser
aceite.

Mastite aguda grave causada por Staphylococcus aureus (dosagem de 100 mg/ml)

Tendo tomado os dados disponiveis em linha de conta, o CVMP concluiu que os fracos resultados
bacteriolégicos obtidos in vivo e os resultados da andlise FC/FD nao sustentam esta indicacao de
forma suficiente. O CVMP recomendou a remocao da indicagdo da Informag&o do Medicamento.

Leitdes (dosagem de 25 mg/ml)
Suinos (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

Tratamento de infecdes do trato respiratdrio causadas por estirpes de Actinobacillus
pleuropneumoniae, Pasteurella multocida e Mycoplasma spp. suscetiveis a enrofloxacina

- Dosagem: 2,5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 dias por injecdo intramuscular.

Uma revisao sistematica e uma meta-analise de mais de 50 estudos demonstraram uma elevada
eficacia da enrofloxacina no tratamento do complexo da doencga respiratéria porcina, apesar de os
agentes etioldgicos ndo terem sido detalhados. Uma inje¢éo intramuscular de enrofloxacina na
dose de 2,5 mg/kg pc, administrada uma vez por dia até a diminuigdo dos sinais clinicos da doenca
respiratoéria, resultou numa taxa de éxito de 94,5%. Adicionalmente, a eficacia foi demonstrada em
diversos estudos realizados nos EUA, com uma formulacdo de arginina de enrofloxacina numa dose
de 7,5 mg/kg pc.

No que se refere a Pasteurella multocida, ndo foi possivel chegar a qualquer concluséo especifica a
partir da documentacédo fornecida, tendo em conta a auséncia de dados microbiolégicos precisos e
considerando que, neste caso, néo se justifica a extrapolacdo de dados a partir de outras
formulagdes. Por conseguinte, os dados FC/FD e de resisténcia foram tomados em linha de conta
ao considerar a eficacia da enrofloxacina contra a Pasteurella multocida.

De modo semelhante, no caso de Mycoplasma spp., néo foi possivel chegar a qualquer conclusdo
especifica a partir da documentacéo fornecida, tendo em conta a auséncia de dados
microbiolégicos precisos (0 que ndo permitiu avaliar a eficacia do medicamento contra cada um dos
microrganismos isolados especificamente) ou a auséncia de eliminacdo completa de M.
hyopneumoniae. Por conseguinte, os dados FC/FD e de resisténcia foram tomados em linha de
conta ao considerar a eficacia da enrofloxacina contra Mycoplasma spp.

No caso de Actinobacillus pleuropneumoniae, foram revistas diversas referéncias com estudos
experimentais e de campo efetuados em leitdes e suinos. Os dados fornecidos relativamente a
eficacia sdo adequados para demonstrar a eficacia contra esta bactéria.
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Tendo tomado todos os dados disponiveis (dados clinicos, FC/FD e resisténcia antimicrobiana) em
linha de conta, o CVMP considerou que esta indicacdo pode ser aceite.

Tratamento da sindrome da disgalactia pés-parto (SDP), mastite, metrite, agalactia (sindrome de

MMA) causadas por estirpes de Escherichia coli e Klebsiella spp. suscetiveis a enrofloxacina
(dosagem de 100 mg/ml)

- Dosagem: 2,5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 dias por injecdo intramuscular.

Foram revistas diversas publicacdes e estudos patenteados. O resultado clinico foi demonstrado em
porcas com MMA/SDP tratadas com enrofloxacina. A elevada eficacia da enrofloxacina na
terapéutica da sindrome de MMA foi confirmada por meta-andlise e revisao sistematica de 6
estudos clinicos e de suscetibilidade na MMA/SDP e enrofloxacina do periodo de 1990 a 1998. Num
outro estudo, cinco meses apos o final do estudo, nao foi possivel isolar bactérias resistentes a
enrofloxacina nas porcas tratadas.

Em concluséo, esta indicacdo em porcas pode ser aceite para a dosagem de 100 mg/ml, mas nao
para a dosagem de 50 mg/ml, na medida em que a administragdo do medicamento de posologia
inferior ndo é praticavel nos animais pesados. Além disso, o volume de injecdo excessivo
necesséario com a dosagem de 50 mg/ml pode conduzir a infragéo dos residuos permitidos. Assim,
a indicagdo deve ser removida da Informacéo do Medicamento no que se refere a dosagem de 50
mg/ml.

Tratamento de infecfes do trato urindrio causadas por estirpes de Escherichia coli suscetiveis a

enrofloxacina
- Dosagem: 2,5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 dias por injecdo intramuscular.

Foi fornecido um ensaio de campo comparativo multicéntrico em porcas. A eficacia na dosagem de
2,5 mg/kg pc diariamente durante 3 dias foi comparada com a dosagem de uma associac¢éo fixa de
trimetoprim-sulfamida (30 mg/kg pc diariamente durante 3 dias). O éxito bacterioldgico foi o
primeiro critério de eficacia. A taxa de éxito foi de 76% no dia 3 e de 50% no dia 10 no grupo de
teste versus 14,3% e 9,5%, respetivamente, no caso dos mesmos dias, para o medicamento de
referéncia. Com base nos dados disponiveis, o CVMP considerou que esta indicagdo pode ser aceite.

Tratamento de infecdes do trato alimentar causadas por estirpes de Escherichia coli suscetiveis a

enrofloxacina
- Dosagem: 5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 dias por injecdo intramuscular.

Foram revistos os resultados de diferentes estudos devidamente controlados com infe¢éo entérica
natural. Foram resumidos os resultados de diferentes estudos de campo em leitdes com enterite.
Todos os animais foram tratados por via intramuscular com enrofloxacina na dose de 2,5 mg/kg pc
uma vez por dia. A taxa de resposta clinica correspondeu a 92%. Foram também comunicados
resultados de um estudo de titulagdo da dose com infe¢do experimentalmente induzida com E. coli
enterotoxigénica em leitdes ndo desmamados e desmamados.

Foi efetuado no Japdo um segundo ensaio de titulacdo da dose com infe¢cdo natural causada por E.
coli em leitdes ndo desmamados. Foram administradas trés doses diferentes de enrofloxacina:
1,25, 2,5 ou 5 mg/kg pc/dia durante 3 dias. Foram incluidos um grupo de controlo positivo tratado
com oxitetraciclina e um grupo nao tratado. A enrofloxacina apresentou melhores resultados
clinicos do que a oxitetraciclina em todos os niveis de dose, com uma redugdo mais rapida dos
valores clinicos totais e da consisténcia fecal. As contagens bacterianas intestinais sofreram uma
reducdo significativa com o tratamento com 2,5 mg/kg pc/dia.

Foi efetuado um estudo de campo para avaliar o efeito da enrofloxacina contra agentes
patogénicos relacionados com o trato alimentar em leitdes ndo desmamados e desmamados com
diarreia. Foi determinada a presenca de bactérias, incluindo E. coli. A enrofloxacina foi

17/90



administrada nas doses de 2,5 e 5 mg/kg pc/dia por via intramuscular durante 3 dias e por via
oral. Foi incluido um grupo néo tratado. A enrofloxacina injetavel diminuiu a incidéncia da diarreia
até 70% em leitdes ndo desmamados. Observou-se um indice de isolamento inferior da E. coli nos
animais tratados.

Num outro estudo, os leitdes foram sujeitos ao contacto com a E. coli e apresentaram sinais de
diarreia e enterotoxemia. Os animais foram divididos em quatro grupos. Testou-se uma dose de
2,5 mg/kg pc/dia por via intramuscular durante 1 ou 3 dias em comparagdo com a administracéo
oral. Os resultados demonstraram que todos os grupos de leitdes medicados apresentaram um
aumento do peso, contrastando com os animais de controlo que ndo foram tratados com a
enrofloxacina. O tratamento com a enrofloxacina reduziu significativamente a incidéncia e a
gravidade da diarreia. A administracdo intramuscular da enrofloxacina demonstrou ser eficaz,
sobretudo nos casos de enterotoxemia. Nao se observou qualquer caso de mortalidade nos grupos
de tratamento.

Contudo, tendo tomado os dados disponiveis de FC/FD e de resisténcia em linha de conta,
concluiu-se que a dose para esta indicacdo pode ser aceite apenas para 5 mg de enrofloxacina por
kg pc uma vez por dia durante 3 dias, por injecdo intramuscular.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de E. coli suscetiveis a enrofloxacina

- Dosagem: 5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 dias por injecao intramuscular.

Os dados disponiveis demonstram totalmente a eficacia deste medicamento veterinario no
tratamento da septicemia. Nao obstante, tendo tomado os dados disponiveis de FC/FD e de
resisténcia em linha de conta, concluiu-se que a dose para esta indicagdo pode ser aceite apenas
com 5 mg de enrofloxacina por kg pc uma vez por dia durante 3 dias por inje¢do intramuscular.

Ovinos e caprinos (dosagens de 50 mg/Z/ml e 100 mg/ml)

As duas dosagens partilham as mesmas indicacdes, mas existem diferencas em termos de espécies
animais-alvo. Ou seja, na dosagem de 50 mg/ml, as espécies foram indicadas como ovelhas
leiteiras/borregos e cabras leiteiras/cabritos, ao passo que, na dosagem de 100 mg/ml, as espécies
foram os ovinos e os caprinos. A documentacao fornecida foi exatamente a mesma e ambas as
dosagens (50 mg/ml e 100 mg/ml) apresentam os mesmos intervalos de seguranca. Assim,
considerou-se que, por uma questao de consisténcia, as espécies animais-alvo para ambas as
dosagens deveriam ser harmonizadas para «Ovinos» e «Caprinos». Estes termos aplicar-se-ao a
todas as faixas etarias e estados fisioldgicos, bem como aos animais de producgéo de carne e/ou
leite.

Ovinos (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli

suscetiveis a enrofloxacina

- Dosagem: 5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 dias por administracdo subcutanea.

A eficacia da enrofloxacina no tratamento da mastite aguda foi investigada num ensaio de campo
em ovinos com sinais clinicos de mastite aguda. Nas amostras de leite, foram identificados os
agentes patogénicos Staph. aureus e E. coli. Foram investigados dois esquemas de tratamento
diferentes com a enrofloxacina: 5 mg/kg pc durante 3 dias e 2,5 mg/kg durante 5 dias. Todos os
animais tratados apresentaram uma melhoria rapida das fun¢gdes da glandula mamaria e néo se
observaram diferencas clinicas entre os dois calendarios de tratamento. Obteve-se cura clinica e
bacteriolégica.

Num outro estudo, foi investigada a eficacia contra o Staph. aureus em efetivos leiteiros
comerciais. Foram estudadas duas doses diferentes: 2,5 mg/kg pc e 5 mg/kg pc, duas vezes por
dia durante 3 dias consecutivos. Os parametros clinicos melhoraram. A percentagem de cura
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bacteriolégica (Staph. aureus) correspondeu a 39,5% no grupo de 2,5 mg/kg e a 82% no grupo de
5 mg/kg.

Com base nos dados disponiveis, o CVMP considerou que esta indicacdo pode ser aceite.

e Tratamento de infecdes do trato alimentar por Escherichia coli ou de septicemia causada por

estirpes de Escherichia coli suscetiveis a enrofloxacina.

- Dosagem: 5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 dias por administracdo subcutanea.

Foram fornecidos dois estudos de campo para demonstrar a eficacia da enrofloxacina no
tratamento das infe¢des do trato alimentar causadas por E.coli e de septicemia causada por E.coli.

No primeiro estudo, dois grupos de borregos que sofriam de colienterite foram tratados por via
intramuscular com enrofloxacina, na dosagem de 2,5 mg/kg pc durante 5 dias ou 5 mg/kg pc
durante 4 dias. A maioria dos animais recuperou no prazo de 2 a 3 dias.

No segundo estudo, borregos com septicemia causada por E. coli e Cl. perfringens foram tratados
por via intramuscular na dosagem de 5 mg/kg pc durante 5 dias. Observaram-se melhores
resultados clinicos nos animais com 3 a 4 semanas de vida, em comparagdo com os animais com 1
a 2 semanas de vida.

Com base nos dados disponiveis, o0 CVMP considerou que estas indicagcdes podem ser aceites.
Caprinos (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

O documento de parecer do CVMP relativo a disponibilidade de medicamentos para usos menores e
espécies menores (EMEA/CVMP/477/03)* determina que os bovinos (animais para a produgédo
leiteira e carne) e os ovinos (animais para a producgéo de carne) sdo considerados espécies
principais destinadas a producdo de alimentos. Os ovinos destinados a producgéo de leite e os
caprinos ndo pertencem a esta categoria de espécies principais. Sdo, por predefini¢do, classificados
como espécies menores e, como tal, avaliados no contexto da norma orientadora do CVMP relativa
aos requisitos de eficacia e dados de seguranca no animal-alvo para medicamentos veterinarios
destinados a usos menores ou espécies menores (EMEA/CVMP/EWP/117899/2004)2.

Tratamento de infecdes do trato respiratdrio causadas por estirpes de Pasteurella multocida e
Mannheimia haemolytica suscetiveis a enrofloxacina.

Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli
suscetiveis a enrofloxacina

Tratamento de infecdes do trato alimentar por Escherichia coli ou de septicemia causada por
estirpes de Escherichia coli suscetiveis a enrofloxacina.

- Dosagem: 5 mg/kg pc, uma vez por dia durante 3 dias por administracdo subcutanea.

Num estudo, a farmacocinética da enrofloxacina foi comparada em ovinos do deserto e caprinos
nubianos apés a administracdo intravenosa e intramuscular na dose de 5 mg/kg pc. Os resultados
do estudo indicam que a farmacocinética da enrofloxacina nao diferiu significativamente entre
ovinos e caprinos.

N&o foram apresentados estudos de campo para suportar as indicacdes em caprinos. As indica¢cfes
respiratérias foram extrapoladas das existentes nos bovinos. As restantes indica¢gfes (ou seja,
mastite, infe¢bes do trato alimentar e septicemia) foram extrapoladas dos ovinos. Estas

1 CVMP position paper regarding availability of products for minor uses and minor species (EMEA/CVMP/477/03) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Position_statement/2009/10/WC500005163.pdf

2 CVMP guideline on efficacy and target animal safety data requirements for veterinary medicinal products intended for
minor uses or minor species (EMEA/CVMP/EWP/117899/2004) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Scientific_guideline/2009/10/WC500004678.pdf
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extrapolacfes foram consideradas aceitaveis, porque os caprinos sdo considerados uma espécie
menor=

Os dados relativos a CIM dos diferentes isolados de M.haemolytica confirmam a elevada
suscetibilidade deste agente patogénico a enrofloxacina, além de uma taxa de resisténcia muito
baixa.

Apesar da disponibilidade de dados limitados, a percentagem de resisténcia de Staph. aureus
isolados da mastite caprina foi também muito baixa.

O relatério anual RESAPATH de 2012 veio indicar que mais de 90% de casos de Pasteurella em
caprinos sao sensiveis a enrofloxacina.

Considerando o referido previamente, o CVMP considerou que estas indica¢cdes podem ser aceites.
Caes e gatos (dosagens de 25 mg/ml e 50 mg/ml)

Caes: Tratamento de infe¢des dos tratos alimentar, respiratério e urogenital (incluindo prostatite e
antibioterapia adjuvante para piometra), infecdes da pele e feridas e otites causadas por estirpes
suscetiveis de: Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella

spp., Pseudomonas spp., Proteus spp.

Gatos: Tratamento de infecGes dos tratos alimentar, respiratério e urogenital (como antibioterapia

adjuvante para piometra) e infecdes da pele e feridas causadas por estirpes suscetiveis de:
Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp.,
Pseudomonas spp., Proteus spp.

- Dosagem: 5 mg/kg pc uma vez por dia por injegdo subcutanea, até 5 dias.

Foram fornecidos diversos estudos patenteados e inUmeras publica¢des cientificas que
documentam a eficacia da enrofloxacina, por via de administracao injetavel e/ou oral, com o
propésito de demonstrarem a eficacia contra as supramencionadas bactérias para as indicacdes
previstas, tanto em cdes como em gatos.

Os dados fornecidos consistem em estudos efetuados com diversos regimes posolégicos, nos quais
se utilizou a dose mais frequente de 5 mg/kg pc. Noutros casos, utilizou-se a associacdo de
administracdo parentérica e oral ou a via parentérica isoladamente. Contudo, a analise dos
resultados nado permitiu diferenciar os dados da eficacia e atribui-los a um regime posolégico
especifico. Em suporte dos dados da eficacia, foi fornecida literatura publicada mas, geralmente,
com falta de dados especificos e empregando regimes posoldgicos variaveis. Por conseguinte, para
a justificacdo da posologia, foi tomada em linha de conta uma andlise FC/FD. Esta demonstra que
as relacdes FC/FD sdo amplamente excedidas no caso dos agentes patogénicos Gram-negativos. As
relagdes C,ax/CIM e AUC/CIM para o Staphylococcus spp. sdo também adequadas para a infegdo
com agentes Gram-positivos, igualmente em ambas as espécies.

Por conseguinte, o CVMP considerou que estas indica¢cdes podem ser aceites para cdes e gatos,
quando se toma em linha de conta que os dados FC/FD séo, teoricamente, preditivos da boa
eficacia clinica no tratamento das infe¢gfes bacterianas para as quais os medicamentos se
destinam, e a eficacia dos medicamentos tem sido confirmada por estudos de campo e boa
experiéncia clinica desde ha mais de duas décadas.

Coelhos (dosagem de 25 mg/ml)

Tratamento de infecdes dos tratos alimentar e respiratério causadas por estirpes suscetiveis a

enrofloxacina de: Escherichia coli, Pasteurella multocida e Staphylococcus spp.

Tratamento de infecdes da pele e feridas causadas por estirpes suscetiveis a enrofloxacina de:

Staphylococcus aureus.
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- Dosagem: 10 mg/kg pc, uma vez por dia durante 5 a 10 dias consecutivos, por administracao
subcuténea.

Os coelhos séo classificados como espécie menor e, como tal, os dados disponiveis sdo avaliados
no contexto da norma orientadora do CVMP relativa aos requisitos de eficacia e dados de
seguranca no animal-alvo para medicamentos veterinarios destinados a usos menores ou espécies
menores (EMEA/CVMP/EWP/117899/2004).

Os dados disponiveis demonstraram que a enrofloxacina € um dos antimicrobianos mais
vulgarmente utilizados em lagomorfos para o controlo de diversas doencas bacterianas devido a
sua eficacia e seguranca.

Foi fornecida documentacdo que descreve os usos do medicamento veterinario injetavel no
tratamento de infecBes dos tratos tanto alimentar como respiratério, bem como no tratamento de
infecOes da pele e feridas. Todos os dados clinicos disponiveis referiam-se apenas a coelhos de
estimacao.

A enrofloxacina esta também autorizada para a administracao por via oral a coelhos de exploragao
em toda a Europa e, por conseguinte, o CVMP considerou que a utilizagcdo de uma solucgéo injetavel
pode conduzir a uma exposi¢do mais reduzida do que a via oral, na medida em que pode ser
administrada por individualmente a animais doentes (com dosagem mais precisa com base nos
pesos individuais dos animais) e pode evitar a utilizacdo no tratamento em massa.

Assim, as indica¢gdes nos coelhos de exploracdo devem ser consideradas como uma extrapolacéo a
partir de outros dados (via oral para coelhos de exploracdo e/ou coelhos de estimacdo com a via
injetavel).

A documentacéo fornecida foi considerada aceitavel para suportar a eficacia da enrofloxacina
contra infe¢des dos tratos alimentar e respiratorio causadas por Escherichia coli, Pasteurella
multocida e Staphylococcus spp.

Relativamente a indicagdo do tratamento de infecSes da pele e feridas causadas por
Staphylococcus aureus, os dados disponiveis foram sugestivos de uma cura bacteriolégica ndo
completa, além da inexisténcia de dados FC/FD.

O Comité esté ciente de que (i) a utilizacdo da enrofloxacina na producao de coelhos pode conduzir
a um aumento da resisténcia em Staph. aureus, (ii) estdo atualmente documentados isolados de
Staph. aureus multirresistentes a diversos tipos de antimicrobianos e (iii) pode ocorrer uma
transferéncia de bactérias resistentes dos animais para os seres humanos, envolvendo tanto os
consumidores como 0s manuseadores de coelhos.

Foram tidas em conta as seguintes informagfes que abordam a preocupacado do risco para a saude
publica (consumidores e manuseadores) devido ao potencial para a selecdo de estirpes de Staph.
aureus resistentes a antibidtico apds a utilizagdo do medicamento em coelhos destinados a
alimento:

- Num estudo, 4,2% de 71 isolados de Staph. aureus colhidos entre 2006-2007 na Alemanha
demonstraram ser resistentes a enrofloxacina.

- Num outro estudo, 56 estirpes de Staph. aureus foram isoladas de explora¢cbes comerciais
de coelhos em diferentes Estados-Membros e testadas para avaliacdo da resisténcia. Os
autores concluiram que a resisténcia aos agentes antimicrobianos em isolados de Staph.
aureus com origem em coelhos é relativamente rara, em comparacdo com a resisténcia em
isolados de Staph. aureus com origem noutros animais e seres humanos.
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- Numa outra consulta para uma solucéo oral de enrofloxacina (Hipralona Enro-S
(EMEA/V/A/79))3, o Comité concluiu ser provavel que o risco seja menor nos coelhos, em
comparacado com as outras espécies, devido a dimensao da producao de coelhos, nao tendo
sido consideradas necessarias medidas para minimizar o risco de disseminacao de MRSA
(methicillin resistant Staphylococcus aureus - Staphylococcus aureus resistente a
meticilina) a partir deles. O risco a nivel individual pode apresentar-se aumentado nos
coelhos relativamente a outras espécies. Os coelhos séo criados em sistemas continuos
onde as bactérias resistentes podem ser persistentes com o passar do tempo. Contudo, o
risco global acabara por se manter baixo devido ao consumo reduzido de carne de coelho.

- Um estudo, efetuado em explorag¢fes intensivas de coelhos em Espanha, demonstrou uma
elevada prevaléncia de estirpes de Staph. aureus, e constatou-se que 17,2% delas sdo
resistentes & meticilina®. O estudo também revelou uma resisténcia muito alta as
quinolonas (cerca de 38% no caso da ciprofloxacina).

- Um estudo descreveu o primeiro caso de Staph. aureus resistente a meticilina associado a
efetivos pecuarios (LA-MRSA) (ST398, spa tipos t034 e t5210) em coelhos criados de forma
intensiva para a producao de carne e envolvendo trabalhadores agricolas ou os respetivos
membros da familia®.

Conforme indicado no documento de reflexdo do CVMP relativo a utilizagdo das fluoroquinolonas
em animais destinados a producao de alimentos — Precaucgdes de utilizagdo no RCM relativas a
orientagBes sobre utilizacdo prudente®, as fluoroquinolonas devem ser reservadas para o
tratamento de patologias que tenham apresentado uma resposta insuficiente, ou que se espera
que respondam de forma insuficiente, a outras classes de agentes antimicrobianos.

Em algumas indica¢gBes graves em animais, as fluoroquinolonas poderao ser a Unica alternativa
disponivel (EMEA/CVMP/SAGAM/184651/2005)". No caso da dermatite causada por Staph. aureus
nos coelhos, ndo existem outros medicamentos veterinarios autorizados para esta indicacdo nesta
espécie animal na UE.

Ainda que a justificagao cientifica para esta indicacdo ndo seja tao sdlida quanto o desejavel,
obteve-se uma cura clinica (resposta ao tratamento) de 87,5% em infe¢cdes que envolveram o
Staph. aureus, juntamente com uma cura bacteriolégica de 66,67%.

Tendo em conta a auséncia de alternativas terapéuticas, se esta indicacdo nao tivesse sido aceite,
este medicamento, bem como muitos outros medicamentos antimicrobianos, poderia ter um uso
ndo conforme (o denominado uso em cascata). O uso ndo conforme deixa a decisdo relativa a
posologia utilizada a cargo do veterinario e acarreta um potencial risco de uso incorreto, podendo,
como tal, aumentar o risco de desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana. Além disso, o
veterinario ficara sem um medicamento autorizado para o tratamento de infecfes da pele e feridas
causadas por Staph. aureus em coelhos. Isto pode, potencialmente, conduzir a problemas relativos
ao bem-estar animal. Prevé-se que a utilizacdo destes medicamentos nesta indicagdo possa nédo
ser elevada, na medida em que o medicamento se destina a ser administrado por via parentérica a
coelhos, com uma frequéncia de injecado diaria por um periodo de 5 a 10 dias.

% http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/veterinary/referrals/Hipralona_Enro-
S/vet_referral_000067.jsp&mid=WC0b01ac05805¢c5170

4 Ortega et al. Characterisation and public health risks of antimicrobial resistance in Staphylococcus aureus in intensive
rabbit breeding. Rev Sci Tech Off Int Epiz 2009;28:1119-1128

5 Agnoletti et al. First reporting of methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) ST398 in an industrial rabbit
holding and in farm-related people. Vet Microbiol 2014;170:172-177

5 CVMP reflection paper on the use of fluoroquinolones in food producing animals - Precautions for use in the SPC
regarding prudent use guidance (EMEA/CVMP/416168/2006) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Other/2009/10/WC500005173.pdf

7 CVMP public statement on the use of (fluoro)quinolones in food-producing animals in the European Union:
development of resistance and impact on human and animal health (2007) (EMEA/CVMP/SAGAM/184651/2005) -
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Public_statement/2009/10/WC500005152.pdf
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Em conclusdo, o Comité pode aceitar esta indicacdo, considerando que se trata de uma formulagao
injetavel e que as restricdes necessarias indicadas no RCM, juntamente com o intervalo de
seguranca, favorecerdo uma utilizagdo mais adequada do medicamento veterinario em coelhos, em
comparacdo com a utilizacdo em cascata.

Roedores, répteis e aves ornamentais (dosagem de 25 mg/ml)

Tratamento de infe¢cdes dos tratos alimentar e respiratdrio onde a experiéncia clinica, se possivel

suportada por testes de sensibilidade do organismo causador, aponta para a enrofloxacina como a

substancia de eleicdo.

- Dosagem para roedores: 10 mg/kg pc uma vez por dia por injecdo subcutanea, durante 5 a
10 dias.

- Dosagem para répteis: 5 a 10 mg/kg pc uma vez por dia por injecao intramuscular, durante
5 dias consecutivos.

- Dosagem para aves ornamentais: 20 mg/kg pc uma vez por dia por inje¢do intramuscular,
durante 5 a 10 dias.

Foi fornecida literatura de apoio para utilizacdo da enrofloxacina em roedores (por exemplo,
hamsters, gerbos e porquinhos-da-india), répteis (cobras, lagartos e tartarugas) e aves
ornamentais.

O CVMP considerou que as espécies-alvo e as indicacdes e dosagens associadas podem ser aceites,
porque todas as espécies sdo consideradas espécies menores, ndo tendo sido comunicada qualquer
preocupacao relativamente a seguranga ou a eficacia nos Estados-Membros onde estas espécies-
alvo estéo autorizadas.

Contraindicagdes

Esta sec¢do toma em linha de conta uma possivel hipersensibilidade as fluoroquinolonas ou a
eventuais excipientes do medicamento.

Na medida em que se sabe que a enrofloxacina causa uma estimulacdo do SNC, justificam-se as
contraindicagfes em animais epiléticos ou em animais que sofrem de convulsdes.

Devido aos efeitos conhecidos das quinolonas nas articulac6es dos cdes em crescimento, justifica-
se a contraindica¢do nesses animais.

Como a seguranca e a eficiéncia do medicamento ndo foram avaliadas em gatos com menos de 8
semanas, justifica-se a contraindicacdo nesses animais.

Existem notificacbes de que a enrofloxacina tem um efeito nefasto na cartilagem articular dos
equinos em crescimento. Embora os equinos nao estejam autorizados como espécie-alvo, o Comité
considerou ser adequado incluir uma contraindicagdo para 0 Uuso em equinos em crescimento na
informacgdo do medicamento das dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml.

Adverténcias e precaucdes especiais

A adverténcia relacionada com possiveis alteracfes degenerativas da cartilagem articular em vitelos
é fundamentada por um estudo no qual vitelos (2 semanas de idade) receberam por via oral 0,30
ou 90 mg/kg pc de enrofloxacina por dia durante 14 dias. As principais lesdes degenerativas foram
observadas nas articulagfes carpo-metacarpicas de todos os vitelos que foram tratados com

90 mg/kg pc e num vitelo que foi tratado com 30 mg/kg pc.

A utilizacdo da enrofloxacina em borregos em crescimento na dose recomendada durante 15 dias
causou alteracgdes histoldgicas na cartilagem articular, ndo associadas a sinais clinicos.
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Sao também declaradas as propriedades especificas da enrofloxacina relativamente ao seu uso em
animais com disturbios renais e toxicidade da retina em gatos.

As frases de adverténcia sdo suficientes para garantir a utilizacdo segura do medicamento pela
pessoa que administra o medicamento.

Foram notificados efeitos nocivos nos ovos em desenvolvimento de aves necréfagas quando estas
ingerem carne de gado anteriormente tratado com fluoroquinolona. Assim, em paises onde é
permitida a alimentacgdo das populagdes de aves necr6fagas com gado morto como medida de
conservagao, sdo necessarias adverténcias especiais, para reduzir o risco para essas aves.

Reacbes adversas

Em casos muito raros, podem ocorrer distUrbios do trato digestivo (por exemplo, diarreia). Estes
sinais sdo, geralmente, ligeiros e transitorios.

Os disturbios ligeiros e transitérios do trato digestivo sdo frequentes com muitos antibioticos,
incluindo as fluoroquinolonas.

A tolerancia local foi seguida durante estudos de tolerancia e/ou clinicos em suinos, vitelos e cées.
Interagc6es medicamentosas

A seccdo relativa as interagbes toma em linha de conta todas as interagdes relevantes entre a
enrofloxacina e outras substéncias.

Utilizacdo durante a gestacdo e a lactacao

Dependendo da espécie, a seguran¢a do medicamento veterinario foi estabelecida através de
estudos especificos em animais gestantes e/ou lactantes (vacas e porcas).

Noutras espécies, a seguranca do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a gestagéo
e lactacao. A utilizacdo deve fazer-se apenas de acordo com a avaliacdo beneficio-risco pelo
veterinario responsavel.

Sobredosagem

Em casos de sobredosagens acidentais, podem ocorrer distdrbios do trato digestivo (por exemplo,
vomitos e diarreia) e disturbios neurolégicos.

Em suinos, ndo foram notificados efeitos adversos apés a administracdo de 5 vezes a dose
recomendada.

Demonstrou-se que os gatos sofrem lesbes oculares depois de receberem doses superiores a

15 mg/kg pc uma vez por dia, durante 21 dias consecutivos. Demonstrou-se ainda que doses de
30 mg/kg pc administradas uma vez por dia, durante 21 dias consecutivos, causaram lesfes
oculares irreversiveis. Com 50 mg/kg pc uma vez por dia, durante 21 dias consecutivos, pode
ocorrer cegueira. Nao foi documentada sobredosagem em cées, bovinos, ovinos e caprinos.

Em caso de sobredosagem acidental, ndo existe um antidoto e o tratamento deve ser sintomatico.
Intervalos de seguranca

Carne e visceras de bovinos (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

Os dados de deplecgéo de residuos foram disponibilizados e suportaram um intervalo de seguranca
para a carne e visceras de bovinos de 5 dias apés uma injegéo intravenosa na dose recomendada
de 5 mg/kg pc.

Os dados de deplecgéo de residuos foram disponibilizados e suportaram um intervalo de seguranca
para a carne e visceras de bovinos de 10 dias apés uma injecdo subcutanea na dose recomendada
de 5 mg/kg pc.
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Leite de bovinos (dosagem de 100 mg/ml)

Os dados de deplecgéo de residuos foram disponibilizados e suportaram um intervalo de seguranca
para o leite de bovinos de 3 dias apds uma inje¢éo intravenosa na dose recomendada de 5 mg/kg

pc.

Os dados de deplecao de residuos foram disponibilizados e suportaram um intervalo de seguranca
para o leite de bovinos de 4 dias apds uma inje¢cdo subcutanea na dose recomendada de 5 mg/kg

pc.

Carne e visceras de ovinos (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

Os dados de deplecgéo de residuos foram disponibilizados e suportaram um intervalo de seguranca
para a carne e visceras de ovinos de 4 dias apés uma injecdo subcutanea na dose recomendada de
5 mg/kg pc.

Leite de ovinos (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

Os dados de deplec¢éo de residuos foram disponibilizados e suportaram um intervalo de seguranca
para o leite de ovinos de 3 dias ap6s uma injecdo subcutanea na dose recomendada de 5 mg/kg

pc.

Carne e visceras de caprinos (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

Nao foram disponibilizados os dados de deplecéo de residuos. Com base nos dados disponiveis em
ovinos e com a adi¢cdo de um fator de incerteza de 1,5, é suportado um intervalo de seguranca para
a carne e visceras de caprinos de 6 dias ap6s uma injecdo subcutanea na dose recomendada de

5 mg/kg pc.

Leite de caprinos (dosagens de 50 mg/ml e 100 mg/ml)

Nao foram disponibilizados os dados de deplecéo de residuos. Com base na extrapolagao do
intervalo de seguranca estabelecido para o leite de bovinos, recomenda-se um intervalo de
seguranca de 4 dias apés uma injecao subcutanea na dose recomendada de 5 mg/kg pc.

Suinos (dosagens de 25 mg/ml, 50 mg/ml e 100 mg/ml)

Os dados de deplecgéo de residuos foram disponibilizados e suportaram um intervalo de seguranca
para a carne e visceras de suinos de 13 dias apds uma administracdo intramuscular na dose
recomendada de 5 mg/kg pc.

Coelhos (dosagem de 25 mg/ml)

Os dados de deplec¢éo de residuos foram disponibilizados e suportaram um intervalo de seguranca
para a carne e visceras de coelhos de 6 dias ap6s uma injegdo subcutanea na dose recomendada
de 10 mg/kg pc.

3. Avaliacao beneficio-risco

Os dados fornecidos sao insuficientes para justificar duas indicagcdes em bovinos: (i) «tratamento
de infe¢des do trato respiratdrio causadas por estirpes de Histophilus somni suscetiveis a
enrofloxacina» e (ii) «tratamento de mastite aguda grave causada por estirpes de Staphylococcus
aureus suscetiveis a enrofloxacina». Na sequéncia das preocupac¢des expressas pelo CVMP
relativamente as duas indicagdes supramencionadas, o CVMP recomendou a remog¢éo das mesmas
da Informacédo do Medicamento.

Durante este processo de consulta e considerando o dmbito do procedimento, foram submetidos
dados adequados para o suporte da seguinte posologia (dependendo das indicacdes):
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Ovinos e caprinos: 5 mg de enrofloxacina/kg pc uma vez por dia por inje¢cdo subcuténea, durante 3
dias.

Cées e gatos: 5 mg de enrofloxacina/kg pc uma vez por dia por injecdo subcutanea, até 5 dias.

Coelhos e roedores: 10 mg de enrofloxacina/kg pc uma vez por dia por injecdo subcuténea,
durante 5 a 10 dias.

Répteis: 5 a 10 mg de enrofloxacina/kg pc uma vez por dia por injecdo intramuscular, durante 5
dias.

Aves ornamentais: 20 mg de enrofloxacina/kg pc uma vez por dia por inje¢ao intramuscular,
durante 5 a 10 dias.

Relativamente as espécies-alvo bovinos e suinos, foi identificado um risco relativamente a uma
taxa de dose insuficiente contra os agentes patogénicos-alvo nestas espécies. A avaliagdo global
dos dados submetidos (dados clinicos, farmacocinéticos/farmacodinamicos e de resisténcia)
demonstra que a dose de 2,5 mg/kg pc/dia podera nédo permitir uma eliminagdo completa das
bactérias e podera levar a um desenvolvimento aumentado de resisténcia.

Por conseguinte, para otimizar a dosagem e para evitar o desenvolvimento de resisténcia,
concluiu-se que a taxa de dose de 2,5 mg/kg pc/dia deve ser eliminada relativamente a todas
indicac6es em bovinos. Esta Ultima conclusao aplica-se igualmente as infe¢cdes do trato alimentar e
septicemia causadas por E. coli em suinos.

Na sequéncia da avaliagdo dos dados disponiveis, foram estabelecidos intervalos de seguranca e
recomendadas diversas contraindicagdes e frases de adverténcias de modo a garantir a utilizacéo
segura dos medicamentos.

O perfil beneficio-risco global dos medicamentos foi considerado positivo, sujeito as alteracfes
recomendadas na Informacdo do Medicamento (ver Anexo Il1).

Fundamentos para a alteracao dos Resumos das
Caracteristicas dos Medicamentos, da Rotulagem e dos
Folhetos Informativos

Considerando que:

e 0 CVMP concluiu que o ambito da consulta foi a harmonizacdo dos Resumos das Caracteristicas
dos Medicamentos, da Rotulagem e dos Folhetos Informativos,

e 0 CVMP reviu os Resumos das Caracteristicas dos Medicamentos, a Rotulagem e os Folhetos
Informativos propostos pelos titulares da Autorizagcdo de Introducdo no Mercado e teve em
conta todos os dados globais apresentados,

o CVMP recomendou alteracdes dos termos das Autorizagdes de Introducdo no Mercado relativas a
Baytril 2,5% injetavel, Baytril 5% injetavel e Baytril 10% injetavel e nomes associados, conforme
referido no Anexo |, para as quais os Resumos das Caracteristicas dos Medicamentos, a Rotulagem
e os Folhetos Informativos se encontram estabelecidos no Anexo I11.
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Anexo 111

Resumos das Caracteristicas dos Medicamentos, Rotulagem
e Folhetos Informativos



ANEXO I

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO
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1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 25 mg/ml solucéo injetavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada ml contém:
Substancia ativa

Enrofloxacina 25 mg
Excipientes
Alcool n-butilico 30 mg

Para a lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solugdo injetavel.
Solucgéo limpida, de cor amarelo-claro.

4.  INFORMACOES CLINICAS

4.1 Espécies-alvo

Caninos, felinos, suinos (leitdes), coelhos, roedores, répteis e aves ornamentais.
4.2 Indicagdes de utilizagdo, especificando as espécies alvo

Céaes

Tratamento de infe¢Ges dos tratos digestivo, respiratério e urogenital (incluindo prostatite, como
terapéutica antibidtica adjuvante para a piometrite), infecGes da pele e de feridas, otite (externa/
média), causadas por estirpes de Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella
spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. e Proteus spp sensiveis a enrofloxacina.

Gatos

Tratamento de infecBes dos tratos digestivo, respiratorio e urogenital (como terapéutica antibiotica
adjuvante para piometrite), infecGes da pele e de feridas causadas por estirpes de Staphylococcus spp.,
Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. e Proteus spp
sensiveis a enrofloxacina.

Suinos (leitbes)

Tratamento de infecBes do trato respiratorio causadas por estirpes sensiveis a enrofloxacina de
Pasteurella multocida, Mycoplasma spp., Actinobacillus pleuropneumoniae.

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.

Coelhos

Tratamento de infe¢Bes dos tratos digestivo e respiratério causadas por estirpes de Escherichia coli,
Pasteurella multocida e Staphylococcus spp sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infecGes da pele e de feridas causadas por estirpes de Staphylococcus aureus sensiveis
a enrofloxacina.
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Roedores, répteis e aves ornamentais

Tratamento de infecBes dos tratos digestivo e respiratorio em que a experiéncia clinica, se possivel,
sustentada por testes de sensibilidade para o microrganismo causal, indica a enrofloxacina como a
substancia ativa de escolha.

4.3  Contraindicagdes

N&o administrar em caso de hipersensibilidade a substancia ativa ou a algum dos excipientes.

N&o administrar a animais epiléticos, ou que sofram de convulsfes, uma vez que a enrofloxacina pode
causar estimulacdo do SNC.

N&o administrar a cachorros durante o seu crescimento, i.e. em ragas pequenas a cdes com idade
inferior a 8 meses, em racas grandes a cdes com idade inferior a 12 meses, em racas gigantes a cées
com idade inferior a 18 anos.

N&o administrar a gatos com idade inferior a 8 semanas.

4.4  Adverténcias especiais para cada espécie-alvo

Nao existem.

4.5  Precauc0es especiais de utilizacao

Precaucdes especiais para utilizacdo em animais

Devem ser tomadas em consideracdo as politicas antimicrobianas oficiais e locais aquando da
administracdo deste medicamento veterinario.

E prudente reservar as fluoroquinolonas para o tratamento de condicdes clinicas que tenham tido, ou
se espere que venham a ter uma fraca resposta, a outras classes de antimicrobianos.

Sempre que possivel, a administracdo de fluoroquinolonas deve ser baseada em testes de sensibilidade.

A administracdo deste medicamento veterinario, fora das indicagdes do RCM, pode aumentar a
prevaléncia da resisténcia bacteriana a enrofloxacina e diminuir a eficacia do tratamento com outras
quinolonas devido a potencial resisténcia cruzada.

Cuidados especiais devem ser tomados ao administrar-se enrofloxacina a animais com funcgéo renal
comprometida.

Cuidados especiais devem ser tomados ao administrar-se enrofloxacina a gatos, uma vez que doses
superiores as recomendadas podem causar lesGes da retina e cegueira (ver seccdo 4.10).

Precaucdes especiais a adotar pela pessoa gue administra 0 medicamento aos animais

As pessoas com hipersensibilidade conhecida a enrofloxacina devem evitar o contacto com o
medicamento veterinario.

Evitar o contacto com a pele e os olhos. Em caso de derrame acidental sobre a pele ou olhos, lavar
imediatamente com agua.

Lavar as maos apds a administracdo. N&o comer, beber ou fumar durante a aplicagdo do medicamento
veterinario.

Administrar o medicamento veterinario com precaucdo, de forma a evitar a autoinjecdo acidental.

Em caso de autoinjecdo acidental, dirija-se imediatamente a um médico e mostre-lhe o folheto
informativo ou o rotulo.
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Outras precaucdes

Nos paises em que a alimentacdo de espécies em risco ou protegidas de aves necr6fagas com
corpos de animais mortos € permitida como medida de conservagdo (ver Decisdo da Comissdo
2003/322/CE), o possivel risco no sucesso de eclosdo dos ovos deve ser considerado antes de
alimentar estas espécies com carcacas de animais de pecuaria recentemente tratados com este
medicamento veterinario.

4.6  Reacdes adversas (frequéncia e gravidade)

Podem ocorrer perturbagdes gastrointestinais (por exemplo, diarreia) em casos muito raros.
Normalmente, estes sinais sdo ligeiros e passageiros.

Reacdes locais no local de injecéo
Nos suinos, podem ocorrer reag¢fes inflamatdrias apds administracdo intramuscular do medicamento
veterinario. Podem persistir até 28 dias apds a injecao.

Nos cées, pode ocorrer uma reacdo local moderada e passageira (como edema).

Nos coelhos, podem ocorrer reacOes (desde vermelhiddo até lesdes ulcerativas com perda profunda de
tecido). Podem persistir pelo menos até 17 dias apds a injecao.

Nos répteis e aves, pode ocorrer contusdo muscular em casos muito raros.

A frequéncia dos eventos adversos é definida utilizando a seguinte convencao:

- Muito comum (mais de 1 em 10 animais apresentando evento(s) adverso(s) durante o decurso de um
tratamento)

- Comum (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais)

- Pouco frequentes (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1.000 animais)

- Raros (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10.000 animais)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10.000 animais, incluindo relatos isolados)

4.7 Utilizac8o durante a gestacéo, a lactacdo e a postura de ovos

Os estudos de laboratério efetuados em ratos e coelhos ndo revelaram quaisquer efeitos teratogénicos,
mas revelaram efeitos fetotoxicos a doses maternotoxicas.

Mamiferos

A seguranca do medicamento veterindrio ndo foi determinada durante a gestacdo e lactacao.
Administrar apenas em conformidade com a avaliacdo beneficio/risco realizada pelo médico
veterinario responsavel.

Aves e répteis
A seguranca do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a postura de ovos. Administrar

apenas em conformidade com a avaliacdo beneficio-risco realizada pelo médico veterinario
responsavel.

4.8 Interacdes medicamentosas e outras formas de interacéo

N&o administrar enrofloxacina concomitantemente com substancias antimicrobianas que atuam de
modo antagonistico as quinolonas (por exemplo, macrolidos, tetraciclinas ou fenicdis).

N&o administrar concomitantemente com teofilina, uma vez que a eliminacdo da teofilina pode ser
adiada.

Cuidado especial deve ser tomado durante a administracdo concomitante de flunixina e enrofloxacina
em cées, de forma a evitar reagcbes adversas medicamentosas. A diminuicdo nas depuracfes dos
farmacos como resultado da administracdo concomitante de flunixina e enrofloxacina indica que estas
substancias interagem durante a fase de eliminacdo. Desta forma, nos cdes, a administracdo
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concomitante de enrofloxacina e flunixina, aumentou a AUC e a semivida de eliminacao da flunixina e
aumentou a semivida de eliminacéo e reduziu a C .« da enrofloxacina.

4.9 Posologia e via de administragdo

Via subcutanea ou intramuscular.

As injecgdes repetidas devem ser administradas em diferentes locais de injecdo.

Para assegurar uma dosagem correta, 0 peso corporal (pv) deve ser determinado com a maior preciséo
possivel, de forma a evitar subdosagem.

Cées e gatos
5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/5 kg pv, por injecdo subcutanea uma vez por dia

durante 5 dias.

O tratamento pode ser iniciado com o medicamento veterinario injetavel e mantido com comprimidos
de enrofloxacina. A duracdo do tratamento deve basear-se na duracdo do tratamento aprovado para a
indicacdo aplicavel do RCM dos comprimidos.

Suinos (leitdes)
2,5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/10 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por
dia durante 3 dias.

Infecdo do trato digestivo ou septicemia causadas por Escherichia coli: 5 mg de enrofloxacina/kg pv,
equivalente a 2 ml/10 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por dia durante 3 dias.

Nos suinos, a injecdo deve ser administrada no pescoco, na base da orelha.
N&o devem ser administrados mais de 3 ml por local de injecdo intramuscular.

Coelhos
10 mg/kg pv, equivalente a 2 ml/5 kg pv, por injecdao subcutanea uma vez por dia durante 5 a 10 dias
consecutivos.

Roedores
10 mg/kg pv, equivalente a 0,4 ml/kg pv, por injecdo subcutdnea uma vez por dia durante 5 a 10 dias
consecutivos. Se necessario, dependendo da gravidade dos sinais clinicos, esta dose pode ser
duplicada.

Répteis

Os répteis sdo ectotérmicos, dependem de fontes de calor externas para manter a sua temperatura
corporal em niveis Otimos para o funcionamento correto de todos os sistemas corporais. O
metabolismo das substdncias e a atividade do sistema imunitario sdo, assim, dependentes da
temperatura corporal. Desta forma, o veterinério deve ter em consideragdo as necessidades corretas de
temperatura da espécie do respetivo réptil e do estado de hidratacdo de cada doente. Para além disso,
deve ser considerado que existem grandes diferengas no comportamento farmacocinético da
enrofloxacina entre diferentes espécies, o que também influenciara a decisdo sobre a dosagem correta
de “nome do medicamento (a completar a nivel nacional)”. Desta forma, as recomendacGes aqui
realizadas s6 podem ser consideradas como um ponto de partida para o estabelecimento da dose
individual.

5-10 mg/kg pv, equivalente a 0,2-0,4 ml/kg pv, por injegdo intramuscular uma vez por dia durante 5
dias consecutivos.

Em casos individuais, pode ser necessaria uma extensdo do intervalo de tratamento para 48 horas. Em
infecbes complicadas, podem ser necessarias dosagens mais elevadas e ciclos de tratamento mais
prolongados. A presenca do sistema porta renal em répteis significa que € prudente administrar
substancias na metade anterior do corpo sempre que possivel.
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Aves ornamentais
20 mg/kg pv, equivalente a 0,8 ml/kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por dia durante 5 a 10
dias consecutivos. Em caso de infe¢es complicadas, podem ser necessérias doses superiores.

4.10 Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos), (se necessario)

Em casos de sobredosagem acidental, podem ocorrer perturbacbes gastrointestinais (p. ex. vomitos,
diarreia) ou neuroldgicas.

Em suinos, ndo foram notificados efeitos adversos apds a administracdo de doses 5 vezes superiores a
dose recomendada.

Foi demonstrado que os gatos sofrem lesdes oculares apds administracdo de doses superiores a 15
mg/kg uma vez por dia durante 21 dias consecutivos. Doses de 30 mg/kg administradas uma vez por
dia durante 21 dias consecutivos demonstraram causar lesao ocular irreversivel. Pode ocorrer cegueira
guando administrados 50 mg/kg, uma vez por dia durante 21 dias consecutivos.

Em cées, coelhos, pequenos roedores, répteis e aves, ndo foram documentados casos de sobredosagem.
Em caso de sobredosagem acidental, ndo ha antidoto e o tratamento deve ser sintomatico.

4.11 Intervalo(s) de seguranca

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

Coelhos:
Carne e visceras: 6 dias.

N&o administrar a aves destinadas ao consumo humano.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: Antibacterianos para uso sistémico (fluoroguinolonas - enrofloxacina).
Cddigo ATCVet: QI0IMA9O0.

5.1 Propriedades farmacodindmicas

Mecanismo de agéo

Duas enzimas essenciais a replicagdo e transcricdo de ADN, a ADN girase e a topoisomerase 1V,
foram identificadas como sendo o0s alvos moleculares das fluoroquinolonas. A inibicdo seletiva resulta
da ligacdo ndo-covalente das moléculas de fluoroguinolonas a estas enzimas. As forquilhas de
replicacdo e os complexos translacionais ndo podem progredir para além dos complexos enzima-
ADN-fluoroquinolona, e a inibicdo da sintese do ADN e mARN ativa acontecimentos que resultam
numa morte rapida e dependente da concentragdo farmacologica das bactérias patogénicas. O
mecanismo de agdo da enrofloxacina é bactericida e a atividade bactericida é dependente da
concentrag&o.

Espectro antibacteriano

A enrofloxacina € ativa contra muitas bactérias Gram-negativas, tais como Escherichia coli, Klebsiella
spp., Actinobacillus pleuropneumoniae, Pasteurella spp. (por exemplo Pasteurella multocida),
Bordetella spp., Proteus spp., Pseudomonas spp., contra bactérias Gram-positivas, tais como
Staphylococcus spp. (por exemplo Staphylococcus aureus) e contra Mycoplasma spp. nas doses
terapéuticas recomendadas.

33/90



Tipos e mecanismos de resisténcia

A resisténcia as fluoroquinolonas tem cinco origens: (i) mutagdes pontuais nas codificacdes dos genes
para a ADN girase e/ou topoisomerase IV que leva a alteragOes da respetiva enzima, (ii) alteragdes da
permeabilidade ao farmaco nas bactérias Gram-negativas, (iii) mecanismos de efluxo, (iv) resisténcia
mediada por plasmideos e (v) proteinas protetoras da girase. Todos 0s mecanismos conduzem a uma
sensibilidade reduzida das bactérias as fluoroquinolonas. A resisténcia cruzada na classe de
fluoroquinolonas dos antimicrobianos ¢ frequente.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

A enrofloxacina é rapidamente absorvida apds injecdo parentérica. A biodisponibilidade é elevada
(aproximadamente 100% nos suinos), com uma ligagdo proteica plasmética reduzida a moderada
(aproximadamente 20 a 50%). A enrofloxacina é metabolizada na substancia ativa ciprofloxacina em
aproximadamente 40% em cdes e em menos de 10% em gatos e suinos.

As concentracdo séricas de ciprofloxacina nos Papagaios Cinzentos Africanos foram de 3-78% da
dose de enrofloxacina, com um aumento da razdo ciprofloxacina/enrofloxacina com multiplas doses.

A enrofloxacina e a ciprofloxacina sdo bem distribuidas em todos os tecidos-alvo, por exemplo
pulmdes, rins, pele e figado, atingindo concentracfes 2 a 3 vezes superiores do que no plasma. A
substancia ndo metabolizada e o metabolito ativo sdo eliminados do corpo através da urina e fezes.

A acumulagdo no plasma nao ocorre ap6s um intervalo de tratamento de 24 h.

Caes Gatos Coelhos Suinos Suinos

Regime de dose (mg/kg pv) | 5 5 10 2,5 5

Via de administragdo sC sC sC im im
Tmax () 0,5 2 / 2 2

Cax (1g/ml) 1,8 1,3 / 0,7 1,6
AUC (ug-h/ml) / / / 6,6 15,9
Semivida terminal (h) / / / 13,12 8,10
Semivida de eliminacdo (h) | 4,4 6,7 2,5 7,73 7,73

F (%) / / / 95,6 /

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista de excipientes

Alcool n-butilico
Hidroxido de potéassio

Agua para preparagdes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento veterinario ndo deve ser misturado com

outros.

6.3 Prazo de validade

Prazo de validade do medicamento veterinario tal como embalado para venda: 4 anos.

Prazo de validade ap6s a primeira abertura do acondicionamento primario 28 dias.

6.4. Precauc0es especiais de conservagao

Instru¢Bes de manuseamento: N&o refrigerar ou congelar.
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6.5 Natureza e composi¢do do acondicionamento primario

Frasco de vidro castanho (tipo 1) com uma rolha de clorobutilo politetrafluoretileno (PTFE) e com
uma cépsula de fecho flip-off com caixa de aluminio e bot&o de plastico flip-off.

Apresentacdes:
50 ml e 100 ml em caixa de cartao.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

6.6  Precauc0es especiais para a eliminagdo de medicamentos veterinérios ndo utilizados ou de
desperdicios derivados da utilizagdo desses medicamentos

O medicamento veterinario ndo utilizado ou os seus desperdicios devem ser eliminados de acordo com 0s
requisitos nacionais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

A ser completado nacionalmente.

{Nome e endereco}

<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

A completar a nivel nacional.

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO

A completar a nivel nacional.
<Data da primeira autoriza¢do:> <{DD/MM/AAAA}><{DD més AAAA}.>

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

A completar a nivel nacional.
<{MM/AAAA}>
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A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

Caixa de cartao

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 25 mg/ml solug&o injetavel
Enrofloxacina

2. DESCRICAO DAS SUBSTANCIAS ACTIVAS E OUTRAS SUBSTANCIAS

Cada ml contém:
Enrofloxacina 25 mg.

| 3. FORMA FARMACEUTICA

Solucdo injetavel

‘ 4, DIMENSAO DA EMBALAGEM

50 ml
100 ml

5. ESPECIES-ALVO

Caninos, felinos, suinos (leitdes), coelhos, roedores, répteis e aves ornamentais.

| 6. INDICAGAO (INDICAGOES)

| 7. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRAGAO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

8. INTERVALO DE SEGURANCA

Suinos:

Carne e visceras: 13 dias.

Coelhos:

Carne e visceras: 6 dias.

Néao administrar a aves destinadas ao consumo humano.

9. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (ESPECIAIS), SE NECESSARIO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.
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‘ 10. PRAZO DE VALIDADE

VAL {més/ano}
Ap0s a primeira perfuracdo do frasco administrar no prazo de 28 dias.

11. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Né&o refrigerar ou congelar.

12. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Eliminacao dos restos ndo utilizados: ler o folheto informativo.

13. MENQAO:‘EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERI[\IARIO” E CQNDICOES ou
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, se for caso
disso

Uso veterinario
Medicamento veterinario sujeito a receita médico-veterinaria.

14. MENCAO “MANTER FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS”

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

15. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

{Nome e endereco}
<{Tel.}>

<{Fax}>
<{e-mail}>

| 16. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

‘ 17.  NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lote {nGmero}
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

Frasco de vidro

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 25 mg/ml soluc&o injetavel
Enrofloxacina

2. DESCRICAO DAS SUBSTANCIAS ACTIVAS E OUTRAS SUBSTANCIAS

Cada ml contém:
Enrofloxacina 25 mg.

| 3. FORMA FARMACEUTICA

Solucdo injetavel

‘ 4, DIMENSAO DA EMBALAGEM

50 ml
100 ml

5. ESPECIES-ALVO

Caninos, felinos, suinos (leitdes), coelhos, roedores, répteis e aves ornamentais.

| 6. INDICAGAO (INDICAGOES)

| 7. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

SC, IM
Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

8. INTERVALO DE SEGURANCA

Suinos:

Carne e visceras: 13 dias.

Coelhos:

Carne e visceras: 6 dias.

Né&o administrar a aves destinadas ao consumo humano
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9. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (ESPECIAIS), SE NECESSARIO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

‘ 10. PRAZO DE VALIDADE

VAL {més/ano}
Apos a primeira perfuracéo do frasco, administrar até ...

11. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

N&o refrigerar ou congelar.

12. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

13. MEN(;AO:‘EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERI[\IARIO” E CQNDI(;OES ou
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, se for caso
disso

Uso veterinario
Medicamento veterinrio sujeito a receita médico-veterinéria.

14. MENCAO “MANTER FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS”

15. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

{Nome e endereco}
<{Tel.}>

<{Fax}>
<{e-mail}>

| 16. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

| 17. NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lote {namero}
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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FOLHETO INFORMATIVO PARA:
<Nome de fantasia> 25 mg/ml solucéo injetavel

1. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTQRIZAC}AO DE INTRODUCAO NO
MERCADO E DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE FABRICO RESPONSAVEL
PELA LIBERTACAO DO LOTE, SE FOREM DIFERENTES

Titular da autorizacdo de introducdo no mercado:
A ser completado nacionalmente

Fabricante responsavel pela libertacdo dos lotes:
A ser completado nacionalmente

2. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 25 mg/ml solucéo injetavel

3.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ACTIVA(S) E OUTRA(S) SUBSTANCIA(S)

Cada ml contém 25 mg de enrofloxacina e 30 mg de alcool n-butilico como conservante.

4.  INDICACAO (INDICACOES)

Cées

Tratamento de infecGes dos tratos digestivo, respiratorio e urogenital (incluindo prostatite, como
terapéutica antibidtica adjuvante para a piometrite), infecdes da pele e de feridas, otite (externa/
média), causadas por estirpes de Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella
spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. e Proteus spp sensiveis & enrofloxacina.

Gatos

Tratamento de infegBes dos tratos digestivo, respiratorio e urogenital (como terapéutica antibiotica
adjuvante para piometrite), infecdes da pele e de feridas causadas por estirpes de Staphylococcus spp.,
Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. e Proteus spp
sensiveis a enrofloxacina.

Suinos (leitbes)

Tratamento de infecGes do trato respiratério causadas por estirpes sensiveis a enrofloxacina de
Pasteurella multocida, Mycoplasma spp., Actinobacillus pleuropneumoniae.

Tratamento de infecBes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis & enrofloxacina.

Coelhos

Tratamento de infecBes dos tratos digestivo e respiratorio causadas por estirpes de Escherichia coli,
Pasteurella multocida e Staphylococcus spp sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infe¢Oes da pele e de feridas causadas por estirpes de Staphylococcus aureus sensiveis
a enrofloxacina.

Roedores, répteis e aves ornamentais

Tratamento de infecBes dos tratos digestivo e respiratorio em que a experiéncia clinica, se possivel,
sustentada por testes de sensibilidade para o microrganismo causal, indica a enrofloxacina como a
substancia ativa de escolha.
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5.  CONTRA-INDICACOES

N&o administrar em caso de hipersensibilidade a substéncia ativa ou a algum dos excipientes.
N&o administrar a animais epiléticos, ou que sofram de convulsdes, uma vez que a enrofloxacina pode
causar estimulacdo do SNC.

N&o administrar a cachorros durante o seu crescimento, i.e. em racgas pequenas a cdes com idade
inferior a 8 meses, em racas grandes a cdes com idade inferior a 12 meses, em racas gigantes a caes
com idade inferior a 18 anos.

N&o administrar a gatos com idade inferior a 8 semanas

6. REACCOES ADVERSAS

Podem ocorrer perturbacdes gastrointestinais (por exemplo, diarreia) em casos muito raros.
Normalmente, estes sinais séo ligeiros e passageiros.

Reacdes locais no local de injecéo
Nos suinos, podem ocorrer reacfes inflamatdrias apds administracdo intramuscular do medicamento
veterinario. Podem persistir até 28 dias ap6s a injecao.

Nos cées, pode ocorrer uma reacdo local moderada e passageira (como edema).

Nos coelhos, podem ocorrer reacfes (desde vermelhiddo até lesdes ulcerativas com perda profunda de
tecido). Podem persistir pelo menos até 17 dias apds a injecao.

Nos répteis e aves, pode ocorrer contusdo muscular em casos muito raros.

A frequéncia dos eventos adversos é definida utilizando a seguinte convencao:

- Muito comum (mais de 1 em 10 animais apresentando evento(s) adverso(s) durante o decurso de um
tratamento)

- Comum (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais)

- Pouco frequentes (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1.000 animais)

- Raros (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10.000 animais)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10.000 animais, incluindo relatos isolados)

Caso detecte efeitos graves ou outros efeitos ndo mencionados neste folheto, informe o seu médico
veterinario.
7. ESPECIES-ALVO

Caninos, felinos, suinos (leitdes), coelhos, roedores, répteis e aves ornamentais.

8. DOSAGEM EM FUNCAO DA ESPECIE, VIA(S) E MODO DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea ou intramuscular.
As injec0es repetidas devem ser administradas em diferentes locais de injecéo.

Cées e gatos
5 mg de enrofloxacina/kg de peso corporal (pv), equivalente a 1 ml/5 kg pv, por injecdo subcutanea

uma vez por dia durante 5 dias.

O tratamento pode ser iniciado com o0 medicamento veterinario injetavel e mantido com comprimidos
de enrofloxacina. A duracdo do tratamento deve basear-se na duracdo do tratamento aprovado para a
indicacdo aplicavel do RCM dos comprimidos.
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Suinos (leitdes)

2,5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/10 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por
dia durante 3 dias.

Infecdo do trato digestivo ou septicemia causadas por Escherichia coli: 5 mg de enrofloxacina/kg pv,
equivalente a 2 ml/10 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por dia durante 3 dias.

Nos suinos, a injecdo deve ser administrada no pescoco, na base da orelha.
N&o devem ser administrados mais de 3 ml por local de injecdo intramuscular.

Coelhos
10 mg/kg pv, equivalente a 2 ml/5 kg pv, por injecao subcutanea uma vez por dia durante 5 a 10 dias
consecutivos.

Roedores
10 mg/kg pv, equivalente a 0,4 ml/kg pv, por injecdo subcutdnea uma vez por dia durante 5 a 10 dias
consecutivos. Se necessario, dependendo da gravidade dos sinais clinicos, esta dose pode ser
duplicada.

Répteis

Os répteis sdo ectotérmicos, dependem de fontes de calor externas para manter a sua temperatura
corporal em niveis Otimos para o funcionamento correto de todos os sistemas corporais. O
metabolismo das substancias e a atividade do sistema imunitario sdo, assim, dependentes da
temperatura corporal. Desta forma, o veterinario deve ter em consideragdo as necessidades corretas de
temperatura da espécie do respetivo réptil e do estado de hidratacdo de cada doente. Para além disso,
deve ser considerado que existem grandes diferengas no comportamento farmacocinético da
enrofloxacina entre diferentes espécies, o que também influenciara a decisdo sobre a dosagem correta
de “nome do medicamento (a completar a nivel nacional)”. Desta forma, as recomendacfes aqui
realizadas s6 podem ser consideradas como um ponto de partida para o estabelecimento da dose
individual.

5-10 mg/kg pv, equivalente a 0,2-0,4 ml/kg pv, por injegdo intramuscular uma vez por dia durante 5
dias consecutivos.

Em casos individuais, pode ser necessaria uma extensdo do intervalo de tratamento para 48 horas. Em
infecbes complicadas, podem ser necessarias dosagens mais elevadas e ciclos de tratamento mais
prolongados. A presenca do sistema porta renal em répteis significa que € prudente administrar
substancias na metade anterior do corpo sempre que possivel.

Aves ornamentais
20 mg/kg pv, equivalente a 0,8 ml/kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por dia durante 5 a 10
dias consecutivos. Em caso de infe¢fes complicadas, podem ser necessarias doses superiores.

9. INSTRUCOES COM VISTA A UMA UTILIZACAO CORRECTA

Para assegurar uma dosagem correta, 0 peso corporal deve ser determinado com a maior precisdo
possivel, de forma a evitar subdosagem.

10. INTERVALO DE SEGURANCA

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

Coelhos:
Carne e visceras: 6 dias.
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N&o administrar a aves destinadas ao consumo humano.

11. PRECAUCOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

N&o refrigerar ou congelar.

N&o administrar depois de expirado o prazo de validade indicado no frasco depois de {abreviatura
utilizada para a data de validade}A validade refere-se ao Gltimo dia do més.

Prazo de validade ap6s a primeira perfuracdo do frasco: 28 dias.

A data de eliminacdo deve ser registada no rétulo apds a primeira perfuracéo do frasco.

12. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS)
Precaucdes especiais para utilizacdo em animais

Devem ser tomadas em consideracdo as politicas antimicrobianas oficiais e locais aquando da
administracdo deste medicamento veterinario.

E prudente reservar as fluoroquinolonas para o tratamento de condicdes clinicas que tenham tido, ou
se espere que venham a ter uma fraca resposta, a outras classes de antimicrobianos.

Sempre que possivel, a administracdo de fluoroquinolonas deve ser baseada em testes de sensibilidade.

A administracdo deste medicamento veterinario, fora das indicagdes do RCM, pode aumentar a
prevaléncia da resisténcia bacteriana a enrofloxacina e diminuir a eficacia do tratamento com outras
quinolonas devido a potencial resisténcia cruzada.

Cuidados especiais devem ser tomados ao administrar-se enrofloxacina a animais com fungéo renal
comprometida.

Cuidados especiais devem ser tomados ao administrar-se enrofloxacina a gatos, uma vez que doses
superiores as recomendadas podem causar lesBes da retina e cegueira (ver Sobredosagem).

Precaugdes especiais a adotar pela pessoa que administra 0 medicamento aos animais

As pessoas com hipersensibilidade conhecida a enrofloxacina devem evitar o contacto com o
medicamento veterinario.

Evitar o contacto com a pele e os olhos. Em caso de derrame acidental sobre a pele ou olhos, lavar
imediatamente com agua.

Lavar as maos apos a administracdo. Nao comer, beber ou fumar durante a aplicacdo do medicamento
veterinario.

Administrar o medicamento veterindrio com precaucdo, de forma a evitar a autoinjecdo acidental.
Em caso de autoinje¢do acidental, dirija-se imediatamente a um médico e mostre-lhe o folheto
informativo ou o rotulo.

Qutras precaucdes

Nos paises em que a alimentacdo de espécies em risco ou protegidas de aves necréfagas com
corpos de animais mortos é permitida como medida de conservagdo (ver Decisdo da Comissdo
2003/322/CE), o possivel risco no sucesso de eclosdo dos ovos deve ser considerado antes de
alimentar estas espécies com carcacas de animais de pecuaria recentemente tratados com este
medicamento veterinario.

Gestacdo e lactacdo, e postura
Os estudos de laboratério efetuados em ratos e coelhos ndo revelaram quaisquer efeitos teratogénicos,
mas revelaram efeitos fetotoxicos a doses maternotoxicas.
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Mamiferos

A seguranga do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a gestacdo e lactacdo.
Administrar apenas em conformidade com a avaliacdo beneficio/risco realizada pelo medico
veterinario responsavel.

Aves e répteis
A seguranca do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a postura de ovos. Administrar

apenas em conformidade com a avaliacdo beneficio-risco realizada pelo médico veterinario
responsavel.

InteragcGes medicamentosas e outras formas de interagdo

N&o administrar enrofloxacina concomitantemente com substancias antimicrobianas que atuam de
modo antagonistico as quinolonas (por exemplo, macrolidos, tetraciclinas ou fenicdis).

N&o administrar concomitantemente com teofilina, uma vez que a eliminacdo da teofilina pode ser
adiada.

Cuidado especial deve ser tomado durante a administracdo concomitante de flunixina e enrofloxacina
em cdes, de forma a evitar reagcbes adversas medicamentosas. A diminui¢do nas depuracbes dos
farmacos como resultado da administracdo concomitante de flunixina e enrofloxacina indica que estas
substancias interagem durante a fase de eliminacdo. Desta forma, nos cées, a administracao
concomitante de enrofloxacina e flunixina, aumentou a AUC e a semivida de eliminacdo da flunixina e
aumentou a semivida de eliminacéo e reduziu a C .« da enrofloxacina.

Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos)
Em casos de sobredosagem acidental, podem ocorrer perturbacbes gastrointestinais (p. ex. vomitos,
diarreia) ou neuroldgicas.

Em suinos, ndo foram notificados efeitos adversos apds a administracdo de doses 5 vezes superiores a
dose recomendada.

Foi demonstrado que os gatos sofrem lesdes oculares apds administracdo de doses superiores a 15
mg/kg uma vez por dia durante 21 dias consecutivos. Doses de 30 mg/kg administradas uma vez por
dia durante 21 dias consecutivos demonstraram causar lesao ocular irreversivel. Pode ocorrer cegueira
qguando administrados 50 mg/kg, uma vez por dia durante 21 dias consecutivos.

Em cées, coelhos, pequenos roedores, répteis e aves, ndo foram documentados casos de sobredosagem.
Em caso de sobredosagem acidental, ndo ha antidoto e o tratamento deve ser sintomatico.

Incompatibilidades
Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento veterinario ndo deve ser misturado com
outros.

13. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMII}IACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Pergunte ao seu médico veterinario como deve eliminar os medicamentos veterinarios que ja ndo sao
necessarios. Estas medidas contribuem para a protecdo do ambiente.

14. DATA DA ULTIMA APROVACAO DO FOLHETO INFORMATIVO

A ser completado nacionalmente.

15. OUTRAS INFORMACOES

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.
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Para quaisquer informacdes sobre este medicamento veterinario, queira contactar o representante local
do titular da Autorizacdo de Introducdo no Mercado.
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ANEXO I

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO
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1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 50 mg/ml soluc&o injetavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada ml contém:
Substancia ativa
Enrofloxacina 50 mg

Excipiente(s):
Alcool n-butilico: 30 mg.

Para a lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solugdo injetavel.
Solucgéo limpida, de cor amarelo-claro.

4.  INFORMACOES CLINICAS

4.1 Espécies-alvo

Bovinos (vitelos), ovinos, caprinos, suinos, caninos e felinos.
4.2 Indicagdes de utilizagdo, especificando as espécies alvo

Vitelos

Tratamento de infecBes do trato respiratorio causadas por estirpes de Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica e Mycoplasma spp. sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infecBes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de artrite aguda associada a micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis
sensiveis a enrofloxacina.

Ovinos

Tratamento de infecBes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis & enrofloxacina.
Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Caprinos
Tratamento de infecGes do trato respiratdrio causadas por estirpes de Pasteurella multocida e

Mannheimia haemolytica sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.
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Suinos

Tratamento de infegbes do trato respiratério causadas por estirpes de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp. e Actinobacillus pleuropneumoniae sensiveis & enrofloxacina.

Tratamento de infecBes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis & enrofloxacina.

Cées

Tratamento de infe¢Ges dos tratos respiratorio, digestivo e urogenital (incluindo prostatite, terapéutica
antibidtica adjuvante para a piometrite), infecbes da pele e feridas, otite (externa/média) causada por
estirpes de Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp.,
Pseudomonas spp. e Proteus spp. sensiveis a enrofloxacina.

Gatos

Tratamento de infecBes dos tratos respiratdrio, digestivo e urogenital (como terapéutica antibiotica
concomitante para a piometrite), infecbes da pele e feridas causadas por estirpes sensiveis a
enrofloxacina de, por exemplo: Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella
spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. e Proteus spp.

4.3  Contraindicagdes

N&o administrar em caso de hipersensibilidade a substancia ativa ou a algum dos excipientes.

N&o administrar a animais epiléticos, ou que sofram de convulsdes, uma vez que a enrofloxacina pode
causar estimulacdo do SNC.

N&o administrar a cachorros durante o seu crescimento, i.e. em ragas pequenas a cdes com idade
inferior a 8 meses, em racas grandes a cdes com idade inferior a 12 meses, em racas gigantes a cées
com idade inferior a 18 anos.

N&o administrar a gatos com idade inferior a 8 semanas.

Né&o administrar a equinos em crescimento devido a possiveis efeitos adversos no desenvolvimento da
cartilagem articular.

4.4  Adverténcias especiais para cada espécie-alvo
N&o existem.
4.5 Precauc0es especiais de utilizacao

Precaucdes especiais para utilizacdo em animais

Devem ser tomadas em consideracdo as politicas antimicrobianas oficiais e locais aquando da
administracdo deste medicamento veterinario.

E prudente reservar as fluoroquinolonas para o tratamento de condicdes clinicas que tenham tido, ou
se espere que venham a ter uma fraca resposta, a outras classes de antimicrobianos.

Sempre que possivel, a administracao de fluoroquinolonas deve ser baseada em testes de sensibilidade.
A administracdo deste medicamento veterinario, fora das indicagdes do RCM, pode aumentar a
prevaléncia da resisténcia bacteriana a enrofloxacina e diminuir a eficacia do tratamento com outras

quinolonas devido a potencial resisténcia cruzada.

Cuidados especiais devem ser tomados ao administrar-se enrofloxacina a animais com funcgéo renal
comprometida.
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Cuidados especiais devem ser tomados ao administrar-se enrofloxacina a gatos, uma vez que doses
superiores as recomendadas podem causar lesGes da retina e cegueira. Em gatos com menos de 5 kg, a
dosagem de 25 mg/ml é mais adequada, de modo a evitar o risco de sobredosagem (ver secc¢do 4.10).

Foram observadas alteracfes degenerativas da cartilagem articular em vitelos tratados oralmente com
30 mg de enrofloxacina/kg peso corporal durante 14 dias.

A administracdo de enrofloxacina em borregos em crescimento, na dose recomendada, durante 15
dias, causou alteracGes histoldgicas na cartilagem articular, ndo associada a sinais clinicos.

Precaucdes especiais a adotar pela pessoa que administra 0 medicamento aos animais

As pessoas com hipersensibilidade conhecida a enrofloxacina devem evitar o contacto com o
medicamento veterinario.

Evitar o contacto com a pele e os olhos. Em caso de derrame acidental sobre a pele ou olhos, lavar
imediatamente com agua.

Lavar as maos ap0s a administracdo. Nao comer, beber ou fumar durante a aplicacdo do medicamento
veterinario.

Administrar o medicamento veterindrio com precaucdo, de forma a evitar a autoinjecdo acidental.
Em caso de autoinjecdo acidental, dirija-se imediatamente a um médico e mostre-lhe o folheto
informativo ou o rotulo.

Outras precaucdes

Nos paises em que a alimentacdo de espécies em risco ou protegidas de aves necréfagas com
corpos de animais mortos € permitida como medida de conservagdo (ver Decisdo da Comissdo
2003/322/CE), o possivel risco no sucesso de eclosdo dos ovos deve ser considerado antes de
alimentar estas espécies com carcacas de animais de pecuaria recentemente tratados com este
medicamento veterinario.

4.6  Reacdes adversas (frequéncia e gravidade)

Podem ocorrer perturbagdes gastrointestinais (por exemplo, diarreia) em casos muito raros.
Normalmente, estes sinais sdo ligeiros e passageiros.

Reacdes locais no local de injecéo

Nos vitelos, podem ocorrer rea¢fes cutaneas locais passageiras, em casos muitos raros, e que podem
ser observadas até 14 dias.

Nos suinos, podem ocorrer rea¢Oes inflamatdrias apds a administragdo intramuscular do medicamento
veterinario. Podem persistir até 28 dias ap6s a injecgao.

Nos cées, pode ocorrer uma reacdo local moderada e passageira (como edema).

A frequéncia dos eventos adversos é definida utilizando a seguinte convencao:

- Muito comum (mais de 1 em 10 animais apresentando evento(s) adverso(s) durante o decurso de um
tratamento)

- Comum (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais)

- Pouco frequentes (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1.000 animais)

- Raros (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10.000 animais)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10.000 animais, incluindo relatos isolados)

4.7  Utilizac8o durante a gestacéo, a lactacdo e a postura de ovos

Os estudos de laboratério efetuados em ratos e coelhos ndo revelaram quaisquer efeitos teratogénicos,
mas revelaram efeitos fetotdxicos em doses maternotoxicas.
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Mamiferos

A seguranga do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a gestacdo e lactac&o.
Administrar apenas em conformidade com a avaliagdo beneficio/risco realizada pelo médico
veterinario responsavel.

4.8 Interacdes medicamentosas e outras formas de interacéo

N&o administrar enrofloxacina concomitantemente com substancias antimicrobianas que atuam de
modo antagonistico as quinolonas (por exemplo, macrolidos, tetraciclinas ou fenicdis).

N&o administrar concomitantemente com teofilina, uma vez que a eliminacdo da teofilina pode ser
adiada.

Cuidado especial deve ser tomado durante a administracdo concomitante de flunixina e enrofloxacina
em cées, de forma a evitar reagcdes adversas medicamentosas. A diminuicdo nas depuracbes dos
farmacos como resultado da administracdo concomitante de flunixina e enrofloxacina indica que estas
substancias interagem durante a fase de eliminacdo. Desta forma, nos cdes, a administracdo
concomitante de enrofloxacina e flunixina, aumentou a AUC e a semivida de eliminacdo da flunixina e
aumentou a semivida de eliminacéo e reduziu a C .« da enrofloxacina.

4.9 Posologia e via de administragdo

Via intravenosa, subcutanea ou intramuscular.

As injecgdes repetidas devem ser administradas em diferentes locais de injecdo.

Para assegurar uma dosagem correta, 0 peso corporal (pv) deve ser determinado com a maior preciséo
possivel, de forma a evitar subdosagem.

Vitelos
5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/10 kg pv, uma vez por dia durante 3-5 dias.

Artrite aguda associada a micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis suscetiveis a
enrofloxacina: 5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/10 kg pv, uma vez por dia durante 5
dias.

O medicamento veterinario pode ser administrado por via intravenosa lenta ou subcutanea.
N&o devem ser administrados mais de 10 ml por local de inje¢do subcutanea.

QOvinos e caprinos

5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/10 kg pv, por inje¢do subcutdnea uma vez por dia
durante 3 dias.

Né&o devem ser administrados mais de 6 ml por local de injecao subcuténea.

Suinos
2,5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 0,5 ml/10 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por
dia durante 3 dias.

Infecdo do trato digestivo ou septicemia causadas por Escherichia coli: 5 mg de enrofloxacina/kg pv,
equivalente a 1 ml/10 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por dia durante 3 dias.

Nos suinos, a injecdo deve ser administrada no pescogo, na base da orelha.
N&o devem ser administrados mais de 3 ml por local de injeg&o intramuscular.

Caes e gatos

5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/5 kg pv, por injecdo subcutanea uma vez por dia
durante 5 dias.

O tratamento pode ser iniciado com o medicamento veterinario injetavel e mantido com comprimidos
de enrofloxacina. A duracéo do tratamento deve basear-se na duracdo do tratamento aprovado para a
indicacdo aplicavel do RCM dos comprimidos.
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4.10 Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos), (se necessario)

Em casos de sobredosagem acidental, podem ocorrer perturbagdes gastrointestinais (p. ex. vomitos,
diarreia) ou neuroldgicas.

Em suinos, ndo foram notificados efeitos adversos apds a administracdo de doses 5 vezes superiores a
dose recomendada.

Foi demonstrado que os gatos sofrem lesdes oculares apds administracdo de doses superiores a 15
mg/kg uma vez por dia durante 21 dias consecutivos. Doses de 30 mg/kg administradas uma vez por
dia durante 21 dias consecutivos demonstraram causar lesdo ocular irreversivel. Pode ocorrer cegueira
guando administrados 50 mg/kg, uma vez por dia durante 21 dias consecutivos.

Em cées, bovinos, ovinos e caprinos, ndo foram documentados casos de sobredosagem.
Em caso de sobredosagem acidental, ndo ha antidoto e o tratamento deve ser sintomatico.
4.11 Intervalo(s) de seguranca

Vitelos:

Apds injecdo intravenosa: Carne e visceras: 5 dias.

Apos injecdo subcuténea: Carne e visceras: 10 dias.

N&o é autorizada a administracéo a fémeas produtoras de leite destinado ao consumo humano.

Ovinos:
Carne e visceras: 4 dias.
Leite: 3 dias.

Caprinos:
Carne e visceras: 6 dias.

Leite: 4 dias.

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: Antibacterianos para uso sistémico (fluoroquinolonas - enrofloxacina).
Cddigo ATCVet: QI0IMA9O0.

5.1 Propriedades farmacodinadmicas

Mecanismo de agédo

Duas enzimas essenciais a replicacdo e transcricdo de ADN, a ADN girase e a topoisomerase 1V,
foram identificadas como sendo o0s alvos moleculares das fluoroquinolonas. A inibicdo seletiva resulta
da ligacdo ndo-covalente das moléculas de fluoroquinolonas a estas enzimas. As forquilhas de
replicacdo e os complexos translacionais ndo podem progredir para além dos complexos enzima-
ADN-fluoroquinolona, e a inibicdo da sintese do ADN e mARN ativa acontecimentos que resultam
numa morte rapida e dependente da concentracdo farmacoldgica das bactérias patogénicas. O
mecanismo de acdo da enrofloxacina é bactericida e a atividade bactericida é dependente da
concentragao.

Espectro antibacteriano
A enrofloxacina é ativa contra muitas bactérias Gram-negativas, tais como Escherichia coli, Klebsiella
spp., Actinobacillus pleuropneumoniae, Mannheimia haemolytica, Pasteurella spp. (por exemplo
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Pasteurella multocida), Bordetella spp., Proteus spp., Pseudomonas spp., contra bactérias Gram-
positivas, tais como Staphylococcus spp. (por exemplo Staphylococcus aureus) e contra Mycoplasma
spp. nas doses terapéuticas recomendadas.

Tipos e mecanismos de resisténcia

A resisténcia as fluoroquinolonas tem cinco origens: (i) mutac6es pontuais nas codificacfes dos genes
para a ADN girase e/ou topoisomerase 1V que leva a alteracfes da respetiva enzima, (ii) alteracdes da
permeabilidade ao farmaco nas bactérias Gram-negativas, (iii) mecanismos de efluxo, (iv) resisténcia
mediada por plasmideos e (v) proteinas protetoras da girase. Todos 0s mecanismos conduzem a uma
sensibilidade reduzida das bactérias as fluoroquinolonas. A resisténcia cruzada na classe de
fluoroquinolonas dos antimicrobianos é frequente.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

A enrofloxacina é rapidamente absorvida apds injecdo parentérica. A biodisponibilidade é elevada
(aproximadamente 100% nos suinos e bovinos), com uma ligacdo proteica plasmatica reduzida a
moderada (aproximadamente 20 a 50%). A enrofloxacina é metabolizada na substancia ativa
ciprofloxacina em aproximadamente 40 % em cdes e ruminantes e em menos de 10 % em suinos e
gatos.

A enrofloxacina e a ciprofloxacina sdo bem distribuidas em todos os tecidos-alvo, por exemplo
pulmdes, rins, pele e figado, atingindo concentracfes 2 a 3 vezes superiores do que no plasma. A
substancia parentérica e o metabolito ativo sdo eliminados do corpo através da urina e fezes.

A acumulag&o no plasma nao ocorre ap6s um intervalo de tratamento de 24 h.

No leite, a maioria da atividade farmacoldgica é relativa a ciprofloxacina. As concentragbes maximas
totais do farmaco sdo atingidas 2 horas apds o tratamento, 0 que demonstra uma exposi¢ao total de
aproximadamente 3 vezes superior ao longo do intervalo posoldgico de 24 horas, em comparagdo com
o plasma.

Cées Gatos Suinos | Suinos | Bovinos | Vitelos
Regime de dose (mg/kg pv) | 5 5 2,5 5 5 5
Via de administracdo sC sC im im iv sC
Tax () 0,5 2 2 2 / 1,2
Cmax (Hg/ml) 1,8 1,3 0,7 1,6 / 0,73
AUC (pg-h/ml) / / 6,6 15,9 7,11 3,09
Semivida terminal (h) / / 13,12 8,10 / 2,34
Semivida de eliminacdo (h) | 4,4 6,7 7,73 7,73 2,2 /
F (%) / / 95,6 / / /

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista de excipientes

Alcool n-butilico

Hidroxido de potassio

Agua para preparagdes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento veterinario ndo deve ser misturado com
outros.

6.3 Prazo de validade

Prazo de validade do medicamento veterinario tal como embalado para venda: 4 anos.
Prazo de validade ap6s a primeira abertura do acondicionamento primario 28 dias.
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6.4. Precaucdes especiais de conservacao
Conselho de manuseamento: Ndo refrigerar ou congelar.
6.5 Natureza e composi¢do do acondicionamento primario

Frasco de vidro castanho (tipo 1) com uma rolha de clorobutilo politetrafluoretileno (PTFE) e com
uma capsula de fecho flip-off com caixa de aluminio e botéo de plastico flip-off.

Apresentacdes:
50 ml e 100 ml em caixa de cartao.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentages.

6.6 Precaucdes especiais para a eliminacado de medicamentos veterinarios nao utilizados ou de
desperdicios derivados da utilizacdo desses medicamentos

O medicamento veterinario ndo utilizado ou os seus desperdicios devem ser eliminados de acordo com 0s
requisitos nacionais.

7.  TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

A ser completado nacionalmente.

{Nome e endereco}

<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

A ser completado nacionalmente.

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO

A ser completado nacionalmente.
<Data da primeira autorizagdo:> <{DD/MM/AAAA}><{DD més AAAA}.>

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

A ser completado nacionalmente.
<{MM/AAAA}>
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ANEXO Il1

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

Caixa de cartao

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 50 mg/ml soluc&o injetavel
Enrofloxacina

2. DESCRIGAO DAS SUBSTANCIAS ACTIVAS E OUTRAS SUBSTANCIAS

Cada ml contém:
Enrofloxacina 50 mg.

| 3. FORMA FARMACEUTICA

Solucdo injetavel

‘ 4, DIMENSAO DA EMBALAGEM

50 ml
100 ml

5. ESPECIES-ALVO

Bovinos (vitelos), ovinos, caprinos, suinos, caninos e felinos.

| 6. INDICAGAO (INDICAGOES)

| 7. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

8. INTERVALO DE SEGURANCA

Vitelos:

IV: Carne e visceras: 5 dias.

SC: Carne e visceras: 10 dias.

N&o é autorizada a administracdo a fémeas produtoras de leite destinado ao consumo humano.

Ovinos:

Carne e visceras: 4 dias.
Leite: 3 dias.

Caprinos:
Carne e visceras: 6 dias.
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Leite: 4 dias.

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

| 9. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (ESPECIAIS), SE NECESSARIO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

‘ 10. PRAZO DE VALIDADE

VAL {més/ano}
ApGs a primeira perfuracdo do frasco administrar no prazo de 28 dias.

11. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Nao refrigerar ou congelar.

12. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Eliminacéo dos restos ndo utilizados: ler o folheto informativo.

13. MEN(;AO:‘EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERI[\IARIO” E CQNDI(;OES ou
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, se for caso
disso

Uso veterinario
Medicamento veterindrio sujeito a receita médico-veterinéria.

14. MENCAO “MANTER FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS”

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

15. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

{Nome e endereco}
<{Tel.}>

<{Fax}>
<{e-mail}>

| 16. NUMERO(S) DA AUTORIZAGAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

59/90



| 17. NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lote {namero}
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

Frasco de vidro

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 50 mg/ml solucéo injetavel
Enrofloxacina

‘ 2. DESCRIGCAO DAS SUBSTANCIAS ACTIVAS E OUTRAS SUBSTANCIAS

Cada ml contém:
Enrofloxacina 50 mg.

| 3. FORMA FARMACEUTICA

Solucdo injetavel

| 4 DIMENSAO DA EMBALAGEM

50 ml
100 ml

5. ESPECIES-ALVO

Bovinos (vitelos), ovinos, caprinos, suinos, caninos e felinos.

| 6. INDICAGAO (INDICACOES)

| 7. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

IV, SC, IM
Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

‘ 8. INTERVALO DE SEGURANCA

Vitelos:

IV: Carne e visceras: 5 dias.

SC: Carne e visceras: 10 dias.

N&o é autorizada a administracéo a fémeas produtoras de leite destinado ao consumo humano.

Ovinos:

Carne e visceras: 4 dias.
Leite: 3 dias.
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Caprinos:
Carne e visceras: 6 dias.

Leite: 4 dias.

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

9. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (ESPECIAIS), SE NECESSARIO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

‘ 10. PRAZO DE VALIDADE

VAL {més/ano}
Apos a primeira perfuracéo do frasco, administrar até ...

11. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

N&o refrigerar ou congelar.

12. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

13. MEN(;AO:‘EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERI[\IARIO” E CQNDI(;OES Oou
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, se for caso
disso

Uso veterinario
Medicamento veterindrio sujeito a receita médico-veterinéria.

14. MENCAO “MANTER FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS”

15. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

{Nome e endereco}
<{Tel.}>

<{Fax}>
<{e-mail}>

| 16. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

| 17. NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lote {nGmero}
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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FOLHETO INFORMATIVO PARA:
<Nome de fantasia> 50 mg/ml solucéo injetavel

1. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTQRIZAC}AO DE INTRODUCAO NO
MERCADO E DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE FABRICO RESPONSAVEL
PELA LIBERTACAO DO LOTE, SE FOREM DIFERENTES

Titular da autorizacdo de introducdo no mercado:
A ser completado nacionalmente

Fabricante responsavel pela libertacdo dos lotes:
A ser completado nacionalmente

2. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 50 mg/ml soluc&o injetavel

3. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ACTIVA(S) E OUTRA(S) SUBSTANCIA(S)

Cada ml contém 50 mg de enrofloxacina e 30 mg de alcool n-butilico como conservante.

4.  INDICACAO (INDICACOES)

Vitelos

Tratamento de infegBes do trato respiratério causadas por estirpes de Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica e Mycoplasma spp. sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de artrite aguda associada a micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis
sensiveis a enrofloxacina.

Ovinos

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Caprinos
Tratamento de infecGes do trato respiratério causadas por estirpes de Pasteurella multocida e

Mannheimia haemolytica sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infecBes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis & enrofloxacina.
Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Suinos

Tratamento de infecBes do trato respiratorio causadas por estirpes de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp. e Actinobacillus pleuropneumoniae sensiveis & enrofloxacina.

Tratamento de infecBes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.

64/90



Caes

Tratamento de infe¢Ges dos tratos respiratorio, digestivo e urogenital (incluindo prostatite, terapéutica
antibidtica adjuvante para a piometrite), infecOes da pele e feridas, otite (externa/média) causada por
estirpes de Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella spp., Bordetella spp.,
Pseudomonas spp. e Proteus spp. sensiveis a enrofloxacina.

Gatos

Tratamento de infecBes dos tratos respiratdrio, digestivo e urogenital (como terapéutica antibiotica
concomitante para a piometrite), infecbes da pele e feridas causadas por estirpes sensiveis a
enrofloxacina de, por exemplo: Staphylococcus spp., Escherichia coli, Pasteurella spp., Klebsiella
spp., Bordetella spp., Pseudomonas spp. e Proteus spp.

5. CONTRA-INDICACOES
N&o administrar em caso de hipersensibilidade a substéncia ativa ou a algum dos excipientes.

Né&o administrar a animais epiléticos, ou que sofram de convulsdes, uma vez que a enrofloxacina pode
causar estimulacdo do SNC.

N&o administrar a cachorros durante o seu crescimento, i.e. em racas pequenas a cdes com idade
inferior a 8 meses, em ragas grandes a cdes com idade inferior a 12 meses, em ragas gigantes a cdes
com idade inferior a 18 anos.

N&o administrar a gatos com idade inferior a 8 semanas.

N&o administrar a equinos em crescimento devido a possiveis efeitos adversos no desenvolvimento da
cartilagem articular.

6. REACCOES ADVERSAS

Podem ocorrer perturbagdes gastrointestinais (por exemplo, diarreia) em casos muito raros.
Normalmente, estes sinais sdo ligeiros e passageiros.

Reacdes locais no local de injecéo

Nos vitelos, podem ocorrer rea¢fes cutaneas locais passageiras, em casos muitos raros, e que podem
ser observadas até 14 dias.

Nos suinos, podem ocorrer reacdes inflamatdrias ap6s a administracdo intramuscular do medicamento
veterinario. Podem persistir até 28 dias ap6s a injecao.

Nos cées, pode ocorrer uma reacdo local moderada e passageira (como edema).

A frequéncia dos eventos adversos é definida utilizando a seguinte convencéo:

- Muito comum (mais de 1 em 10 animais apresentando evento(s) adverso(s) durante o decurso de um
tratamento)

- Comum (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais)

- Pouco frequentes (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1.000 animais)

- Raros (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10.000 animais)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10.000 animais, incluindo relatos isolados)

Caso detecte efeitos graves ou outros efeitos ndo mencionados neste folheto, informe o seu médico
veterinario.

7. ESPECIES-ALVO

Bovinos (vitelos), ovinos, caprinos, suinos, caninos e felinos.
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8. DOSAGEM EM FUNCAO DA ESPECIE, VIA(S) E MODO DE ADMINISTRACAO
Via intravenosa, subcutanea ou intramuscular.
As injecgdes repetidas devem ser administradas em diferentes locais de injecdo.

Vitelos
5 mg de enrofloxacina/kg de peso corporal (pv), equivalente a 1 ml/10 kg pv, uma vez por dia durante
3-5 dias.

Artrite aguda associada a micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis suscetiveis a
enrofloxacina: 5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/10 kg pv, uma vez por dia durante 5
dias.

O medicamento veterinario pode ser administrado por via intravenosa lenta ou subcuténea.
N&o devem ser administrados mais de 10 ml por local de inje¢do subcuténea.

QOvinos e caprinos

5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/10 kg pv, por inje¢do subcutdnea uma vez por dia
durante 3 dias.

N&o devem ser administrados mais de 6 ml por local de injecao subcuténea.

Suinos
2,5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 0,5 ml/10 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por
dia durante 3 dias.

Infecdo do trato digestivo ou septicemia causadas por Escherichia coli: 5 mg de enrofloxacina/kg pv,
equivalente a 1 ml/10 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por dia durante 3 dias.

Nos suinos, a injecdo deve ser administrada no pescoco, na base da orelha.
Né&o devem ser administrados mais de 3 ml por local de inje¢do intramuscular.

Caes e gatos
5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/5 kg pv, por injecdo subcutanea uma vez por dia

durante 5 dias.

O tratamento pode ser iniciado com o0 medicamento veterinario injetavel e mantido com comprimidos
de enrofloxacina. A duracéo do tratamento deve basear-se na duracdo do tratamento aprovado para a
indicacdo aplicavel do RCM dos comprimidos.

9. INSTRU(;()ES COM VISTA AUMA UTILIZA(;AO CORRECTA

Para assegurar uma dosagem correta, 0 peso corporal deve ser determinado com a maior precisdo
possivel, de forma a evitar subdosagem.

10. INTERVALO DE SEGURANCA

Vitelos:

Apds injecdo intravenosa: Carne e visceras: 5 dias.

Ap0s injecdo subcutanea: Carne e visceras: 10 dias.

N&o é autorizada a administracéo a fémeas produtoras de leite destinado ao consumo humano.

Ovinos:
Carne e visceras: 4 dias.
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Leite: 3 dias.

Caprinos:
Carne e visceras: 6 dias.

Leite: 4 dias.

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

11. PRECAUCOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

N&o refrigerar ou congelar.

N&o administrar depois de expirado o prazo de validade indicado no frasco depois de {abreviatura
utilizada para a data de validade}A validade refere-se ao Gltimo dia do més.

Prazo de validade ap6s a primeira perfuracdo do frasco: 28 dias.

A data de eliminagdo deve ser registada no rétulo ap6s a primeira perfuragéo do frasco.

12.  ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS)
Precaucdes especiais para utilizacdo em animais

Devem ser tomadas em consideracdo as politicas antimicrobianas oficiais e locais aquando da
administracdo deste medicamento veterinario.

E prudente reservar as fluoroquinolonas para o tratamento de condig@es clinicas que tenham tido, ou
se espere que venham a ter uma fraca resposta, a outras classes de antimicrobianos.

Sempre que possivel, a administracdo de fluoroquinolonas deve ser baseada em testes de sensibilidade.

A administracdo deste medicamento veterinario, fora das indicagdes do RCM, pode aumentar a
prevaléncia da resisténcia bacteriana a enrofloxacina e diminuir a eficacia do tratamento com outras
quinolonas devido a potencial resisténcia cruzada.

Cuidados especiais devem ser tomados ao administrar-se enrofloxacina a animais com fungéo renal
comprometida.

Cuidados especiais devem ser tomados ao administrar-se enrofloxacina a gatos, uma vez que doses
superiores as recomendadas podem causar lesdes da retina e cegueira. Em gatos com menos de 5 kg, a
dosagem de 25 mg/ml é mais adequada, de modo a evitar o risco de sobredosagem (ver
Sobredosagem).

Foram observadas alteracfes degenerativas da cartilagem articular em vitelos tratados oralmente com
30 mg de enrofloxacina/kg peso corporal durante 14 dias.

A administracdo de enrofloxacina em borregos em crescimento, na dose recomendada, durante 15
dias, causou alteracGes histoldgicas na cartilagem articular, ndo associada a sinais clinicos.

Precaugdes especiais a adotar pela pessoa que administra 0 medicamento aos animais

As pessoas com hipersensibilidade conhecida a enrofloxacina devem evitar o contacto com o
medicamento veterinario.

Evitar o contacto com a pele e os olhos. Em caso de derrame acidental sobre a pele ou olhos, lavar
imediatamente com agua.

Lavar as maos ap6s a administracdo. Nao comer, beber ou fumar durante a aplicacdo do medicamento
veterinario.

Administrar o medicamento veterinario com precaucdo, de forma a evitar a autoinjecdo acidental.
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Em caso de autoinjecdo acidental, dirija-se imediatamente a um médico e mostre-lhe o folheto
informativo ou o rotulo.

Gestacdo e lactacdo

Os estudos de laboratério efetuados em ratos e coelhos ndo revelaram quaisquer efeitos teratogénicos,
mas revelaram efeitos fetotoxicos em doses maternotoxicas.

Mamiferos

A seguranca do medicamento veterindrio ndo foi determinada durante a gestacdo e lactacao.
Administrar apenas em conformidade com a avaliacdo beneficio/risco realizada pelo médico
veterinario responsavel.

InteracGes medicamentosas e outras formas de interagdo

N&o administrar enrofloxacina concomitantemente com substancias antimicrobianas que atuam de
modo antagonistico as quinolonas (por exemplo, macrolidos, tetraciclinas ou fenicdis).

N&o administrar concomitantemente com teofilina, uma vez que a eliminacdo da teofilina pode ser
adiada.

Cuidado especial deve ser tomado durante a administracdo concomitante de flunixina e enrofloxacina
em cdes, de forma a evitar reagcdes adversas medicamentosas. A diminui¢do nas depuracbes dos
farmacos como resultado da administracdo concomitante de flunixina e enrofloxacina indica que estas
substancias interagem durante a fase de eliminacdo. Desta forma, nos cées, a administracao
concomitante de enrofloxacina e flunixina, aumentou a AUC e a semivida de eliminacéo da flunixina e
aumentou a semivida de eliminacéo e reduziu a C .« da enrofloxacina.

Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos)
Em casos de sobredosagem acidental, podem ocorrer perturbacfes gastrointestinais (p. ex. vomitos,
diarreia) ou neuroldgicas.

Em suinos, ndo foram notificados efeitos adversos apds a administracdo de doses 5 vezes superiores a
dose recomendada.

Foi demonstrado que os gatos sofrem lesdes oculares apds administracdo de doses superiores a 15
mg/kg uma vez por dia durante 21 dias consecutivos. Doses de 30 mg/kg administradas uma vez por
dia durante 21 dias consecutivos demonstraram causar lesao ocular irreversivel. Pode ocorrer cegueira
guando administrados 50 mg/kg, uma vez por dia durante 21 dias consecutivos.

Em cées, bovinos, ovinos e caprinos, ndo foram documentados casos de sobredosagem.

Em caso de sobredosagem acidental, ndo ha antidoto e o tratamento deve ser sintomatico.

Incompatibilidades
Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento veterinario ndo deve ser misturado com
outros.

13. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMII}IACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Pergunte ao seu médico veterinario como deve eliminar os medicamentos veterinarios que ja ndo sao
necessarios. Estas medidas contribuem para a protecdo do ambiente.

14. DATA DA ULTIMA APROVACAO DO FOLHETO INFORMATIVO

A ser completado nacionalmente.
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15. OUTRAS INFORMACOES
E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentaces.

Para quaisquer informacdes sobre este medicamento veterinario, queira contactar o representante local
do titular da Autorizagéo de Introdugéo no Mercado.
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ANEXO I

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

70/90



1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 100 mg/ml solucéo injectavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada ml contém:
Substancia ativa:

Enrofloxacina 100 mg
Excipientes:
Alcool n-butilico: 30 mg

Para a lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucéo injectavel.
Solucdo limpida, de cor amarelo-claro.

4. INFORMAGCOES CLINICAS

4.1 Espécies-alvo

Bovinos, ovinos, caprinos e suinos.

4.2 Indicagdes de utilizacdo, especificando as espécies-alvo

Bovinos

Tratamento de infecBes do trato respiratorio causadas por estirpes de Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica e Mycoplasma spp sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de mastite aguda grave causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de artrite aguda associada a micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis
sensiveis & enrofloxacina em bovinos com idade inferior a 2 anos.

Ovinos

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis & enrofloxacina.
Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Caprinos
Tratamento de infecGes do trato respiratorio causadas por estirpes de Pasteurella multocida e

Mannheimia haemolytica sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.
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Suinos

Tratamento de infecBes do trato respiratorio causadas por estirpes de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp. e Actinobacillus pleuropneumoniae sensiveis & enrofloxacina.

Tratamento de infecGes do trato urindrio causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento da sindrome da disgalactia pds-parto, SDP (sindrome MMA) causada por estirpes de
Escherichia coli e Klebsiella spp. sensiveis & enrofloxacina.

Tratamento de infecdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis & enrofloxacina.

4.3  Contraindicagdes
Né&o administrar em caso de hipersensibilidade a substancia ativa ou a algum dos excipientes.

Né&o administrar a equinos em crescimento devido a possiveis efeitos adversos no desenvolvimento da
cartilagem articular.

4.4  Adverténcias especiais para cada espécie-alvo
Né&o existem.
4.5 Precaugdes especiais de utilizacéo

Precaucdes especiais para utilizacdo em animais

Devem ser tomadas em consideracdo as politicas antimicrobianas oficiais e locais aquando da
administracdo deste medicamento veterinario.

E prudente reservar as fluoroquinolonas para o tratamento de condiges clinicas que tenham tido, ou
se espere que venham a ter uma fraca resposta, a outras classes de antimicrobianos.

Sempre que possivel, a administracao de fluoroquinolonas deve basear-se em testes de sensibilidade.
A administracdo deste medicamento veterinario, fora das indicacdes do RCM, pode aumentar a
prevaléncia da resisténcia bacteriana a enrofloxacina e diminuir a eficacia do tratamento com outras

guinolonas devido a potencial resisténcia cruzada.

Foram observadas alteracfes degenerativas da cartilagem articular em vitelos tratados oralmente com
30 mg de enrofloxacina/kg de peso corporal durante 14 dias.

A administracdo de enrofloxacina em borregos em crescimento, na dose recomendada, durante 15
dias, causou alteracGes histoldgicas na cartilagem articular, ndo associada a sinais clinicos.

Precaucdes especiais a adotar pela pessoa que administra 0 medicamento aos animais

As pessoas com hipersensibilidade conhecida a enrofloxacina devem evitar o contacto com o
medicamento veterinario.

Evitar o contacto com a pele e os olhos. Em caso de derrame acidental sobre a pele ou olhos, lavar
imediatamente com agua.

Lavar as maos ap0s a administracdo. Nao comer, beber ou fumar durante a aplicacdo do medicamento
veterinario.

Administrar o medicamento veterindrio com precaucdo, de forma a evitar a autoinjecdo acidental.

Em caso de autoinje¢do acidental, dirija-se imediatamente a um médico e mostre-lhe o folheto
informativo ou o rétulo.
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Outras precaucdes

Nos paises em que a alimentacdo de espécies em risco ou protegidas de aves necr6fagas com
corpos de animais mortos € permitida como medida de conservagdo (ver Decisdo da Comissdo
2003/322/CE), o possivel risco no sucesso de eclosdo dos ovos deve ser considerado antes de
alimentar estas espécies com carcacas de animais de pecuaria recentemente tratados com este
medicamento veterinario.

4.6  Reacdes adversas (frequéncia e gravidade)

Podem ocorrer perturbagdes gastrointestinais (por exemplo, diarreia) em casos muito raros.
Normalmente, estes sinais sdo ligeiros e passageiros.

Em casos muito raros, o tratamento intravenoso de bovinos pode provocar reacBes de choque,
presumivelmente como resultado de compromisso circulatorio.

Reacdes locais no local de injecéo
Nos suinos, podem ocorrer reacfes inflamatdrias apds administracdo intramuscular do medicamento
veterinario. Podem persistir até 28 dias apds a injecao.

A frequéncia dos eventos adversos é definida utilizando a seguinte convencao:

- Muito comum (mais de 1 em 10 animais apresentando evento(s) adverso(s) durante o decurso de um
tratamento)

- Comum (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais)

- Pouco frequentes (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1.000 animais)

- Raros (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10.000 animais)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10.000 animais, incluindo relatos isolados)

4.7  Utilizac8o durante a gestacéo, a lactacdo e a postura de ovos

Bovinos

A seguranca do medicamento veterinario foi determinada em vacas em gestacao durante o 1° trimestre
da gestagdo. O medicamento veterinrio pode ser administrado a vacas em gestacdo durante o 1°
trimestre de gestagéo.

A administracdo do medicamento veterinario nos Gltimos 3 trimestres de gestacdo deve estar em
conformidade com a avaliagdo de beneficio/risco realizada pelo médico veterinario responsavel.

O medicamento veterinario pode ser administrado a vacas durante a lactacao.

Ovinos e caprinos

A seguranga do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a gestacdo e lactagdo.
Administrar apenas em conformidade com a avaliagdo beneficio/risco realizada pelo médico
veterinario responsavel.

Suinos

A seguranca do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a gestacdo. Administrar apenas
em conformidade com a avaliagdo beneficio/risco realizada pelo médico veterinario responsavel.

O medicamento veterinario pode ser administrado a porcas durante a lactacéo.

4.8 InteracBes medicamentosas e outras formas de interacéo

N&o administrar enrofloxacina concomitantemente com substancias antimicrobianas que atuam de
modo antagonistico as quinolonas (por exemplo, macroélidos, tetraciclinas ou fenicéis).

N&o administrar concomitantemente com teofilina, uma vez que a eliminacdo da teofilina pode ser
adiada.
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4.9 Posologia e via de administragdo

Via intravenosa, subcutanea ou intramuscular.

As injecgdes repetidas devem ser administradas em diferentes locais de injecdo.

Para assegurar uma dosagem correta, o peso corporal (pv) deve ser determinado com a maior precisdo
possivel, de forma a evitar subdosagem.

Bovinos
5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/20 kg pv, uma vez por dia durante 3-5 dias.

Artrite aguda associada ao micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis sensiveis a
enrofloxacina em bovinos com idade inferior a 2 anos: 5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a
1 ml/20 kg pv, uma vez por dia durante 5 dias.

O medicamento veterinario pode ser administrado por via intravenosa lenta ou subcutanea.

Mastite aguda causada por Escherichia coli: 5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/20 kg
pv, por via intravenosa lenta uma vez por dia durante dois dias consecutivos.

A segunda dose pode ser administrada por via subcutdnea. Neste caso, aplica-se o intervalo de
seguranca apo6s injecdo subcutanea.

N&o devem ser administrados mais de 10 ml por local de inje¢do subcuténea.

Ovinos e caprinos

5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/20 kg pv, por injecdo subcutanea uma vez por dia
durante 3 dias.

N&o devem ser administrados mais de 6 ml por local de injecao subcuténea.

Suinos
2,5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 0,5 ml/20 kg pv, por inje¢éo intramuscular uma vez por
dia durante 3 dias.

Infecdo do trato digestivo ou septicemia causadas por Escherichia coli: 5 mg de enrofloxacina/kg pv,
equivalente a 1 ml/20 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por dia durante 3 dias.

Nos suinos, a injecdo deve ser administrada no pescoco, na base da orelha.

Né&o devem ser administrados mais de 3 ml por local de inje¢do intramuscular.

4.10 Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos), (se necessario)

Em casos de sobredosagem acidental, podem ocorrer perturbagdes gastrointestinais (p. ex. vomitos,
diarreia) ou neuroldgicas.

Em suinos, ndo foram notificados efeitos adversos apds a administracdo de doses 5 vezes superiores a
dose recomendada.

Em bovinos, ovinos e caprinos, ndo foram documentados casos de sobredosagem.

Em caso de sobredosagem acidental, ndo ha antidoto e o tratamento deve ser sintomatico.
4.11 Intervalo(s) de seguranca

Bovinos:

Apos injecdo intravenosa:

Carne e visceras: 5 dias.

Leite: 3 dias.

Apos injecdo subcutanea:
Carne e visceras: 10 dias.
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Leite: 4 dias.

Ovinos:
Carne e visceras: 4 dias.
Leite: 3 dias.

Caprinos:
Carne e visceras: 6 dias.

Leite: 4 dias.

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: Antibacterianos para uso sistémico (fluoroquinolonas - enrofloxacina).
Cddigo ATCVet: QJ01MA9O0.

5.1 Propriedades farmacodindmicas

Mecanismo de agédo

Duas enzimas essenciais a replicagdo e transcricdo de ADN, a ADN girase e a topoisomerase 1V,
foram identificadas como sendo o0s alvos moleculares das fluoroquinolonas. A inibicdo seletiva resulta
da ligacdo ndo-covalente das moléculas de fluoroguinolonas a estas enzimas. As forquilhas de
replicacdo e os complexos translacionais ndo podem progredir para além dos complexos enzima-
ADN-fluoroquinolona, e a inibicdo da sintese do ADN e mARN ativa acontecimentos que resultam
numa morte rapida e dependente da concentracdo farmacoldgica das bactérias patogénicas. O
mecanismo de agdo da enrofloxacina é bactericida e a atividade bactericida é dependente da
concentrag&o.

Espectro antibacteriano

A enrofloxacina é ativa contra muitas bactérias Gram-negativas, tais como Escherichia coli, Klebsiella
spp., Actinobacillus pleuropneumoniae, Mannheimia haemolytica, Pasteurella spp. (por exemplo
Pasteurella multocida), contra bactérias Gram-positivas, tais como Staphylococcus spp. (por exemplo
Staphylococcus aureus) e contra Mycoplasma spp. nas doses terapéuticas recomendadas.

Tipos e mecanismos de resisténcia

A resisténcia as fluoroquinolonas tem cinco origens: (i) mutac6es pontuais nas codificacfes dos genes
para a ADN girase e/ou topoisomerase 1V que leva a alteracfes da respetiva enzima, (ii) alteracdes da
permeabilidade ao farmaco nas bactérias Gram-negativas, (iii) mecanismos de efluxo, (iv) resisténcia
mediada por plasmideos e (v) proteinas protetoras da girase. Todos 0s mecanismos conduzem a uma
sensibilidade reduzida das bactérias as fluoroquinolonas. A resisténcia cruzada na classe de
fluoroquinolonas dos antimicrobianos é frequente.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

A enrofloxacina é rapidamente absorvida apds injecdo parentérica. A biodisponibilidade é elevada
(aproximadamente 100% nos suinos e bovinos), com uma ligacdo proteica plasmatica reduzida a
moderada (aproximadamente 20 a 50%). A enrofloxacina é metabolizada na substancia ativa
ciprofloxacina em aproximadamente 40% em ruminantes e em menos de 10% em suinos.

A enrofloxacina e a ciprofloxacina sdo bem distribuidas por todos os tecidos-alvo, por exemplo,
pulmdes, rins, pele e figado, atingindo concentracfes 2 a 3 vezes superiores do que no plasma. A
substancia ndo metabolizada e o metabolito ativo sdo eliminados do corpo através da urina e fezes.

A acumulagdo no plasma nao ocorre ap6s um intervalo de tratamento de 24 h.
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No leite, a maioria da atividade farmacoldgica é relativa a ciprofloxacina. As concentra¢cdes maximas
totais do farmaco sdo atingidas 2 horas ap0s o tratamento, 0 que demonstra uma exposicao total de
aproximadamente 3 vezes superior ao longo do intervalo posoldgico de 24 horas, em compara¢do com

0 plasma.

Suinos Suinos Bovinos Bovinos
Regime de dose (mg/kg pv) 2,5 5 5 5
Via de administragéo im im iv sC
T max (N) 2 2 / 3,5
C max (Hg/ml) 0,7 1,6 / 0,733
AUC (ug-h/ml) 6,6 15,9 9,8 59
Semivida terminal (h) 13,12 8,10 / 7,8
Semivida de eliminagéo (h) 7,73 7,73 2,3
F (%) 95,6 / / 88,2

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista de excipientes

Alcool n-butilico

Hidroxido de potassio

Agua para preparagdes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento veterinario ndo deve ser misturado com
outros.

6.3 Prazo de validade

Prazo de validade do medicamento veterinario tal como embalado para venda: 4 anos.
Prazo de validade apds a primeira abertura do acondicionamento primario: 28 dias.

6.4. Precaugdes especiais de conservacao
Conselho de manuseamento: N&o refrigerar ou congelar.
6.5 Natureza e composi¢do do acondicionamento primario

Frasco de vidro castanho (tipo 1) com uma rolha de clorobutilo politetrafluoretileno (PTFE) e com
uma capsula de fecho flip-off com caixa de aluminio e botéo de plastico flip-off.

Apresentacdes:
50 ml e 100 ml em caixa de cartao.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

6.6 Precaucdes especiais para a eliminacado de medicamentos veterinarios nao utilizados ou de
desperdicios derivados da utilizacdo desses medicamentos

O medicamento veterinario ndo utilizado ou os seus desperdicios devem ser eliminados de acordo com 0s
requisitos nacionais.
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7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
A ser completado nacionalmente.

{Nome e endereco}

<{Tel}>

<{Fax}>

<{e-mail}>

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

A ser completado nacionalmente.

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO
A ser completado nacionalmente.

<Data da primeira autorizac¢do:> <{DD/MM/AAAA}><{DD més AAAA}.>
10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

A completar a nivel nacional.
<{MM/AAAA}>
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ANEXO Il

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

Caixa de cartao

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 100 mg/ml solucéo injetavel
Enrofloxacina

2. DESCRIGAO DAS SUBSTANCIAS ACTIVAS E OUTRAS SUBSTANCIAS

Cada ml contém:
Enrofloxacina 100 mg.

| 3. FORMA FARMACEUTICA

Solucdo injetavel

‘ 4, DIMENSAO DA EMBALAGEM

50 ml
100 ml

5. ESPECIES-ALVO

Bovinos, ovinos, caprinos e suinos.

| 6. INDICAGAO (INDICAGOES)

| 7. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

8. INTERVALO DE SEGURANCA

Bovinos:

IV: Carne e visceras: 5 dias.
Leite: 3 dias.

SC: Carne e visceras: 10 dias.
Leite: 4 dias.

Ovinos:

Carne e visceras: 4 dias.
Leite: 3 dias.
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Caprinos:
Carne e visceras: 6 dias.

Leite: 4 dias.

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

| 9. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (ESPECIAIS), SE NECESSARIO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

‘ 10. PRAZO DE VALIDADE

VAL {més/ano}
Apbs a primeira perfuracdo do frasco administrar no prazo de 28 dias.

11. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Nao refrigerar ou congelar.

12. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Eliminacéo dos restos ndo utilizados: ler o folheto informativo.

13. MEN(;AO:‘EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERI[\IARIO” E CQNDI(;OES ou
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, se for caso
disso

Uso veterinario
Medicamento veterinario sujeito a receita médico-veterinéria.

14. MENCAO “MANTER FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS”

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

15. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

{Nome e endereco}
<{Tel.}>

<{Fax}>
<{e-mail}>
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| 16. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

| 17. NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lote {namero}
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

Frasco de vidro

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 100 mg/ml solucdo injetavel
Enrofloxacina

‘ 2. DESCRIGCAO DAS SUBSTANCIAS ACTIVAS E OUTRAS SUBSTANCIAS

Cada ml contém:
Enrofloxacina 100 mg.

| 3. FORMA FARMACEUTICA

Solucdo injetavel

| 4 DIMENSAO DA EMBALAGEM

50 ml
100 ml

5. ESPECIES-ALVO

Bovinos, ovinos, caprinos e suinos.

| 6. INDICAGAO (INDICACOES)

| 7. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

IV, SC, IM
Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

‘ 8. INTERVALO DE SEGURANCA

Bovinos:

IV: Carne e visceras: 5 dias.
Leite: 3 dias.

SC: Carne e visceras: 10 dias.
Leite: 4 dias.

Ovinos:

Carne e visceras: 4 dias.
Leite: 3 dias.
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Caprinos:
Carne e visceras: 6 dias.

Leite: 4 dias.

Suinos:
Carne e visceras: 13 dias.

| 9. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (ESPECIAIS), SE NECESSARIO

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

‘ 10. PRAZO DE VALIDADE

VAL {més/ano}
Apbs a primeira perfuracdo do frasco, administrar até ...

11. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Nao refrigerar ou congelar.

12. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

13. MENQAO:‘EXCLUSIVAMENTE PARA USO VETERI[\IARIO” E CQNDICOES ou
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, se for caso
disso

Uso veterinario
Medicamento veterinario sujeito a receita médico-veterinaria.

14. MENCAO “MANTER FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS”

15. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

{Nome e endereco}
<{Tel.}>

<{Fax}>
<{e-mail}>

| 16. NUMERO(S) DA AUTORIZAGAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

| 17. NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lote {namero}
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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FOLHETO INFORMATIVO PARA:
<Nome de fantasia> 100 mg/ml solucéo injetavel

1. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTQRIZAC}AO DE INTRODUCAO NO
MERCADO E DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE FABRICO RESPONSAVEL
PELA LIBERTACAO DO LOTE, SE FOREM DIFERENTES

Titular da autorizacdo de introducdo no mercado:
A ser completado nacionalmente

Fabricante responsavel pela libertacdo dos lotes:
A ser completado nacionalmente

2. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

<Nome de fantasia> 100 mg/ml solucéo injetavel

3.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ACTIVA(S) E OUTRA(S) SUBSTANCIA(S)

Cada ml contém 100 mg de enrofloxacina e 30 mg de alcool n-butilico como conservante.

4.  INDICACAO (INDICACOES)

Bovinos

Tratamento de infegBes do trato respiratério causadas por estirpes de Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica e Mycoplasma spp sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de mastite aguda grave causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de artrite aguda associada a micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis
sensiveis a enrofloxacina em bovinos com idade inferior a 2 anos.

Ovinos

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis & enrofloxacina.
Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Caprinos
Tratamento de infecGes do trato respiratorio causadas por estirpes de Pasteurella multocida e

Mannheimia haemolytica sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.
Tratamento de mastite causada por estirpes de Staphylococcus aureus e Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Suinos

Tratamento de infegBes do trato respiratério causadas por estirpes de Pasteurella multocida,
Mycoplasma spp. e Actinobacillus pleuropneumoniae sensiveis & enrofloxacina.

Tratamento de infecBes do trato urinario causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.
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Tratamento da sindrome da disgalactia pds-parto, SDP (sindrome MMA) causada por estirpes de
Escherichia coli e Klebsiella spp. sensiveis a enrofloxacina.

Tratamento de infegdes do trato digestivo causadas por estirpes de Escherichia coli sensiveis a
enrofloxacina.

Tratamento de septicemia causada por estirpes de Escherichia coli sensiveis a enrofloxacina.

5. CONTRA-INDICACOES

N&o administrar em caso de hipersensibilidade a substancia ativa ou a algum dos excipientes.

N&o administrar a equinos em crescimento devido a possiveis efeitos adversos no desenvolvimento da
cartilagem articular.

6. REACCOES ADVERSAS

Podem ocorrer perturbacBes gastrointestinais (por exemplo, diarreia) em casos muito raros.
Normalmente, estes sinais sdo ligeiros e passageiros.

Em casos muito raros, o tratamento intravenoso de bovinos pode provocar reagdes de choque,
presumivelmente como resultado de compromisso circulatério.

Reacdes locais no local de injecéo
Nos suinos, podem ocorrer reagfes inflamatdrias ap6s administracdo intramuscular do medicamento
veterinario. Podem persistir até 28 dias apds a injecao.

A frequéncia dos eventos adversos é definida utilizando a seguinte convencao:

- Muito comum (mais de 1 em 10 animais apresentando evento(s) adverso(s) durante o decurso de um
tratamento)

- Comum (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais)

- Pouco frequentes (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1.000 animais)

- Raros (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10.000 animais)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10.000 animais, incluindo relatos isolados)

Caso detecte efeitos graves ou outros efeitos ndo mencionados neste folheto, informe o seu médico
veterinario.
7.  ESPECIES-ALVO

Bovinos, ovinos, caprinos e suinos.

8. DOSAGEM EM FUNCAO DA ESPECIE, VIA(S) E MODO DE ADMINISTRACAO

Via intravenosa, subcutanea ou intramuscular.
As injecOes repetidas devem ser administradas em diferentes locais de injecéo.

Bovinos

5 mg de enrofloxacina/kg de peso corporal (pv), equivalente a 1 ml/20 kg pv, uma vez por dia durante
3-5 dias.

Artrite aguda associada ao micoplasma causada por estirpes de Mycoplasma bovis sensiveis a
enrofloxacina em bovinos com idade inferior a 2 anos: 5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a
1 ml/20 kg pv, uma vez por dia durante 5 dias.

O medicamento veterinario pode ser administrado por via intravenosa lenta ou subcutanea.
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Mastite aguda causada por Escherichia coli: 5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/20 kg
pv, por via intravenosa lenta uma vez por dia durante dois dias consecutivos.

A segunda dose pode ser administrada por via subcutdnea. Neste caso, aplica-se o intervalo de
seguranca apos injecdo subcutanea.

Né&o devem ser administrados mais de 10 ml por local de inje¢do subcutanea.

Ovinos e caprinos

5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 1 ml/20 kg pv, por inje¢do subcutdnea uma vez por dia
durante 3 dias.

N&o devem ser administrados mais de 6 ml por local de inje¢do subcutanea.

Suinos
2,5 mg de enrofloxacina/kg pv, equivalente a 0,5 ml/20 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por
dia durante 3 dias.

Infecdo do trato digestivo ou septicemia causadas por Escherichia coli: 5 mg de enrofloxacina/kg pv,
equivalente a 1 ml/20 kg pv, por injecdo intramuscular uma vez por dia durante 3 dias.

Nos suinos, a injecdo deve ser administrada no pescogo, na base da orelha.

N&o devem ser administrados mais de 3 ml por local de inje¢do intramuscular.

9. INSTRUCOES COM VISTA A UMA UTILIZACAO CORRECTA

Para assegurar uma dosagem correta, 0 peso corporal deve ser determinado com a maior precisdo
possivel, de forma a evitar subdosagem.

10. INTERVALO DE SEGURANCA

Bovinos:

Ap0s injecdo intravenosa:
Carne e visceras: 5 dias.
Leite: 3 dias.

Apos injecdo subcutanea:
Carne e visceras: 10 dias.
Leite: 4 dias.

Ovinos:
Carne e visceras: 4 dias.
Leite: 3 dias.

Caprinos:
Carne e visceras: 6 dias.

Leite: 4 dias.

Suinos:

Carne e visceras: 13 dias.

11. PRECAUCOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
Manter fora da vista e do alcance das criangas.

Né&o refrigerar ou congelar.

N&o administrar depois de expirado o prazo de validade indicado no frasco depois de {abreviatura
utilizada para a data de validade}A validade refere-se ao Gltimo dia do més.
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Prazo de validade ap6s a primeira perfuragdo do frasco: 28 dias.
A data de eliminacdo deve ser registada no rétulo apds a primeira perfuracéo do frasco.

12. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS)
Precaucdes especiais para utilizacdo em animais

Devem ser tomadas em consideracdo as politicas antimicrobianas oficiais e locais aquando da
administracdo deste medicamento veterinario.

E prudente reservar as fluoroquinolonas para o tratamento de condicdes clinicas que tenham tido, ou
se espere que venham a ter uma fraca resposta, a outras classes de antimicrobianos.

Sempre que possivel, a administracdo de fluoroquinolonas deve basear-se em testes de sensibilidade.

A administracdo deste medicamento veterinario, fora das indicacdes do RCM, pode aumentar a
prevaléncia da resisténcia bacteriana a enrofloxacina e diminuir a eficacia do tratamento com outras
quinolonas devido a potencial resisténcia cruzada.

Foram observadas alteragdes degenerativas da cartilagem articular em vitelos tratados oralmente com
30 mg de enrofloxacina/kg peso corporal durante 14 dias.

A administracdo de enrofloxacina em borregos em crescimento, na dose recomendada, durante 15
dias, causou alteracGes histoldgicas na cartilagem articular, ndo associada a sinais clinicos.

Precaugdes especiais a adotar pela pessoa que administra 0 medicamento aos animais

As pessoas com hipersensibilidade conhecida a enrofloxacina devem evitar o contacto com o
medicamento veterinario.

Evitar o contacto com a pele e os olhos. Em caso de derrame acidental sobre a pele ou olhos, lavar
imediatamente com agua.

Lavar as maos ap6s a administracdo. Nao comer, beber ou fumar durante a aplicacdo do medicamento
veterinario.

Administrar o medicamento veterindrio com precaucdo, de forma a evitar a autoinjecdo acidental.
Em caso de autoinjecdo acidental, dirija-se imediatamente a um médico e mostre-lhe o folheto
informativo ou o rotulo.

Gestacdo e lactacdo

Bovinos

A seguranca do medicamento veterinario foi determinada em vacas em gestacdo durante o 1° trimestre
da gestagdo. O medicamento veterinrio pode ser administrado a vacas em gestacdo durante o 1°
trimestre de gestacéo.

A administracdo do medicamento veterinario nos ultimos 3 trimestres de gestagdo deve estar em
conformidade com a avaliagdo de beneficio/risco realizada pelo médico veterinario responsavel.

O medicamento veterinario pode ser administrado a vacas durante a lactacéo.

Ovinos e caprinos

A seguranca do medicamento veterindrio ndo foi determinada durante a gestacdo e lactacdo.
Administrar apenas em conformidade com a avaliacdo beneficio/risco realizada pelo médico
veterinario responsavel.

Suinos

A seguranca do medicamento veterinario ndo foi determinada durante a gestacdo. Administrar apenas
em conformidade com a avaliacéo beneficio/risco realizada pelo médico veterinario responsével.

O medicamento veterinario pode ser administrado a porcas durante a lactaco.
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InteracGes medicamentosas e outras formas de interagcdo
N&o administrar enrofloxacina concomitantemente com substancias antimicrobianas que atuam de
modo antagonistico as quinolonas (por exemplo, macrolidos, tetraciclinas ou fenicdis).

N&o administrar concomitantemente com teofilina, uma vez que a eliminacdo da teofilina pode ser
adiada.

Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos)
Em casos de sobredosagem acidental, podem ocorrer perturbacbes gastrointestinais (p. ex. vomitos,
diarreia) ou neuroldgicas.

Em suinos, ndo foram notificados efeitos adversos apds a administracdo de doses 5 vezes superiores a
dose recomendada.

Em bovinos, ovinos e caprinos, ndo foram documentados casos de sobredosagem.

Em caso de sobredosagem acidental, ndo ha antidoto e o tratamento deve ser sintomatico.

Incompatibilidades
Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento veterinario ndo deve ser misturado com
outros.

13. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMII}IAQAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR CASO DISSO

Pergunte ao seu médico veterinario como deve eliminar os medicamentos veterinarios que ja ndo sdo
necessarios. Estas medidas contribuem para a protecdo do ambiente.

14. DATA DA ULTIMA APROVACAO DO FOLHETO INFORMATIVO

A ser completado nacionalmente.

15. OUTRAS INFORMACOES

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

Para quaisquer informagdes sobre este medicamento veterinario, queira contactar o representante local
do titular da Autorizacéo de Introducéo no Mercado.
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