ANEXO |
DENOMINACAO, FORMA FARMACEUTICA, DOSAGEM DO MEDICAMENTO,

ESPECIE-ALVO, VIASDE ADMINI STRAQAO~E TITULAR/REQUERENTE DA
AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
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Estado-Membro/ | Titular da Nomede Forma Dosagem / Espécie-alvo | IndicacBesterapéuticas Doserecomendada
NUmero da Autorizacdo | fantasiado farmacéutica | Substancia
Autorizacdo de de medicamento activa (DCI)
Introducdo no Introducéo
Mercado no Mercado
Paises Baixos AST Beheer | Sulfatrim Pasta oral Substancias Equideos InfecgBes do tracto 5 mg de trimetoprim e 25 mg
NL 10351 BV Oral Doser activas por respiratorio associadas ao de sulfadiazina por kg de
grama: Sreptococcus spp. e peso corpora por dia, até um
Staphyl ococcus aureus; maximo de 5 dias.
Trimetoprim infecgdes gastrointestinais Uma seringa esté indicada
66,7 mg associadas a0 E. Coli; para 600 kg de peso corporal,
Sulfadiazina infeccbes urogenitais estando cada seringa
333,3mg associadas aos estreptococos | subdivididaem 12
beta-hemoliticos; infecgdes de | marcacoes.
feridas e abcessos associados | O equivalente de uma
ao Sreptococcus spp. e marcacdo é suficiente para
Saphylococcus aureus. tratar 50 kg de peso corporal.
Paises Baixos AST Farma Sultrisan Orale | Pastaoral Substancias Equideos InfeccBes do tracto 5 mg de trimetoprim e 25 mg
NL 10437 BV Paste voor activas por respiratorio associadas ao de sulfadiazina por kg de
paarden grama: Streptococcus spp. e peso corporal por dia, até um
Staphyl ococcus aureus; maximo de 5 dias.
Trimetoprim infeccBes gastrointestinais Uma seringa esta indicada
66,7 mg associadas a0 E. cali; para 600 kg de peso corporal,
Sulfadiazina infeccbes urogenitais estando cada seringa
333,3mg associadas aos estreptococos | subdivididaem 12
beta-hemoliticos; infecgdes de | marcacoes.
feridas e abcessos associados | O equivalente de uma
ao Sreptococcus spp. e marcacdo é suficiente para
Staphyl ococcus aureus. tratar 50 kg de peso corporal.
Bélgica Schering Tribrissen Pasta oral Por 100 g: Equideos Tribrissen Pasta oral esta4 A dose € de 30 mg/kg de peso
282IS20F7 Plough Oral Paste indicado para o tratamento de | corporal por dia.
N.V./SA. Trimetoprim eguideos com infeccOes A dose é alcancada gjustando
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Estado-Membro/ | Titular da Nomede Forma Dosagem / Espécie-alvo | Indicagdes ter apéuticas Dose recomendada

NUmero da Autorizacdo | fantasiado farmacéutica | Substancia

Autorizacdo de de medicamento activa (DCI)

I ntroducéo no I ntroducéo

Mercado no Mercado

(Bégica) 6,66 g bacterianas causadas por 0 parafuso auto-roscante no

Sulfadiazina bactérias sensiveis, incluindo: | émbolo de acordo com o peso
33,349 - infecgOes gastrointestinais, do equideo. Cada unidade na

- infecgBes do tracto
respiratorio,

- infecgOes do tracto
urogenital,

- infeccbes deferidas e
celulite,

- salmonel ose,

- como profilactico para as
infeccbes no pos-operatorio.

escala do émbolo fornece
pasta suficiente para 50 kg de
peso corporal.

Nos equideos, as seguintes
dosagens podem aplicar-se de
acordo com a natureza e
gravidade da afeccéo:
—InfecgBes gastrointestinais:
30 mg/kg/diaem 2
aplicagoes de 15 mg/kg
de peso corporal/diaou 1
aplicacdo de 30
mg/kg/dia, durante um
minimo de 5 dias ou até 2
dias depois de os
sintomas terem
desaparecido.

— Infecgdes agudas graves
forado tracto intestinal
(tractos respiratério e
urinério): primeiro uma
injeccdo de Tribrissen
48% ou Duoprim,
seguida por uma
administragdo diariade
Tribrissen Oral Paste
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Estado-Membro/ | Titular da Nomede Forma Dosagem / Espécie-alvo | Indicagdes ter apéuticas Dose recomendada
NUmero da Autorizacdo | fantasiado farmacéutica | Substancia
Autorizacdo de de medicamento activa (DCI)
I ntroducéo no I ntroducéo
Mercado no Mercado
com 30 mg/kg/diaem 2

aplicagbes de 15 mg/kg
de peso corporal/diaou 1
administracéo de 30
mg/kg/dia, durante um
minimo de 5 dias ou até 2
dias depois de os
sintomas terem
desaparecido.

InfecgBes do tracto
genital. Além de um
tratamento oral durante 5
dias ou até 2 dias depois
de os sintomas terem
desaparecido, procede-se
aadministracdo de um
tratamento intra-uterino
com 10 ml de Tribrissen
48%, diluido numa
solugdo isotdnica de 100
ml durante 3 dias.
InfeccBes de feridas.
Além de um tratamento
oral durante 5 dias ou até
2 dias depoisde os
sintomas terem
desaparecido, procede-se
aadministragdo de um
tratamento local com
Tribrissen Dispersible
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Estado-Membro/ | Titular da Nomede Forma Dosagem / Espécie-alvo | Indicagdesterapéuticas Dose recomendada
NUmero da Autorizacdo | fantasiado farmacéutica | Substancia
Autorizacdo de de medicamento activa (DCI)
I ntroducéo no I ntroducéo
Mercado no Mercado
Powder.
Para o tratamento da
salmonelose, é necessario
administrar uma dose dupla
de 60 mg/kg/dia. Estadose
deve ser administradaem 2
vezes. O tratamento deve ser
administrado durante 10 dias.
Paises Baixos Schering Tribrissen Pasta oral Por 30 mgde | Equideos -- Infecgdes respiratorias 25 mg de sulfadiazinae 5 mg
NL 5055 Plough N.V. Oral Paste pasta: causadas por de trimetoprim por kg de
(Bélgica) Sreptococcus spp., peso corpora por dia, durante
Sulfadiazina Saphylococcus aureus, 5 dias, no maximo.
10 mg - infeccgOes gastrointestinais
Trimetoprim 2 causadas por E. cali,
mg - infecgBes urogenitais
causadas por estreptococos
beta-hemoliticos,
- feridas e abcessos
causados por
Streptococcus spp.,
Saphylococcus aureus.
Suécia Schering- Tribrissenvet | Pastaoral Sulfadiazina | Equideos InfeccBes bacterianas como, 30 mg de substéncias activas
10893 Plough A/S 333 mg por exemplo, infecgoes em combinadas por kg de peso
(Dinamarca) Trimetoprim feridas, tracto respiratorio, corpora 1 a2 vezes por dia,
67 mg tracto gastrointestinal ou 0 que corresponde a 37,5 g de

sistema urogenital.

pasta (uma bisnaga) per os
para um equideo de 500 kg, 1
a2 vezes por dia. Os
eguideos devem, de
preferéncia, ser tratados com
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Estado-Membro/
Namero da
Autorizacdo de
Introducdo no
Mercado

Titular da
Autorizacdo
de
Introducéo
no Mercado

Nome de
fantasiado
medicamento

Forma
farmacéutica

Dosagem /
Substancia
activa (DCI)

Espécie-alvo

I ndicacBes ter apéuticas

Dose recomendada

umainjeccdo inicid de
Tribrissen Injection, seguida
pela administracéo de pasta
oral durante 5 dias ou até néo
se observarem quai squer
sintomas durante pelo menos
2 dias. Os animais tratados
devem ter livre acesso a agua.

Isléndia
MTnr 880040

Schering
Plough A/S
(Dinamarca)

Tribrissen vet

Pasta oral

Sulfadiazina
333 mg/g
Trimetoprim
67 mg/g

Equideos

InfeccOes bacterianas como,
por exemplo, infecges em
feridas, tracto respiratorio,
tracto gastrointestinal ou
sistema urogenital.

30 mg de substéncias activas
combinadas por kg de peso
corpora 1 a2 vezespor dia,
0 que corresponde a 37,5 g de
pasta (uma bisnaga) per os
para um equideo de 500 kg, 1
a2 vezespor dia. Os
equideos devem, de
preferéncia, ser tratados com
umainjeccdo iniciad de
Tribrissen Injection, seguida
pela administracéo de pasta
oral durante 5 dias ou até néo
se observarem quai squer
sintomas durante pel o menos
2 dias. Os animais tratados
devem ter livre acesso a agua.

Reino Unido
Vm 00201/4064

Schering-
Plough
Limited
(Reino Unido)

Tribrissen
Oral Paste

Pasta ord

Substéncias
activas % p/p:

Sulfadiazina

33,3

Equideos

O medicamento é
recomendado para o
tratamento de doencas
bacterianas em equideos,
incluindo:

30 mg de substéncias activas
combinadas por kg de peso
corporal por dia. Estadose €
fornecida gjustando o
parafuso calibrador no

6/18




Estado-Membro/ | Titular da Nomede Forma Dosagem / Espécie-alvo | Indicagdes ter apéuticas Dose recomendada
NUmero da Autorizacdo | fantasiado farmacéutica | Substancia
Autorizacdo de de medicamento activa (DCI)
I ntroducéo no I ntroducéo
Mercado no Mercado
Trimetoprim - infeccBes do tracto émbolo da seringa de acordo
6,7 digestivo, com o peso corporal do
- infecgdes do tracto equideo. Cada divisdo do
respiratério superior e émbolo fornece pasta
inferior, incluindo suficiente para medicar 50 kg
garrotilho, de peso corporal. Cada
- feridasinfectadas e seringa fornece uma dose
celulite, diéria paraum equideo de
- samonelosg, 500 kg.
- medicagdo antibacteriana
em casos Cirurgicos em A dose pode ser administrada
gue ndo é possivel garantir | umavez por diaou adose
aassepsa diariapode ser dividida e
administrada em intervalos de
12 horas, durante cinco dias
ou até dois dias depois de os
sintomas desaparecerem, num
méaximo de cinco dias.
Irlanda Schering- Tribrissen Pasta oral Cadagrama | Equideos O medicamento & 30 mg de substéncias activas
VPA 10277/41/1 Plough Oral Paste contéem: recomendado para o combinadas por kg de peso
Limited tratamento de doencas corporal por dia. Estadose €
(Reino Unido) Sulfadiazina bacterianas em equideos, fornecida gjustando o
333 mg incluindo: parafuso calibrador no
Trimetoprim - infecgdes do tracto émbol o da seringa de acordo
67 mg digestivo, com o peso corporal do
- infecgdes do tracto equideo. Cada divisdo do
respiratorio superior e émbolo fornece pasta
inferior, incluindo suficiente para medicar 50 kg
garrotilho, de peso corporal. Cada
- feridasinfectadas e seringa fornece uma dose
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Estado-Membro/
Namero da
Autorizacdo de
Introducdo no
Mercado

Titular da
Autorizacdo
de
Introducéo
no Mercado

Nome de
fantasiado
medicamento

Forma
farmacéutica

Dosagem /
Substancia
activa (DCI)

Espécie-alvo

I ndicacBes ter apéuticas

Dose recomendada

celulite,

- salmonelose,
- medicagdo antibacteriana

em casos Cirurgicos em
gue ndo é possivel garantir
aassepsia.

diéria paraum equideo de
500 kg.

A dose pode ser administrada
umavez por diaou adose
diariapode ser dividida e
administrada em intervalos de
12 horas, durante cinco dias
ou até dois dias depois de os
sintomas desaparecerem, num
méaximo de cinco dias.

Os equideos devem, de
preferéncia, ser tratados
inicialmente com uma
injeccdo inicia de Tribrissen
Injection 48% ou Trivetrin
Injection, seguidapela
administragdo diaria de
Tribrissen Oral Paste.

Para o tratamento da
salmonel ose, é necessario
administrar o dobro da dose
acimaindicada, ou sgja, 60
mg de substancias activas
combinadas por kg de peso
corporal por dia. Tal deve ser
administrado diariamente sob
aforma de duas doses
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Estado-Membro/ | Titular da Nomede Forma Dosagem / Espécie-alvo | Indicagdes ter apéuticas Dose recomendada
NUmero da Autorizacdo | fantasiado farmacéutica | Substancia
Autorizacdo de de medicamento activa (DCI)
I ntroducéo no I ntroducéo
Mercado no Mercado
equitativamente divididas. O
tratamento deve ser
continuado durante pelo
menos dez dias.
Dinamarca ScanVet NorodineVet | Pastaora Trimetoprim Equideos InfeccBes em equideos A pasta é apresentada numa
18146 Animal Oral Paste 58 mg/g causadas por microrganismos | seringade pléstico com adose
Health A/S Sulfadiazina sensiveis a associacdo necessaria paratratar 50 kg de
288,3 mg/g trimetoprim + sulfonamida. eguideo.
A dose didriaéde 30 mg de
substancias activas
combinadas por kg de peso
corporal, o equivalente ao
contetido de uma seringa para
um equideo de 500 kg.
Irlanda Norbrook Norodine Pasta oral Cadadosede | Equideos Norodine Equine Paste esta A dose didria é de 30 mg de
VPA 10999/23/1 Laboratories | Equine Ora 431g indicado no tratamento de substancias activas
Ltd. Paste contém: infeccOes bacterianas em combinadas por kg de peso
eguideos causadas por corporal por viaoral. O
Trimetoprim mi crorgani smos sensiveis, tratamento deve ser
5,8% p/p incluindo: continuado até 2 dias apds o
Sulfadiazina - Escherichia coli, desaparecimento dos
28,83% p/p - Saphylococcus spp., sintomas, num maximo de 5
- Streptococcus spp. dias.
Noruega ScanVet NorodineVet | Pastaora 1 g contém: Equideos InfecgBes em equideos O equivalente de uma seringa
96-1182 Animal Oralpasta causadas por microrganismos | destina-se atratar 50 kg de
Hedth AS Trimetoprim sensiveis a associacao peso corpora, de 50 kg a 500
58,00 mg, trimetoprim + sulfonamida. kg.
Sulfadiazina A dose di&riaéde 0,09 g de
288,30 mg pastaoral (5 mgde

trimetoprim + 25 mg de
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Estado-Membro/ | Titular da Nomede Forma Dosagem / Espécie-alvo | Indicagdesterapéuticas Dose recomendada
NUmero da Autorizacdo | fantasiado farmacéutica | Substancia
Autorizacdo de de medicamento activa (DCI)
I ntroducéo no I ntroducéo
Mercado no Mercado
sulfadiazing) por kg de peso
corporal. Tal é equivaente ao
contetido de uma seringa para
um
equideo de 500 kg.
Suécia Norbrook Hippotrim Vet | Pastaoral 1 g contém: Equideos InfeccBes em equideos 45 g/equideo de 500 kg ou,
10966 Laboratories causadas por microrganismos | em aternativa, 52 g/600 kg
Ltd. Sulfadiazina sensiveis a associacao (equivalente a 30 mg/kg de
288,3 mg trimetoprim + sulfonamida substancias activas
Trimetoprim como, por exemplo, infecgdes | combinadas), 1 a2 vezes por
58,0 mg das vias respiratorias, tracto dia. O tratamento deve
gastrointestinal, tracto continuar durante 5 dias ou
urogenital e infecgbes de até 2 dias apés o
feridas. desaparecimento dos
sintomas. O dispositivo de
administracdo é graduado e
cada grau equivale auma
dose para 50 kg de peso
corporal.
Reino Unido Norbrook Norodine Pasta oral Cadaseringa | Equideos InfeccBes em equideos A dose diariaé de 30 mg de
Vm 02000/4098 Laboratories | Equine Paste ded5¢g causadas por microrganismos | substancias activas
Ltd. contém: sensiveis a associacao combinadas por kg de peso
trimetoprim + sulfonamida corpora por viaoral. O
Trimetoprim como, por exemplo, infecgles | tratamento deve ser
26ge das vias respiratorias, tracto continuado por um méaximo
Sulfadiazina gastrointestinal, tracto de 5 dias ou até 2 dias depois
13,09 urogenital e infecges de de os sintomas terem
feridas. desaparecido.

Cada seringa fornece uma
dose diéria para um equideo
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Estado-Membro/ | Titular da Nomede Forma Dosagem / Espécie-alvo | Indicagdes ter apéuticas Dose recomendada
NUmero da Autorizacdo | fantasiado farmacéutica | Substancia
Autorizacdo de de medicamento activa (DCI)
I ntroducéo no I ntroducéo
Mercado no Mercado
de 500 kg.
Cada divisdo no émbolo de
marcagdo da dose fornece
medicamento suficiente para
tratar 50 kg de peso corporal.
Reino Unido Boehringer Equitrim Pasta oral Trimetoprim | Equideos Tratamento de infecgoes A dose diariaé de 30 mg de
Vm 00015/4028 Ingelheim Equine Ora 5,78% plp bacterianas em equideos substancias activas
Ltd. Paste Sulfadiazina causadas por microrganismos | combinadas por kg de peso
28,89% p/p sensiveis, incluindo corpora. Cada seringa
Escherichia coli, contém uma dose diaria para
Saphylococcus spp. € um equideo de 500 kg. Cada
Sreptococcus spp. O divisdo no émbolo de
medicamento pode ser eficaz | marcag&o da dose fornece
em infeccBes do tracto medicamento suficiente para
digestivo, como diarreia, tratar 50 kg de peso corporal.
infeccOes respiratorias, O tratamento deve ser
incluindo pneumonia, continuado por um maximo
pleurisia, e garrotilho, feridas, | de 5 dias ou até 2 dias depois
septicemia einfeccdes gerais. | de os sintomas terem
desaparecido, num maximo
de5dias.
Reino Unido Fort Dodge Duphatrim Pasta oral Cadaseringa | Equideos O medicamento estaindicado | A dosediariaé de 30 mg de
Animal Equine ded5g no tratamento de infeccdes substancias activas
Health Formula contém: bacterianas em equideos combinadas por kg de peso
causadas por microrganismos | corporal por viaora. O
Trimetoprim sensiveis, incluindo tratamento deve ser
26ge Escherichia coli, continuado por um méximo
Sulfadiazina Corynebacterium equi, de 5 dias ou até 2 dias depois
13¢g Staphylococcus spp. e de os sintomas terem

Sreptococcus spp.

desaparecido. Cada seringa
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Estado-Membro/
Namero da
Autorizacdo de
Introducdo no
Mercado

Titular da
Autorizacdo
de
Introducéo
no Mercado

Nome de
fantasiado
medicamento

Forma
farmacéutica

Dosagem /
Substancia
activa (DCI)

Espécie-alvo

I ndicacBes ter apéuticas

Dose recomendada

No caso da presenca de
organismos sensiveis, a
associ agdo pode ser eficaz no
tratamento de infecces do
tracto digestivo, incluindo
diarreia, infecgdes do tracto
respiratorio, incluindo
pneumonia, pleurisae
garrotilho, feridas, septicemia
einfeccOes gerais.

fornece umadose di&ria para
um eguideo de 500 kg.
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ANEXO 1

CONCLUSOESCIENTIFICAS
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CONCLUSOESCIENTIFICAS
1 Introducdo e antecedentes

Em 11 de Julho de 2007, a Franca desencadeou junto da EMEA um procedimento de consulta
referente a0 TRIBRISSEN ORAL PASTE FOR HORSES (incluindo denominacfes associadas) e
medicamentos autorizados para os quais este medicamento funcionou como medicamento de
referéncia, nos termos do artigo 35.° da Directiva 2001/82/CE, com a Ultima redaccéo que Ihe foi dada.

A Franca solicitou a0 CVMP que considerasse 0 esquema terapéutico destes medicamentos de uso
veterin&rio e que indicasse se a administragdo do medicamento uma vez por dia era considerada
adeguada em termos de eficacia e seleccdo potencial de bactérias resistentes a antimicrobianos. A
Franca solicitou ainda que o CVMP considerasse as consequéncias para o intervalo de seguranca e a
avaliacdo da ecotoxicidade se 0 esgquema terapéutico tivesse de ser modificado e a posologia ou
frequéncia de administracdo aumentada. A Franca indicou gue estas matérias sGo de interesse
comunitério, na medida em que estdo em causa questfes rel ativas a salide animal e humana.

O CVMP decidiu ndo rever a ecotoxicidade, dado que tal foi considerado ndo aplicavel no &mbito do
procedimento.

Em 12 de Julho de 2007, o CYMP enviou uma lista de perguntas a todos os Titulares de Autorizagtes
de Introducéo no Mercado. As respostas foram recebidas até 16 de Outubro de 2007.

As Autorizagtes de Introduc&o no Mercado para o Tribrissen (Dinamarca), o Tribrissen vet oraaipasta
(Finlandia) e o Tribrissen vet Oralpagta til hest (Noruega) foram retiradas durante o procedimento de
consulta a pedido do Titular da Autorizacgo de Introducdo no Mercado. O Oriprim vet oral powder
(Finlandia) foi excluido do &mbito deste procedimento de consulta com base no facto de a sua forma
farmacéutica ser diferente da do Tribrissen Oral Paste for Horses.

A avdiacdo teve por finalidade determinar se as autorizagbes de introducdo no mercado dos
medicamentos de uso veterinario incluidas no procedimento de consulta devem ser mantidas,
suspensas, ateradas ou revogadas tendo em conta os fundamentos da consulta. Na medida em que o
procedimento diz respeito a uma gama de medicamentos, a avaliagdo foi limitada a partes especificas
das AutorizagOes de Introducdo no Mercado de acordo com o n.° 2 do artigo 35.° da Directiva
2001/82/CE, com a ultima redaccéo que lhe foi dada.

2. Discussao

2.1 Questdes colocadas ao Titular da Autorizacdo de Introducdo no Mercado

O CVMP solicitou ao Titular da Autorizacdo de Introducdo no Mercado de cada medi camento:
1. o fornecimento, para cada pais do Espaco Econdémico Europeu (EEE) onde o medicamento se
encontra autorizado, dos seguintes elementos do dossié apresentado:
a. aPartel, resumo do dossié, incluindo 0 Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM),
os relatdrios dos peritos e a composi ¢do quantitativa e qualitativa do medicamento;
b. se aplicavel, a Parte 1V, informacBes sobre a eficacia, incluindo informagBes sobre a
farmacocinética, farmacodinamia e dados de resi sténcia antimicrobiana.
Os documentos essenciais, incluindo o RCM, devem ser apresentados em inglés.
2. quando o medicamento se encontre autorizado em mais de um Estado-Membro, a descricéo
pormenorizada das diferencas que existem entre dossiés relativamente as informagdes solicitadas.
3. ofornecimento dos relatérios periddicos de actualizacdo de seguranca dos 3 Ultimos anos.
4. ajustificacBo da dose recomendada para cada uma das indicacdes reivindicadas relativamente a
eficécia e seleccdo potencia de bactérias resistentes a antimicrobianos.
5. ajustificagdo do intervalo de seguranca, no caso de ser necessério aumentar a dose recomendada.
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2.2 Documentacao fornecida

Para a apresentacdo das respostas, a Schering-Plough Limited (Reino Unido) representou a
Schering-Plough NV/SA (Bégica), a Schering-Plough A/S (Dinamarca), a AST Beheer BV e a AST
Farma BV. A Norbrook Laboratories Limited representou a Scanvet Animal Health A/S. A
Boehringer-Ingelheim Limited e a Fort Dodge Animal Health responderam em separado.

O CVMP recebeu os RCM, um dossié de referéncia principal sobre residuos e interval os de seguranca,
estudos dos residuos, dados de eficacia e relatdrios periddicos de actualizagdo de seguranca, uma
declaracdo de perito sobre eficicia incluindo artigos de referéncia, dados farmacocinéticos,
informagdes sobre a resi sténcia antimicrobiana e dados relativos a CMI/resisténcia.

2.3 Relatdrios periddicos de actualizacdo de seguranca

De acordo com os relatérios periddicos de actualizacdo de segurancga, que abrangem mais de 3 anos de
utilizacdo, a seguranca € consistente com os pormenores dos RCM. Nao existe qualquer indicacdo que
implique uma nova avaliacdo de seguranca.

As informacBes fornecidas ndo abrangem a totalidade das vendas, mas a maior parte dos
medicamentos est4 incluida e o periodo abrangido pelos relatorios periddicos de actualizagdo de
seguranca é superior ao solicitado. De acordo com estes, ndo existem relatorios sobre a fata de
eficacia nem quaisguer outras reaccdes adversas gque justificassem a alteracdo dos RCM em termos de
instrucdes de seguranca ou da dose de 30 mg/kg de peso corporal por dia

2.4 Desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana e justificacdo da dose recomendada

Relativamente ao desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana, ndo existem dados disponiveis que
corroborem a seleccdo potencia de bactérias resistentes devido a utilizagdo da associacéo
trimetoprim-sulfadiazina (TMP/SDZ) em equideos. Contudo, 0s equideos sdo tratados
individualmente e considerados de importancia rel ativamente peguena enquanto espécie produtora de
alimentos. Assim, o risco de transmissdo de agentes patogénicos zoondticos aos seres humanos é
considerado bastante baixo. Note-se que ndo existem relatérios (relatérios periddicos de actualizacdo
de seguranca) sobre a fata de eficicia ou o desenvolvimento de resisténcia apés a utilizacdo da
associagdo TMP/SDZ em equideos.

Quanto a dose recomendada, o valor da anadlise farmacocinética/farmacodinamica é limitado,

considerando que:

- faltam dados recentes sobre a susceptibilidade e resisténcia dos agentes patogénicos equideos
visados,

- 0s dados farmacocinéticos ndo permitem uma comparacdo adequada dos perfis de concentracéo
plasmética no equideo durante os interval os posol 6gicos e todo o periodo de tratamento em fungdo
do regime posol gico de uma ou duas vezes por dia.

Na melhor das hipoteses, indica que pode ser necessaria uma dose diaria de 2 x 30 mg/kg quando os

agentes patogénicos envolvidos na doenga s80 menos susceptiveis a associagdo TMP/SDZ. Contudo,

os dados ndo sdo suficientes para uma distingdo clara entre a susceptibilidade dos agentes patogénicos
na medida em que ndo foram estabel ecidas concentracdes criticas para sulfonamidas potenciadas em
infecgdes equinas. Além do mais, ndo existem estudos clinicos sobre agentes patogénicos diferentes da

Salmonella com uma dose diéria de 2 x 30 mg/kg de peso corporal. Consequentemente, ndo é possivel

indicar explicitamente doencas ou espécies bacterianas para as quais a dose mais alta (2 x 30 mg/kg de

peso corporal) ou mais baixa (1 x 30 mg/kg de peso corporal) é adequada.

Note-se que uma dose diaria de 2 x 15 mg/kg de peso corpora é recomendada em varios RCM.
Considerando os resultados dos estudos clinicos, as propriedades farmacocinéticas da associacéo
TMP/SDZ e os aspectos préticos da administragdo duas vezes por dia, a dose de 30 mg/kg de peso
corporal uma vez por dia deve ser recomendada.
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Os estudos clinicos apresentados para o tratamento da salmonelose, com uma dose didria de 2 x 30
mg/kg de peso corpora a ser administrada ao longo de 10 dias, sdo extremamente limitados (nimero
reduzido de animais, resultados fracos). Consequentemente, a indicagdo da salmonelose ndo foi
consubstanciada.

Alguns medicamentos incluem a recomendacdo de se basear o tratamento em testes de
susceptibilidade. Recomenda-se o aditamento, na sec¢géo 4.5 do RCM de todos os medicamentos, da
frase padrdo “A utilizacGo do medicamento deve basear-se em testes de susceptibilidade e observar as
politicas oficiais e locais em matéria de utilizac&o de medicamentos antimicrobianos’.

Concluindo, considerando os motivos e as recomendagoes acima indicados, a dose de 1 x 30 mg/kg de
peso corpora por dia, a ser administrada ao longo de um periodo méximo de 5 dias, foi
consubstanciada.

2.5 Justificacdo parao intervalo de seguranca

Considerando os fundamentos da consulta, a avaliac@o do intervalo de seguranca é apenas necessaria
em caso de aumento da dose recomendada. Dado que ndo se recomenda qualquer aumento da dose,
nado se verifica a necessidade de qualquer alteracdo do intervalo de seguranca.

3. Conclusao

Tendo considerado os fundamentos da consulta e as respostas fornecidas pelo Titular da Autorizagdo
de Introducéo no Mercado, o0 CVMP conclui que ndo existem provas documentadas no éambito de
problemas relacionados com a falta de eficacia ou qualquer alteracdo do nivel de resisténcia dos
agentes patogénicos visados relevantes que possam vir a constituir uma preocupacdo relacionada com
a saude animal ou humana.

Conseguentemente, o0 CVMP recomenda a manutencéo da dose de 1 x 30 mg/kg de peso corporal por
dia, a ser administrada ao longo de um periodo maximo de 5 dias.

Uma administracéo de 15 mg/kg de peso corporal duas vezes por dia ndo € recomendada, pelo que
deve ser suprimida.

A indicacBo da samonelose ndo foi consubstanciada. Recomendase, pois, a supressdo desta
indicagéo.

Recomenda-se 0 aditamento, na seccdo 4.5 dos RCM relevantes, da frase padrdo “A utilizacdo do
medicamento deve basear-se em testes de susceptibilidade e observar as politicas oficiais e locais em
matéria de utilizag&o de medicamentos antimicrobianos’.

Dado que ndo se recomenda qualquer aumento da dose, ndo se prevé qualquer ateragdo do intervalo
de seguranca.
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ANEXO |11

ALTERACOESDO RESUMO DAS CARACTERISTICASDO MEDICAMENTO
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Alteracfes a serem incluidas nas sec¢les relevantes do RCM:
4.2. Indicagdes de utilizacdo, especificando as espécies-alvo

Suprimir, quando aplicavel, a salmonel ose das indicactes.

4.5. Precauces especiais de utilizacdo

Aditar a seguinte frase padréo:

“A utilizagdo do medicamento deve basear-se em testes de susceptibilidade e observar as politicas
oficiais e locais em matéria de utilizaggo de medicamentos antimicrobianos’.

4.9. Posologia evia de administracdo

Suprimir, quando aplicavel, adose de 2 x 15 mg/kg de peso corpora por dia.
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