Priloha I
Nazov, liekova forma, sila lieku, druhy zvierat, sposob

podavania a Ziadatel'/drzitel' povolenia na uvedenie lieku
na trh
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Drzitel’' povolenia na
uvedenie na trh

Clensky stat Vymysleny nazov INN . . Druh
EU/EHP lieku Sila Liekova forma zvierata
Meno & adresa

Belgicko Dopharma Research BV Doxycycline 50% Doxycycline hyclate | Vodou rozpustny prasok | Telce (ciciaky), oSipané
Zalmweg 24 Dopharma 500 mg/g Non-vajcia, ktorym sa hydiny
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

Bulharsko Dopharma B.V. Doxycycline 50% WSP | Doxycycline hyclate | Vodou rozpustny prasok | Telata, osipané, hydinu
Zalmweg 24 500 mg/g
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

Dansko Dopharma Research B.V. Doxylin Vet. Doxycycline hyclate | Vodou rozpustny prasok | Osipané
Zalmweg 24 500 mg/g
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

Grécko Dopharma B.V Doxycycline 50% Doxycycline hyclate | Vodou rozpustny prasok Kurciat (brojlerov), telata,
Zalmweg 24 Dopharma 500 mg/g oSipané
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

Madarsko Dopharma B.V. Doxycycline 50% WSP | Doxycycline hyclate | Prasok na perordlny Telatd, osipané, kurciat
Zalmweg 24 500 mg/g roztok
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

Litva Dopharma B.V. Doxycycline 50% Doxycycline hyclate | Prasok na peroralny Telatd, osipané, hydinu

Zalmweg 24
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

500 mg/g

roztok
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Holandsko Dopharma Research B.V. Doxycycline 50% WSP | Doxycycline hyclate | Prasok na podanie v Non-vajcia, ktorym sa kurcata
Zalmweg 24 500 mg/g pitnej vode
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

Polsko Dopharma B.V. Doxymed 50 Doxycycline hyclate | Vodou rozpustny prasok | Telata, kurciat, oSipané
Zalmweg 24 500 mg/g
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

Portugalsko Dopharma Research B.V. Vetadoxi 50 Doxycycline hyclate | Vodou rozpustny prasok Hovéadzi dobytok (telata),
Zalmweg 24 500 mg/g oSipané, vtakov
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

Rumunsko Dopharma B.V. Doxycycline 50% WSP | Doxycycline hyclate Vodou rozpustny prasok Hydinu (nie je povolené

Zalmweg 24
4941 VX Raamsdonksveer
HOLANDSKO

500 mg/g

pouzivat liek u nosnic
produkujlcich vajcia na ludsku
spotrebu), telata, osipané
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Priloha II

Vedecké zavery a odovodnenie zmien a doplneni v sihrne
charakteristickych vilastnosti lieku, oznaceni obalu
a pisomnej informacii pre pouzivatel'ov
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Celkovy suhrn vedeckého hodnotenia lieku Doxycycline 50
% WSP a sUvisiace nazvy (pozri prilohu I)

1. Uvod

Doxycycline 50 % WSP a sUvisiace nazvy je prasok na pouZitie v pitnej vode obsahujuci Gcinnu
latku doxycyklin hyklat v davke 500 mg/g. Doxycyklin je polosyntetické tetracyklinové
antibiotikum. Tetracykliny maju Sirokospektralny ucinok a inhibuju grampozitivne a gramnegativne
baktérie, mykoplazmy, chlamydie, riketsie a niektoré prvoky.

V doésledku rozdielnych vnutrostatnych rozhodnuti ¢lenskych Statov v suvislosti s povolenim lieku
Doxycycline 50 % WSP a suvisiace nazvy bola tato otazka predlozend vyboru CVMP v sulade

s ¢ldankom 34 ods. 1 smernice 2001/82/ES, aby sa vyriesili nezhody medzi vnutrostatne
povolenymi sihrnmi charakteristickych vlastnosti lieku v celej Eurdpskej unii.

Hlavnu ¢ast nezhdd v existujlcich sihrnoch charakteristickych vlastnosti lieku tvoria:
e cielové druhy,
o indikacie,
e podavané mnozstva,

e ochranné lehoty.

2. Diskusia o dostupnych udajoch

Hydina

Neboli predlozené Ziadne Udaje o minimalnej inhibicnej koncentracii (MIC), ktoré sa tykaju najma
izolatov z cielovych patogénov kurciat. V jednej farmakokinetickej studii sa preukazalo, ze ked sa
liek Doxycyline 50 % WSP podaval v pitnej vode brojlerom v davke 25 mg doxycyklin hyklatu/kg
telesnej hmotnosti/den pocas 5 dni, po 6 hodinach sa dosiahla plazmaticka koncentracia
doxycyklinu v rovnovaznom stave 2 pug/ml. Z Gdajov Gorena (1983)" o citlivosti patogénov in vitro
izolovanych z hydiny v rokoch 1978 az 1981 vyplyva, Ze citlivost mikroorganizmu P. multocida je >
70 %, ale citlivost mikroorganizmu E. coli v skiimanom obdobi bola od 4 do 34 %. Jedna Studia
skimala bezpecénost lieku Doxycyline 50 % WSP podavaného v davkach 0, 25 a 75 mg doxycyklin
hyklatu/kg telesnej hmotnosti/den pocas 5 dni. Nezistili sa Ziadne zdravotné abnormality.

Dva odkazy na literatUru uvadzaju, Ze doxycyklin v ddvke 50 mg na liter pitnej vody podavany 3 -
5 dni bol Gcinny pri lieCbe zavaznych infekcii zapri¢inenych mikroorganizmami E. coli (George,
19772) a E. coli a M. gallisepticum (Migaki, 19773). V stadii Gorena (1988)4, v ktorej sa liecila
zavazna infekcia zapricinena kmenom E. coli s minimalnou inhibi¢nou koncentraciou 1 pg/ml, sa
dokazal terapeuticky Gcinok v zavislosti od davky, a v skupinach uzivajucich doxycyklin v davke 96
az 196 mg/kg telesnej hmotnosti/den sa pozoroval stredny az dobry ucinok a dosiahla sa
plazmaticka koncentracia 1,7 az 3,6 pug/ml. Bola predloZena terénna stidia skimajica normy

' Goren, E.: Treatment of Infectious Disease Due to Bacteria in Commercial Poultry. Tijdschr. Diergeneesk d., deet 1{s,
afl. 9 (1983).

2 George a kol.: Comparison of therapeutic efficacy of doxycycline, chlortetracycline and lincomycin-spectinomycin on
E. coli infection of young chickens. Poultry Sci. 56, s. 452 - 458 (1977).

3 Migaki a kol.: Efficacy of doxycycline against experimental complicated chronic respiratory disease compared with
commercially available water medicants in broilers. Poultry Sci. 56, s. 1739 (1977).

4 Goren a kol.: Therapeutic efficacy of doxycycline hyclate in experimental Escherichia coli infection in broilers. The Vet
Quarterly, 10, s. 48 - 52 (1988).
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spravnej klinickej praxe, v ktorej sa skimala ucinnost lieku Doxycycline 50 % WSP pri lie¢be
prirodzene sa vyskytujlcej kolibacilézy na 5 farmach v Holandsku v roku 1998. Bola to
nekontrolovana studia a hydinarske farmy, na ktorych sa zistili kmene E. Coli necitlivé na
doxycyklin pri testovani in vitro, boli vylicené. Davka doxycyklin hyklatu 25 mg/kg telesnej
hmotnosti/den v pitnej vode podavana pocas 3 dni viedla na konci lieCby k znizenej mortalite a k
ustupu klinickych priznakov na vsetkych farmach okrem jednej. Tato Studia zdéraznila vyznam
testovania citlivosti pred zaciatkom doxycyklinovej liecby.

Pokial ide o infekcie zapri¢inené mikroorganizmami Haemophilus paragallinarum, Bordetella avium
a druhom Clostridia, neboli predlozené Ziadne Udaje.

Pri neddvnom predlozeni podnetu podla ¢lanku 35 pre vsetky sily praskov rozpustnych vo vode

a peroralne roztoky obsahujuce doxycyklin hyklat indikovany na pouzitie v pripade hydiny a urceny
na podavanie v pitnej vode sa skimali Udaje dohladu nad liekmi (sihrn sprav o periodickom
rozbore bezpecnosti lieku (PSUR)) o pouziti lieku v pripade kurciat za poslednych 5 rokov
(EMEA/V/A/047). Pocas tohto obdobia sa v pripade kurciat nepozorovali Ziadne neziaduce udalosti
vratane hldseni o podozreni na nedostato¢nu predpokladant Géinnost.

Dostupné Udaje o vycCerpani rezidui v kuracom mase podporujd ochrannu lehotu pre maso 5 dni,
ked' sa kurcatdm podava davka 25 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti/der pocas 5 dni.

V suvislosti s inymi druhmi hydiny ako su kurcata neboli predlozené ziadne Udaje.

Osipané

Boli predloZzené Udaje z literatdry o minimalnej inhibi¢nej koncentracii pre patogény v dychacich
cestach osipanych izolovanych z klinickych pripadov v Holandsku (Pijpers, 1990%). Hodnoty
minimalnej inhibi¢nej koncentracie pre 90 % testovanych kmerov boli od 0,03 pg/ml pre
mikroorganizmus Mycoplasma hyopneumoniae do 0,5 pg/ml pre mikroorganizmus P. multocida.
Jedna studia skimajuca davkovanie, ktort uskutocnil Pijpers (1990)6, skimala preventivny Gcinok
doxycyklinu, podavaného v krmive, proti zavaznej infekcii v désledku mikroorganizmu
Actinobacillus pleuropneumoniae. V tejto Studii boli pri prevencii ochorenia Gcinné davky

doxycyklinu zodpovedajluce davke 16 mg/kg telesnej hmotnosti/der v pripade 6 zo 6 oSipanych,
7,5 mg/kg telesnej hmotnosti/den v pripade 5 zo 6 oSipanych a 3,6 mg/kg telesnej hmotnosti/den
v pripade 1 zo 6 oSipanych. V skupine liecenej doxycyklinom v davke 16 mg/kg telesnej
hmotnosti/den bola plazmaticka hladina od 1,28 do 1,83 pg/ml, pricom sa prekrocila minimalna
inhibi¢na koncentracia zapricinujuceho kmena (1 pg/ml). V jednej studii farmakokinetiky a rezidua
sa preukazalo, Ze pri dennej davke 10 mg doxycyklin hydrochloridu/kg telesnej hmotnosti
doxycyklin dosiahol do 3 dni koncentraciu v rovnovédznom stave 0,4 pg/ml. Pijpers (1990) stanovil
koncentraciu doxycyklinu v rovnovaznom stave po peroralnom podani v krmive v davkach 7, 13

a 26 mg/kg/telesnej hmotnosti dvakrat denne. Plazmaticka hladina doxycyklinu v rovnovaznom
stave bola od 0,37 do 0,89 ug/ml (pri davke 7 mg/kg telesnej hmotnosti), od 0,7 do 1,14 pg/ml
(pri davke 13 mg/kg telesnej hmotnosti) a od 1,62 do 3,18 ug/ml (pri davke 26 mg/kg telesnej
hmotnosti). Informécie z projektu ARBAO-II7 uvadzajuceho vyskyt antimikrobidlnej rezistencie

baktérii, ktoré zapricinili infekcie oSipanych v Eurdpskej unii v rokoch 2002 — 2004, hoci ich

5 Pijpers, A.: Plasma levels of oxytetracycline, doxycycline and minocycline in pigs after oral administration in feed. Feed
Medication with Tetracyclines in Pigs. s. 85 — 103 (1990).

¢ pijpers, A.: Prophylaxis of pleuropneumonia by doxycycline in-feed medication in pigs. Feed Medication with Tetracyclines
in Pigs. s. 125 — 143 (1990).

7 The ARBAO-II study. Occurrence of antimicrobial resistance among bacterial pathogens and indicator bacteria in pigs
in different European countries form year 2002-2004, Acta Veterinaria Scandinavica 50(19) (2008).
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nepredlozil drZitel povolenia na uvedenie na trh, dokazali Uroven rezistencie voci tetracyklinom

v pripade mikroorganizmu Actinobacillus pleuropneumoniae 0 az 46,0 % a v pripade
mikroorganizmu Strep. suis 48,0 az 92,0 %. Dosiahla sa zhoda, Ze tato Uroven rezistencie sa
nemdze priamo extrapolovat na doxycyklin. Jedna $tidia skimala bezpeénost lieku Doxycyline 50
% WSP podavaného v davkach 0, 10, 50 a 150 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti/den
podas 10 dni. Podavanie az patnadsobnej davky lieku, ako je odporadana lie¢ebna davka, bolo dobre

tolerované.

Na podporu pouzivania lieku Doxycyline 50 % WSP pri lieCbe atrofickej rinitidy alebo
bronchopneumonie neboli predlozené Ziadne klinické Udaje.

Na podporu pouzivania lieku v pripade osipanych neboli predlozené Ziadne Gdaje z terénnych
skusani.

Boli predlozené Udaje z dohladu nad liekmi (suhrn sprav PSUR) o pouZziti lieku v pripade oSipanych
za poslednych 5 rokov. PocCas tohto obdobia sa v pripade oSipanych nepozorovali Ziadne neZiaduce
udalosti vratane hldseni o podozreni na nedostatoént predpokladany G&innost.

Dostupné Udaje o vyCerpani rezidui v mase osipanych podporuju ochrannu lehotu pre méso 8 dni,
ked sa oSipanym podava davka 10 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti/den pocas 5 dni.

Tel'ata

Neboli predlozené Ziadne Udaje o minimalnej inhibi¢nej koncentracii, ktoré sa tykaju najma izolatov
z cielovych patogénov teliat. Jedna Studia farmakokinetiky a rezidua preukazala, Ze pri dennej
davke 10 mg doxycyklin hydrochloridu/kg telesnej hmotnosti podavanej raz denne v nahradke
mlieka pocas 5 dni koncentracia Cmax dosiahla do 2 - 3 dni priemerna hodnotu 2,2 az 2,5 pug/ml.
V Studii Meijera (1993)8 sa plazmaticka koncentracia po podani doxycyklin hyklatu v davke

5 mg/kg telesnej hmotnosti/dvakrat denne v nahradke mlieka pocas 5 dni mladym telatam
pohybovala od 1,0 do 2,3 pg/ml. Kremer (1988°) a Hartman (199310 a 19941") dokazali vysoku
Uroven rezistencie v pripade druhu Pasteurella izolovaného z mladych teliat v Holandsku. V jednej
Studii sa preukazalo, Ze liek Doxycyline hyclaat 50 % je dobre tolerovany, ked' sa podava

v odporucanej davke 5 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti/dvakrat denne pocas
dvojnasobne dlhého obdobia, ako je odporicané obdobie (10 dni). Podavanie patnasobnej

a desatnasobnej davky, ako je odporiéand lieCebnd davka, véak nebolo dobre tolerované a zvierata

trpeli anorexiou, hnackou a dokazalo sa zlyhavanie oblic¢iek vyzadujlce usmrtenie zvierat.

Suhrn Udajov jednej terénnej Studie (Van Gool, 1986'2) poskytol dokaz o ucinnosti lieku Ronaxan

P.S. 5 % (doxycyklin hyklat) podavaného v ndhradke mlieka v davke 10 mg/kg telesnej

8 Meijer a kol.: Pharmacokinetics and bioavailability of doxycycline hyclate after oral administration in calves. Vet. Quart. 15
(1)1,s.1-5(1993).

° Kremer a kol.: Resistentiepatronen van enkele uit viees- en fokkalveren geisoleerde bacterién. Tijdschr. Diergeneeskd., 113
(23), s. 1298 — 1302 (1988).

10 Hartman, E. G.: Antibioticumgevoeligheid van bacterién geisoleerd door de gezondheidsdiensten in Nederland in 1991.
Tijdschr. Diergeneeskd., 118 (6), s. 193 — 195 (1993).

1 Hartman, E.G., Antibioticumgevoeligheid van bacterien geisoleerd door de gezondheidsdiensten voor dieren in
Nederland in 1992. Tijdschr. Diergeneeskd., 119 (1), s. 17 (1994).

12 - L . - .
Gool a kol.: Caracteristiques pharmacocinetiques et bilan des essays cliniques pour le traitement ou la metaphylaxe des

bronchopneumonies infectieuses des veaux par le roxanan. Proc. 14th World Congr. Dis. Cattle, s. 627 — 631 (1986).
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hmotnosti/den pocas 4 - 6 dni pri lieCbe teliat trpiacich pneumadniou zapri¢inenou
mikroorganizmami Mycoplasma a Past. haemolytica. LieCba sa povaZovala za Ucinnu v pripade

98 % teliat lieCenych liekom Ronaxan (n=361) v porovnani s 85 % teliat lieCenych referencnymi
antimikrobidlnymi liekmi (n=174). Studia Kuttlera (1978)"3 preukazala, Ze doxycyklin je Gcinny pri
zmierfiovani anaplazmozy v pripade teliat s odstranenou slezinou infikovanych mikroorganizmom
Anaplasma marginale.

Na podporu pouzivania lieku pri lieCbe pleuropneumonie (Histophilus somni) alebo
bronchopneumonie v désledku mikroorganizmmov H. somni, P. multocida, mikroorganizmov druhu
Streptococcus alebo Arcanobacterium pyogenes neboli predlozené ziadne klinické ani terénne
udaje.

Dostupné udaje o vycerpani rezidui v mase teliat podporuju ochrannu lehotu pre méaso 7 dni, ked’
sa telatam podava davka 5 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti dvakrat denne pocas 5
dni.

Boli predlozené Udaje z dohladu nad liekmi (suhrn sprav PSUR) o pouziti lieku v pripade teliat za
poslednych 5 rokov. Pocas tohto obdobia sa v pripade teliat nepozorovali Ziadne neziaduce udalosti
vratane hldseni o podozreni na nedostatoént predpokladani Géinnost.

3. Hodnotenie prinosu a rizika

Hodnotenie prinosu
Kurcata

KedZe pre iné druhy hydiny ako su kurcata neboli predlozené Ziadne Udaje, dosiahla sa zhoda, aby
bol cielovy druh obmedzeny na kurcata vo vsetkych c¢lenskych Statoch, v ktorych je liek povoleny
alebo v ktorych sa povoluje. V sulade s nedavnym predloZzenim podnetu podla ¢lanku 35 pre vsetky
sily praskov rozpustnych vo vode a peroralne roztoky obsahujlice doxycyklin hyklat indikovany na
pouzitie v pripade hydiny a uréeny na podévanie v pitnej vode (EMEA/V/A/047) sa mdzu schvalit
tieto indikacie:

e Infekcie dychacich ciest zapri¢inené mikroorganizmami druhu Mycoplasma,

mikroorganizmami Escherichia coli, Haemophilus paragallinarium a Bordetella avium.

e Enteritida zapric¢inena mikroorganizmami Clostridium perfringens a Clostridium colinum.

Udaje pre niektoré indikacie neboli predlozené, ale v ¢ase predlozenia podnetu podla ¢ldnku 35
neboli dostupné Ziadne dokumentované dokazy tykajlce sa podozrenia na nedostatocnu
predpokladant téinnost doxycyklinovych liekov v pripade kurdiat. Ked%e neboli predlozené Udaje
podporujlice davkovaci rezim pre iné infekcie, ako je kolibaciléza, mdze sa akceptovat
harmonizovany davkovaci rezim 25 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti pocas 3 az 5 dni
pre vSetky indikacie, pretoze ide o hornl hranicu davkového rozsahu, ktory sa pouzival v minulosti
a ktory nepredstavuje ziadne riziko pre bezpeénost.

Udaje o vycerpani rezidui v pripade kurciat podporuji ochrannt lehotu pre méso 5 dni, ked' sa
kurcatdm podava davka 25 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti/den pocas 5 dni.

Osipané

13 ) ) ) ) L
Kuttler a kol.: Relative efficacy of two oxytetracycline formulations and doxycycline in the treatment of acute

anaplasmosis in splenectomized calves. Am. J. Vet. Res., 39 (2), s. 347 — 349 (1978).
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KedZe osSipané su cielovym druhom vo vsetkych sucasnych suhrnoch charakteristickych vlastnosti
lieku (okrem lieku povoleného v Holandsku), schvaélilo sa, Zze v harmonizovanej informacii o lieku sa
mobze akceptovat ciefovy druh osipané. V ¢lenskych Statoch sa nezistili zavazné rozdiely v tychto
indikaciach:
e Atroficka rinitida zapri¢inena mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella
bronchiseptica

e Bronchopneumodnia zapri¢inena mikroorganizmami Pasteurella multocida, Streptococcus
suis a Mycoplasma hyorhinis

e Pleuropneumonia zapric¢inena mikroorganizmom Actinobacillus pleuropneumoniae.

Na podporu pouzivania lieku na liecbu pleuropneumadnie zapri¢inenej mikroorganizmom A.
pleuropneumoniae boli predlozené obmedzené klinické Udaje a na podporu pouzitia doxycyklinu pri
lieCbe atrofickej rinitidy alebo bronchopneuménie v pripade oSipanych neboli predloZzené ziadne
klinické ani terénne Udaje. Medzi Clenskymi statmi nebola zjavna nezhoda v davkovacom rezime

10 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti pocas 3 az 5 dni. Hoci z predloZzenych Gdajov
vyplyva, ze tato davka nemusi byt optimalna, a suc¢asna odborna literatira dokazuje vznik
rezistencie respiracnych patogénov osipanych voci tetracyklinom, nebol predlozeny jasny dokaz, na
zaklade ktorého by sa mala zmenit davka/indikacie. Zo stihrnu Gdajov zo sprédv PSUR nevyplyvaiju
Ziadne vyhrady tykajlce sa bezpeénosti ani podozrenie na nedostato¢nu predpokladand Géinnost vo
vztahu k tejto indikacii alebo k trvaniu lie¢by.

Udaje o vycerpani rezidui v pripade o$ipanych podporujl ochrannt lehotu pre maso 8 dni, ked' sa
osipanym podava davka 10 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti/den pocas 5 dni.

Tel'ata

Telata su cielovym druhom vo vsetkych sucasnych sihrnoch charakteristickych vlastnosti lieku
(okrem lieku povoleného v Holandsku). Schvalilo sa, Ze ciefovy druh sa ma v harmonizovanej
informacii o lieku uvadzat ako ,preruminantné telatd”. V ¢élenskych $tatoch sa nezistili rozdiely
v tychto indikaciach:

e Bronchopneumonia a pleuropneumadnia zapri¢inené mikroorganizmami druhov Pasteurella
a Streptococcus, mikroorganizmami Arcanobacterium pyogenes, Histophilus somni

a mikroorganizmami druhu Mycoplasma.

Na podporu pouzivania lieku pri lieCbe pneumodnie zapric¢inenej mikroorganizmami Mycoplasma a P.
haemolytica v pripade teliat bolo predlozenych niekolko terénnych Udajov, ale na podporu
pouzivania lieku pri liecbe pleuropneumoénie (H. somni) alebo bronchopneuménie v dosledku
mikroorganizmov H. somni, P. multocida, mikroorganizmov druhu Streptococcus alebo A. Pyogenes
neboli predloZzené Ziadne klinické ani terénne Gdaje. Zo suhrnu Udajov zo sprav PSUR nevyplyvaju
Ziadne vyhrady tykajlce sa bezpeénosti ani podozrenie na nedostatoéni predpokladan( G&innost vo
vztahu k tejto indikacii alebo k trvaniu lieéby. Pri posudzovani véetkych faktorov sa nezistili
dostato¢né dokazy na odévodnenie zmeny v davke alebo v ddvkovacom rezime.

Udaje o vycerpani rezidui v pripade teliat podporujl ochrannt lehotu pre maso 7 dni, ked' sa
telatdm podava davka 5 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti dvakrat denne pocas 5 dni.

Hodnotenie rizika

Doxycyklin sa podla kritérii WHO z roku 2007 oznacuje za ,velmi délezity antimikrobidlny liek” na
humanne pouzitie a ,mimoriadne délezity” na veterindrne pouzitie. V humannej medicine sa
doxycyklin pouziva pri lieCbe akutnej tracheobronchitidy, akutnej bronchitidy a akutnej
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bronchiolitidy zapriC¢inenych primarnymi bakteridlnymi infekciami (Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydia pneumoniae) a bakteridlnymi superinfekciami (pneumokoky, mikroorganizmy druhu
Haemophilus). Prenos rezistentnych mikroorganizmov (rezistentné determinanty) potravinami,
priamo alebo cez prostredie, sa musi povazovat za riziko spojené s pouzivanim lieku napriek
skutocnosti, ze kvantifikacia prenosu zoonotickych cinitelfov a horizontélneho prenosu génov
rezistencie medzi baktériami zvierat a ludi je in vivo mimoriadne narocna (F. J. Angulo a kol.,
2004)". V Case predlozenia podnetu podla ¢lanku 35 pre prasky rozpustné vo vode a peroralne
roztoky obsahujlce doxycyklin hyklat sa zistilo, ze v pripade mikroorganizmu E. coli izolovaného
z kurciat je vysoka miera rezistencie vodi tertracyklinom (De Jong a kol., 2009)15. Bola tiez
dokumentovana vysoka Uroven rezistencie v pripade respiracnych patogénov osipanych voci
tetracyklinom (3tGdia ARBAO-II, 2008)’. Na zaistenie bezpe¢ného a G¢inného pouZivania lieku

v teréne je potrebna nalezita definicia indikacii poskytujlca pouzivatefom lieku jasna informaciu
o predpokladanej ucinnosti spolu s prislusnym davkovanim pre tieto indikacie.

KedZe Udaje o telatach predlozené v dokumentacii na podporu klinickych Udajov sa tykaju
preruminantnych teliat a z niektorych studii prezentovanych v dokumentacii nie je jasny stav
ruminancie teliat, vzhladom na zmeny v klicovych farmakokinetickych parametroch po
vnutroZilovom podani neruminantnym telatam v porovnani s ruminantnymi telatami a vzhladom na
skutoénost, Ze nie je jasnd hranica bezpecnosti, ktord by umoznila prehodnotenie dennej davky

v pripade teliat, cielovy druh ma byt jasne uvedeny ako ,preruminantné telata".

Nie su Ziadne navrhy na zmenu davkovacieho rezimu pre kurcatd, oSipané a telata, teda expozicia
prostredia doxycyklinu sa nebude zvySovat. Nepredpoklada sa, Ze navrhnuté pouZitie lieku bude
predstavovat riziko pre prostredie.

Opatrenia na riadenie alebo zmiernenie rizik

V suhrne charakteristickych vlastnosti lieku boli do Casti 4.5 pridané opatrenia na obmedzenie
vzniku rezistencie, ktoré odporudil vybor CVMP a ktoré vyplynuli z predloZenia podnetu podla
¢lanku 35. Tieto upozornenia sa rozsirili tak, Ze zohladnuju rezistenciu vodi tetracyklinom zistenud
v izoldtoch z oSipanych a teliat. Do suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku boli pridané dalSie
informacie tykajuce sa celkovych mechanizmov rezistencie vodi tetracyklinom.

Na zabezpecenie optimalnej biologickej dostupnosti v teréne bolo v sihrne charakteristickych
vlastnosti lieku do ¢asti 4.8 pridané upozornenie tykajlice sa potencidlu doxycyklinu cheldtovat
katiény.

Ked' sa kurCatam podava davka 25 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti/den pocas 5 dni,
bezpeénost pre konzumentov zaisti ochrannd lehota pre méso 5 dni; ked sa o$ipanym podava
davka 10 mg doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti/der poc¢as 5 dni, bezpeénost pre
konzumentov zaisti ochranna lehota pre méaso 8 dni; a ked' sa telatdém podava davka 5 mg
doxycyklin hyklatu/kg telesnej hmotnosti dvakrat denne pocas 5 dni, bezpe¢nost pre konzumentov
zaisti ochranna lehota pre méaso 7 dni.

Na zabezpecenie, aby sa liek pouzival len v pripade mladych teliat pred ruminaciou, sa cielovy druh
aktualizoval na ,preruminantné telatd.”

4 Angulo, F. J. a kol.: Evidence of an Association Between Use of Anti-microbial Agents in Food Animals and Anti-

microbial Resistance Among Bacteria Isolated from Humans and the Human Health Consequences of Such Resistance.
J. Vet. Med.. 51, s. 374 - 379.

5 De Jong a kol.: A pan-European survey of antimicrobial susceptibility towards human-use antimicrobial drugs among

zoonotic and commensal bacteria isolated from healthy food producing animals. J Antimicrob. Chemotherapy 63, s. 733
- 744, 2009.
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Hodnotenie pomeru prinosu a rizika

Je jasné, ze na podporu mnohych navrhnutych indikacii na pouzitie lieku su dostupné velmi
obmedzené vedecké Udaje, ale pouzitie lieku sa mdZe povazovat za dostatoéne zavedené.

Podla dohladu nad liekmi sa tiez nepreukazalo zdvazné riziko spojené so sucasnymi davkovacimi
rezimami pre kurcata, osSipané alebo preruminantné telatd, a tieto davkovacie rezimy sa preto
mbzu zachovat.

Vzhladom na nedostatky v existujucich Udajoch boli indikacie uvedené presnejsie a upozornenia
a odporudanie v suhrne charakteristickych vlastnosti lieku tykajlce sa antimikrobidlnej rezistencie
boli zdoéraznené.

Konecény zaver: pomer prinosu a rizika lieku ostava pozitivny.

Odovodnenie zmien a doplneni v sihrne charakteristickych
vlastnosti lieku, oznaceni obalu a pisomnej informacii pre
pouzivatel'ov

Kedze:

e vybor CVMP vzal do Uvahy, Ze dovodom tohto konania bola harmonizacia sihrnu
charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenia obalu a pisomnej informécie pre pouZivatelov,

e vybor CVMP preskumal sihrn charakteristickych vlastnosti lieku, oznacenie obalu a pisomnu
informaciu pre pouzivatelov, ktoré navrhol drzZitel povolenia na uvedenie na trh, a vzal do
uvahy vsetky celkové predlozené udaje,

vybor CVMP odporucil zmenu v povoleniach na uvedenie na trh pre liek Doxycycline 50 % WSP

a suUvisiace nazvy (pozri prilohu 1) a na tomto zaklade vypracovany suhrn charakteristickych
vlastnosti lieku, oznacenie obalu a pisomna informacia pre pouzivatelov sa uvadzaju v prilohe III .

11/26



Priloha III

Suhrn charakteristickych viastnosti lieku a priame balenie
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1. NAZOV VETERINARNEHO LIEKU

Ma byt vyplnené narodne

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Na gram:

Utinna latka:
Doxycyklin hyklat: 500 mg
(ekvivalent 433 mg doxycyklinu)

Pomocna latka:
Uplny zoznam pomocnych latok je uvedeny v Casti 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Prasok na peroralny roztok.
Slabo zltkasty prasok.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 CielPovy druh

Tel'ce (ciciaky), oSipané, kurcata.

4.2 Indikacie pre pouzitie so Specifikovanim cielového druhu

Liecba infekcii dychacieho traktu a traviaceho traktu spdsobenych mikroorganizmami citlivymi na
doxycyklin.

Telce (ciciaky):

- Bronchopneumonia a pleuropneumonia spésobené mikroorganizmami rodu Pasteurella,
Streptococcus a mikroorganizmami Arcanobacterium pyogenes, Histophilus somni a
mikroorganizmami rodu Mycoplasma.

Osipané:

- Atroficka rinitida spdsobend mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella bronchiseptica;
- Bronchopneumonia spdsobena mikroorganizmami Pasteurella multocida, Streptococcus suis a
Mycoplasma hyorhinis;

- Pleuropneumonia spdsobena mikroorganizmom Actinobacillus pleuropneumoniae.

Kurcata:

- Infekcie dychacieho traktu sposobené mikroorganizmami rodu Mycoplasma, mikroorganizmami
Escherichia coli, Haemophilus paragallinarum a Bordetella avium,

- Enteritida sp6sobena mikroorganizmom Clostridium perfringens a Clostridium colinum.

4.3 Kontraindikacie

Nepouzivat’ v pripade znamej hypersenzitivity na tetracykliny alebo niektort z pomocnych latok.
Nepouzivat’ u zvierat s tazkou peceniovou alebo oblickovou nedostatocnost’ou.
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4.4  Osobitné upozornenia pre kazdy ciel’ovy druh
Ziadne.
4.5 Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouZivanie

Osobitné bezpe¢nostné opatrenia na pouZivanie u zvierat
Vzhl'adom na variabilitu (Casovl, zemepisnu) citlivosti baktérii na doxycyklin, dorazne sa odporuca
odber bakteriologickych vzoriek a testovanie citlivosti mikroorganizmov chorych zvierat na farme.

Bola dokumentovana vysoka miera rezistencie E. coli, izolovanej z kur€iat, proti tetracyklinom. Liek
sa ma preto pouzit’ na liecbu infekcii spdsobenych E. coli len po vykonani testovania citlivosti. V
niektorych krajinach EU bola hlasend rezistencia proti tetracyklinom aj pri patogénoch dychacich ciest
osipanych 4. pleuropneumoniae, S. suis) a tel'acich patogénoch (Pasteurella spp).

Kedze vyhubenie cielovych patogénov nemusi byt dosiahnuté, liek sa ma kombinovat’ so spravnou
lieCebnou praxou, napr. spravnou hygienou, spravnou ventilaciou, neprekracovanim povoleného poctu
zvierat v chovnych priestoroch.

Osobitné bezpe¢nostné opatrenia, ktoré ma urobit’ osoba podavajica liek zvieratam
Ak vezmete do uvahy riziko senzibilizacie a kontaktnej dermatitidy, poc¢as manipulacie s lickom sa
treba vyhnut styku s pokozkou a inhalacii. Z tohto dovodu pouZzivajte rukavice a masku proti prachu.

4.6 Neziaduce ucinky (frekvencia vyskytu a zavaZnost’)

Nie st zname.
4.7  Pouzitie pocas tarchavosti, laktacie, znasky

Tarchavost’ a laktacia:
Kvéli usadzovaniu doxycyklinu v mladom kostnom tkanive sa pouZitie liecku ma pocas tarchavosti a
laktacie obmedzit’.

4.8 Liekové interakcie a iné formy vzajomného posobenia

Nepouzivat’ spolu s baktericidnymi antibiotikami, napr. penicilinmi a cefalosporinmi.
Tetracykliny mozu chelatovat’ kationy (napr. Mg, Mn, Fe a Al) a toto mdze viest’ ku zniZenej
biologickej dostupnosti.

4.9 Davkovanie a sposob podania lieku

Podavat peroralne pomocou nahrady mlieka a/alebo pitnej vody.

Telce (ciciaky): 10 mg doxycyklin hyklatu/kg zivej hmotnosti/den,
zodpoveda 20 mg lieku na kg Zivej hmotnosti,
3-5 dni po sebe, rozdelené na 2 podania.

Osipané: 10 mg doxycyklin hyklatu/kg zivej hmotnosti/den,
zodpoveda 20 mg lieku na kg Zivej hmotnosti,
3-5 dni po sebe.

Kurcata: 25 mg doxycyklin hyklatu/kg zivej hmotnosti/den,
zodpoveda 50 mg lieku na kg zivej hmotnosti,
3-5 dni po sebe.

Pri podavani prostrednictvom pitnej vody sa ma vypocitat’ presné denné mnozstvo lieku na zaklade
odporacanej davky, poctu a hmotnosti lieCenych zvierat, a to podl’a nasledujuceho vzorca:
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mg lieku/kg zivej hmotnosti/deni X Priemerna ziva hmotnost’
(kg) lie¢enych zvierat = .... mg lieku na liter

Priemerna denna spotreba vody (litre) na zviera pitnej vody

Ak ma byt’ davkovanie spravne, musi sa o najpresnejsie urcit’ Ziva hmotnost’.

Prijem medikovanej vody zavisi od klinického stavu zvierat. Ak ma byt davkovanie spravne, mozno
sa bude musiet’ upravit’ koncentracia lieku v pitnej vode.

Pri pouziti ¢iastkovych baleni sa odporuca pouzit’ vhodné kalibrované vahy. Denné mnozstvo sa ma
pridat’ do pitnej vody tak, aby sa vSetok liek skonzumoval do 24 hodin. Medikovana pitna voda sa ma
pripravit’ cerstva kazdych 24 hodin. Odporaca sa pripravit koncentrovany zasobny roztok - asi 100
gramov lieku na liter pitnej vody - a v pripade potreby tento d’alej riedit’ na terapeutické koncentracie.
Pripadne sa tento koncentrovany roztok moze pouZit' v proporcionalnom vodnom medikéatore.
Medikovana ndhrada mlieka sa ma pouzit okamzite.

4.10 Predavkovanie (priznaky, nudzové postupy, antidota) ak st potrebné

U teliec sa po jednom alebo viacerych davkovaniach moze vyskytnut’ fatdlna degeneracia myokardu.
Ked’Ze toto je vacsinou sposobené predavkovanim, je ddlezité odmerat’ davkovanie presne.

4.11 Ochranna (-é) lehota (-y)

Maiso a droby:
Telce (ciciaky): 7 dni
Osipané: 8 dni
Kurcata: 5 dni

Nie je povolené pouzivat’ liek u nosnic produkujucich vajcia na 'udska spotrebu.
Nie je povolené pouzivat’ liek u dobytka produkujuceho mlieko na 'udska spotrebu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakoterapeuticka skupina: Antibiotikum na systémové pouzitie, tetracykliny
ATCvet kod: QJO1AA02

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Doxycyklin je Sirokospektralne antibiotikum. Inhibuje syntézu bakterialnych proteinov vnatrobunkovo
vazbou na podjednotkach 30-S ribozémov. Tato interferuje s vizbou aminoacetyl-tRNA na miesto
akceptora na komplexe ribozomov mRNA a brani viazaniu aminokyselin na predlzujuce peptidové
retazce.

Doxycyklin inhibuje baktérie, mykoplasmy, chlamydie, rickettsie a urcité prvoky.

Vo vseobecnosti boli hlasené $tyri mechanizmy rezistencie ziskanej mikroorganizmami proti
tetracyklinom: Znizena akumul4cia tetracyklinov (zniZena permeabilita steny bakterialnej bunky a
aktivny odtok), ochrana proteinov bakteridlneho ribozému, enzymaticka inaktivacia antibiotika a
mutacie rRNA (braniace vézbe tetracyklinu na ribozém). Rezistencia proti tetracyklinu sa obvykle
ziska pomocou plazmidov alebo inych mobilnych prvkov (napr. konjugaénych transpozénov). Bola
tiez popisana skrizena rezistencia medzi tetracyklinmi. Kvoli vysSej rozpustnosti v tukoch a vyssej
schopnosti prejst’ bunkovymi membranami (v porovnani s tetracyklinom), si doxycyklin zachovava
urcity stupen ucinnosti proti mikroorganizmom so ziskanou rezistenciou proti tetracyklinom.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Doxycyklin sa rychlo a temer uplne absorbuje z ¢reva. Pritomnost’ potravy v ¢reve nema vplyv na
skuto¢nu absorpciu doxycyklinu. Distribucia doxycyklinu a prienik doxycyklinu vac¢Sinou telesnych
tkaniv je dobra.

Po absorpcii sa tetracykliny tazko metabolizuji. Na rozdiel od inych tetracyklinov sa doxycyklin
vylucuje hlavne exkrementmi.

Telce
Po dévkovani 10 mg/kg/deni pocas 5 dni sa zistil eliminac¢ny pol¢as pohybujuci sa medzi 15 a 28
hodinami. Hladina doxycyklinu v plazme dosahovala priemer 2,2 az 2,5 pg/ml.

Osipané

U osipanych sa po liecbe pomocou pitnej vody nezistila Ziadna akumuléacia doxycyklinu v plazme. Po
3 dnoch medikacie s priemernou davkou 10 mg/kg boli zistené priemerne plazmatické hodnoty 0,44 +
0,12 pg/ml.

Hydina
Plazmatické koncentracie v ustalenom stave 2,05 + 0,47 pg/ml boli dosiahnuté do 6 hodin po zaciatku
medikacie a s davkovanim 25 mg/kg pocas 5 dni sa pohybovali medzi 1,28 a 2,18 ug/ml.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Zoznam pomocnych liatok

Kyselina citrénova
Laktoza

6.2 Inkompatibility

Vzhl'adom na absenciu §tidii kompatibility sa tento liek nema miesat’ s inymi veterinarnymi liekmi.

6.3  Cas pouzitelnosti

Cas pouzitel'nosti veterindrneho lieku zabaleného v p6vodnom obale: 36 mesiacov.
Cas pouzitel'nosti po prvom otvoreni vntitorného obalu: 3 mesiace.

Cas pouziteI'nosti po nariedeni v pitnej vode: 24 hodin.

Cas pouzitel'nosti po nariedeni v nahrade mlieka: pouzit’ okamzite.

6.4  Osobitné bezpe¢nostné opatrenia pre uchovavanie
Uchovavat’ pri teplote nizsej ako 25 °C.

Nechladit’ ani nezmrazovat'.
Chranit’ pred mrazom.

6.5 Charakter a zloZenie vniitorného obalu
Biela polypropylénova nadobka s obsahom 1000 g, zakryta vekom z polyetylénu s nizkou hustotou.

6.6  Osobitné bezpecnostné opatrenia pre zneSkodiiovanie nepouzitych veterinarnych liekov,
pripadne odpadovych materialov vytvorenych pri pouZivani tychto liekov

Kazdy nepouzity veterinarny liek alebo odpadové materialy pochadzajtice z tohoto veterinarneho lieku
musia byt zlikvidované v sulade s platnymi predpismi.

16/26



7. DRZITEL: POVOLENIA NA UVEDENIE NA TRH

Dopharma Research B.V.
Zalmweg 24

4941 VX Raamsdonksveer
Holandsko
research(@dopharma.com

8.  CiSLO(-A) POVOLENIA NA UVEDENIE NA TRH

Ma byt vyplnené narodne

9. DATUM PRVEHO POVOLENIA ALEBO DATUM PREDILZENIA PLATNOSTI
POVOLENIA

Ma byt vyplnené narodne

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Ma byt vyplnené narodne

ZAKAZ PREDAJA, DODAVOK A/ALEBO POUZIVANIA

Neuplatiuje sa.
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OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

Nadobka z PP

1. NAZOV LIEKU

Ma byt vyplnené narodne

| 2. ZLOZENIE: UCINNE LATKY A POMOCNE LATKY

Doxycyklin hyklat 500 mg/g
(ekvivalent 433 mg/g doxycyklinu)

| 3. LIEKOVA FORMA

Prasok na peroralny roztok.

4. VEDIKOST BALENIA

1 kg.

| 5. CIECOVY DRUH

Tel'ce (ciciaky), oSipané a kurcata

| 6. INDIKACIA

Liecba infekcii dychacieho traktu a traviaceho traktu spésobenych mikroorganizmami citlivymi na
doxycyklin.

Tel'ce (ciciaky):

- Bronchopneumonia a pleuropneumonia spésobené mikroorganizmami rodu Pasteurella,
Streptococcus a mikroorganizmami Arcanobacterium pyogenes, Histophilus somni a
mikroorganizmami rodu Mycoplasma.

Osipané:

- Atroficka rinitida spdsobena mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella bronchiseptica;
- Bronchopneumonia spdsobend mikroorganizmami Pasteurella multocida, Streptococcus suis a
Mycoplasma hyorhinis;

- Pleuropneumonia spdsobend mikroorganizmom Actinobacillus pleuropneumoniae.

Kurcata:

- Infekcie dychacieho traktu sposobené mikroorganizmami rodu Mycoplasma, mikroorganizmami
Escherichia coli, Haemophilus paragallinarum a Bordetella avium;

- Enteritida sposobena mikroorganizmom Clostridium perfringens a Clostridium colinum.
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7. SPOSOB A CESTA PODANIA LIEKU

Peroralna aplikacia po zriedeni v pitnej vode/ndhrade mlieka.
Pred pouzitim si precitajte pisomntl informéaciu pre pouzivatela.

| 8. OCHRANNA LEHOTA

Maiso a droby:

Tel'ce (ciciaky): 7 dni

Osipané: 8 dni

Kurcata: 5 dni

Nie je povolené pouzivat’ liek u nosnic produkujicich vajcia na 'udska spotrebu.
Nie je povolené pouzivat’ liek u dobytka produkujuceho mlieko na 'udsku spotrebu.

9.  OSOBITNE UPOZORNENIE (-A), AK JE POTREBNE

Pred pouzitim si precitajte pisomntl informéaciu pre pouzivatela.

10. DATUM EXSPIRACIE

EXP <<EXP month/year>>

Cas pouzitelnosti po prvom otvoreni vnatorného obalu: 3 mesiace.
Cas pouzitelnosti po nariedeni v pitnej vode: 24 hodin.

Cas pouzitelnosti po nariedeni v nahrade mlieka: pouzit’ okamzite.
Po otvoreni pouzit’ do:

11. OSOBITNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavat’ pri teplote nizsej ako 25 °C.
Nechladit’ ani nezmrazovat'.
Chréanit’ pred mrazom.

12. OSOBITNE BEZPECNOSTNE OPATRENIA NA ZNESKODNENIE NEPOUZITEHO
LIEKU(-OV) ALEBO ODPADOVEHO MATERIALU, V PRIPADE POTREBY

Kazdy nepouzity veterinarny liek alebo odpadové materialy pochadzajuce z tohoto veterinarneho lieku
musia byt zlikvidované v sulade s platnymi predpismi.

13. OZNACENIE ,,LEN PRE ZVIERATA% A PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA
TYKAJUCE SA DODAVKY A POUZITIA, ak sa uplatiiuju

Len pre zvierata - vydava sa len na veterinarny predpis.

14. OZNACENIE ,UCHOVAVAT MIMO DOSAHU DET]“

Uchovavat’ mimo dosahu a dohl'adu deti.
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15. NAZOV A ADRESA DRZITEL’A POVOLENIA NA UVEDENIE NA TRH

Dopharma Research B.V.
Zalmweg 24

4941 VX Raamsdonksveer
Holandsko

16. CISLO(-A) POVOLENIA(-I) NA UVEDENIE NA TRH

Ma byt vyplnené narodne

| 17. CiSLO VYROBNEJ SARZE

¢. Sarze {Cislo} <<partijnummer>>
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

1. NAZOV A ADRESA DRZITEL’A POVOLENIA NA UVEDENIE NA TRH A DRZITELA
POVOLENIA NA VYROBU ZODPOVEDNEHO ZA UVOENENIE SARZE, AK NIE SU
IDENTICKI

Drzitel’ povolenia na uvedenie na trh:
Dopharma Research B.V.

Zalmweg 24

4941 VX Raamsdonksveer
Holandsko

Vyrobca pre uvol'nenie Sarze:
Dopharma B.V.

Zalmweg 24

4941 VX Raamsdonksveer
Holandsko

2.  NAZOV VETERINARNEHO LIEKU

Ma byt vyplnené narodne

3. ZLOZENIE:UCINNA(-E) LATKA(-Y) A INE ZLOZKY

Uctinna latka:
Doxycyklin hyklat 500 mg/g
(ekvivalent 433 mg/g doxycyklinu)

Slabo Zzltkasty prasok.

4. INDIKACIA(-E)

Liecba infekcii dychacieho traktu a traviaceho traktu spésobenych mikroorganizmami citlivymi na
doxycyklin.

Tel'ce (ciciaky):

- Bronchopneumonia a pleuropneumonia sposobené mikroorganizmami rodu Pasteurella,
Streptococcus, mikroorganizmami Arcanobacterium pyogenes, Histophilus somni a
mikroorganizmami rodu Mycoplasma.

Osipané:

- Atroficka rinitida spdsobend mikroorganizmami Pasteurella multocida a Bordetella bronchiseptica;
- Bronchopneumonia spdsobena mikroorganizmami Pasteurella multocida, Streptococcus suis a
Mycoplasma hyorhinis;

- Pleuropneumonia spdsobena mikroorganizmom Actinobacillus pleuropneumoniae.

Kurcata:

- Infekcie dychacieho traktu sposobené mikroorganizmami rodu Mycoplasma, mikroorganizmami
Escherichia coli, Haemophilus paragallinarum a Bordetella avium;

- Enteritida sposobend mikroorganizmom Clostridium perfringens a Clostridium colinum.

5.  KONTRAINDIKACIE

Nepouzivat' v pripade znadmej hypersenzitivity na tetracykliny alebo niektorti z pomocnych latok.
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Nepouzivat’ u zvierat s tazkou pecenovou alebo oblickovou nedostatocnost'ou.

6. NEZIADUCE UCINKY

Nie st zname.
Ak zistite akékol'vek vazne ucinky alebo iné vedlajsie ti€inky, ktoré nie su uvedené v tejto pisomne;j
informacii, informujte vasho veterinarneho lekara.

7.  CIECOVY DRUH

Tel'ce (ciciaky), osipané, kurcata

8. DAVKOVANIE PRE KAZDY DRUH, CESTA(-Y) A SPOSOB(-Y) PODANIA LIEKU

Tel’ce (ciciaky):10 mg doxycyklin hyklatu/kg Zivej hmotnosti/den,
zodpoveda 20 mg lieku na kg Zivej hmotnosti,
3-5 dni po sebe, rozdelené na 2 podania.

Osipané: 10 mg doxycyklin hyklatu/kg zivej hmotnosti/den,
zodpoveda 20 mg lieku na kg Zivej hmotnosti,
3-5 dni po sebe.

Kurcata: 25 mg doxycyklin hyklatu/kg Zivej hmotnosti/den,
zodpoveda 50 mg lieku na kg zivej hmotnosti,
3-5 dni po sebe.

Podavat peroralne pomocou ndhrady mlieka a/alebo pitnej vody.

9. POKYN O SPRAVNOM PODANI

Pri podavani prostrednictvom pitnej vody sa ma vypocitat’ presné denné mnozstvo lieku na zaklade
odporucanej davky, poctu a hmotnosti lieCenych zvierat, a to podla nasledujiceho vzorca:

mg lieku/kg Zivej hmotnosti/deni X Priemerna ziva hmotnost’
(kg) lieCenych zvierat = .... mg lieku na liter
Priemernéa denna spotreba vody (litre) na zviera pitnej vody

Ak ma byt’ davkovanie spravne, musi sa ¢o najpresnejsie ur¢it’ ziva hmotnost’.

Prijem medikovanej vody zavisi od klinického stavu zvierat. Ak ma byt davkovanie spravne, mozno
sa bude musiet’ upravit’ koncentracia lieku v pitnej vode.

Pri pouziti ¢iastkovych baleni sa odporaca pouzit’ vhodné kalibrované vahy. Denné mnozstvo sa ma
pridat’ do pitnej vody tak, aby sa vSetok liek skonzumoval do 24 hodin. Medikovana pitna voda sa ma
pripravit’ Cerstva kazdych 24 hodin. Odporuca sa pripravit’ koncentrovany zasobny roztok - asi
100 gramov lieku na liter pitnej vody - a v pripade potreby tento d’alej riedit’ na terapeutické
koncentracie. Pripadne sa tento koncentrovany roztok méze pouzit’ v proporcionalnom vodnom
medikatore.

Medikovana nahrada mlieka sa ma pouzit’ okamzite.

10. OCHRANNA LEHOTA

Maiso a droby:
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Tel'ce (ciciaky): 7 dni
Osipané: 8 dni
Kurcata: 5 dni

Nie je povolené pouzivat’ liek u nosnic produkujicich vajcia na 'udska spotrebu.
Nie je povolené pouzivat’ liek u dobytka produkujuceho mlieko na l'udski spotrebu.

11. OSOBITNE BEZPECNOSTNE OPATRENIA NA UCHOVAVANIE
Uchovavat mimo dosahu a dohl'adu deti.

Uchovavat’ pri teplote nizsej ako 25 °C.
Nechladit’ ani nezmrazovat'.
Chréanit’ pred mrazom.

Nepouzivat’ po datume exspiracie, ktory je uvedeny na stitku po EXP.

Cas pouzitelnosti po prvom otvoreni nadobky: 3 mesiace.
Cas pouziteI'nosti po nariedeni v pitnej vode: 24 hodin.
Cas pouzitel'nosti po nariedeni v nahrade mlieka: pouzit’ okamzite.

12. OSOBITNE UPOZORNENIA

Osobitné bezpe¢nostné opatrenia na pouZivanie u zvierat

Vzhl'adom na variabilitu (Casovll, zemepisnu) citlivosti baktérii na doxycyklin, dorazne sa odporuca
odber bakteriologickych vzoriek a testovanie citlivosti mikroorganizmov chorych zvierat na farme.
Bola dokumentovana vysoka miera rezistencie E. coli, izolovanej z kur€iat, proti tetracyklinom. Liek
sa ma preto pouzit’ na lieCbu infekcii spésobenych E. coli len po vykonani testovania citlivosti. V
niektorych krajinach EU bola hlasena rezistencia proti tetracyklinom aj pri patogénoch dychacich ciest
osipanych 4. pleuropneumoniae, S. suis) a tel'acich patogénoch (Pasteurella spp).

Kedze vyhubenie cielovych patogénov nemusi byt dosiahnuté, liek sa ma kombinovat’ so spravnou
lie¢ebnou praxou, napr. spravnou hygienou, spravnou ventilaciou, neprekracovanim povoleného poctu
zvierat v chovnych priestoroch.

Pre osoby aplikujuce liek
Ak vezmete do uvahy riziko senzibilizacie a kontaktnej dermatitidy, pocas manipulacie s lickom sa
treba vyhnut styku s pokozkou a inhalécii. Z tohto dévodu pouzivajte rukavice a masku proti prachu.

PouZzitie pocas gravidity, laktacie alebo znasky
Kv6li usadzovaniu doxycyklinu v mladom kostnom tkanive sa pouZitie liecku ma pocas tarchavosti a
laktacie obmedzit'.

Liekové interakcie a iné interakcie

Nepouzivat’ spolu s baktericidnymi antibiotikami, napr. penicilinmi a cefalosporinmi.
Tetracykliny mézu chelatovat’ kationy (napr. Mg, Mn, Fe a Al) a toto moze viest’ ku zniZenej
biologickej dostupnosti.

Predavkovanie (priznaky, nudzové postupy, antidota)

U teliec sa po jednom alebo viacerych davkovaniach moze vyskytnut’ fatalna degeneracia myokardu.
Ked'Ze toto je vacsinou spdsobené predavkovanim, je dolezité odmerat’ davkovanie presne.
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13. OSOBITNE BEZPECNOSTNE OPATRENIA NA ZNESKODNENIE NEPOUZITEHO
LIEKU(-OV) ALEBO ODPADOVEHO MATERIALU, V PRIPADE POTREBY

Kazdy nepouzity veterinarny liek alebo odpadové materialy pochadzajuce z tohoto veterinarneho lieku
musia byt zlikvidované v sulade s platnymi predpismi.

14. DATUM POSLEDNEHO SCHVALENIA TEXTU V PISOMNEJ INFORMACII PRE
POUZIVATELOV

Ma byt vyplnené narodne

15. DALSIE INFORMACIE

Ma byt vyplnené narodne
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