ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA WETERYNARYJNEGO PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA WETERYNARYJNEGO PRODUKTU LECZNICZEGO

Doksycyklina Calier 500 mg/g proszek do podania w wodzie do picia dla kur, indykow i §win

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazdy g zawiera:

Substancja czynna:

DokSYCYKIING ..c..coviieiieiiiiieie et 500 mg
(co odpowiada 577 mg w postaci doksycykliny hyklanu)

Substancje pomocnicze:

Sklad jakosciowy substancji pomocniczych
i pozostalych skladnikow

Kwas cytrynowy bezwodny

Zblty proszek.

3. DANE KLINICZNE

3.1 Docelowe gatunki zwierzat

Kury (brojlery), $winie (w okresie tuczu), indyki.

3.2 Wskazania lecznicze dla kazdego z docelowych gatunkow zwierzat

Kury (brojlery) i indyki: zapobieganie i leczenie chronicznych zakazen uktadu oddechowego (CRD)
wywotanych przez wrazliwe na doksycykling szczepy Mycoplasma gallisepticum.

Swinie (w okresie tuczu): zapobieganie i leczenie zespotu oddechowego $win wywotywanego przez
wrazliwe na doksycykling szczepy Pasteurella multocida.

Obecnos¢ choroby w stadzie musi zosta¢ stwierdzona przed zastosowaniem produktu.
3.3 Przeciwwskazania

Nie stosowa¢ w przypadkach nadwrazliwosci na substancje¢ czynna lub na dowolng substancje
pomocniczg.

Nie stosowaé u zwierzat z zaburzeniami watroby lub pracy nerek.

Patrz punkt 3.7

3.4 Specjalne ostrzezenia

Z powodu mozliwosci rozwoju opornosci bakterii nalezy unika¢ podawania zbyt matych dawek leku
i/lub leczenia przez zbyt krotki okres czasu.

Chore zwierzgta moga mie¢ zmniejszony apetyt i odmienne od normalnego pragnienie i moga
wymagac leczenia pozajelitowego.

3.5 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Specjalne Srodki ostrozno$ci dotyczace bezpiecznego stosowania u docelowych gatunkéw zwierzat:

Stosowanie produktu powinno opiera¢ si¢ na badaniu lekowrazliwosci bakterii izolowanych od
zwierzat. Jesli nie jest to mozliwe, leczenie powinno by¢ oparte o lokalne (regionalne, dla danego




gospodarstwa) informacje epidemiologiczne dotyczace lekowrazliwosci danych bakterii.

Nalezy unika¢ podawania produktu w utleniajgcych si¢ naczyniach i sprzgcie do pojenia.

Z powodu prawdopodobnej zmiennej wrazliwosci bakterii na doksycykline (zaleznej od czasu i rejonu
geograficznego) zalecane jest pobranie probek i wykonanie antybiogramu.

Nieprawidtowe uzywanie weterynaryjnego produktu leczniczego moze zwigkszy¢ czestos§¢
wystepowania bakterii opornych na doksycykline i z powodu mozliwej opornosci krzyzowej moze
zmniejszy¢ skutecznos¢ leczenia innymi tetracyklinami.

Kiedy eradykacja patogenow nie jest mozliwa, leczenie nalezy potaczy¢ ze stosowaniem dobrych
praktyk zarzadzania, tj. utrzymaniem higieny, prawidtowa wentylacjg, unikaniem nadmiernego
zageszczenia zwierzat.

W celu unikniecia wytracenia si¢ produktu nie nalezy stosowac stezen mniejszych niz 0,23 g proszku/l
wody przy pH wyzszym lub rownym 7,5.

Do wody zawierajacej weterynaryjny produkt leczniczy nie dodawaé kwasow.

Specjalne $rodki ostroznosci dla 0sob podajacych weterynaryjny produkt leczniczy zwierzg¢tom:

Ten weterynaryjny produkt leczniczy moze powodowac kontaktowe zapalenie skory i/lub reakcje
nadwrazliwos$ci w przypadku kontaktu ze skora lub oczami (proszek i roztwor) lub w przypadku
wdychania proszku. Osoby o znanej nadwrazliwosci na tetracykliny powinny weterynaryjny produkt
leczniczy lub roztwor leczniczy stosowac z zachowaniem ostroznosci.

Podczas dodawania weterynaryjnego produktu leczniczego do wody nalezy podjac srodki
zapobiegajace powstawaniu pytu. Nalezy unikaé¢ bezposredniego kontaktu weterynaryjnego produktu
leczniczego ze skora i oczami, aby zapobiec uczuleniu i kontaktowemu zapaleniu skory.

Nalezy unika¢ bezposredniego kontaktu i wdychania pytu w trakcie przygotowywania i podawania
roztworé6w wodnych zawierajgcych produkt. Podczas stosowania weterynaryjnego produktu
leczniczego lub roztworu leczniczego nalezy uzywac §rodkéw ochrony osobistej, na ktore sktadaja sie
nieprzepuszczalne rekawice (np. gumowe lub lateksowe) i odpowiednia maska przeciwpytowa (np.
jednorazowa pétmaska zgodna z normg europejska EN149) lub jednorazowa maska zgodna z norma
europejska EN140 z filtrem zgodnym z normg EN143).

W przypadku dostania si¢ produktu do oczu lub na skore nalezy miejsca te sptukac¢ duzg iloscig czystej
wody, a jesli wystapia objawy podraznienia uda¢ si¢ do lekarza. Bezposrednio po zakonczeniu pracy
umyc¢ rece i skore narazong na zanieczyszczenie.

W przypadku pojawienia si¢ objawdw podraznienia takich jak zaczerwienienie skory nalezy udac sig¢
do lekarza i pokaza¢ mu ulotke informacyjng dolaczong do opakowania. Obrzek twarzy, warg i oczu
oraz trudnosci w oddychaniu wskazuja na powazne objawy i wymagaja natychmiastowej pomocy
lekarskie;j.

Nie pali¢, nie jes¢ i nie pi¢ w trakcie pracy z weterynaryjnym produktem leczniczym.

Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace ochrony srodowiska:
Nie dotyczy.

3.6 Zdarzenia niepozadane

Kury (brojlery), $winie (w okresie tuczu), indyki:

Czgsto$¢ nieznana Reakcja alergiczna!

(nie moze by¢ okreslona na Nadwrazliwo$¢ na $wiatto!

podstawie dostgpnych danych): Zaburzenia flory zotadkowo-jelitowej* (mogg powodowaé
zaburzenia przewodu pokarmowego)

'W tym przypadku nalezy zaleci¢ odstawienie leku.
2'W przypadku przedtuzonego stosowania.

Zgtaszanie zdarzen niepozadanych jest istotne, poniewaz umozliwia ciagle monitorowanie
bezpieczenstwa stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego. Zgtoszenia najlepiej przestac za
posrednictwem lekarza weterynarii do wtasciwych organow krajowych lub do podmiotu
odpowiedzialnego lub jego lokalnego przedstawiciela za posrednictwem krajowego systemu
zglaszania. Wtasciwe dane kontaktowe znajduja sie¢ w ulotce informacyjne;j.



3.7 Stosowanie w cigzy, podczas laktacji lub w okresie niesnosci

Cigza i laktacja:

Badania laboratoryjne na szczurach i kroélikach nie wykazaty dziatania teratogennego, toksycznego dla
ptodu, szkodliwego dla samicy.

Bezpieczenstwo weterynaryjnego produktu leczniczego stosowanego w czasie cigzy i laktacji u loch
nie zostalo okreslone.

Nie zaleca si¢ stosowania w czasie cigzy i laktacji.

3.8 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie stosowa¢ rownocze$nie z paszg przetadowang kationami poliwalentnymi jak Ca*", Mg*', Zn>" i
Fe**, poniewaz mozliwe jest powstawanie kompleksow doksycykliny z takimi kationami. Nie
podawac razem ze $Srodkami zobojetniajacymi, kaolinem i preparatami zelazowymi. Ze wzgledu na to,
ze tetracykliny sg srodkami bakteriostatycznymi nie stosowac produktu rownoczesnie z antybiotykami
bakteriobojczymi jak np. beta-laktamy.

Wskazane jest zachowanie 1-2 godzin przerwy miedzy podaniem innych produktow, ktore zawieraja
poliwalentne kationy, poniewaz ograniczajg one wchtanianie tetracykliny. Doksycyklina zwigksza
aktywnos$¢ antykoagulantow.

3.9 Droga podania i dawkowanie
Podanie w wodzie do picia.

Kury (brojlery): 20 mg doksycykliny/kg m.c./ dzien (co odpowiada 40 mg weterynaryjnego produktu
leczniczego /kg m.c./ dzien), przez 3-5 dni.

Indyki: 20 mg doksycykliny/kg m.c./ dzien (co odpowiada 40 mg weterynaryjnego produktu
leczniczego /kg m.c./ dzien), przez 5 dni.

Swinie (w okresie tuczu): 10 mg doksycykliny/ kg m.c./ dzien (co odpowiada 20 mg weterynaryjnego
produktu leczniczego /kg m.c./ dzien), przez 5 dni.

W oparciu o zalecang dawke produktu, ilo§¢ i masg ciata leczonych zwierzat, nalezy obliczy¢
doktadne dzienne stezenie weterynaryjnego produktu leczniczego wg wzoru:

mg weterynaryjnego produktu
leczniczego /kg masy ciata
dziennie

Srednie dzienne spozycie wody (1 na zwierze)

Srednia masa ciata mg weterynaryjnego
leczonych zwierzat (kg) = produktu leczniczego
na litr wody pitnej

Aby zapewni¢ prawidtowe dawkowanie, nalezy jak najdoktadniej okresli¢ mase ciata zwierzecia.

Spozycie wody zawierajgcej weterynaryjny produkt leczniczy zalezy od stanu klinicznego zwierzat. W
celu uzyskania prawidlowej dawki konieczne moze by¢ odpowiednie dostosowanie stezenia
doksycykliny. W celu uniknigcia wytracenia si¢ produktu nie nalezy stosowac stezen mniejszych niz
0,23 g proszku/l wody przy pH wyzszym lub réwnym 7,5.

Nalezy zapewni¢ leczonym zwierzetom odpowiedni dostep do systemdw pojenia. Woda z
weterynaryjnym produktem leczniczym musi by¢ jedynym dostgpnym rodzajem wody do picia, a dla
pokrycia dziennego spozycia powinna by¢ przygotowana jej dostateczna ilosc.

Jesli zawarto$¢ opakowania nie jest zuzywana jednorazowo, zalecane jest stosowanie odpowiednio
skalibrowanych urzadzen pomiarowych. Dzienna ilo$¢ produktu ma by¢ dodana do wody tak, by caty
lek zostat zuzyty w ciggu 24 godzin. Woda z weterynaryjnym produktem leczniczym powinna by¢
Swieza, przygotowywana co 24 godz. Zaleca si¢ przygotowanie stezonego roztworu wstepnego -



okoto 100 graméw produktu na litr wody — nastepnie rozcienczy¢ do dalszego pozadanego stgzenia
terapeutycznego. Alternatywnie, st¢zony roztwor moze by¢ stosowany w dozownikach wody.

3.10 Objawy przedawkowania (oraz sposob postepowania przy udzielaniu natychmiastowej
pomocy i odtrutki, w stosownych przypadkach)

Podanie 40 mg/kg m.c. u $win i 80 mg/kg m.c. u kur (w obu przypadkach 4 razy wigcej niz dawka
zalecana), przez 5 dni nie powodowato wystapienia objawow niepozadanych.
Po przedawkowaniu nalezy przerwaé podawanie leku i zastosowac leczenie objawowe.

3.11 Szczegélne ograniczenia dotyczace stosowania i specjalne warunki stosowania, w tym
ograniczenia dotyczace stosowania przeciwdrobnoustrojowych i przeciwpasozytniczych
weterynaryjnych produktow leczniczych w celu ograniczenia ryzyka rozwoju opornosci

Nie dotyczy.
3.12 Okresy karencji

Swinie:
Tkanki jadalne: 6 dni.

Kury:

Tkanki jadalne: 6 dni.

Jaja: Produkt niedopuszczony do stosowania u ptakéw produkujacych jaja lub odchowywanych z
zamiarem pozyskiwania jaj przeznaczonych do spozycia przez ludzi.

Indyki:

Tkanki jadalne: 9 dni.

Jaja: Produkt niedopuszczony do stosowania u ptakéw produkujacych jaja lub odchowywanych z
zamiarem pozyskiwania jaj przeznaczonych do spozycia przez ludzi.

4. DANE FARMAKOLOGICZNE
4.1 Kod ATCvet: QJ01AA02
4.2 Dane farmakodynamiczne

Doksycyklina jest antybiotykiem bakteriostatycznym, dziatajgcym na proces syntezy biatka u
wrazliwych drobnoustrojow.

Doksycyklina jest polsyntetyczng tetracykling pochodzaca od oksytetracykliny. Dziala na
podjednostke 30 S rybosomu bakteryjnego, z ktérym wiaze si¢ odwracalnie, blokujac mozliwos¢
potaczenia si¢ aminoacylo-tRNA (transferowy RNA) do kompleksu mRNA - rybosom, co zapobiega
dotaczeniu nowego aminokwasu do tworzonego tancucha biatkowego i blokowanie syntezy biatka.

Doksycyklina jest aktywna wobec Mycoplasma spp. (kury 1 indyki) 1 Pasteurella multocida ($winie w
okresie tuczu).

Wrazliwos¢ na doksycykling szczepow Pasteurella multocida izolowanych od §win w okresie tuczu
w 2004 roku okreslano za pomoca metody rozcienczen w agarze. Warto$¢ MICo przedstawiono w
kolejnej tabeli (zrodto: breakpoints: NCCL 2000).
Stosowano zakres rozcienczen od 0,065 do 16 pg/ml.
INCCLS 2000  |Pasteurella multocida
MICog 0,250

Breakpoints Wrazliwe <4 pg/ml
MICyp mikroorganizméw zwigzanych z wystepowaniem zespolu oddechowego $win.




Wrazliwos¢ na doksycykling szczepow Mycoplasma gallisepticum izolowanych od indykow w okresie
2007-2010 okre$lano za pomocg metody rozcienczen w agarze. Warto$¢ MICqo przedstawiono w
tabeli:

Szczepy MICoo (ng/ml.)
M. gallisepticum 0,5

Wystepuja dwa mechanizmy opornosci na tetracykliny:

Jeden, to mechanizm oparty na zmniejszajacym si¢ powinowactwie rybosomu do kompleksu
tetracyklina-Mg?* powstajacy na drodze mutacji. Jest to mechanizm ochronny rybosoméw, w ktorym
synteza bialtka jest mniej wrazliwa na dziatanie hamujace (Prescott et.al., 2000).

Drugi mechanizm, majacy o wiele wigksze znaczenie dla opornosci na tetracykliny jest pochodzenia
plazmidowego i charakteryzuje si¢ zmniejszeniem wewnatrzkomorkowej akumulacji leku. Podstawa
jego jest ograniczenie aktywnego transportu tetracyklin do komoérek powodowanego zmianami w
zewnetrznej warstwie blony komorkowej zwigkszajacej odptyw (lub eliminujacy aktywna pompe)
przez uzyskanie nowego systemu transportu przez btone komorkowa (Prescott et al., 2000). Zmiany w
efektywnosci systemu transportowego sa wywotywane przez indukcyjne biatka zakodowane w
plazmidach i transpozonach. Poniewaz mechanizm dziatania wszystkich tetracyklin jest ten sam, gdy
dochodzi do zwigkszenia opornosci no doksycykling pojawia si¢ opornos$¢ krzyzowa dla catej grupy.

Opornos¢ na tetracykliny nie musi by¢ tylko spowodowana terapig z uzyciem tetracyklin, ale rowniez
moze by¢ wywolana leczeniem innymi antybiotykami, prowadzac do selekcji szczepow
wieloopornych, w tym opornych na tetracykliny. Pomimo ze minimalne st¢zenia hamujace (MIC) sg z
reguty nizsze dla doksycykliny niz dla tetracyklin starszej generacji, patogeny oporne na jedna
tetracykling sg z reguty oporne rowniez na doksycykling (oporno$¢ krzyzowa). Nalezy unikaé zarowno
leczenia dlugoterminowego jak i leczenia przez zbyt krétki czas i/lub leczenia dawkami nizszymi niz
terapeutyczne, poniewaz moze to prowadzi¢ do wytworzenia opornosci antybiotykowe;.

4.3 Dane farmakokinetyczne

Biodostepnos¢ doksycykliny po podaniu doustnym jest bardzo wysoka. U wigkszo$ci gatunkoéw, po
podaniu tg drogg osiaga wartos$ci powyzej 70%.

Karmienie moze zmieni¢ biodostepnos$¢ podawanej doustnie doksycykliny. U zwierzat gtodzonych
biodostgpnos¢ doksycykliny jest wyzsza o okoto 10 — 15% niz u zwierzat karmionych. Doksycyklina,
ze wzgledu na wysoka rozpuszczalno$¢ w ttuszczach, jest dobrze dystrybuowana w organizmie.
Dostaje si¢ zarowno do tkanek dobrze unaczynionych jak tez peryferyjnych. Ulega akumulacji w
watrobie, nerkach, kosciach i jelitach, podlega wrotnemu krazeniu watrobowemu.

W plucach zawsze uzyskuje wyzsze stgzenia niz w osoczu. Stgzenia terapeutyczne byly wykrywane w
ciele wodnistym oka, mig$niu sercowym, w narzadach rozrodczych, mézgu i gruczole mlekowym.
Wigze si¢ z biatkami osocza w 90 — 92%.

40% podanej dawki jest metabolizowane i w wigkszosci wydalane z katem (z z61cig i przez jelita),
gldwnie w postaci sprzezonej, nieaktywnej mikrobiologicznie.

Kury (brojlery):

Po podaniu doustnym, doksycyklina jest szybko wchtaniana, osiggajac stezenie maksymalne (Ciax) po
okoto 1,5 godziny od podania. Jej biodostgpno$¢ wynosi 75%. Obecnos¢ pokarmu w przewodzie
pokarmowym zmniejsza jaj wchianianie, biodostepno$¢ wynosi wtedy 60%, a czas potrzebny na
osiggniecie stezenia maksymalnego (Cmax) ulega wydtuzeniu do (Tmax) 3,3 godz.

Swinie (w okresie tuczu):

U $win leczonych zalecang dawka, stezenie maksymalne w stanie spoczynkowym (Cmax.ss) We krwi
wyniosto 0,83 pg/ml (SD = 0,29), minimalne st¢zenie w stanie spoczynkowym (C minss) we krwi
wyniosto 0,22 pg/ml, a Caye-ss = 0,49. Po podaniu doustnym 10 mg doksycykliny /kg m.c. u §win
biodostgpnos¢ wyniosta 24,8 + 4,6%. Okres pottrwania (t 12) wynosit 4,6 godz., klirens osoczowy 0,15
1/h.kg 1 pozorna objetos¢ dystrybucji 0,89 1/kg.

Indyki:
Po podaniu zalecanej dawki, stezenie maksymalne w stanie spoczynkowym (Cmax-ss) We krwi wyniosto



4,12 pg/ml, minimalne stezenie w stanie spoczynkowym (C min-ss) we krwi - 2,27 ug/ml, a AUCg =
241,5 ug.h/ml.

5.  DANE FARMACEUTYCZNE

5.1 Gloéwne niezgodnosci farmaceutyczne

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

5.2 OKkres waznoSci

Okres waznosci weterynaryjnego produktu leczniczego zapakowanego do sprzedazy: 3 lata.
Okres waznosci po pierwszym otwarciu opakowania bezposredniego: zuzy¢ natychmiast.
Okres waznosci po rozpuszczeniu zgodnie z instrukcja: 24 godziny.

5.3 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak specjalnych srodkéw ostroznosci dotyczacych przechowywania weterynaryjnego produktu
leczniczego.

5.4 Rodzaj i sklad opakowania bezposredniego

Torby z polipropylenu, aluminium i polietylenu niskoci$nieniowego, zamknigte termicznie
zawierajace 1 kg produktu.

Wielkosci opakowan:

1 worek po 1 kg.

Pojemnik zawierajacy 5 workow po 1 kg.

Pudetko tekturowe zawierajace 10 workow po 1 kg.
Pojemnik zawierajacy 25 workow po 1 kg.

Niektore wielkosci opakowan moga nie by¢ dostgpne w obrocie.

5.5 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania niezuzytych weterynaryjnych produktéow
leczniczych lub pochodzacych z nich odpadow

Lekow nie nalezy usuwac do kanalizacji ani wyrzucaé¢ do $mieci.

Nalezy skorzysta¢ z krajowego systemu odbioru odpadéw w celu usunigcia niewykorzystanego
weterynaryjnego produktu leczniczego lub materiatéw odpadowych pochodzacych z jego
zastosowania w sposob zgodny z obowigzujacymi przepisami oraz krajowymi systemami odbioru
odpadow dotyczacymi danego weterynaryjnego produktu leczniczego.

6. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

LABORATORIOS CALIER, S.A.

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

1909/09

8. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU



Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 10/07/2009

9. DATA OSTATNIEJ AKTUALIZACJI TEKSTU CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU
LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

10. KLASYFIKACJA WETERYNARYJNYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH
Wydawany na recepte weterynaryjng.

Szczegolowe informacje dotyczace powyzszego weterynaryjnego produktu leczniczego sg dostepne w
unijnej bazie danych produktow (https://medicines.health.europa.cu/veterinary).



https://medicines.health.europa.eu/veterinary

