ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA WETERYNARYJNEGO PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA WETERYNARYJNEGO PRODUKTU LECZNICZEGO

Tulathromycin Bioveta 100 mg/ml roztwoér do wstrzykiwan dla bydta, $win i owiec

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazdy ml zawiera:

Substancja czynna:
Tulatromycyna 100 mg

Substancje pomocnicze:

Sklad iloSciowy, jesli ta informacja jest
niezbedna do prawidlowego podania
weterynaryjnego produktu leczniczego.

Sklad jakosciowy substancji pomocniczych
i pozostalych skladnikow

Monotioglicerol 5mg

Glikol propylenowy

Kwas cytrynowy jednowodny

Kwas solny stezony (do ustalenia pH)

Sodu wodorotlenek (do ustalenia pH)

Woda do wstrzykiwan

Klarowny roztwor, bezbarwny do jasnozéttego.

3. DANE KLINICZNE

3.1 Docelowe gatunki zwierzat

Bydto, $winia, owca.

3.2 Wskazania lecznicze dla kazdego z docelowych gatunkow zwierzat

Bydto
Leczenie i metafilaktyka chorob uktadu oddechowego bydta (ang. bovine respiratory disease - BRD)

wywotlanych przez bakterie Mannheimia haemolytica, Pasteurella multocida, Histophilus somni i
Mycoplasma bovis. Przed zastosowaniem weterynaryjnego produktu leczniczego nalezy stwierdzi¢
obecnos$¢ choroby w stadzie.

Leczenie zakaznego zapalenia rogéwki i spojowki bydta (ang. infectious bovine keratoconjunctivitis -
IBK) wywotanego przez bakteri¢ Moraxella bovis.

Swinie

Leczenie i metafilaktyka chorob uktadu oddechowego $win (ang. swine respiratory disease - SRD)
wywotanych przez Actinobacillus pleuropneumoniae, Pasteurella multocida, Mycoplasma
hyopneumoniae, Glaesserella (Haemophilus) parasuis 1 Bordetella bronchiseptica. Przed
zastosowaniem weterynaryjnego produktu leczniczego nalezy stwierdzi¢ obecno$¢ choroby w stadzie.
Weterynaryjny produkt leczniczy powinien by¢ stosowany, jesli u §win spodziewany jest rozwdj
choroby w ciggu 2-3 dni.

Owce



Leczenie wczesnego stadium zakaznego pododermatitis (zanokcicy) wywotanego przez wirulentny
Dichelobacter nodosus wymagajacy leczenia ogolnego.

3.3 Przeciwwskazania

Nie stosowa¢ w przypadkach nadwrazliwos$ci na antybiotyki makrolidowe lub na dowolng substancje
pomocniczg.

3.4 Specjalne ostrzezenia

Wykazano oporno$¢ krzyzowa pomigdzy tulatromycyng i innymi makrolidami. Nalezy doktadnie
rozwazy¢ zastosowanie tulatromycyny, jesli badania wrazliwos$ci wykazaly oporno$¢ na inne
makrolidy, linkozamidy i streptograminy z grupy B, poniewaz skuteczno$¢ moze by¢ zmniejszona
(opornos¢ krzyzowa).

Owce:

Skutecznos¢ leczenia przeciwbakteryjnego zanokcicy moze by¢ zmniejszona przez rdézne czynniki,
takie jak wilgotne srodowisko, jak rowniez niewtasciwy sposob zarzadzania gospodarstwem, dlatego
leczenie zanokcicy nalezy potaczy¢ z innymi $rodkami, na przyktad zapewnieniem suchego
srodowiska.

Leczenie antybiotykami tagodnej zanokcicy nie jest uwazane za wlasciwe. Tulatromycyna wykazuje
ograniczong skutecznos$¢ u owiec z ciezkimi objawami klinicznymi lub z przewlekta postacia
zanokcicy, dlatego nalezy ja podawac jedynie w poczatkowej fazie choroby.

3.5 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specjalne srodki ostroznosci dotyczace bezpiecznego stosowania u docelowych gatunkow zwierzat:

Stosowanie produktu powinno opiera¢ si¢ na identyfikacji i badaniu wrazliwo$ci docelowego
patogenu(éw). Jezeli nie jest to mozliwe, leczenie powinno opiera¢ si¢ na informacjach
epidemiologicznych i wiedzy na temat wrazliwosci docelowych patogendw na poziomie gospodarstwa
lub na poziomie lokalnym/regionalnym.

Podczas stosowania produktu nalezy wzia¢ pod uwage oficjalne krajowe i lokalne zasady polityki
antybiotykowe;.

Stosowanie produktu w inny sposéb niz wedtug instrukcji podanej w niniejszej charakterystyce
weterynaryjnego produktu leczniczego moze zwigkszy¢ czgsto$¢ wystepowania bakterii opornych na
tulatromycyng i zmniejszy¢ skutecznos¢ leczenia innymi makrolidami, linkozamidami i
streptograminami z grupy B ze wzgledu na mozliwg opornos¢ krzyzowa.

Jako lek pierwszego rzutu nalezy zastosowac antybiotyk o nizszym ryzyku selekcji oporno$ci na
srodki przeciwdrobnoustrojowe (nizsza kategoria AMEG), jesli badanie wrazliwo$ci wskazuje na
prawdopodobng skutecznosé¢ tego podejscia.

Jezeli wystapi reakcja nadwrazliwo$ci, nalezy natychmiast zastosowa¢ odpowiednie leczenie.

Specjalne $rodki ostroznosci dla 0séb podajacych weterynaryjny produkt leczniczy zwierzetom:

Tulatromycyna jest drazniaca dla oczu. W razie przypadkowego kontaktu z oczami nalezy je
natychmiast przeptukac czysta woda.

Tulatromycyna moze powodowac¢ uczulenie w kontakcie ze skora, co moze prowadzi¢ m.in. do
zaczerwienienia skory (rumien) i/lub zapalenia skory. Po przypadkowym rozlaniu na skoére nalezy
natychmiast umy¢ skore woda i mydtem.

Po przypadkowej samoiniekcji, nalezy niezwlocznie zwrodci¢ si¢ o pomoc lekarskg oraz przedstawié
lekarzowi ulotke informacyjna lub opakowanie.

Jezeli podejrzewa si¢ reakcj¢ nadwrazliwosci po przypadkowym narazeniu (charakteryzujacg si¢ np.
swedzeniem, trudno$ciami w oddychaniu, pokrzywka, obrzekiem twarzy, nudno$ciami, wymiotami),



nalezy zastosowac odpowiednie leczenie. Nalezy natychmiast zwroci¢ si¢ o pomoc lekarska i
przedstawi¢ lekarzowi ulotke informacyjna lub opakowanie.
Po uzyciu nalezy umy¢ rece.

Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczace ochrony srodowiska:

Nie dotyczy.
3.6 Zdarzenia niepozadane

Bydto:

Bardzo czesto bol w miejscu wstrzyknigcia, obrzgk w miejscu
wstrzykniecia '

(> 1 zwierze/10 leczonych zwierzat):

Bydto i $§winie:

Bardzo czesto reakcja w miejscu wstrzykniecia®, obrzek w miejscu
wstrzyknigcia, zwtoknienie w miejscu wstrzykniecia,

> 1 zwi 101 h zwierzat): D e
(> 1 zwierzg/10 leczonych zwierzgt) krwotok w miejscu wstrzyknigcia®

Owece:

Bardzo czesto dyskomfort 4

(> 1 zwierze/10 leczonych zwierzat):

' Po podaniu podskornym.

2 Objawy te moga utrzymywaé si¢ do 30 dni.

3 Odwracalne zmiany przekrwienia.

* Przemijajace, ustepujace w ciggu kilku minut: potrzasanie glowg, pocieranie w miejscu
wstrzyknigcia, chodzenie do tytu.

Zglaszanie zdarzen niepozadanych jest istotne, poniewaz umozliwia ciggte monitorowanie
bezpieczenstwa stosowania weterynaryjnego produktu leczniczego. Zgloszenia najlepiej przestac za
posrednictwem lekarza weterynarii do podmiotu odpowiedzialnego lub do wtasciwych organow
krajowych za posrednictwem krajowego systemu zglaszania. Wiasciwe dane kontaktowe znajdujg si¢
w ulotce informacyjne;.

3.7 Stosowanie w cigzZy, podczas laktacji lub w okresie nieSnos$ci

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

Do stosowania jedynie po dokonaniu przez lekarza weterynarii oceny bilansu korzysci do ryzyka
wynikajacego ze stosowania produktu.

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

3.8 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nieznane.

3.9 Droga podania i dawkowanie

Bydto
Podanie podskorne.

Jednorazowe podanie podskorne 2,5 mg tulatromycyny/kg masy ciata (co odpowiada 1 ml
weterynaryjnego produktu leczniczego /40 kg masy ciata). W przypadku leczenia bydta o masie ciala
powyzej 300 kg dawke nalezy podzieli¢ tak, aby w jedno miejsce nie podano wigcej niz 7,5 ml.



Swinie

Podanie domigsniowe.

Jednorazowe podanie domig¢sniowe 2,5 mg tulatromycyny/kg masy ciala (co odpowiada 1 ml
weterynaryjnego produktu leczniczego /40 kg masy ciala) w szyje.

W przypadku leczenia §win o masie ciala powyzej 80 kg dawke nalezy podzieli¢ tak, aby w jedno
miejsce nie podawac¢ wigcej niz 2 ml.

W przypadku jakiejkolwiek choroby uktadu oddechowego zaleca si¢ leczenie zwierzat w poczatkowe;j
fazie choroby i ocen¢ odpowiedzi na leczenie po 48 godzinach od podania. Jesli kliniczne objawy
choroby uktadu oddechowego utrzymuja si¢, nasilajg lub jesli wystapi nawrot, nalezy zmienié¢ leczenie
na inny antybiotyk i kontynuowac leczenie do ustgpienia objawow klinicznych.

Owce

Podanie domigsniowe.

Jednorazowe podanie domig¢$niowe w szyje w dawce 2,5 mg tulatromycyny/kg masy ciala (co
odpowiada 1 ml weterynaryjnego produktu leczniczego /40 kg masy ciata).

Aby zapewni¢ prawidtowe dawkowanie, nalezy jak najdoktadniej okresli¢ mas¢ ciata zwierzecia, aby
unikng¢ podania zbyt matej dawki. W przypadku wielokrotnego uzycia fiolki zaleca si¢ uzycie igly
aspiracyjnej lub strzykawki wielodawkowej, aby uniknaé nadmiernego przektucia korka.

Gumowy korek mozna przebi¢ maksymalnie 30 razy.

3.10 Objawy przedawkowania (oraz sposo6b postepowania przy udzielaniu natychmiastowej
pomocy i odtrutki, w stosownych przypadkach)

U bydta po dawce trzy-, pigcio- lub dziesigciokrotnie przekraczajacej zalecang dawke obserwowano
przejs$ciowe oznaki zwigzane z problemami w miejscu podania, w tym niepokdj, potrzasanie glowa,
grzebanie nogami w ziemi i krotkotrwate zmniejszenie spozycia paszy. U bydla, ktoremu podano
dawke od pigciu do szesciu razy wigksza niz zalecana, obserwowano tagodne zwyrodnienie mig$nia
sercowego.

U mtodych §win o masie ciata okoto 10 kg po podaniu trzy- lub pieciokrotnie wickszej dawki
obserwowano przej$ciowe oznaki zwigzane z problemami w miejscu podania, w tym nadmierna
wokalizacj¢ 1 niepokdj. Obserwowano takze kulawizne, jesli miejscem podania byta tylna konczyna.
U jagniat (w wieku okoto 6 tygodni) po podaniu trzy- lub pi¢ciokrotnie wigkszej dawki zalecanej
obserwowano przemijajace objawy zwigzane z problemami w miejscu podania, w tym chodzenie do
tyhu, potrzasanie glowa, pocieranie w miejscu podania, ktadzenie si¢ i wstawanie, beczenie.

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

Nie dotyczy.

3.12 Okresy karencji

Bydto: Tkanki jadalne: 22 dni.

Swinie: Tkanki jadalne: 13 dni.

Owce: Tkanki jadalne: 16 dni.

Produkt niedopuszczony do stosowania u zwierzat produkujacych mleko przeznaczone do spozycia
przez ludzi.

Nie stosowa¢ u samic ci¢zarnych produkujgcych mleko przeznaczone do spozycia przez ludzi na 2
miesigce przed spodziewanym porodem.

4. DANE FARMAKOLOGICZNE



4.1 Kod ATCvet: QJO1FA94
4.2 Dane farmakodynamiczne

Tulatromycyna jest potsyntetycznym srodkiem przeciwbakteryjnym makrolidowym otrzymywanym z
produktu fermentacji. R6zni si¢ od wielu innych makrolidow wydluzonym czasem dziatania, co
czgsciowo wynika z obecnosci trzech grup aminowych, dzigki ktérym zostata ona zaliczona do
chemicznej podklasy trojamilidow.

Makrolidy sa antybiotykami o dziataniu bakteriostatycznym. Hamuja biosynteze¢ niezbednych bialek
poprzez ich zdolno$¢ do selektywnego wigzania si¢ z bakteryjnym rybosomalnym RNA. Ich dziatanie
polega na nasileniu odlaczania peptydylo-tRNA od rybosomoéw podczas procesu translokacji.

Tulatromycyna dziala in vitro na Mannheimia haemolytica, Pasteurella multocida, Histophilus somni i
Mycoplasma bovis oraz Actinobacillus pleuropneumoniae, Pasteurella multocida, Mycoplasma
hyopneumoniae, Glaesserella (Haemophilus) parasuis i Bordetella bronchiseptica, czyli patogeny
bakteryjne najczeséciej zwigzane z chorobami uktadu oddechowego u bydta i §win. W niektérych
izolatach Histophilus somni, Actinobacillus pleuropneumoniae i Pasteurella multocida (bydto)
stwierdzono podwyzszone warto$ci minimalnego st¢zenia hamujacego (MIC). In vitro wykazano
aktywnos$¢ przeciwko Dichelobacter nodosus (wir.), ktéry jest najczesciej zwigzany z zakaznym
pododermatitis u owiec.

Tulatromycyna wykazuje takze in vitro dziatanie przeciwko bakteryjnemu patogenowi Moraxella
bovis, najczgséciej zwigzanemu z zakaznym zapaleniem rogoéwki i spojowki bydta (IBK).

Instytut Norm Klinicznych i Laboratoryjnych (ang. Clinical and Laboratory Standards Institute -
CLSI) ustalit nastepujace kliniczne warto$ci graniczne dla tulatromycyny przeciwko M. haemolytica,
P. multocida 1 H. somni pochodzacym z uktadu oddechowego bydta oraz P. multocida i B.
bronchiseptica pochodzacym z uktadu oddechowego $win jako: < 16 pg/ml wrazliwe i > 64 pg/ml
oporne. Dla A. pleuropneumoniae pochodzacych z uktadu oddechowego $win warto$¢ graniczna
wrazliwosci jest ustalona jako < 64 pg/ml. CLSI opublikowato takze kliniczne wartosci graniczne dla
tulatromycyny w oparciu o metode dyfuzyjno-kragzkowa (dokument CLSI VETO08, wyd. 4, 2018). Nie
sa dostepne kliniczne wartosci graniczne dla Glaesserella (Haemophilus) parasuis. Ani EUCAST, ani
CLSI nie ustality standardowych metod badania skutecznosci srodkow przeciwbakteryjnych
przeciwko weterynaryjnym gatunkom bakterii Mycoplasma, w zwigzku z czym nie ustalono zadnych
kryteriéw interpretacyjnych.

Oporno$¢ na makrolidy moze rozwing¢ si¢ w wyniku mutacji genéw kodujacych rybosomalne RNA
(rRNA) lub niektore biatka rybosomalnych. Dzieje si¢ tak poprzez enzymatyczng modyfikacje
(metylacje) miejsca docelowego 23S rRNA, co zwykle zwigksza oporno$¢ krzyzowa z linkozamidami
i streptograminami grupy B (opornos¢ MLSg); poprzez inaktywacj¢ enzymatyczng lub poprzez
wyplyw makrolidow (tzw. efflux). Opornos¢ na MLSg moze by¢ typu konstytutywnego lub
induktywnego. Oporno$¢ moze by¢ chromosomowa lub kodowana plazmidem i moze by¢
przekazywana, gdy jest zwigzana z transpozonami, plazmidami, elementami scalajgcymi i
sprzegajacymi. Ponadto plastyczno$¢ genomowa Mycoplasma zwigksza si¢ poprzez poziomy transfer
duzych fragmentéw chromosomalnych.

Oprocz whasciwosci przeciwdrobnoustrojowych tulatromycyna wykazuje rowniez dziatanie
immunomodulujace i przeciwzapalne, co wykazaty badania eksperymentalne. Zaréwno w bydlecych,
jak 1 $winskich granulocytach obojetnochtonnych (PMN; neutrofile), tulatromycyna wywotuje
apoptoze (zaprogramowang Smier¢ komorki) w oraz usuwanie komoérek apoptotycznych przez
makrofagi. Zmniejsza to powstawanie mediatorow prozapalnych, leukotrienow B4 i CXCL-8, oraz
indukuje tworzenie przeciwzapalnej i regulujgcej stan zapalny lipidowej lipoksyny A4.

4.3 Dane farmakokinetyczne



Profil farmakokinetyczny tulatromycyny u bydta po podskornym podaniu pojedynczej dawki 2,5
mg/kg masy ciata charakteryzowat si¢ szybkim i znaczacym wchlanianiem, a nastgpnie rozlegta
dystrybucja i powolng eliminacja. Maksymalne stgzenie (Cmax) W 0soczu wynosito okoto 0,5 pg/ml;
zostalo osiggnigte po okoto 30 minutach od podania (Tmax). SteZenia tulatromycyny w homogenacie
ptuc byty istotnie wyzsze niz w osoczu. Istniejg wyrazne dowody na znaczng kumulacje
tulatromycyny w neutrofilach i makrofagach pecherzykow ptucnych. Jednakze stezenie tulatromycyny
in vivo w miejscu zakazenia w ptucach nie jest znane. Po osiggnigciu maksymalnego st¢zenia
nastgpowat powolny ogoélnoustrojowy spadek, a pozorny okres pottrwania eliminacji (t12) w osoczu
wynosit 90 godzin. Wiazanie z biatkami osocza byto niskie, okoto 40%. Objetos¢ dystrybucji w stanie
stacjonarnym (Vss) okreslona po podaniu dozylnym wynosita 11 I/kg. Biodostepno$¢ tulatromycyny
po podaniu podskérnym u bydta wynosita okoto 90%.

Profil farmakokinetyczny tulatromycyny u §win po domigsniowym podaniu pojedynczej dawki 2,5
mg/kg masy ciata charakteryzowatl si¢ szybkim i znaczagcym wchlanianiem, a nast¢pnie rozleglta
dystrybucja i powolng eliminacjg. Maksymalne st¢zenie (Cmax) W 0soczu wynosito okoto 0,6 ug/ml;
zostato osiagnigte po okoto 30 minutach od podania (Tmax). St¢Zenia tulatromycyny w homogenacie
ptuc byly istotnie wyzsze niz w osoczu. Istniejg wyrazne dowody na znaczng kumulacje
tulatromycyny w neutrofilach i makrofagach pecherzykow ptucnych. Jednakze stezenie tulatromycyny
in vivo w miejscu zakazenia w plucach nie jest znane. Po osiggnigeciu maksymalnego st¢zenia
nastepowat powolny ogélnoustrojowy spadek z pozornym okresem poitrwania eliminacji (ti2) w
osoczu okoto 91 godzin. Wigzanie z bialkami osocza bylo niskie, okoto 40%. Objetos¢ dystrybucji w
stanie stacjonarnym (Vss) okreslona po podaniu dozylnym wynosita 13,2 1/kg. Biodostgpnosé
tulatromycyny po podaniu domig$niowym u $win wynosita okoto 88%.

Profil farmakokinetyczny tulatromycyny u owiec po podaniu pojedynczej domig$niowej dawki 2,5
mg/kg masy ciala osigga maksymalne stezenie w osoczu (Cmax) wynoszace 1,19 ug/ml po okoto 15
minutach (Tmax) po podaniu i ma okres pottrwania (ti2) 69,7 godz. Wigzanie z biatkami osocza
wynosito okoto 60-75%. Po podaniu dozylnym objetos¢ dystrybucji w stanie stacjonarnym (Vss)
wynosita 31,7 I/kg. Biodostepno$¢ tulatromycyny po podaniu domig¢$niowym u owiec wynosita 100%.
5. DANE FARMACEUTYCZNE

5.1 Glowne niezgodnosci farmaceutyczne

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

5.2 OKres waznosci

Okres waznosci weterynaryjnego produktu leczniczego zapakowanego do sprzedazy: 2 lata.
Okres waznosci po pierwszym otwarciu opakowania bezposredniego: 28 dni.

5.3 Specjalne $rodki ostroznos$ci przy przechowywaniu

Brak specjalnych srodkow ostrozno$ci dotyczacych przechowywania weterynaryjnego produktu
leczniczego.

5.4 Rodzaj i sklad opakowania bezposredniego

Pudetko tekturowe zawierajace fiolke z bezbarwnego szkta typu I o pojemnosci 50 ml lub 100 ml
produktu zamykanag korkiem z gumy bromobutylowej z aluminiowym kapslem typu flip-off.

Niektore wielkos$ci opakowan moga nie by¢ dostepne w obrocie.

5.5 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania niezuzytych weterynaryjnych produktow
leczniczych lub pochodzacych z nich odpadéw



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

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

6. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Bioveta, a.s.

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

8. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:> <{DD/MM/RRRR}> <{DD

miesiac RRRR}.>

9. DATA OSTATNIEJ AKTUALIZACJI CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU
LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

<{MM/RRRR}>

<{DD/MM/RRRR}>

<{DD miesiac RRRR}>

10. KLASYFIKACJA WETERYNARYJNYCH PRODUKTOW LECZNICZYCH

Wydawany na recepte weterynaryjng.

Szczegotowe informacje dotyczace powyzszego weterynaryjnego produktu leczniczego sa dostepne w
unijnej bazie danych produktow (https://medicines.health.europa.eu/veterinary).



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



