SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU

Excenel Fluid 50 mg/ml injek¢ni suspenze pro prasata a skot
Pripravek s indikaénim omezenim.

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
1 ml obsahuije:

Léciva latka:
Ceftiofurum (ut hydrochloridum) 50,0 mg

Pomocné latky:
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekeéni suspenze
Bila az nasedla nepruhledna suspenze.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Cilové druhy zviiat

Prasata a skot.

4.2 Indikace s upiesnénim pro cilovy druh zvirat

Infekce vyvolané mikroorganizmy citlivymi k ceftiofuru:

Prasata:

Lécba respiracnich bakterialnich onemocnéni vyvolanych Pasteurella multocida, Actinobacillus
pleuropneumoniae a Streptococcus suis.

Skot:

Lécba respira¢nich bakterialnich onemocnéni vyvolanych Mannheimia haemolytica, Pasteurella
multocida a Histophilus somni.

Lécba akutni interdigitalni nekrobacilozy (panaritium, foot rot) vyvolané Fusobacterium necrophorum
a Prevotella melaninogenica (drive Bacteroides melaninogenicus subsp. asaccharolyticus) a

Porphyromonas asaccharolytica (diive Bacteroides melaninogenicus subsp. asaccharolyticus) .

Lécba akutni poporodni (puerperalni) metritidy do 10 dni po oteleni vyvolané Escherichia coli,
Trueperella pyogenes a Fusobacterium necrophorum.

Indikace je omezena na ptipady, ve kterych 1écba jinou antimikrobidlni latkou selhala.
4.3 Kontraindikace

Nepodavat zvitatim, u nichz byla zjisténa piecitlivélost k ceftiofuru a jinym beta-laktamovym
antibiotikim.

Nepodavat intravendzne.



Nepouzivat u driibeze (v€etné vajec) vzhledem k riziku rozsiteni rezistence k antimikrobikiim na
Cloveka.

4.4 Zv1astni upozornéni pro kazdy cilovy druh

Nejsou.

4.5 Zv1astni opatieni pro pouziti

Zvlastni opatieni pro pouZiti u zviirat

Pted pouzitim dobfe protiepejte, aby doslo k obnoveni suspenze.

V piipadé alergické reakce by méla byt 1éCba pieruSena.

Piipravek selektuje rezistentni kmeny, jako jsou bakterie produkujici Sirokospektré beta-laktamazy
(ESBL), které mohou ptedstavovat riziko pro lidské zdravi, pokud dojde k jejich rozsifeni na lidskou
populaci, napt. prostfednictvim potravin.

Z tohoto diivodu by mél byt ptipravek vyhrazen pro 1écbu klinickych stavi, které mély slabou odezvu,
nebo u nichZ se ocekava slaba odezva na 1é¢bu prvni volby.

Pti pouziti tohoto ptipravku je nutno zohlednit oficidlni, ndrodni a mistni pravidla antibiotické

politiky.

Zvysené pouzivani pripravku véetné pouziti pipravku, které neodpovida pokyntim uvedenym

v souhrnu tdaji o piipravku, mizZe zvysit prevalenci bakterii rezistentnich k ceftiofuru.

Pripravek by se mél vzdy, kdyz je to mozné, pouzivat pouze na zaklad¢ vysledki test citlivosti.
Ptipravek je urCen pro lécbu jednotlivych zvitat. NepouZzivat pro ucely prevence onemocnéni nebo
jako soucast ozdravnych programu na trovni stada. Lécba skupin zvifat musi byt piisné omezena na
ptipady probihajicich onemocnéni v souladu se schvalenymi podminkami pouziti.

Nepouzivejte jako profylaxi v ptipadé zadrzené placenty.

Zvlastni opatieni urcené osobam, které podavaji 1é¢ivy pripravek zviratim

Peniciliny a cefalosporiny mohou po injekci, inhalaci, poziti nebo po koznim kontaktu vyvolat
hypersenzitivitu (alergii). Precitlivélost na peniciliny mize vést ke zkiizenym reakcim s cefalosporiny

a naopak. Alergické reakce na tyto latky mohou byt v n€kterych ptipadech vazné.

Nemanipulujte s timto ptipravkem, pokud vite, Ze jste precitlivéli, nebo pokud vam bylo doporuceno
S ptipravky tohoto typu nepracovat.

Pokud se rozvinou postexpozi¢ni priznaky jako kozni vyrazka, vyhledejte 1ékarskou pomoc a ukazte
ptibalovou informaci nebo etiketu praktickému 1ékati.

Otok obliceje, 1t a o¢i nebo potize s dychanim jsou vazné pfiznaky a vyzaduji okamzité lékatské

oSetreni.

Po aplikaci si umyjte ruce.

4.6 Nezadouci ucinky (frekvence a zavaznost)



Objevit se mohou hypersenzitivni reakce nezavislé na velikosti podané davky. Ve velmi vzacnych
ptipadech (u méné nez 1 z 10 000 zvitat, véetné ojedinélych hlaseni) se mohou vyskytnout alergické
reakce (napf. kozni reakce, anafylaxe).

U prasat byly pozorovany mirné reakce v misté injek¢éniho podani jako diskolorace fascie nebo tuku
velmi vzacné az do 20 dni po injekénim podani.

U skotu bylo pozorovano zatvrdnuti a otok v misté subkutanniho injekéniho podani testovaného
ptipravku. U vétSiny zvitat byly pozorovany lehké az stiedné zdvazné lokalni zanétlivé reakce az po
dobu 42 dnti po injekénim podani.

Reakce v mist¢ injekéniho podani byly z terénu hlaseny velmi vzacné.

Cetnost nezadoucich u¢inki je charakterizovana podle nasledujicich pravidel:

- velmi ¢asté (nezadouci G¢inek(nky) se projevil(y) u vice nez 1 z 10 oSetfenych zvifat v prib¢hu
jednoho osetfeni)

- Casté (u vice nez 1, ale méné nez 10 ze 100 oSetfenych zvitat)

- neobvyklé (u vice nez 1, ale méné nez 10 z 1 000 oSetfenych zvifat)

- vzacné (u vice nez 1, ale méné nez 10 z 10 000 osetfenych zvitat)

- velmi vzacné (u méné nez 1 z 10 000 oSetfenych zvitat, v€etné ojedinélych hlaseni).

4.7 Pouziti v priibéhu biezosti a laktace

I kdyZ béhem studii na laboratornich zvitatech nebyly prokazany ptiznaky teratogenity, aborty nebo
vliv na reprodukci, bezpec¢nost ceftiofuru nebyla ovéfena pro biezi prasnice nebo kravy.
Pouzit pouze po zvazeni terapeutického prospéchu a rizika prislusnym veterinarnim lékatem.

4.8 Interakce s dal$imi 1é¢ivymi piipravky a dalsi formy interakce

Baktericidni vlastnosti beta-laktamti jsou antagonizovany soubéznym pouzitim bakteriostatickych
antimikrobik (makrolidd, sulfonamidd, tetracyklind).

Aminoglykosidy mohou mit potencujici ucinek na cefalosporiny.
4.9 Podavané mnoZstvi a zpisob podani

Pted pouzitim obsah lahvicky dikladné protfepavejte po dobu maximalné 60 sekund nebo do
okamziku, kdy se ptipravek jevi dostatecné resuspendovan.

Prasata:

Intramuskularni podani

3 mg ceftiofuru na kg z. hm. jedenkrat denné po dobu 3 dnt, tj. 1 ml pfipravku na 16 kg z. hm.
Davka by neméla pirekrocit mnozstvi 4 ml do jednoho mista injekéniho podani.

Skot:

Subkutanni podani

Respiracni onemocnéni: 1 mg ceftiofuru na kg z. hm. jedenkrat denn€ po dobu 3 az 5 dnt,

tj. 1 ml pfipravku na 50 kg z. hm.

Akutni interdigitalni nekrobacil6za: 1 mg ceftiofuru na kg z. hm. jedenkrat denné po dobu 3 dna,
tj. 1 ml pfipravku na 50 kg z. hm.

Akutni poporodni metritida do 10 dnil po oteleni: 1 mg ceftiofuru na kg z. hm. jedenkrat denné¢ po
dobu 5 po sobé jdoucich dni, tj. 1 ml pfipravku na 50 kg Z. hm.

Davka by neméla piekrocit mnozstvi 13 ml do jednoho mista injekéniho podani.

V piipadé akutni poporodni metritidy mize byt vyZzadovana dalsi podptirna lécba.

Injekce musi byt aplikovany na rozdilna mista.



Zatky injek¢nich lahvic¢ek o objemu 50 a 100 ml mohou byt propichnuty maximalné 50krat.
Zatky injek¢nich lahvicek o objemu 250 ml mohou byt propichnuty maximalné 33krat.
V ostatnich pfipadech je doporuceno pouzit injekéni automat.

410 Piedavkovani (symptomy, prvni pomoc, antidota), pokud je to nutné

U prasat, kterd po dobu 15 po sobé jdoucich dnti dostavala intramuskularné ceftiofur sodny v davkach
osminasobné piekracujicich doporucenou denni davku, byla prokazéna nizka toxicita ceftiofuru.

U skotu nebyly pozorovany zadné ptiznaky systémoveé toxicity po vyznamném piekroceni
terapeutické davky pti parenteralnim podavani.

411  Ochranna(é) lhiita(y)

Prasata: maso: 2 dny
Skot: maso: 6 dnti
MIéko: bez ochrannych lht.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakoterapeuticka skupina:
Antibakterialni 1é¢iva pro systémovou aplikaci, Cefalosporiny 3. generace
ATCvet kod: QJ01DD90

51 Farmakodynamické vlastnosti

Ceftiofur je Sirokospektry cefalosporin, ktery je u€¢inny proti grampozitivnim a gramnegativnim
bakteriim. Ceftiofur inhibuje syntézu bakterialni bunécné stény, a proto vykazuje baktericidni
vlastnosti.

Syntéza bunééné stény zavisi na ¢innosti enzymu oznacovanych jako PBP proteiny (penicillin-binding
proteins, proteiny vazajici penicilin).

Rezistence bakterii vii¢i cefalosporintim vznika na zékladé ¢tyt zakladnich mechanismii:

1) zména citlivosti nebo vytvofeni proteint vazajicich penicilin, necitlivych k G¢innému beta-laktamu
2) zména propustnosti buné¢né stény k beta-laktamtim,

3) produkce beta—laktamazy, ktera $tépi molekulu beta-laktamu,

4) aktivni eflux.

Nekteré beta-laktamazy dokumentované u gramnegativnich stfevnich mikroorganizmti mohou zvysit
v rizné mife MIC u cefalosporintl tieti a ¢tvrté generace, stejné jako u penicilint, ampicilinu,
kombinaci beta-laktamu a inhibitoru beta-laktamaz a cefalosporinti prvni a druhé generace.

Ceftiofur je G¢inny proti nasledujicim mikroorganismum, které patii mezi ptivodce respirac¢nich
onemocnéni prasat: Pasteurella multocida, Actinobacillus pleuropneumoniae a Streptococcus suis.
Bordetella bronchiseptica je k ceftiofuru pfirozené rezistentni.

Ceftiofur je rovnéz G¢inny proti nasledujicim ptivodctim respirac¢nich onemocnéni skotu:

Pasteurella multocida, Mannheimia haemolytica, Histophilus somni; bakterialnim ptivodciim akutni
interdigitalni nekrobacil6zy skotu (hniloby paznehtt): Fusobacterium necrophorum, Prevotella
melaninogenica (diive Bacteroides melaninogenicus subsp. asaccharolyticus) a Porphyromonas
asaccharolytica (drive Bacteroides melaninogenicus subsp. asaccharolyticus) a bakteriim
zpusobujicim akutni poporodni (puerperalni) metritidu skotu: Escherichia coli, Trueperella pyogenes
a Fusobacterium necrophorum.



V nasledujici tabulce jsou uvedeny Minimalni Inhibi¢ni koncentrace (MIC) které byly stanoveny pro
ceftiofur u kmenti pochazejicich z Evropy izolovanych z nemocnych zvitat:

(izoldty z pFipadii akutnich metritid) ®

Prasata

Druh bakterie (pocet izolatii) Rozsah MIC (pg/ml) MICgy (ng/ml)
A. pleuropneumoniae (115)" 0,008 - 0,25 0,03
Pasteurella multocida (167) 0,008 - 1 0,06
Streptococcus suis (113) Y 0,12->8 1

Skot

Druh bakterie (pocet izolati) Rozsah MIC (pg/ml) MICgy (ng/ml)
Mannheimia haemolytica (60) <0,002 - 0,06 0,015
Pasteurella multocida (146) ¥ 0,008 - 0,25 0,03
Histophilus somni (29) ? < 0,002 - 0,008 < 0,002
Trueperella pyogenes (37) 0,25-1 0,5
(izoldty z pFipadii akumich metritid)®

Escherichia coli (85) 0,25-1 1
(izoldty z pFipadii akutnich metritid) ®

Fusobacterium necrophorum (85) ND 0,25
(izoldty z pFipadii interdigitdlni nekrobacilézy) ¥

Fusobacterium necrophorum (2) <0,03-0,06 ND

Dodbér izolatt v EU, 2014-2016

2 odbér izolatt v Némecku, 2013-2015
% odbér izolatt ve Francii, 2003-2007
) odbér izolatd v USA, 1994

Pro bovinni a porcinni respiracni patogeny relevantni pro indikace ptipravku byly definovany CLSI
2017 (Clinical Laboratory Standards Institute) nasledujici klinické hrani¢ni hodnoty:

Pramér inhibi¢ni zény (mm) MIC (pg/ml) Interpretace
>21 <20 (O) Citlivy

18 -20 4,0 (D) Intermediarni
<17 >38,0 (R) Rezistentni

Nejsou definovany hrani¢ni hodnoty pro patogeny vyvolavajici postpartalni metritidy skotu.




5.2 Farmakokinetické udaje

Po intramuskulédrnim podani je ceftiofur rychle metabolizovan na desfuroylceftiofur, hlavni ucinny
metabolit.

Desfuroylceftiofur mé stejnou antimikrobni u¢innost jako ceftiofur proti bakteriim zptisobujicim
respirani onemocnéni u zvitat. Aktivni metabolit se reverzibiln€ vaze na plazmatické bilkoviny a diky
tomu se metabolit koncentruje v misté infekce a zlstava G¢inny i v nekrotické a poskozené tkani.

U prasat bylo dosaZeno maximalni plazmatické koncentrace (C pax) 11,8 + 1,67 pg /ml po
jednorazovém intramuskularnim podani 3 mg na kg z. hm.po 1 hodinég, kone¢ny polocas eliminace
(t ¥2) desfuroylceftiofuru byl 16,7 £ 2,3 hodiny. Po podavani davky 3 mg ceftiofuru na kg z. hm.
jedenkrat denné€ po dobu 3 po sobé jdoucich dnti nebyla pozorovéna akumulace desfuroylceftiofuru.
Vylucuje se prevazné moci (vice nez 70%). Prostednictvim faeces se vylouci ptiblizné 12-15%
podané latky.

Ceftiofur je po intramuskularnim podani zcela biologicky dostupny.

Po jednorazové subkutanni davce 1 mg na kg zivé hmotnosti u skotu bylo dosazeno maximalni
plazmatické koncentrace 2,85 = 1,11 pg/ml 2 hodiny po podani. U zdravych krav byla v endometriu
dosazena Cpax 2,25 + 0,79 pg/ml 5 + 2 hodiny po jednorazovém podani. Maximalni plazmatické
koncentrace dosazené u zdravych krav v karunkulech a lochiich byly 1,11 + 0,24 pg/ml, resp. 0,98 =
0,25 ug/ml. Koneény polocas eliminace (t ¥2) desfuroylceftiofuru u skotu je 11,5 + 2,57 hodiny. Pfi
podavani denn€ po dobu 5 dnti nebyla pozorovana zadna akumulace. Eliminace probiha pfevazné
moc¢i (vice nez 55%); 31 % davky je vylouceno faeces.

Po subkutannim podani je ceftiofur zcela biologicky dostupny.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Polysorbat 80

Stfedni nasycené triacylglyceroly
Voda na injekci

6.2 Hlavni inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici a proto tento veterinarni 1é¢ivy ptipravek nesmi byt misen
s zadnymi dal§imi veterinarnimi l1é¢ivymi piipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

Doba pouzitelnosti veterinarniho 1é¢ivého pripravku v neporuseném obalu: 2 roky
Doba pouzitelnosti po prvnim otevieni vnitfniho obalu: 28 dni

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 25 °C.
6.5 Druh a sloZeni vnitiniho obalu

Kartonova krabicka s jednou sklenénou injekéni lahvic¢kou (typ I) o velikosti 50, 100 nebo 250 ml.
Kartonova krabicka s deseti sklenénymi injek¢énimi lahvickami (typ I) o velikosti 50 nebo 100 ml.

Injeké¢ni lahvicky o velikosti 50 ml a 100 ml jsou uzavieny chlorbutylovou zatkou a hlinikovou pertli
s plastovym ,,flip-off* vickem.



Injekéni lahvicky o velikosti 250 ml jsou uzavieny brombutylovou zatkou a hlinikovou pertli s ,,pull-off*
vickem.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro zneSkodiovani nepouZitého veterinarniho lé¢ivého pripravku nebo
odpadu, ktery pochazi z tohoto piipravku

Lécivé pripravky se nesmi likvidovat prostiednictvim odpadni vody ¢i domovniho odpadu.
O moznostech likvidace nepotiebnych 1éCivych pfipravki se porad’te s vaSim veterindrnim lékatem.
Tato opatieni napomahaji chréanit zivotni prostiedi.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Zoetis Ceska republika, s.r.o., namésti 14. fijna 642/17, 150 00 Praha 5, Ceska republika
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96/043/03-C
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25.7.2003/22.10. 2018
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Veterinarni 1éCivy pripravek je vydavan pouze na piedpis.



