1. NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU

Tuloxxin 100 mg/ml injekéni roztok pro skot, prasata a ovce

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
1 ml obsahuje:

Léciva latka:
Tulathromycinum 100 mg

Pomocné latky:
Thioglycerol 5mg

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekeni roztok.
Ciry bezbarvy az svétle zluty nebo svétle hnédy roztok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Cilové druhy zvirat
Skot, prasata a ovce

4.2 Indikace s upfesnénim pro cilovy druh zviiat

Skot

Lécba a metafylaxe bovinni respiraéni choroby (BRD) zpusobené bakteriemi Mannheimia
haemolytica, Pasteurella multocida, Histophilus somni a Mycoplasma bovis citlivymi Kk
tulathromycinu. Pfitomnost onemocnéni ve stadé by méla byt stanovena pied metafylaktickou 1é¢bou.

Lécba infekéni bovinni keratokonjunktivitidy (IBK) zptsobené bakterii Moraxella bovis citlivou k
tulathromycinu.

Prasata

Lécba a metafylaxe respiracniho onemocnéni prasat (SRD) zpusobeného bakteriemi Actinobacillus
pleuropneumoniae, Pasteurella multocida, Mycoplasma hyopneumoniae, Haemophilus parasuis a
Bordetella bronchiseptica citlivymi k tulathromycinu. Pfitomnost onemocnéni ve stadé by méla byt
stanovena pred metafylaktickou 1é€bou. Piipravek by mél byt pouZit pouze v ptipadg€, kdyz se u prasat
ocekava propuknuti onemocnéni béhem 2-3 dnt.

Ovce
Lécba pocatecni faze infek¢ni pododermatitidy (nekrobaciloza prstit) zptisobené virulentnimi zarodky
Dichelobacter nodosus vyzadujici systémovou 1écbu.



4.3 Kontraindikace

Nepouzivat v ptipad¢ precitlivélosti k makrolidovym antibiotikiim nebo k nékteré z pomocnych latek.
Nepouzivat soucasné s jinymi makrolidy nebo linkosamidy (viz bod 4.8).

4.4  Zvlastni upozornéni pro kazdy cilovy druh

Ovce:

Utinnost antimikrobialni 1é¢by nekrobacilézy prstii miize byt snizena riznymi faktory, jako je vihké
prostiedi nebo také nespravna zoohygiena chovu. Lécba nekrobacilézy by méla proto byt spojena s
dal$imi opatfenimi, napt. zajisténim suchého prostiedi.

Antibioticka 1é¢ba benigni nekrobacilozy prsti se nepovazuje za vhodnou. Tulathromycin mél
omezenou U¢innost u ovei s vaznymi klinickymi ptiznaky nebo chronickou nekrobacilézou prsti,
proto by mél byt podadvan pouze v pocatecni fazi nekrobacilozy prstii.

4.5  Zvlastni opatieni pro pouZziti

Zv1astni opatfeni pro pouZziti u zvifat

Ptipravek ma byt pouzit na zdklade stanovendi citlivosti bakterii izolovanych z daného zvitete.

Pokud to neni mozné, pouziti ptipravku by melo byt zalozeno na zékladé znalosti mistni (na urovni
regionu nebo farmy) epidemiologické informace o citlivosti cilovych bakterii.

Pti pouziti pripravku je nutno vzit v uvahu oficialni celostatni a mistni pravidla antibiotické politiky.
Pouziti ptipravku, které je odlisné od pokynt uvedenych v tomto souhrnu udaji o pfipravku (SPC),
muze zvysit prevalenci bakterii rezistentnich k tulathromycinu a snizit G¢innost 1é¢by ostatnimi
makrolidy z divodu mozné zkiizené rezistence.

Zv1astni opatieni uréené osobam, které podavaji veterinarni 1é¢ivy pfipravek zvifatim

Tulathromycin drazdi o€i. V piipadé nahodného kontaktu s o¢ima je ihned vyplachnéte ¢istou vodou.
Tulathromycin mlize zpisobit senzibilizaci pfi kontaktu s pokozkou. V piipadé ndhodného vyliti na
pokozku ji ihned umyjte mydlem a vodou.

Po pouziti si umyjte ruce.

V ptipad€ nahodného sebeposkozeni injekéné aplikovanym piipravkem vyhledejte ihned 1ékatskou
pomoc a ukazte pribalovou informaci nebo etiketu praktickému 1ékafi.

4.6 Nezadouci ucinky (frekvence a zavaZnost)

Subkutanni podani tulathromycinu u skotu vyvola velmi Casto pfechodné bolestivé reakce a lokalni
otok v misté injekéniho podani, ktery mize pretrvavat az 30 dni. Tyto reakce nebyly pozorovany u
prasat a ovci po intramuskularnim podani.

Patomorfologické reakce v misté injekéniho podani (véetné vratnych zmeén jako je ptekrveni, otok,
fibréza a krvéceni) jsou velmi Casté ptiblizn¢ 30 dni po aplikaci u skotu a prasat.

U ovci jsou po intramuskularnim podani velmi Casté pfechodné projevy neklidu (tfeseni hlavou,
drbani mista podani, ustupovani vzad). Tyto ptiznaky odezni béhem nékolika minut.

Cetnost nezadoucich éinki je charakterizovana podle nasledujicich pravidel:

- velmi ¢asté (nezadouci Géinek (nky) se projevil(y) u vice nez 1 z 10 oSetfenych zvitat)
- Casté (u vice nez 1, ale mén¢ nez 10 ze 100 osetfenych zvirat)

- neobvykl¢ (u vice nez 1, ale méné nez 10 z 1000 oSetienych zvirat)

- vzacné (u vice nez 1, ale méné nez 10 z 10000 oSetienych zvirat)

- velmi vzacné (u méné nez 1 z 10000 oSetfenych zvirat, véetn€ ojedinélych hlaseni).
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4.7  PoutZiti v pribéhu biezosti, laktace nebo snasky

Laboratorni studie na potkanech a kralicich nepodaly dikaz o teratogennim, fetotoxickém tc¢inku
nebo materndlni toxicité. Nebyla stanovena bezpecnost veterinarniho 1é¢ivého ptipravku béhem
biezosti a laktace. PouZit pouze po zvazeni terapeutického prospéchu a rizika ptisluSnym veterinarnim
lékatem.

4.8 Interakce s dalSimi lé¢ivymi pripravky a dalSi formy interakce

Muze se objevit zkiizena rezistence s jinymi makrolidy. Nepodédvat souc¢asné s antimikrobiky s
podobnym mechanizmem ucinku, jako jsou ostatni makrolidy anebo linkosamidy.

4.9 Podavané mnoZstvi a zplisob podani

Skot

Subkutanni podani.

Jednorazové subkutanni podani 2,5 mg tulathromycinu/kg zivé hmotnosti (coz odpovida 1 ml
ptipravku/40 kg zivé hmotnosti). Pti [é¢bé skotu nad 300 kg zivé hmotnosti rozd€lit davku tak, aby na
jedno misto nebylo aplikovano vice jak 7,5 ml.

Prasata

Intramuskularni podani.

Jednorazové intramuskularni podani 2,5 mg tulathromycinu/kg Zivé hmotnosti (coz odpovida 1 ml
ptipravku /40 kg zivé hmotnosti) do oblasti krku.

Pti 1é¢be¢ prasat nad 80 kg zivé hmotnosti rozdélit davku tak, aby na jedno misto nebylo aplikovano
vice jak 2 ml.

V pfipadé jakéhokoliv respiracniho onemocnéni se doporucuje 1éCit zvirata v pocateCnich stadiich
onemocnéni a zhodnotit odpoveéd na lécbu za 48 hodin po podani. Pokud klinické ptiznaky
respiraéniho onemocnéni pretrvavaji nebo se zhor$uji nebo pokud dojde k recidivé, ma byt 1écba
zménéna s pouzitim jiného antibiotika a je tfeba s 1écbou pokraovat az do vymizeni klinickych
ptiznaki.

Ovce

Intramuskularni podani.

Jednorazové intramuskuldrni podani 2,5 mg tulathromycinu/kg zivé hmotnosti (coz odpovida 1 ml
ptipravku /40 kg zivé hmotnosti) do oblasti krku.

K zajisténi spravného davkovani ma byt ziva hmotnost stanovena tak pfesné, jak je to mozné, aby se
ptredeslo poddavkovani.

Zatku lze propichnout max. 20krat. Pfi jednorazovém osetieni skupin zvitat pouzijte odbérovou jehlu,
ktera je umisténa Vv zatce injek¢ni lahvicky, aby se predeslo nadmérnému propichovani zatky.
Po ukonceni 1écby odbérovou jehlu odstraiite.

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

U skotu pfi podéani troj-, peti- nebo desetinasobku doporucené davky byly pozorovany prechodné
priznaky spojené s potizemi v misté podani, které¢ nasledné¢ vyvolaly neklid, tieseni hlavou, hrabani
nohou po zemi a kratkodobé snizeni piijmu krmiva. Mirna degenerace myokardu byla pozorovéana u
skotu, ktery dostal 5 az 6-ti nasobek doporucené davky.

U mladych prasat vazicich pfiblizné 10 kg po podani troj- nebo pétinasobku l1écebné davky byly
pozorovany prechodné ptiznaky spojené s potizemi v misté podani a vyvolavajici nadmérné hlasové
projevy a neklid. Taktéz bylo pozorovano kulhani, pokud byla mistem aplikace zadni noha.
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U jehniat (zhruba v 6 tydnech veku) po podani troj- nebo pétinasobku doporucené davky byly
pozorovany prechodné piiznaky spojené s potizemi v misté podéani, zahrnujici ustupovani vzad,
tfeseni hlavou, drbani v misté podani, polehavani a vstavani, beceni.

4.11 Ochranna(é) lhuta(y)
Skot (maso): 22 dni

Prasata (maso): 13 dni

Ovce (maso): 16 dni

Nepouzivat u laktujicich zvifat, jejichz mléko je ur¢eno pro lidskou spotiebu.
Nepouzivat béhem 2 mésict pied o¢ekavanym porodem u biezich zvitat uréenych pro produkci mléka
pro lidskou spotiebu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakoterapeuticka skupina: antibakterialni 1é¢iva pro systémovou aplikaci, makrolidy.
ATCvet kod: QJO1FA94.

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Tulathromycin je semisynteticka makrolidova antimikrobialni latka, kterd pochdzi z fermenta¢niho
produktu. Odlisuje se od mnohych jinych makrolidli v tom, Ze méa dlouhotrvajici ucinek, ktery je
CasteCné zptisoben jeho tfemi aminovymi skupinami; proto dostal chemické podskupinové oznaceni
triamilid.

Makrolidy jsou bakteriostaticky ti¢inkujici antibiotika a inhibuji nepostradatelnou biosyntézu bilkovin
diky jejich schopnosti selektivné se vazat na bakterialni ribozomalni RNA. Pasobi prostiednictvim
stimulace disociace peptidyl-tRNA od ribozomu béhem procesu translokace.

Tulathromycin ma in vitro G¢innost proti Mannheimia haemolytica, Pasteurella multocida,
Histophilus somni a Mycoplasma bovis, a Actinobacillus pleuropneumoniae, Pasteurella multocida,
Mycoplasma hyopneumoniae, Haemophilus parasuis a Bordetella bronchiseptica, bakterialnim
patogenim nejcastéji spojovanymi s respiracnimi onemocnénimi skotu a prasat. ZvySené hodnoty
minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC) byly zjistény u neékterych izolati Histophilus somni a
Actinobacillus pleuropneumoniae. Byla stanovena in vitro u¢innost proti Dichelobacter nodosus
bakterialnimu patogenu, ktery je nejcasteji spojen s infekéni pododermatitidou (nekrobacilézou prstti)
u ovci. Tulathromycin ma rovnéz in vitro ucinnost proti Moraxella bovis, bakterialnimu patogenu
nejcastéji spojenému s infekeni bovinni keratokonjunktivitidou (IBK).

Rezistence na makrolidy se mize vyvinout mutacemi gentl, které koduji ribozomalni RNA (rRNA),
nebo nekterych ribozomalnich proteintl; enzymatickou modifikaci (metylaci) cilového mista 23S
rRNA, obvykle se tim zvySuje zkiiZzena rezistence s linkosamidy a skupinou B streptogramin (MLSB

rezistence); nebo enzymatickou inaktivaci, a nebo efluxem makrolida. MLSBrezistence miize byt

vrozena nebo ziskana. Rezistence mize byt chromozomalni nebo kédovana plazmidem a mize byt
prenosna, pokud je spojena s transpozony nebo plazmidy.

Tulathromycin kromé svych antimikrobialnich vlastnosti vykazuje v pokusnych studiich
imunomodulacni a protizanétlivy ucinek. Tulathromycin spousti apoptézu (programovanou bunéénou
smrt) v polymorfonuklearnich buitkdch (PMN; neutrofily) skotu i prasat a odstranéni apoptickych



bunék makrofagy. SniZuje tvorbu prozanétlivych mediatora leukotrienu B4 a CXCL-8 a indukuje

-----

5.2 Farmakokinetické udaje

Farmakokineticky profil tulathromycinu u skotu po podani jednorazové subkutanni davky 2,5 mg/kg
zivé hmotnosti byl charakterizovan rychlou a vyraznou absorpci a nasledné rozséhlou distribuci a
pomalou eliminaci. Maximalni koncentrace (Cmax) v plazmé byla ptiblizné 0,5 pg/ml; byla dosazena

priblizné 30 minut po aplikaci davky (Tmax). Koncentrace tulathromycinu v plicnim homogenatu byly

podstatné vyssi nez v plazmé. Existuji jasné dikazy o vyznamné akumulaci tulathromycinu v
neutrofilech a alveolarnich makrofazich. Avsak in vivo koncentrace tulathromycinu v misté infekce
plic neni zndma. Maximalni koncentrace byly nasledovany pomalym systémovym poklesem s
biologickym polocasem (t1/2) v plazmé 90 hodin. Vazba na proteiny plazmy byla nizk4, ptiblizn¢ 40%.

Distribu¢ni objem v ustaleném stavu (Vss) stanoveny po intravenodzni aplikaci byl 11 1/kg. Biologicka

dostupnost tulathromycinu po subkutanni aplikaci u skotu byla pfiblizné 90%.

Farmakokineticky profil tulathromycinu u prasat po podani jednordzové intramuskuldrni davky
2,5 mg/kg zivé hmotnosti byl taktéz charakterizovan rychlou a vyraznou absorpci a nasledné
rozsahlou distribuci a pomalou eliminaci. Maximalni koncentrace (Cmax) v plazmé byla ptiblizné 0,6

ug /ml; dosazena priblizn¢€ 30 minut po aplikaci davky (Tmax). Koncentrace tulathromycinu v plicnim

homogenatu byly podstatné vyssi nez v plazme. Existuji jasné dikazy o vyznamné akumulaci
tulathromycinu v neutrofilech a alveolarnich makrofazich. Avsak in vivo koncentrace tulathromycinu
v mist€ infekce plic neni zndma. Maximalni koncentrace byly nasledovany pomalym systémovym
poklesem s biologickym polocasem eliminace (tm) v plazmé 91 hodin. Vazba na proteiny plazmy byla

nizka, ptiblizné 40%. Distribu¢ni objem v ustaleném stavu (VSS) stanoveny po intravenozni aplikaci
byl 13,2 I/kg. Biologicka dostupnost tulathromycinu po intramuskularni aplikaci u prasat byla
pfiblizné 88%.

Farmakokineticky profil tulathromycinu u ovci po podani jednorazové intramuskularni davky 2,5
mg/kg zivé hmotnosti dosahl maximalni koncentrace v plazmé (Cmax) 1,19 pg /ml po ptiblizné 15
minutach (Tpax)od podani a biologicky polocas (tm) byl 69,7 hodiny. Vazba na proteiny plazmy byla

zhruba 60-75%. Po intravendznim podani byl distribu¢ni objem v ustaleném stavu (V) 31,7 I/kg.
Biologicka dostupnost tulathromycinu po intramuskularnim podéni byla u ovei 100%.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych litek
Propylenglykol

Thioglycerol

Kyselina citronova

Kyselina chlorovodikova (pro tipravu pH)
Hydroxid sodny (pro tpravu pH)

Voda pro injekci

6.2 Hlavni inkompatibility

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

6.3 Doba pouzitelnosti



Doba pouZitelnosti veterinarniho 1é¢ivého piipravku v neporuseném obalu: 3 roky.
Doba pouzitelnosti po prvnim otevieni vnitiniho obalu: 28 dni.

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento veterinarni 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovévani.
Uchovavejte v piivodnim obalu.

Po prvnim otevteni vnitiniho obalu uchovavejte pti teploté do 25 °C.

6.5 Druh a sloZeni vnitiniho obalu

Lahve z¢irého skla typu | o objemu 50 ml, 100 ml a 250 ml s chlorobutylovou/butylovou
laminovanou gumovou zatkou typu | a hlinikovym uzavérem s plastovym odtrhavacim/flip-off vickem
V papirové krabicce.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro zneSkodiiovani nepouzitého veterinarniho l1é¢ivého pripravku nebo
odpadu, ktery pochazi z tohoto pripravku

Vsechen nepouzity veterindrni lé¢ivy pripravek nebo odpad, ktery pochdzi z tohoto ptipravku, musi
byt likvidovan podle mistnich pravnich ptedpist.
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