PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV VETERINARNEHO LIEKU

Tulaven 100 mg/ml injekcny roztok pre hovéddzi dobytok, oSipané a ovce

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
1 ml obsahuje:

U¢inna latka:

Tulathromycinum 100 mg
Pomocné latky:
Monothioglycerolum 5mg

Uplny zoznam pomocnych latok je uvedeny v Gasti 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekény roztok.

Ciry, bezfarebny az mierne zIty alebo mierne hnedy roztok.

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Cielové druhy

Hovadzi dobytok, oSipané a ovce.

4.2 Indikacie na pouZitie so Specifikovanim ciel’ovych druhov

Hovédzi dobytok

Liecba a metafylaxia respiratného ochorenia hovddzieho dobytka (bovinerespiratorydisease, BRD)
spojeného s Mannheimiahaemolytica, Pasteurellamultocida, Histophilussomni a

Mycoplasmabovisvnimavych na tulatromycin. Pritomnost’ ochorenia v stade ma byt’ stanovena pred
metafylaktickou lie¢bou.

Liec¢ba infek¢nej bovinnejkeratokonjuktivitidy (infectiousbovinekeratoconjuctivitis, IBK) spojenej
s Moraxellabovisvnimavej na tulatromycin.

OSipane

Liecba a metafylaxia respira¢ného ochorenia osipanych (swinerespiratorydisease, SRD) spojeného

s Actinobacilluspleuropneumoniae, Pasteurellamultocida, Mycoplasmahyopneumoniae,
HaemophilusparasuisaBordetellabronchisepticavnimavych na tulatromycin. Pritomnost’ ochorenia v
stade ma byt stanovena pred metafylaktickou liecbou. Veterinarny liek sa ma pouzit’ v pripade, ked’ sa
u oSipanych o¢akava prepuknutie ochorenia v priebehu 2 - 3 dni.

Ovce
Liecba skorych $tadii infekénej pododermatidy spojenej s virulentnym
Dichelobacternodosusvyzadujicim systematicku lie¢bu.

4.3 Kontraindikacie

Nepouzivat’ v pripadoch precitlivenosti na makrolidové antibiotika alebo na niektort z pomocnych
latok.

Nepouzivat’ sibezne s inymi makrolidmi alebo linkosamidmi (pozri Cast’ 4.8).



4.4 Osobitné upozornenia pre kazdy cielovy druh

Ovce:

Utinnost” antimikrobialnej lie¢by nekrobacilzy méze byt znizena d’al$imi faktormi, ako je vlhké
prostredie, ako aj nevhodné opatrenia chovatel'ov. Lie¢ba nekrobacilézy ma byt’ vykonana spolu s
inymi opatreniami vedenia stada, napriklad poskytnutim suchého prostredia.

Antibioticka lie¢ba benignej nekrobacildzy nie je povaZzovana za vhodnd. Tulatromycin preukézal
obmedzenu u¢innost’ u oviec so zavaznymi klinickymi priznakmi alebo s chronickou nekrobacilézou,
a preto by sa mal podavat’ len v po¢iato¢nom §tadiu nekrobacilozy..

4.5 Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouZivanie

Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouzivanie u zvierat

Liek sa ma pouzit’ na zaklade stanovenia vnimavosti baktérii izolovanych u zvierat.

Pokial’ to nie je mozné, lieCba ma byt stanovena podl'a miestnych epidemiologickych informacii
(regionalnych, farmovych) o vnimavosti cielovych baktérii.

Pri pouziti tohto veterinirneho lieku sa ma vziat’ do tivahy oficialna, narodné a regionalna
antimikrobialna politika.

PouZitie veterinarneho lieku, ktoré sa odliSuje od pokynov uvedenych v suhrne charakteristickych
vlastnosti, moze zvysit’ prevalenciu baktérii rezistentnych voci tulatromycinu a moéze znizit’ uc¢innost’
lie¢by inymi makrolidmi, v dosledku moZnej skriZenej rezistencie.

Ak sa vyskytne reakcia z precitlivenosti, musi byt okamzite podana prislusna liecba.

Osobitné bezpecnostné opatrenia, ktoré méa urobit’ osoba podavajica liek zvieratam

Tulatromycin drazdi oc¢i. Ak ddjde k nahodnému kontaktu s o¢ami, ihned’ vyplachnut’ o€i Cistou
vodou.

Tulatromycin moZe sposobit’ podrazdenie pri kontakte s pokozkou. Ak d6jde k nahodnému kontaktu
s pokozkou, ihned’ umyt’ pokozku mydlom a vodou.

Po pouziti umyt ruky.

V pripade ndhodného samoinjikovania vyhl'adat’ ihned’ lekarsku pomoc a ukazat’ pisomnti informaciu
pre pouzivatel'ov alebo obal lekarovi.

4.6 Neziaduce ucinky (frekvencia vyskytu a zavaZnost’)

Subkutanne podanie veterinarneho lieku hoviadziemu dobytku ¢asto vyvola prechodné bolestivé
reakcie a lokalny opuch v mieste injekcie, ktoré pretrvavaju do 30 dni. Takéto reakcie neboli
pozorované u oSipanych a oviec po intramuskularnom podani.

Patomorfologické reakcie v mieste vpichu (vratane reverzibilnych zmien kongescie, edému, fibrozy

a hemoragie) st vel'mi Casté priblizne 30 dni po injekcii u hoviddzieho dobytka a o$ipanych.

U oviec su po intramuskulérnej injekcii vel'mi Casté prechodné priznaky neprijemného pocitu (trasenie
hlavy, trenie v mieste vpichu, oddelenie od stada). Tieto prejavy vymizna v priebehu niekolkych
minut.

Frekvencia vyskytu neziaducich G¢inkov sa definuje pouzitim nasledujuceho pravidla:

- vel'mi Casté (neziaduce G¢inky sa prejavili u viac ako 1 z 10 lie¢enych zvierat)

- Casté (u viac ako 1 ale menej ako 10 zo 100 lieCenych zvierat)

- menej Casté (u viac ako 1 ale menej ako 10 z 1 000 lieCenych zvierat)

- zriedkavé (u viac ako 1 ale menej ako 10 z 10 000 lie¢enych zvierat)

- vel'mi zriedkavé (u menej ako 1 z 10 000 lieCenych zvierat, vratane ojedinelych hlaseni).



4.7 PouZitie pocas gravidity, laktacie a znasky

Laboratorne Stadie na potkanoch a kralikoch nepotvrdili Ziadne teratogénne, fetotoxické alebo
maternotoxické ucinky. Bezpe¢nost’ veterinarneho lieku nebola stanovena pocas gravidity a laktacie.
Pouzit’ len po zhodnoteni prinosu/rizika zodpovednym veterinarnym lekarom.

4.8 Liekové interakcie a iné formy vzajomného pdsobenia

Mobze sa objavit skrizena rezistencia s inymi makrolidmi. Nepouzivat’ subezne s antimikrobiotikami
s podobnym mechanizmom téinku, ako su makrolidy alebo linkosamidy.

4.9 Davkovanie a spbsob podania lieku

Hovédzi dobytok

Subkuténne pouZitie.

Jednorazova subkutanna injekcia 2,5 mg tulatromycinu/kg Zivej hmotnosti (ekvivalent 1 mi/40 kg
zivej hmotnosti). Pri lie€be hovddzieho dobytka nad 300 kg zivej hmotnosti, rozdelit’ davku tak, aby
na jedno miesto nebolo injikované viac ako 7,5 ml.

v

OSipané
Intramuskularne pouZitie.

Jednorazové intramuskulérna injekcia 2,5 mg tulatromycinu/kg Zivej hmotnosti (ekvivalent 1 ml/40 kg
Zivej hmotnosti) do oblasti krku. Pri lie¢be osipanych nad 80 kg Zivej hmotnosti, rozdelit’ davku tak,
aby na jedno miesto nebolo injikované viac ako 2 ml.

Pri akomkol'vek respira¢nom ochoreni sa odporuca liecit’ zvierata v ranych $tadiach ochorenia

a vyhodnotit’ odpoved’ na lie¢bu do 48 hodin po injekcii. Ak klinické priznaky respiraéného ochorenia
pretrvavaju alebo sa zvysuju, alebo ak dojde k relapsu, liecba sa ma zmenit’ s pouzitim iné¢ho
antibiotika a ma pokracovat’ az do vyrieSenia klinickych priznakov.

Ovce

Intramuskulérne pouZitie.

Jednorazova intramuskularna injekcia 2,5 mg tulatromycinu/kg Zivej hmotnosti (ekvivalent 1 mi/40 kg
Zivej hmotnosti) do oblasti krku.

Aby sa zabezpecilo spravne davkovanie, ma sa stanovit’ ziva hmotnost’ Co najpresnejsie, aby sa
zabranilo poddavkovaniu.
Uzaver méZe byt bezpeéne prepichnuty az 20-krét.

Pre viacnasobné pouzitie lickoviek sa odporuca nasavacia ihla alebo viacdavkova injek¢éna striekacka,
aby sa predislo nadmernému prepichovaniu uzaveru.

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

U hovadzieho dobytka pri podani troj-, pat- alebo desatnasobku odporacanej davky boli pozorované
prechodné priznaky spojené s problémami v mieste vpichu injekcie, ktoré zahinali nepokoj, trasenie
hlavy, hrabanie nohou do zeme a kratke zniZenie prijmu krmiva. Mierna degeneracia myokardu bola
pozorovana u hovadzieho dobytka, ktory dostal 5 - 6-nasobok odportcéanej davky.

U mladych osipanych, s hmotnost'ou priblizne 10 kg, po podani troj- alebo patnasobku liecebne;j
davky boli pozorované prechodné priznaky spojené s problémami v mieste vpichu injekcie a zahfiali
nadmern( vokaliz&ciu a nepokoj. TaktieZ bolo pozorované krivanie, ak bola miestom aplikécie zadna
noha.

U jahniat (priblizne vo veku 6 tyzdiiov) po podani troj- alebo patnasobku lie¢ebnej davky boli
pozorovaneé prechodné priznaky spojené s problémami v mieste vpichu injekcie, spolu s chédzou
dozadu, trasenim hlavy, trenim v mieste vpichu injekcie, ul'ahnutim a vstavanim, mecanim.



411 Ochranna lehota

Hovéadzi dobytok (mdso a vnatornosti): 22 dni.

OSipané (mé&so a vnatornosti): 13 dni.

Ovce (Méaso a vnutornosti): 16 dni.

Nie je registrovany na pouzitie u zvierat produkujucich mlieko na 'udsku spotrebu.

Nepouzivat' u gravidnych zvierat, ktoré st urené na produkciu mlieka na l'udsku spotrebu pocas 2
mesiacov pred o¢akavanym porodom.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakoterapeuticka skupina: antibakterialne lieky na systémove pouzitie; makrolidy.
ATCvet kod: QJIOIFA94.

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Tulatromycin je semi-syntetick4 makrolidovaantimikrobiélna latka, ktora pochadza z fermenta¢ného
produktu. Odlisuje sa od mnohych inych makrolidov v tom, Ze ma dlhotrvajtci ucinok, ktory je
¢iastocne spdsobeny jeho tromi aminovymi skupinami; preto dostal chemické podskupinové oznacenie
triamilid.

Makrolidy sU bakteriostaticky t¢inkujuce antibiotika a inhibujinepostradatel'nubiosyntézu bielkovin
vd’aka ich schopnosti selektivne sa viazat’ na bakteridlnu ribozomalnu RNA. Pdsobia prostrednictvom
stimulécie disociaciepeptidyl-tRNA z ribozomu pocas procesu translokacie.

Tulatromycin mé in vitroucinnok proti Mannheimiahaemolytica, Pasteurellamultocida,
Histophilussomni, Mycoplasmabovis a Actinobacilluspleuropneumoniae, Pasteurellamultocida,
Mycoplasmahyopneumoniae a Haemophilusparasuis a Bordetellabronchiseptica bakterialnym
patogénom najcCastejSie spajanych s respiraénym ochorenim hovazdieho dobytka, respektive
osipanych. ZvySené hodnoty minimalnej inhibi¢nej koncentracie (MIC) boli zistené u niektorych
izolatovHistophilussomni a Actinobacilluspleuropneumoniae. In vitro bola zistena u¢innosti proti
Dichelobacternodosus (vir) bakterialnemu patogénu najéastejSie spojenému s infekénou
pododermatidou (krivackou) u oviec.

Tulatromycin ma taktiez in vitro u¢innost’ proti Moraxellabovis, bakterialnemu patogénu najcastejsie
spojeného s infekénou bovinnoukeratokonjunktivitidou (IBK).

Rezistencia na makrolidy sa moze vyvinut mutaciami génov, ktoré koduji ribozomalnu RNA (rRNA)
alebo niektory z ribozomalnych proteinov enzymatickou modifikaciou (metylaciou) cielového miesta
23S rRNA. Vo veobecnosti sa tym zvySuje skriZzen rezistencia s linkosamidmi a skupinou B
streptograminov (MLSg rezistencia); bud’ enzymatickou inaktivaciou alebo makrolidovymefluxom.
MLSg rezistencia moze byt vrodena alebo ziskana. Rezistencia moze byt chromozomalna alebo
kédovana plazmidom a moZe byt prenosna, ak je spojena s transpozénami alebo plazmidami.

Okrem svojich antimikrobiédlnych vlastnosti vykazuje tulatromycin v experimentalnych Studiach
imunomodulaéné a protizapalové ucinky. V oboch bovinnych a prasacich polymorfnych nuklearnych
bunkach (PMNSs, neutrofiloch) spustatulatromycinapoptozu (programovana bunkov( smrt’)

a odstranenieapoptotickych buniek makrofagmi. ZniZuje produkciu
prozapalovychmediatorovleukotriénu B4 a CXCL-8 a indukuje produkciu protizapalového lipidu
lipoxinu A4, podporujuceho hojenie zapalov.

5.2 Farmakokinetické udaje

Farmakokineticky profil tulatromycinu u hovédzieho dobytka po podani jednorazovej subkutannej
davky 2,5 mg/kg zivej hmotnosti bol charakterizovany rychlou a vyraznou absorbciou a nasledne



rozsiahlou distribuciou a pomalou eliminaciou. Maximéalna koncentracia (Cpax) V plazme bola
priblizne 0,5 pg/ml; dosiahnuta priblizne 30 minut po aplikacii davky (Tmax). Koncentracie
tulatromycinu v pl'acnom homogenate boli podstatne vyssie neZ v plazme. EXxistujd jasné dokazy

o0 vyznamnej akumulacii tulatromycinu v neutrofiloch a alveolarnych makrofagoch. Avsak in vivo
koncentracia tulatromycinu v mieste infekcie pIic nie je zndma. Maximalne koncentracie nasledne
pomaly klesali na Giroven systémovej expozicie, s vyraznym pol¢asom eliminacie (ty,) 90 hodin, v
plazme. VVé&zba na proteiny plazmy bola nizka, priblizne 40 %. Objem distriblcie v ustdlenom stave
(V) stanoveny po intravendznej aplikacii bol 11 1/kg. Biologicka dostupnost’ tulatromycinu po
subkutannej aplikacii u hovadzieho dobytka bola priblizne 90 %.

Farmakokineticky profil tulatromycinu u oSipanych po podani jednorazovej intramuskularnej davky
2,5 mg/kg Zivej hmotnosti bol taktieZ charakterizovany rychlou a vyraznou absorbciou a nasledne
rozsiahlou distribiciou a pomalou eliminéciou. Maximalna koncentrécia (Cpsx) v plazme bola
priblizne 0,6 pg/ml; dosiahnuta priblizne 30 minut po aplikacii davky (Tmax). Koncentracie
tulatromycinu v pl'icnom homogenate boli podstatne vyssie nez v plazme. Existuju jasné dokazy

0 vyznamnej akumulacii tulatromycinu v neutrofiloch a alveolarnych makrofagoch. Avsak in vivo
koncentracia tulatromycinu v mieste infekcie pl'ic nie je znama. Maximalne koncentracie nasledne
pomaly klesali na uroven systémovej expozicie, s vyraznym pol¢asom eliminacie (t;2) 91 hodin, v
plazme. Vézba na proteiny plazmy bola nizka, priblizne 40 %. Objem distriblcie v ustalenom stave
(V) stanoveny po intravendznej aplikacii bol 13,2 1/kg. Biologicka dostupnost’ tulatromycinu po
intramuskularnej aplikacii u oSipanych bola priblizne 88 %.

Farmakokineticky profil tulatromycinu u oviec po podani jednorazovej intramuskularnej davky

2,5 mg/kg dosiahol maximalnu koncentraciu (Cpax) 1,19 pg/ml; dosiahnuta priblizne 15 minut po
aplikacii davky (Tmax), @ poléasom eliminacie (ty,) 69,7 hodin. VVézba na proteiny plazmy bola
priblizne 60 - 75 %. Objem distribucie v ustalenom stave (V) stanoveny po intravenoznej aplikacii
bol 31,7 I/kg. Biologicka dostupnost’ tulatromycinu po intramuskularnej aplikacii u oviec bola
pribliZzne 100 %.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Zoznam pomocnych latok
Monotioglycerol

Propylénglykol

Kyselina citronova

Kyselina chlorovodikové (na Gpravu pH)
Hydroxid sodny (ha Upravu pH)

Voda na injekciu

6.2 Zavazné inkompatibility

Z dovodu chybania $tadii kompatibility, sa tento veterinarny liek nesmie miesat’ s inymi veterinarnymi
liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

Cas pouzitelnosti veterinarneho lieku zabaleného v neporusenom obale: 2 roky.
Cas pouzitel'nosti po prvom otvoreni vnatorného obalu: 28 dni.

6.4. Osobitné bezpecnostné opatrenia na uchovavanie

Tento veterindrny liek nevyZaduje Ziadne zvlaStne podmienky na uchovavanie. .



6.5 Charakter a zlozenie vnutorného obalu

Frlasa z ¢ireho skla, typ I uzavretabrombutylovou gumovou zatkou potiahnutou fluoropolymérom a
hlinikovym vieckom s odnimatel'nymi plastovymi prazkami.

Priesvitnaviacvrstvova (plastova)
injek¢énaliekovkauzavretabrombutylovougumovouzatkoupotiahnutoufluérpolymérom a
hlinikovymvieckom s odnimatel'nymi plastovymi prazkami.

Velkostibalenia:

Papierovakrabi¢kaobsahujuca 1 sklenentinjekénuliekovku s objemom 20 ml
Papierovakrabickaobsahujuca 1 plastovuliekovku s objemom 50 ml
Papierovakrabi¢kaobsahujuca 1 plastoviliekovku s objemom100 ml
Papierovakrabi¢kaobsahujuca 1 plastoviliekovku s objemom 250 ml
Papierovakrabickaobsahujuca 1 plastoviliekovku s objemom 500 ml

Injekénéliekovky s objemom 500 ml sanesmupouzivat’ pre oSipanéaleboovce.
Nie vsetky vel'kosti balenia sa musia uvadzat’ na trh.

6.6 Osobitné bezpe¢nostné opatrenia na zneskodinovanie nepouzitych veterinarnych liekov,
pripadne odpadovych materialov vytvorenych pri pouzivani tychto liekov

Kazdy nepouzity veterinarny liek alebo odpadové materialy z tohto veterinarneho lieku musia byt
zlikvidované v stlade s miestnymi poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

CevaSantéAnimale

10 av. de La Ballastiére

33500 Libourne

Francuzsko

8. REGISTRACNE CiSLO

EU/2/20/251/001-005

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDIL.ZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informéacie o tomto veterindrnom lieku su uvedené na internetovej stranke Eurdpskej
agentury pre lieky (http://www.ema.europa.eu/).

ZAKAZ PREDAJA, DODAVOK A/ALEBO POUZIVANIA

Neuplatiiuje sa.


http://www.ema.europa.eu/

1. NAZOV VETERINARNEHO LIEKU

Tulaven 25 mg/ml injekény roztok pre oSipané

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
1 ml obsahuje:

U¢inna latka:
Tulathromycinum 25mg

Pomocné latky:
Monothioglycerolum 5mg

Uplny zoznam pomocnych latok je uvedeny v &asti 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekény roztok.

Ciry, bezfarebny az mierne zIty alebo mierne hnedy roztok.

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Cielové druhy

OSipané

4.2 Indikacie na pouzitie so Specifikovanim cielovych druhov

Lie¢ba a metafylaxia respira¢ného ochorenia oSipanych (swinerespiratorydisease, SRD) spojeného
s Actinobacilluspleuropneumoniae, Pasteurellamultocida, Mycoplasmahyopneumoniae,
HaemophilusparasuisaBordetellabronchisepticavnimavych na tulatromycin. Pritomnost’ ochorenia v
stade ma byt stanovena pred metafylaktickou lie¢bou. Veterinarny liek sa ma pouzit’ v pripade, ked’ sa
u osipanych o¢akava prepuknutie ochorenia v priebehu 2 - 3 dni.

4.3 Kontraindikéacie

Nepouzivat' v pripadoch precitlivenosti na makrolidové antibiotika alebo na niektoru z pomocnych
latok.

Nepouzivat stibezne s inymi makrolidmi alebo linkosamidmi (pozri ¢ast’ 4.8).

4.4 Osobitné upozornenia pre kazdy cielovy druh

Nie sd.

4.5 Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouZivanie

Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouzivanie u zvierat

Liek sa ma pouzit’ na zéklade stanovenia vnimavosti baktérii izolovanych u zvierat.

Pokial’ to nie je mozné, lieCba ma byt’ stanovena podl'a miestnych epidemiologickych informacii
(regionalnych, farmovych) o vnimavosti cielovych baktérii.




Pri pouZiti tohto veterinarneho lieku sa ma vziat’ do uvahy oficialna, narodna a regionalna
antimikrobialna politika.

Pouzitie veterinarneho lieku, ktoré sa odliSuje od pokynov uvedenych v suhrne charakteristickych
vlastnosti, moze zvysit’ prevalenciu baktérii rezistentnych voci tulatromycinu a moze znizit’ u€¢innost’
lie¢by inymi makrolidmi, v dosledku mozZnej skrizenej rezistencie.

Ak sa vyskytne reakcia z precitlivenosti, musi byt okamzite podana prislusna lie¢ba.

Osobitné bezpe¢nostné opatrenia, ktoré ma urobit’ osoba podavajtica liek zvieratam

Tulatromycin drazdi o¢i. Ak dojde k ndhodnému kontaktu s o¢ami, ihned’ vyplachnut’ o¢i Cistou
vodou.

Tulatromycin mdze sposobit’ podrazdenie pri kontakte s pokozkou. Ak ddjde k ndhodnému kontaktu
s pokozkou, ihned’ umyt’ pokozku mydlom a vodou.

Po pouziti umyt ruky.

V pripade ndhodného samoinjikovania vyhl'adat’ ihned’ lekdrsku pomoc a ukazat’ pisomnt1 informaciu
pre pouzivatel'ov alebo obal lekarovi.

4.6 Neziaduce ucinky (frekvencia vyskytu a zavaZnost’)

Patomorfologické reakcie v mieste vpichu (vratane reverzibilnych zmien kongescie, edému, fibrozy
a hemoragie) st ve'mi ¢asté priblizne 30 dni po injekcii.

4.7 Poutzitie pocas gravidity, laktacie a znasky

Laborat6rne Stdie na potkanoch a kralikoch nepotvrdili Ziadne teratogénne, fetotoxické alebo
maternotoxické ucinky. Bezpecnost veterinarneho lieku nebola stanovena pocas gravidity a laktacie.
Pouzit’ len po zhodnoteni prinosu/rizika zodpovednym veterinarnym lekarom.

4.8 Liekové interakcie a iné formy vzajomného pdsobenia

Moze sa objavit’ skrizena rezistencia s inymi makrolidmi. NepouZivat’ sibezne s antimikrobiotikami
S podobnym mechanizmom t¢inku, ako su makrolidy alebo linkosamidy.

4.9 Davkovanie a spbsob podania lieku

Jednorazova intramuskuléarna injekcia 2,5 mg tulatromycinu/kg Zivej hmotnosti (ekvivalent 1 ml/10 kg
zivej hmotnosti) do oblasti krku. Pri liecbe oSipanych nad 40 kg zivej hmotnosti, rozdelit’ davku tak,
aby na jedno miesto nebolo injikované viac ako 4 ml.

Pri akomkol'vek respiraénom ochoreni sa odporuca lie€it’ zvierata v ranych stadiach ochorenia

a vyhodnotit’ odpoved’ na lieCbu do 48 hodin po injekcii. Ak klinické priznaky respiraéného ochorenia
pretrvavaju alebo sa zvysuju, alebo ak dojde k relapsu, lieCba sa ma zmenit s pouzitim iné¢ho
antibiotika a ma pokracovat’ az do vyrieSenia klinickych priznakov.

Aby sa zabezpecilo spravne davkovanie, ma sa stanovit’ ziva hmotnost’ ¢o najpresnejsie, aby sa
zabranilo poddavkovaniu.

Uzaver moze byt bezpe€ne prepichnuty az 20-krat. Pre viacnasobné pouzitie liekoviek sa odporaca
nasavacia ihla alebo viacdavkova injek¢na strickacka, aby sa predislo nadmernému prepichovaniu
uzaveru.

4.10 Predavkovanie (priznaky, nidzové postupy, antidotd), ak st potrebné

U mladych oSipanych, s hmotnost'ou priblizne 10 kg, po podani troj- alebo patnasobku liecebne;j
davky boli pozorované prechodné priznaky spojené s problémami v mieste vpichu injekcie a zahffiali
nadmernu vokalizaciu a nepokoj. TaktieZ bolo pozorované krivanie, ak bola miestom aplikéacie zadna
noha.
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Maso a vnutornosti: 13 dni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakoterapeuticka skupina: antibakterialne lieky na systémové pouZitie; makrolidy.
ATCvet kod: QJI01LFA94.

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Tulatromycin je semi-syntetickd makrolidovaantimikrobialna latka, ktora pochadza z fermenta¢ného
produktu. Odlisuje sa od mnohych inych makrolidov v tom, Ze ma dlhotrvajuci ucinok, ktory je
Ciastocne spdsobeny jeho tromi aminovymi skupinami; preto dostal chemické podskupinové oznacenie
triamilid.

Makrolidy st bakteriostaticky u€inkujuce antibiotikd a inhibujiinepostradatel'ntibiosyntézu bielkovin
vd’aka ich schopnosti selektivne sa viazat’ na bakterialnu ribozomalnu RNA. Pdsobia prostrednictvom
stimulacie disociaciepeptidyl-tRNA z ribozomu pocas procesu translokacie.

Tulatromycin mé in vitroa¢innok proti Actinobacilluspleuropneumoniae, Pasteurellamultocida,
Mycoplasmahyopneumoniae a Haemophilusparasuis a Bordetellabronchiseptica bakterialnym
patogénom najcastejSie spajanych s respiracnym ochorenim osipanych. Zvysené hodnoty minimalne;j
inhibi¢nej koncentracie (MIC) boli zistené u niektorych izolatovActinobacilluspleuropneumoniae.

Rezistencia na makrolidy sa moze vyvinut mutaciami génov, ktoré koduju ribozomalnu RNA (rRNA)
alebo niektory z ribozomalnych proteinov enzymatickou modifikaciou (metylaciou) cielového miesta
23S rRNA. Vo vieobecnosti sa tym zvySuje skriZzend rezistencia s linkosamidmi a skupinou B
streptograminov (MLSg rezistencia); bud’ enzymatickou inaktivaciou alebo makrolidovymefluxom.
MLSg rezistencia moze byt vrodena alebo ziskana. Rezistencia méze byt chromozomalna alebo
kédovana plazmidom a moZe byt prenosna, ak je spojena s transpozénami alebo plazmidami.

Okrem svojich antimikrobialnych vlastnosti vykazuje tulatromycin v experimentalnych Stadiach
imunomodula¢né a protizapalové G¢inky. V prasacich polymorfnych nuklearnych bunkéach (PMNs,
neutrofiloch) spastatulatromycinapoptozu (programovant bunkovu smrt’) a odstranenieapoptotickych
buniek makrofagmi. ZniZuje produkciu prozapalovychmediatorovleukotriénu B4 a CXCL-8 a
indukuje produkciu protizapalového lipidu lipoxinu A4, podporujuceho hojenie zapalov.

5.2 Farmakokinetické udaje

Farmakokineticky profil tulatromycinu u oSipanych po podani jednorazovej intramuskularnej davky
2,5 mg/kg Zivej hmotnosti bol taktiez charakterizovany rychlou a vyraznou absorbciou a nésledne
rozsiahlou distribdciou a pomalou eliminaciou. Maximalna koncentracia (C.sx) v plazme bola
priblizne 0,6 pg/ml; dosiahnuta priblizne 30 minut po aplikacii davky (Tmax). Koncentracie
tulatromycinu v pl'acnom homogenate boli podstatne vy33ie neZ v plazme. EXistujd jasné dokazy

0 vyznamnej akumulacii tulatromycinu v neutrofiloch a alveolarnych makrofagoch. Avsak in vivo
koncentracia tulatromycinu v mieste infekcie pl'ic nie je znama. Maximalne koncentracie nasledne
pomaly klesali na Uroven systémovej expozicie, s vyraznym pol¢asom eliminécie (ty2) 91 hodin, v
plazme. Vézba na proteiny plazmy bola nizka, priblizne 40 %. Objem distriblcie v ustalenom stave
(Vss) stanoveny po intravendznej aplikacii bol 13,2 1/kg. Biologicka dostupnost’ tulatromycinupo
intramuskularnej aplikacii u oSipanych bola priblizne 88 %.
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