LITEI

LAAKEVALMISTEEN NIMI, LAAKEMUOTO JA VAHVUUS, ELAINLAJI, ANTOREITIT
JAMYYNTILUVAN HALTIJA/HAKIJA

1/19



Jasenvaltio | Myyntiluvan Tuotteen Lddkemuoto |Vahvuus Kayttdaihe Suositeltava annos
hakija tai haltija |kauppanimi Antovali ja -reitti
Alankomaat | Eurovet Animal Methoxasol-T | Oraaliliuos Trimetopriimi 20 | Siat: Suun kautta, juomavedessa
Health mg/ml Pasteurella multocidan aiheuttamat keuhkoputken | Siat: 2,5 - 5 mg trimetopriimiaja
Handelsweg 25 Sulfametoksatsol |infektiot. 12,5- 25 mg sulfametoksatsolia
P.O. Box 179 i 100 mg/mi Escherichia colin ja Salmonella spp: n aiheuttamat | painokiloa kohti péivassa 3 - 5
5530 AD Bladel N-metyyli-2- suoli-infektiot. péivéan g
The Netherlands pyrrolidoni Escherichia colin aiheuttamat urogenitaaliset Kanat: 5 - 12 mg trimetopriimia
infektiot. ja25- 58 mg sulfametoksatsolia
Kanat, jotka eivat muni: painokiloa kohti péivassa 3 - 5
Escherichia colin, Salmonella spp:n ja paivan g
Pasteurella spp: n aiheuttamat keuhkoputken
infektiot.
Saksa Eurovet Animal Methoxasol-T | Kuten Kuten Trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkkien | Suun kautta, juomavedessa
Health Alankomaissa |Alankomaissa bakteerien aiheuttamien infektioiden hoito.
Handelsweg 25 Methoxasol-T annetaan péivittain
P.O. Box 179 Siat: juomavedessa 3 - 4 péivan agjan:
5530 AD Bladel Pasteurella multocida, Actinobacillus Siat: 20,8 mg sulfametoksatsolia
The Netherlands pleuropneumoniae, Saphylococcus hyicus, E. + 4,2 mg trimetopriimia

coli, Haemophilus spp, Pasteurella haemolytica,
salmonella cholerasuis, Salmonella
thyphimurium, Streptococcus spp.,

Saphyl ococcus aureus, Staphylococcus spp.

Broilerit:
Saphylococcus aureus, Salmonella enteritidis, E.
coli.

painokiloa kohden péivassa 3 - 4
péivan gjan.

Broilerit:27,5 mg
sulfametoksatsolia + 5,5 mg

trimetopriimia painokiloa kohden
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Jasenvaltio | Myyntiluvan Tuotteen Lddkemuoto |Vahvuus Kayttdaihe Suositeltava annos
hakija tai haltija |kauppanimi Antovali ja -reitti
Itavalta Eurovet Animal Methoxasol — | Kuten Kuten Trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkkien | Kuten Saksassa
Health Ldsung for Alankomaissa |Alankomaissa patogeenien aiheuttamien hengitystieinfektioiden,
Handelsweg 25 Schweine und urogenitaalisten infektioiden,
P.O. Box 179 Huhner gastrointestinaalisten infektioiden ja
5530 AD Bladel ihoinfektioiden hoitoon sicillaja siipikarjalla
The Netherlands (broilereilla).
Puola Eurovet Animal M ethoxasol Kuten Kuten Trimetopriimin ja sulfametoksatsolin Suun kautta, juomavedessa

Health
Handelsweg 25
P.O. Box 179
5530 AD Bladel

The Netherlands

Alankomaissa

Alankomaissa

yhdistelmélle herkkien organismien aiheuttamien
infektioiden hoitoon.

Siat:

Pasteurella multocidan ja Actinobacillus
pleuropneumoniaen aiheuttamien
hengitystieinfektioiden hoitoon.

Escherichia colin ja Salmonella spp:n
aiheuttamien ruuansul atuselimistén infektioiden
hoitoon.

Escherichia colin aiheuttamien
virtsatieinfektioiden hoitoon.

Kanat:

Escherichia colin, Salmonella spp:n ja
Pasteurella multocidan aiheuttamien
hengitystieinfektioiden hoitoon.

Salmonella spp: n aiheuttamien

ruuansul atuselimistdn infektioiden hoitoon.
Herkkien Escherichia coli -bakteerien
aiheuttaman moniniveltulehduksen hoitoon.

Siat: 24 mg painokiloa kohti,
mité vastaa 1 litra |d8ketta 500
gan

Kanat: 33 mg painokiloa kohti,
mita vastaa 1 litra |&8kettd 750

dan
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Jasenvaltio | Myyntiluvan Tuotteen Lddkemuoto |Vahvuus Kayttdaihe Suositeltava annos

hakija tai haltija |kauppanimi Antovali ja -reitti
Unkari ja Eurovet Animal M ethoxasol Kuten Kuten Sulfametoksatsolille ja trimetopriimille herkkien | Suun kautta, juomavedessa
Liettua Health Alankomaissa |Alankomaissa bakteerien aiheuttamien hengitystieinfektioiden

Handelsweg 25
P.O. Box 179
5530 AD Bladel
The Netherlands

(esim. sidilla A. pleuropneumoniae ja kanoilla E.
coli) hoitoon ja ehkéisyyn sicillajamuillakuin

munivilla kanoilla.

Siat: 24 mg vaikuttavien aineiden
yhdistelméa painokil oa kohti €l
200 ml |88ketta 1000 painokiloa
Siipikarja: 33 mg vaikuttavien
aineiden yhdistelméa painokiloa
kohti eli 275 ml |&&kettd 1000
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TIETEELLISET JOHTOPAATOKSET
1 Johdanto jataustatietoa

Methoxasol-T hyvéksyttiin  Alankomaissa vuonna 1999 kansallisen menettelyn kautta, mutta
myyntilupa hyléttiin Saksassa vuonna 2001. Saksa katsoi, ettei hakijan ehdotuksen mukaista
Methoxasol-T:n tehoa ollut perusteltu riittavasti, minka vuoks kohde-eldimille voi aiheutua vakava
vaara. Methoxasol-T on hyvaksytty my0s Itévallassa, Puolassa, Unkarissa ja Liettuassa. Nain ollen
my6s ndma myyntiluvat kuuluvat tdmén menettelyn piiriin. Mikéén muu jésenvaltio Saksan ohella ei
ole ilmoittanut myyntiluvan hylk&amisesta.

2. Keskustelu

1.1. Myyntiluvan haltijalle esitetyt kysymykset

1. Myyntiluvan haltijaa pyydettiin toimittamaan myyntilupahakemuksen yhteydessa toimitettu
aineisto kaikille edella mainituille jasenvaltioille (myts Saksale) ja tarvittaessa muille
jasenvaltioille tai Euroopan talousalueeseen (ETA) kuuluville maille;

a. osa |, aineiston yhteenveto, vamisteyhteenveto, asiantuntijalausunnot seka tiedot valmisteen
maarallisestd ja laadullisesta koostumuksesta

b. osalV, prekliiniset jakliiniset tiedot.

Mahdollismman monta asiakirjaa (vahintddn valmisteyhteenveto) on toimitettava

englanninkielisena.

2. Myyntiluvan haltijaa pyydettiin toimittamaan tiedot kohdassa 1 mainittuihin tietoihin alkuperéisen
hakemuksen jalkeen tehdyisté lisdyksista, poistoistatai muutoksista.

3. Myyntiluvan hakijaa pyydettiin eritteleméén aineistojen valilla kohdissa 1 ja 2 pyydetyissi
tiedoissa esiintyvét erot.

4. Myyntiluvan hakijaa pyydettiin perustelemaan aineiston vaatimustenmukaisuus sellaisena kuin se
on kussakin jasenvaltiossa tai ETA-maassa suhteessa muutetun direktiivin 2001/82/EY liitteen |
vaatimuksiin.

5. Myyntiluvan haltijan tulee ottaa erityisesti huomioon kysymykset, joihin viitataan Saksan
toimittaman lausuntopyyntéilmoituksen liitteessd myyntiluvan hylk&amisen perusteina.

6. Myyntiluvan haltijaa pyydettiin perustelemaan kenttdkokeista saaduin tiedoin valmisteen kaytto
sekda annossuosituksen riittévyys jokaisessa ehdotetussa kayttdaiheessa sioilla, lukuun ottamatta
trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkk&an A. pleuropneumoniae -bakteeriin liittyvan sian
hengitystiesairauden hoitoa ja ennaltaghkéisya.

7. Myyntiluvan hakijaa pyydettiin perustelemaan kenttékokeista saaduin tiedoin valmisteen kaytto ja
annossuosituksen riittavyys jokaisessa ilmoitetussa kayttOaiheessa dipikarjalle. Vamisteen
nykyisestéa kaytosta siipikarjala ja erityisesti kenttédolosuhteissa kaytetysta tai eldinlédkéreiden
maarédmasta annoksesta tarvitaan selvitysta.

8. Myyntiluvan haltijaa pyydettiin ehdottamaan ja perustelemaan tiedoin vamisteelle sopivaa
kestoaikaa, mukaan lukien kestoaika pakkauksen avaamisen jalkeen tarvittaessa.

9. Myyntiluvan haltijaa pyydettiin ehdottamaan ja perustelemaan yhtendistettyad val misteyhteenvedon
tekstid, mukaan luettuina annostus ja antotapa seka varogjat sikojen ja siipikarjan osalta.

1.2. Aineistojen valiset erot

Alankomaille toimitettu aineisto koostui vain bibliografisista tiedoista. Saksalle léhetetty aineisto
sisdlsi kysymydluetteloon annetut vastaukset, ja Puolalle, Unkarille ja Liettualle l8hetetyt aineistot
olivat ldhes samanlaiset, mutta ne sisdlsivat lisdks tietoja kokeellisista kliinisistd tutkimuksista.
Itdvalta sai Saksaan |hetettya alkuperéista aineistoa vastaavan aineiston.

Aineistot, joiden perusteella jasenvaltiot tekivat paétoksenss, olivat siis suurelta osin samankaltai set,
mutta eivét identtiset. Myyntiin valmistettu valmiste vaikuttaa olevan identtinen eri markkinoilla.
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1.3. Tehosoailla

CVMP on arvioinut pilottitutkimuksen, kokeellisen paétutkimuksen, kaks kenttékoeraporttia seka
muita myyntiluvan haltijan toimittamia tehoa, farmakokinetiikkaa ja siedettéavyytta koskeviatietoja.

hengitystieinfektioiden hoidossa on osoitettu.

CVMP hyvéksyy, etta lisdkenttdtutkimuksia ei tarvita tehon osoittamiseksi muita organismeja vastaan,
joiden MIC-tasot ovat vastaavat kuin A. pleuropleumonia -bakteerin, kun hoito kohdistetaan sikojen
hengitystieinfektioihin. Vamisteen kayttda varten tarvitaan kuitenkin vahvistus tietyn infektion
olemassaol osta seka vahvistus bakteriol ogisesta hoidosta.

Alankomaissa, Itévallassa ja Puolassa vamisteyhteenvedossa Methoxasol-T:n  kayttdaiheisiin
sisdltyvdt myoOs urogenitaaliset, gastrointestinaaliset ja ihon infektiot. CVMP katsoo, ettei néita
kayttoaiheita tukevia tietoja ole toimitettu.

Niiden MIC-arvoja koskevien lisétietojen perusteella, jotka on saatu eri julkaisuista (mukaan luettuina
kaksi vuonna 2004 julkaistua asiakirjaa, joissa osoitettiin useiden Tanskasta saatujen sikojen
hengitystiendytteista perdisin olevien isolaattien herkkyys) seka BVL:n resistenssid koskevasta
valvonnasta Saksassa vuonna 2006, CVMP hyvaksyy ehdotetun muutoksen seuraavaan
kaytttai heeseen:

Sika: Trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkan Actinobacillus pleuropneumoniae -bakteerin
aiheuttamien hengitystieinfektioiden hoito ja ennaltaehkéisy, kun tauti on diagnosoitu sikalassa.
Resistenssi tehostetuille sulfonamideille saattaa vaihdella. Taman vuoks valmistetta tulee kayttaa tilan
sairastuneista eldimista tai tilan askettéisesta edellisesta tautitapauksesta saatujen mikro-organismien
viljelman ja herkkyyden perustedlla.

1.4. Teho broilereilla

CVMP on arvioinut kokeellisen tutkimuksen, joka koski Methoxasol-T:n kliinistd tehoa E.
coli -bakteerin aheuttaman hengitystieinfektion hoidossa kanoilla, sekda myyntiluvan haltijan
toimittamat bibliografiset tiedot ja ld&keval vontatiedot.

Siipikarjaa kohde-eléinlgjina koskevasta hy 6ty-riskisuhteesta CV M P pé&étti seuraavaa:

e ditd huolimatta, etta taydellisa tietoja Kliinisestd kenttdtutkimuksesta valmisteen
suositusannoksella e ole toimitettu, hyoty-riskisunde on suotuisa, kun huomioon otetaan
esikliiniset tutkimukset, keinotekoinen infektiomalli, aiempi kéyttd ja muut k&yttdéon liittyvéat
toimitetut tiedot, ehdotetussa vamisteyhteenvedossa nyt olevat riskinhallintaohjeet seké
kayttoai heiden rajoitus

e muita vaikuttavia aineita kuin fluorokinolonegja siséltdvien hyvéksyttyjen eléinldékevalmisteiden
saatavuuden voidaan katsoa olevan epdsuora hyodty, joka e kuulu suoraan tdman
lausuntopyyntémenettel yn piiriin (koska jokai sen valmisteen teho on osoitettava erikseen)

e vamisteyhteenvedossa ehdotetut kayttdolosuhteet sulkevat pois munivat linnut ja rgjoittavat
vamisteen kayttda taudille altistuneilta tiloilta saatujen mikro-organismien viljelmien ja
herkkyyskokeiden perusteella.

CVMP hyvéksyy kayttdaiheen ehdotetun muutoksen:

Broilerit: trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkdn Escherichia coli -bakteerin aiheuttamien
hengitystieinfektioiden hoito ja ennaltaehkéisy, kun tauti on diagnosoitu kanal assa.

Resistenssi tehostetuille sulfonamideille saattaa vaihdella. Téman vuoksi valmistetta tulee kayttéé tilan
sairastuneista eldimista tai tilan askettéisesta edellisestd tautitapauksesta saatujen mikro-organismien
viljelman ja herkkyyden perustedlla.
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1.5. Kestoaika

Myyntiluvan haltija toimitti tiedot kolmesta kestoaikaa ja kestoaikaa pakkauksen avaamisen jéakeen
koskeneesta tutkimuksesta. Naiden tutkimusten perusteella Methoxasol-T:lle esitetéén 36 kuukauden
kestoaikaa. Jéadytystutkimuksia e ole tehty. Tdman vuoks valmisteyhteenvedossa on oltava
huomautus. Ei saa jaétya.

Kéayttdvalmiin valmisteen stabiiliuden osoitettiin olevan hyvéksyttdva 15 kuukauden sdilytyksen
jalkeen 25 °C:ssa suhteel lisen kosteuden ollessa 60 % seké 12 kuukautta avaamisen jalkeen.

24 tunnin kestoaika pakkauksen avaamisen jalkeen on osoitettu Methoxosol-T-valmisteen tiivisteille ja
hoitoliuoksille.

1.6. Vamisteyhteenvedon yhtenéistéminen

Myyntiluvan haltija on ehdottanut uutta yhtendi stettya val misteyhteenvetoa.

CVMP hyvéksyy tdman esityksen, koska kaytttaiheet on rgjoitettu hengitystieinfektioihin sekéa sioilla
etta broilereilla.

CVMP hyvéksyy myts annoksen, silla se vastaa kokeellisissa tutkimuksissa ja kenttatutkimuksissa
kaytettyja annoksia.

Methoxasol-T:n varoaika vaihteli EU-maiden vélilla Se oli 3-5 péivaa sioillaja 6-10 péivad kanailla,
broilereille. Jaénnostutkimuksen perusteella suositeltiin - sicille varogjaksi kolmea péivéa
Tilastomenetelmia e kaytetty, koska sekd TMP- ettd SMX-pitoisuus lihaksessa, maksassa,
munuaisissa seka rasva- ja ihokudoksessa oli kvantitointirgjan aapuolella ensimmaéisen
ndytteenottopisteen jalkeen 2 pdivéa Methoxasol- T -1&&kityksen lopettamisen jélkeen. N&in ollen 5

kaikissa elintarvikkeeks kaytettdvissd kudoksissa ihoa lukuun ottamatta. Farmakokinetiikkaa
koskenut hyvan laboratoriokéytdnnon tutkimus tehtiin |88kityksestd, jossa trimetopriimia tai
sulfametoksatsolia annettiin 35 mg/kg paivassd veteen liuotettuna. Seka trimetopriimi  ettd
sulfametoksatsoli poistuu broilereilla plasmasta nopeammin kuin sioilla (TMP:n puoliintumisaika t¥z:
< 1tuntiabroilereillavs. 2,5 tuntiasioilla, ja SMX:n puoliintumisaikat'z: 1,7 tuntia broilereillavs. 2,3
tuntia sioilla). Minkaan yhdisteen kudoksiin kertyminen ei ole merkittavda. Taman vuoks oletetaan,

ettd broilereilla kudoksista poistuminen on yhta nopeaa kuin sioilla. Témén vuoksi ehdotettu kuuden

CVMP suosittelee seuraavia myyntiluvan haltijan ehdottamia muutoksia val misteyhteenvetoon:

4.3 Vasta-aiheet

Tama kohta on tarkoitettu ainoastaan hoidettavien eldinten turvallisuuteen liittyville vasta-aiheille.
Vamisteyhteenvedon ohjeissa mainitaan seuraavaa: "Taman kohdan aihe ovat tilanteet, joissa
eainlddkevamistetta turvallisuussyiden ja tiettyjen olosuhteiden vuoksi e saa kayttdd kohde-
eldinlgilla, ts. absoluuttiset vasta-aiheet." Munivialintuja koskeva vasta-aihe tul ee poistaa.

4.11 Varoaika
Lause "Kéyttd e sallittua muniville linnuille...
linnuilla..." val misteyhteenveto-ohjeen mukaisesti.

on muutettava muotoon "Ei saa kayttda munivilla
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5.1: MIC-tietojen poistaminen

5.2: TMP:n ja SMX:n proteiiniin sitoutuminen e ole merkittavéa (TMP 50, SMX 60), mutta
myyntiluvan haltijan ehdotus voidaan hyvaksya.

3. Johtopaatts

Lausuntopyynndn perusteita ja myyntiluvan haltijan toimittamia vastauksia harkittuaan
|a8kevalmistekomitea paétti, ettd valmisteen hyoty-riskisuhde on suotuisa seka sioilla ettéa broilereilla
edellyttéen, ettd val misteyhteenvetoja ja tuoteti etoja muutetaan suosituksen mukaisesti.
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LITE I

VALMISTEYHTEENVETO JA SISAPAKKAUS

10/19



VALMISTEYHTEENVETO
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1 ELAINLAAKEVALMISTEEN NIM|

Methoxasol-T, oradliliuos sicille ja broilereille

2. LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS
Vaikuttavat aineet:
1mllivostasisditdd: 20,0 mg trimetopriimia

100,0 mg sulfametoksatsolia

Apuainest:
N-metyylipyrrolidoni

Téaydellinen apuainel uettel o, katso kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Oraaliliuos.

Kirkas ja keltainen

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kohde-dainlgjit

Sikajakana (broilerit).

4.2 Kayttdaiheet kohde-elainlajeittain

Siat: Hengitystieinfektioiden hoitoon ja ennaltaehkéisyyn tiloilla, joilla aiheuttajaksi on todettu
trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkk& Actinobacillus pleuropneumoniae.

Broilerit: Hengitystieinfektioiden hoitoon ja ennaltaehk&isyyn tiloilla, joilla aiheuttajaksi on todettu
trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkk& Escherichia coli.

Resistenssi potentoiduille sulfonamideille voi vaihdella. Siksi paétts valmisteen kéytostd tulee
perustua eldinyksikon sairailta eléimilta eristettyjen mikrobien viljelyyn ja herkkyysméaéritykseen tai
elainyksikosta saatuihin aikaisempiin kokemuksiin.

4.3 Vasta-aiheet

Ei saa kayttda eldimillg, joilla on vakava maksa- tai munuaissairaus, oliguriatai anuria.
Ei saa kayttdd eldmillg, joiden hematopoieettinen jarjestelmé on heikentynyt.

4.4  Erityisvaroitukset kohde-eléinlajeittain

Broilereiden vedensaanti on tarkistettava sédnnollisin valigjoin.

Vakavasti sairastuneiden eléinten ruokahalu voi heikentya ja vedenjuonti vahentya. Juomaveden
|&8kepitoi suutta on muutettava tarvittaessa, jotta varmistetaan, etté elémet saavat suositellun annoksen.
Toisaalta jos juomaveden |&8kepitoisuutta lisétdadn liikaa, se voi huonontaa veden makua ja vahentda
eldinten juomista edelleen. Siksi erityisesti broilereiden vedensaantia on seurattava.
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45 Kayttoon liittyvat erityiset varotoimet

Elaimi& koskevat erityiset varotoimet
K oska trimetopriimi-sulfametoksatsolille resistenttien bakteerien esiintymisessd voi olla vaihteluja
(aika, maantieteellinen sijainti), suositellaan bakteerindytteen ottoa ja herkkyysméaarityksen tekoa.

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinléadkevalmistetta antavan henkilon on noudatettava

Va mistettaessa ja annettaessa | 88ketta sisdltéavad juomavettd, on vatettava |adkkeen joutumistaiholle.
Vamistetta késiteltéessd on kaytettéva |dpai seméttomia kasineitéd, esim. kumi- tai lateksik&sineita.
Henkil6iden, jotka ovat allergisiatrimetopriimille tai sulfonamiideille, tulee kasitella val mistetta
erityisen huolellisesti. Jos valmistetta joutuu silmiin, silmét on huuhdeltava runsaalla puhtaalla vedel 14,
Jos ilmenee arsytystd, on otettava yhteytta | 88kériin. Jos valmistetta nielléén vahingossa, on otettava
yhteytta la&kéariin. Kédet jaihoalue, jolle valmistetta on laikkynyt, on pestava valittomasti valmisteen
kasittelyn jalkeen.

4.6 Haittavaikutukset (yleisyysjavakavuus)

Kanojen vedenjuonti saattaa joskus vahentya.
Y liherkkyysoireita voi esiintyd harvoissa tapauksissa.

4.7 Kaytto tiineyden, laktaation ja muninnan aikana

El&inlé8keval misteen turvallisuutta tiineyden, laktaation tai muninnan aikana ei ole selvitetty.
4.8 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sek& muut yhteisvaikutukset
Ei saa sekoittaa muiden el&inl&&keval misteiden kanssa.

4.9 Annostusjaantotapa

Methoxasol-T on tarkoitettu annettavaksi suun kautta juomavedessa.
gan.
Broilerit: 33 mg painokiloa kohti, mik& vastaa noin 1 litraa valmistetta 750 litrassa juomavetta 3-4

paivan gjan.

El&imen paino on mééritettava mahdollisimman tarkasti, jotta varmistetaan oikea annostus ja valtetéén
aliannostus. Se, kuinka paljon eléin juo 188ketta siséltévaa vettd, riippuu eldmen kliinisesta tilasta.
Methoxasol-T -val misteen méaraa vedessi on sdddettava tarvittaessa.

4.10 Yliannostus (oireet, hatatoimenpiteet, vastaladkkeet) (tarvittaessa)

Siat sietavét hyvin 2,5-kertaista yliannostusta.

Kanoilla e esiinny akuuttiayliannostusta, sillalinnut eivét juo mielell&&n suuren 188kepitoisuuden
juomavetta (liian kitkerdd, jos lisétéén yli 2 litraa Methoxasol-T-valmistetta 1000 litraan vettd).
Krooninen yliannos johtaa kanoilla huomattavasti alentuneeseen veden- ja rehunkulutukseen seka
kasvun hidastumiseen.

4,11 Varoaka
Siat: 5 vuorokautta

Broilerikanat: 6 vuorokautta
Vamistetta ei ole hyvaksytty kayttavaksi muniville linnuille, jotka tuottavat munia elintarvikkeiksi.
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5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

Trimetopriimi on diaminopyrimidiini, joka on synteettinen foolihapon antagonisti. Sulfametoksatsoli
on sulfonamideihin kuuluva lagjakirjoinen mikrobil 88keaine.
ATCvet-koodi (vaikuttavien aineiden yhdistelma): QJO1E W

5.1 Farmakodynamiikka

Trimetopriimi on in vitro yleensd bakteriostaattinen ja silla on lagjakirjoinen vaikutus seka
grampositiivisiin ettéa gramnegatiivisiin bakteereihin. Synergistinen ja bakterisidinen vaikutus saadaan
aikaan yhdistémalla trimetopriimi sulfametoksatsoliin, silla néma aineet estéavat
tetrahydrofoolihapposynteesin perdkkaisia vaiheita. Tetrahydrofoolihappo on térked metabolinen
kofaktori puriinin ja siten myos bakteerin DNA-synteesi ssa.

5.2 Farmakokinetiikka

Suun kautta annettuna molemmat vaikuttavat aineet imeytyvéat nopeasti suolistosta. Sioilla
sulfametoksatsolin huippupitoisuus plasmassa (Crax) 0N noin 6,2 pg/g jatrimetopriimin 0,29 pg/g.
Kanoilla sulfametoksatsolin Cra 0n noin 9,0 ug/g jatrimetopriimin 0,12 pg/g.

Korkeita trimetopriimipitoi suuksia |6ytyy munuaisista, maksasta ja keuhkoista. Kudosten
sulfametoksatsoli pitoi suudet ovat munuaisia lukuun ottamatta plasman pitoisuuksia alempia.
Trimetopriimin ja sulfametoksatsolin sitoutuminen proteiineihin el ol e erityisen voimakasta.

L &8keaineet eritetdén padasiassa munuaisten kautta (seka aktiivisesti ettd passiivisesti), mutta osa
eliminoituu myds ulosteiden mukana. Eliminaatio on suhteel lisen nopeaa seké kanoilla etté sioilla.
Kanoilla trimetopriimin eliminaation puoliintumisaika plasmassa on alle yksi tunti ja
sulfametoksatsolin noin 1,5 tuntia. Sioilla molempien vaikuttavien aineiden eliminaation
puoliintumisaika on noin 2,5 tuntia. Trimetopriimia, sulfametoksatsoliaja niiden
aineenvaihduntatuotteita ei enda havaita virtsassa ja ul osteissa 48 tunnin paésta viimeisesta
la8kityksesta.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Propyleeniglykoli

Natriumhydroksidi

Puhdistettu ves

N-metyylipyrrolidoni

6.2 Yhteensopimattomuudet

Juomaveden pH-arvo vaikuttaa M ethoxasol-T -valmisteen liukenevuuteen ja stabiiliuteen vedessa.
K oska yhteensopi mattomuustutkimuksia ei ole tehty, eldinlédkeval mistetta ei saa sekoittaa muiden
eldinld8keval misteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

Avaamattoman pakkauksen kestoaika: 3 vuotta

Ensimméi sen avaamisen jalkeinen kestoaika: 12 kuukautta.

Ohjeiden mukaan laimennetun tai k&yttokuntoon saatetun val misteen kestoaika: 24 tuntia

6.4. Sailytystd koskevat erityiset varotoimet

Ei saajadtya.
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6.5 Pakkaustyyppi ja sisdpakkauksen kuvaus
HDPE-pullo/-tdlkki: 2000 mi/5000 ml.

1000 ml:n pullo, jossa on turvasinetéity LDPE-kierrekorkki.
5000 ml:n télkki, jossa on turvasinetdity HDPE-kierrekorkki.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamétta ole markkinoilla.

6.6 Erityiset varotoimet kdyttdmattomien |&8kevalmisteiden tai niista peréisin olevien
jatemateriaalien havittamiselle

Kayttamattomat el &inlddkevalmisteet tai niista peréisin olevat jétemateriaalit on havitettava paikallisten
maar &y sten mukai sesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Eurovet Animal Health B.V.

Handel sweg 25, P.O.Box 179, 5530 AD Bladel,
Alankomaat

8. MYYNTILUVAN NUMEROT

9. ENSIMMAISEN MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/
UUDISTAMISPAIVAMAARA

10 TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

MYYNTIA, TOIMITTAMISTA JA/TAI KAYTTOA KOSKEVA KIELTO

Ei oledllinen.
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SISAPAKKAUS
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT TIEDOT

1 ELAINLAAKKEEN NIMI

Methoxasol-T, oraaliliuos sioille ja broilereille

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) JA MUUT AINEET

Vaikuttavat aineet:
1mllivostasisdtésa 20,0 mg trimetopriimia
100,0 mg sulfametoksatsolia
Apuaineet:
N-metyylipyrrolidoni

3. LAAKEMUOTO

Oraaliliuos

4. PAKKAUSKOKO

HDPE-pullo/-tdlkki: 2000 mi/5000 ml.
1000 mi:n pullo, jossa on turvasinettity L DPE-kierrekorkki.
5000 ml:n tolkki, jossa on turvasinetdity HDPE-kierrekorkki.

Kaikkia pakkauskokoja e vélttamétta ole markkinoilla.

5. KOHDE-ELAINLAJI(T)

Sikajakana (broilerit)

6. KAYTTOAIHEET

Siat: Hengitystieinfektioiden hoitoon ja ennaltaehkéisyyn tiloilla, joilla aiheuttajaksi on todettu
trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkk& Actinobacillus pleuropneumoniae

Broilerit: Hengitystieinfektioiden hoitoon ja ennaltaehkéisyyn tiloilla, joilla aiheuttajaksi on todettu
trimetopriimille ja sulfametoksatsolille herkk& Escherichia coli

Resistenssi potentoiduille sulfonamideille voi vaihdella. Siksi paétts valmisteen kaytdsta tulee
perustua eldinyksikon sairailta el &milta eristettyjen mikrobien viljelyyn ja herkkyysmaéaritykseen tai
eldinyksikosté saatuihin aikaisempiin kokemuksiin.

7. ANTOTAPA JA ANTOREITTI(ANTOREITIT)

Methoxasol-T on tarkoitettu annettavaksi suun kautta juomavedessa.
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ajan.
Broilerit: 33 mg painokiloa kohti, mika vastaa noin 1 litraa valmistetta 750 litrassa juomavetta 3-4

paivan ajan.

Elédmen paino on mééritettdva mahdollisimman tarkasti, jotta varmistetaan oikea annostus ja valtetdan
aliannostus. Se, kuinka paljon elédin juo 188ketta sisdltavaa vettd, riippuu eldimen kliinisesta tilasta.
Methoxasol-T -val misteen mééraa vedessi on séédettava tarvittaessa, jotta voidaan varmistaa oikea
annostus.

8. VAROAIKA

Siat: 5 vuorokautta
Broilerit: 6 vuorokautta
Vamistetta ei ole hyvaksytty kayttavaks muniville linnuille, jotka tuottavat munia elintarvikkeiksi.

9. TARVITTAESSA ERITYISVAROITUS(ERITYISVAROITUKSET)

Ei saakayttdd elamillg, joillaon vakava maksa- tai munuaissairaus, oliguria (véhentynyt virtsaneritys)
tai anuria (virtsaamattomuus).
Ei saa kayttda el&imillg, joiden vertamuodostavan jérjestelmén toiminta on heikentynyt.

Y liherkkyysoireita voi esiintyd harvoissa tapauksissa.

Broilereiden vedensaanti on tarkistettava sdannéllisin véligjoin.

Vakavasti sairastuneiden eldinten ruokahalu voi heikentya ja vedenjuonti véhentya. Juomaveden
|&8kepitoi suutta on muutettava tarvittaessa, jotta voidaan varmistetaan, etté eldimet saavat suositellun
annoksen. Toisaalta jos juomaveden |188kepitoisuutta lisétdan liikaa, se voi huonontaa veden makua ja
vahent&a eldinten juomista edelleen. Siksi erityisesti broilereiden vedensaantia on seurattava.

Elaimid koskevat erityiset varotoimet
Koska trimetopriimi-sulfametoksatsolill e resistenttien bakteerien esiintymisessi voi ollavaihteluja
(aika, maantieteellinen sijainti), suositellaan bakteerindytteen ottoa ja herkkyysméaarityksen tekoa.

Erityiset var otoimenpiteet, joita eldinladkevalmistetta antavan henkilon on noudatettava

Va mistettaessa ja annettaessa | 88ketta sisdltéavad juomavettd, on valtettava |adkkeen joutumistaiholle.
Vamistetta késiteltdessi on kéytettéva | 8pdi semattomia kasineitd, esim. kumi- tai lateksik&sineita
HenkilGiden, jotka ovat allergisiatrimetopriimille tai sulfonamiideille, tulee kasitella val mistetta
erityisen huolellisesti. Jos valmistetta joutuu silmiin, silmét on huuhdeltava runsaalla puhtaalla vedel &
Jos ilmenee arsytystd, on otettava yhteytta |&8kariin. Jos valmistetta nielld8n vahingossa, on otettava
yhteytta [88kariin. Kédet jaihoalue, jolle valmistetta on ldikkynyt, on pestava valittomasti valmisteen
kasittelyn jalkeen.

Kaytto tiineyden ja laktaation aikana
El&inlé8keva misteen turvallisuutta tiineyden tai |aktaation aikana el ole selvitetty.

Y htelsvaikutuk set
Ei saa sekoittaa muiden € éinladkeva misteiden kanssa.

Yliannostus

Siat sietévét hyvin 2,5-kertaista yliannostusta.

Kanoilla e esiinny akuuttia yliannostusta, sillalinnut eivét juo mielelld8n suuren 188kepitoisuuden
juomavetta (liian kitkerda, jos lisétédn yli 2 litraa Methoxasol-T -valmistetta 1000 litraan vettd).

Y liannos johtaa kanoilla huomattavasti alentuneeseen veden- ja rehunkulutukseen seké kasvun

hi dastumi seen.
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10. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

11. SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei lasten ulottuville eikd nékyville.
Ei saajadtya

12. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMAN VALMISTEEN TAI
JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEK S|

Ladkkeitd ei saa hdvittéd jateveden tai tal ousditeen mukana.
Kysy eldinlddkarisi neuvoa tarpeettomiksi kdyneiden |d8keaineiden hdvittamisesta. Nama toimet on
tarkoitettu ympériston suojelemiseksi.

13. MERKINTA “ELAIMILLE”, TOIMITTAMISLUOKITTELU SEKA
TOIMITTAMISEN JA KAYTON EHDOT JA RAJOITUKSET, jos tar peen

Eldimille. Vain eldinld8kérin maérayksesta.

14. MERKINTA “EI LASTEN ULOTTUVILLE EIKA NAKYVILLE.”

Ei lasten ulottuville eikd ndkyville.

15. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE SEKA ERAN VAPAUTTAMISESTA
VASTAAVAN VALMISTAJAN NIMI JA OSOITE EUROOPAN TALOUSALUEELLA,
JOSERI

Eurovet Animal Health B.V.
Handelsweg 25, P.O.Box 179, 5530 AD Bladel, Alankomaat

‘ 16 MYYNTILUPIEN NUMEROT

‘ 17. VALMISTAJAN ERANUMERO

Lot
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