CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO
Tilminject 300 mg/ml roztwor do wstrzykiwan dla bydta i owiec

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazdy ml zawiera:

Substancja czynna:
Tylmikozyna 300 mg

Substancja pomocnicza:
Glikol propylenowy (E 1520) 250 mg

Wykaz wszystkich substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do wstrzykiwan
Zo6ttawo-pomaranczowy, klarowny roztwor

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Docelowe gatunki zwierzat

Bydto i owce

4.2 Wskazania lecznicze dla poszczegélnych docelowych gatunkow zwierzat

Bydto

Leczenie chorob drog oddechowych bydta wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella
multocida.

Leczenie zakaznego, martwicowego zapalenia skory szpary migdzyracicowe;.

Owce

Leczenie infekcji drog oddechowych wywotanych przez Mannheimia haemolytica i Pasteurella
multocida.

Leczenie zakaznego zapalenia skory szpary miedzyracicowej u owiec wywotanego przez
Dichelobacter nodosus i Fusobacterium necrophorum.

Leczenie ostrego zapalenia wymienia u owiec wywotanego przez Staphylococcus aureus i
Mycoplasma agalactiae.

4.3 Przeciwwskazania

Nie podawaé dozylnie.

Nie podawaé¢ domigs$niowo.

Nie podawa¢ jagnigtom o wadze ponizej 15 kg.

Nie podawaé ssakom z rzedu naczelnych.

Nie podawaé $winiom.

Nie podawa¢ koniom ani ostom.

Nie podawaé kozom.

Nie stosowa¢ w przypadku nadwrazliwosci na substancje czynna lub na dowolng substancje
pomocnicza.



4.4 Specjalne ostrzezenia dla kazdego z docelowych gatunkow zwierzat

Owce

Badania kliniczne nie wykazaty bakteriologicznego wyleczenia u owiec z ostrym zapaleniem
wymienia wywolanym przez Staphylococcus aureus i Mycoplasma agalactiae.

Nalezy doktadnie zwazy¢ jagnigta, aby unikna¢ przedawkowania. Zastosowanie strzykawki
o pojemnosci 2 ml lub mniejszej utatwi doktadne dawkowanie.

4.5 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specjalne $rodki ostrozno$ci dotyczace stosowania u zwierzat

Podczas stosowania produktu nalezy uwzgledni¢ oficjalne, krajowe i regionalne wytyczne dotyczace
stosowania antybiotykow.

Aby zapobiec samoiniekcji, nie nalezy uzywac strzykawek automatycznych.

Jesli to mozliwe, stosowanie produktu leczniczego weterynaryjnego powinno opierac si¢ wytgcznie na
badaniu lekowrazliwosci.

Stosowanie produktu niezgodne z zaleceniami podanymi w ChPLW moze zwickszy¢ czgstosé
wystepowania bakterii opornych na tylmikozyn¢ i moze zmniejszy¢ skutecznos¢ leczenia innymi
makrolidowymi lekami przeciwdrobnoustrojowymi ze wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia opornosci
krzyzowej.

Specjalne $rodki ostroznosci dla 0s6b podajacych produkt leczniczy weterynaryjny zwierzetom
Ostrzezenia dotyczace bezpieczenstwa osoby podajacej lek:

WSTRZYKNIECIE TYLMIKOZYNY CZLOWIEKOWI MOZE BYC SMIERTELNE —
NALEZY STOSOWAC NAJWYZSZE SRODKI OSTROZNOSCI, ABY UNIKNAC
PRZYPADKOWEJ SAMOINIEKCJI ORAZ DOKELADNIE PRZESTRZEGAC
INSTRUKCJI PODAWANIA I PONIZSZYCH WYTYCZNYCH

* Produkt powinien by¢ podawany wylacznie przez lekarza weterynarii.

* Nigdy nie nalezy przenosi¢ strzykawki z produktem Tilminject z zamocowang igla. Igla
powinna by¢ zamocowana do strzykawki wytacznie podczas napetniania strzykawki lekiem lub
wykonywania wstrzyknigcia. Strzykawka i igla powinny by¢ zawsze przechowywane osobno.
* Nie wolno stosowac strzykawek automatycznych.

* Nalezy upewnic¢ sie, ze zwierzgta, rowniez te znajdujace si¢ w poblizu, sa odpowiednio
unieruchomione.

* Podczas podawania produktu Tilminject nie nalezy pracowa¢ samodzielnie.

* W przypadku samoiniekcji NALEZY NATYCHMIAST ZGELOSIC SIE DO LEKARZA

i zabra¢ ze sobg fiolke lub ulotke informacyjng. Na miejsce wstrzyknigcia nalezy natozy¢
opatrunek chtodzacy (nie naktada¢ bezposrednio lodu).

Dodatkowe ostrzezenia dotyczace bezpieczenstwa osoby podajacej lek:

Produkt dziata lekko draznigco na skore i oczy. Unika¢ rozchlapania produktu na skore i oczy.
Podczas stosowania produktu leczniczego weterynaryjnego nalezy uzywac srodkoéw ochrony
indywidualnej, na ktore sktadaja si¢ nieprzepuszczalne r¢kawice i okulary ochronne. W razie
przypadkowego kontaktu ze skora lub oczami nalezy doktadnie przemy¢ je woda. Jesli podraznienie
utrzymuje si¢, zasiggna¢ porady lekarza.

Po podaniu produktu nalezy umy¢ rece.

INFORMACJA DLA LEKARZA

ZANOTOWANO PRZYPADKI SMIERTELNE ZWIAZANE Z WSTRZYKNIECIEM
TYLMIKOZYNY CZLOWIEKOWL




4.6

Toksyczno$¢ dotyczy uktadu krazenia i moze by¢ wywolywana zablokowaniem kanatu
wapniowego. Dozylne podanie chlorku wapnia nalezy rozwazy¢ wylacznie w przypadku
potwierdzenia narazenia na dziatanie tylmikozyny.

W badaniach przeprowadzonych u pséw stwierdzono dziatanie inotropowe ujemne tylmikozyny
prowadzace do cz¢stoskurczu oraz obnizenia systemowego ci$nienia tetniczego i cisnienia tetna.

NIE PODAWAC ADRENALINY ANI LEKOW BLOKUJACYCH RECEPTORY BETA-
ADRENERGICZNE, NP. PROPRANOLOLU.

U $win ryzyko §mierci w wyniku podania tylmikozyny wzrasta po podaniu adrenaliny.

U psoéw wykazano korzystny wptyw chlorku wapnia podanego dozylnie na stan inotropowy
lewej komory oraz poprawe cis$nienia tetniczego i czestoskurczu.

Dane przedkliniczne i sporadyczne przypadki kliniczne sugeruja, ze wlew chlorku wapnia moze
cze$ciowo przeciwdziata¢ zmianom ci$nienia t¢tniczego krwi i tgtna u ludzi wywolanym przez
tylmikozyne.

Mozna rowniez rozwazy¢ podanie dobutaminy ze wzgledu na dodatnie dziatanie inotropowe,
mimo braku wplywu na czgstoskurcz.

Tylmikozyna utrzymuje si¢ w tkankach przez kilka dni oraz wymaga $cistego monitorowania
uktadu krazenia, a takze zastosowania leczenia wspomagajacego.

Zaleca si¢, aby lekarze prowadzacy pacjentoéw narazonych na dziatanie tej substancji czynnej
konsultowali leczenie z Krajowym Centrum Informacji Toksykologicznej : +48 42 657 99 00;
+48 42 631 47 67.

Dzialania niepozadane (czestotliwo$¢ i stopien nasilenia)

Sporadycznie moze wystapic¢ obrzek tkanek migkkich w miejscu wstrzyknigcia, ktory ustepuje w
ciagu 5-8 dni. W rzadkich przypadkach obserwowano zaleganie, brak koordynacji i drgawki.

Po pojedynczym podaniu dozylnym dawki 5 mg/kg masy ciata oraz po podskérnym podawaniu dawek
150 mg/kg masy ciata w odstepach 72-godzinnych obserwowano upadki bydta. U $§wif $mier¢
obserwowano po domigsniowym podaniu dawki 20 mg/kg masy ciata. Upadki owiec nastepowaly po
podaniu dozylnym pojedynczej dawki 7,5 mg/kg masy ciata.

Czgstotliwos¢ wystepowania dzialan niepozadanych przedstawia si¢ zgodnie z ponizsza regula:
- bardzo czgsto (wiecej niz 1 na 10 leczonych zwierzat wykazujacych dziatanie(a) niepozadane)
- czgsto (wiecej niz 1, ale mniej niz 10 na 100 leczonych zwierzat)

- niezbyt czesto (wigcej niz 1, ale mniej niz 10 na 1000 leczonych zwierzat)

- rzadko (wigcej niz 1, ale mniej niz 10 na 10000 leczonych zwierzat)

- bardzo rzadko (mniej niz 1 na 10000 leczonych zwierzat, wtaczajac pojedyncze raporty).

4.7.

Stosowanie w ciazy, laktacji lub w okresie nieSnosci

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

Do stosowania jedynie po dokonaniu przez lekarza weterynarii oceny bilansu korzysSci/ryzyka
wynikajacego ze stosowania produktu.

4.8

Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

U niektorych gatunkéw obserwowano interakcje pomiedzy makrolidami i jonoforami.

4.9

Dawkowanie i droga podawania

Wylacznie do wstrzyknieé podskornych.




Podawa¢ pojedyncza dawke 10 mg tylmikozyny na 1 kg masy ciata (co odpowiada 1 ml produktu
Tilminject na 30 kg masy ciala).

W celu uniknig¢cia podania zbyt matej dawki nalezy jak najdoktadniej okresli¢ mase ciata.

W przypadku braku poprawy po uplywie 48 godzin, nalezy zweryfikowa¢ diagnoze.

Unika¢ wprowadzania zanieczyszczen do fiolki podczas stosowania. Fiolke nalezy doktadnie obejrzec
w celu wykluczenia obecnosci jakichkolwiek zanieczyszczen i (lub) zmiany wygladu jej zawartosci,

a w razie ich zaobserwowania produkt nalezy podda¢ utylizacji.

Bydlo:

Sposéb podawania:

Pobra¢ odpowiednia dawke z fiolki i zdja¢ strzykawke z igly, pozostawiajac igle w fiolce.

W przypadku leczenia grupy zwierzat, nalezy pozostawi¢ w fiolce igte do pobierania kolejnych
dawek.

Unieruchomi¢ zwierze i wkiu¢ podskornie osobng iglte w miejscu wstrzykniecia, najlepiej w fatd
skorny klatki piersiowej za topatka. Przymocowac strzykawke do igly i wstrzykna¢ lek w podstawe
fatdu skornego. Nie wstrzykiwa¢ w jedno miejsce dawek wigkszych niz 20 ml.

Owce:

Sposéb podawania:

Nalezy doktadnie zwazy¢ jagnigta, aby unikng¢ przedawkowania. Zastosowanie strzykawek

o pojemnosci 2 ml lub mniejszej utatwia doktadne dawkowanie.

Pobra¢ odpowiednia dawke z fiolki i zdja¢ strzykawke z igly, pozostawiajac igle w fiolce.
Unieruchomié¢ owce opierajac si¢ o nig wlasnym ciatem i wktu¢ druga igle podskornie w miejsce
wstrzyknigcia, czyli w fald skorny klatki piersiowej za topatka. Przymocowac strzykawke do igly

i wstrzykna¢ lek w podstawe fatdu skornego. Nie wstrzykiwac w jedno miejsce dawek wiekszych niz
2 ml.

4.10 Przedawkowanie (objawy, sposob postepowania przy udzielaniu natychmiastowej pomocy,
odtrutki), jesli konieczne

U bydta podanie podskorne dawek 10, 30 i 50 mg/kg masy ciata trzykrotnie w odstgpach 72-
godzinnych, nie spowodowato §mierci zadnego ze zwierzat. Tak jak przewidywano, w miejscu iniekcji
wystapit obrzek. Jedynymi zmianami stwierdzonymi w badaniu po$miertnym byly niewielkie zmiany
nekrotyczne w migsniu sercowym, ktore zaobserwowano w grupie zwierzat otrzymujacych dawke

50 mg/kg.

Podskorne podanie dawek 150 mg/kg masy ciata w odstepie 72 godzin, powodowato Smier¢ zwierzat.
W miegjscu iniekcji wystapil obrzek, a w badaniu po§miertnym stwierdzono jedynie niewielkie zmiany
nekrotyczne w mig$niu sercowym. Obserwowano tez trudno$ci w poruszaniu si¢, zmniejszony apetyt
i czestoskurcz.

U owiec podanie pojedynczej dawki (ok. 30 mg/kg masy ciata) moze wywotywac nieznacznie
przyspieszony oddech. Wyzsze dawki (150 mg/kg masy ciata) wywolywaty ataksje, letarg oraz
niemoznos$¢ uniesienia glowy.

Smier¢ nastgpowata po dozylnym podaniu pojedynczej dawki 5 mg/kg masy ciata u bydta oraz dawki
7,5 mg/kg masy ciala u owiec.

4.11 OKkresy karencji

Bydlo:

Tkanki jadalne: 70 dni

Mleko: 36 dni

W przypadku podawania produktu bydtu w okresie zasuszenia lub cigzarnym, jatdowkom mlecznym
(zgodnie z punktem 4.7) mleko nie powinno by¢ spozywane przez ludzi przez 36 dni po wycieleniu.



Owce:

Tkanki jadalne: 42 dni

Mileko: 18 dni

W przypadku podawania produktu owcom w okresie zasuszenia lub cigzarnym owcom (zgodnie
z punktem 4.7) mleko nie powinno by¢ spozywane przez ludzi przez 18 dni po wykoceniu.

5. WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbakteryjne do stosowania ogoélnego, makrolidy.
Kod ATC vet: QJO1FA91

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Tylmikozyna jest antybiotykiem potsyntetycznym z grupy makrolidéw o dziataniu gléwnie
bakteriobojczym. Dziatanie przeciwbakteryjne jest wynikiem hamowania syntezy biatek poprzez
odwracalne wigzanie si¢ z podjednostkami 50S rybosomu. Tylmikozyna wykazuje dziatanie
bakteriostatyczne, lecz w duzych stezeniach moze mie¢ dziatanie bakteriobdjcze. Jest aktywna
przeciwko nastgpujacym mikroorganizmom wywotujacym choroby uktadu oddechowego bydta

i owiec: Pasteurella multocida i Mannheimia haemolytica. Tylmikozyna dziata rowniez przeciwko
nastepujacym mikroorganizmom wywolujagcym zakazne zapalenie skory szpary miedzyracicowej
u owiec: Dichelobacter nodosus i Fusobacterium necrophorum oraz ostre zapalenie wymienia u
owiec: Staphylococcus aureus i Mycoplasma agalactiae.

Dowody naukowe sugeruja, ze makrolidy dzialaja synergistycznie z uktadem odpornosciowym
gospodarza. Wydaje sie, ze makrolidy wzmacniaja wlasciwosci bakteriobdjcze fagocytow.

Zaobserwowano opornos¢ krzyzowa migdzy tylmikozyng i innymi makrolidami oraz linkomycyna.
Bakterie moga rozwina¢ opornos¢ na makrolidy poprzez trzy podstawowe mechanizmy: 1) opornosé¢
naturalng, 2) oporno$¢ nabyta lub 3) opornos¢ przenoszong horyzontalnie.

Instytut Norm Klinicznych i Laboratoryjnych (Clinical and Laboratory Standards Institute;) ustanowit
kryteria interpretacji skutecznos$ci tylmikozyny wobec pateczek M. haemolytica izolowanych

z przypadkow zespotu oddechowego bydta: < 8 pug/ml = wrazliwo$é¢, 16 ug/ml = wartosci posrednie
oraz > 32 pg/ml = opornos¢. (CLSI, (2018)).

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie: Przeprowadzono kilka badan. Wyniki wykazaty, ze po podskornym podaniu
w grzbietowo-boczng cz¢s$¢ klatki piersiowej bydhu i owcom zgodnie z zaleceniami, gldwne parametry

byly nastepujace:

Wielkos¢ dawki Tmax Crnax
Bydto:
Cieleta nowo narodzone 10 mg/kg masy ciata 1 godzina 1,55 pg/ml
Bydlo opasowe 10 mg/kg masy ciata 1 godzina 0,97 pg/ml
Owce
Zwierzgta o masie 40 kg 10 mg/kg masy ciata 8 godzin 0,44 pg/ml
Zwierzeta o masie 28-50 kg 10 mg/kg masy ciata 8 godzin 1,18 pg/ml

Dystrybucja: Po podaniu podskérnym tylmikozyna jest rozprowadzana po calym organizmie, lecz
szczegolnie wysokie stezenie jest notowane w plucach.

Biotransformacja: Powstaje kilka metabolitow, z ktorych glownym jest T1 (N-demetylo-tylmikozyna),
jednak wigkszo$¢ tylmikozyny jest wydalana w postaci niezmienione;.




Eliminacja: Po wstrzyknigciu podskérnym tylmikozyna jest wydalana gléwnie za posrednictwem zoétci
z kalem, lecz niewielka czg$¢ jest rOwniez wydalana w moczu. Okres poltrwania po wstrzyknieciu
podskérnym u bydta wynosi 2—3 dni.

Wplyw na Srodowisko
Tylmikozyna utrzymuje si¢ w glebie.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Glikol propylenowy (E1520)

Kwas fosforowy stezony (do ustalenia pH)
Woda do wstrzykiwan

6.2  Glowne niezgodno$ci farmaceutyczne

Poniewaz nie wykonywano badan dotyczacych zgodnosci, tego produktu leczniczego weterynaryjnego
nie wolno miesza¢ z innymi produktami leczniczymi weterynaryjnymi.

6.3 OKres waznosci

Okres waznosci produktu leczniczego weterynaryjnego zapakowanego do sprzedazy: 18 miesiecy.
Okres waznosci po pierwszym otwarciu opakowania bezposredniego: 28 dni.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania
Przechowywac¢ fiolki w opakowaniu zewnetrznym w celu ochrony przed $wiatlem.
6.5 Rodzaj i sklad opakowania bezposredniego

Fiolki wykonane ze szkta oranzowego (typu II) zamykane korkiem z gumy bromobutylowej i kapslem
aluminiowym typu flip-off.

Wielkosci opakowan:
Pudetko tekturowe zawierajace fiolke o pojemnosci 100 ml.
Pudetko tekturowe zawierajace fiolke o pojemnosci 250 ml.

Niektore wielkosci opakowan moga nie by¢ dostgpne w obrocie.

6.6  Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania niezuzytego produktu leczniczego
weterynaryjnego lub pochodzacych z niego odpadoéw

Niewykorzystany produkt leczniczy weterynaryjny lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposéb zgodny
z obowigzujgcymi przepisami.

7. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Laboratorios Calier, S.A.
Barcelones, 26

08520 Les Franqueses del Valles
Barcelona, Hiszpania



8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

10. DATA OSTATNIEJ AKTUALIZACJI TEKSTU CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU
LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

ZAKAZ WYTWARZANIA, IMPORTU, POSIADANIA, SPRZEDAZY, DOSTAWY I/LUB
STOSOWANIA

Wytacznie dla zwierzat.

Wydawany z przepisu lekarza — Rp.

Do podawania wylacznie przez lekarza weterynarii.



