CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

Konsulfatrim granulat, 100 mg/g + 20 mg/g, granulat dla $win

2.  SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 g produktu zawiera:

Sulfadiazyna 100 mg
Trimetoprim 20 mg

Wykaz wszystkich substancji pomocniczych patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Bialy granulat z odcieniem lekko kremowym.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Docelowe gatunki zwierzat

Swinia.

4.2. Wskazania lecznicze dla poszczegolnych docelowych gatunkow zwierzat

Produkt Konsulfatrim granulat stosuje si¢ w przypadkach

- zakazen ukfadu pokarmowego.

- zakazen gornych drog oddechowych i phuc

- zakazen ukladu moczowego i plciowego

- zakazen ran

- terapii przeciwbakteryjnej po operacjach

- leczenie zespolu MMA u loch

wywolanych w szczegdlnosci przez nastgpujace drobnoustroje: Actinobacillus suis, Bordetella
bronchiseptica, Clostridium spp., Corynebacterium spp., Eimeria spp., Escherichia coli, Haemophilus
spp.. Klebsiella pneumoniae, Listeria monocytogenes, Pasteurella spp., Proteus spp., Salmonella spp.,
Staphylococcus spp., Streptococcus spp.

Konsulfatrim granulat polecany jest réowniez w przypadku przewidywanej opornosci na antybiotyki.

4.3. Przeciwwskazania

Nie stosowaé u zwierzat ze stwierdzonymi chorobami watroby, nerek, kamica moczowa, schorzeniami
uktadu krwiotwoérczego, nadwrazliwoscia na sulfonamidy i diaminopirymidyny.

4.4. Specjalne ostrzezenia dla kazdego z docelowych gatunkow zwierzat

Spozycie paszy moze by¢ zmienione wskutek choroby. Jezeli jest ono niewystarczajace, nalezy
zastosowac leczenie parenteralne.

4.5. Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specijalne $rodki ostroznosci dotyczace stosowania u zwierzat




Aby unikna¢ zaburzen w funkcjonowaniu nerek z powodu wytracania sie sulfonamidu nalezy upewnié¢
sig, czy zwierzg spozywa odpowiednia ilo$é wody.

Sulfonamidy w potaczeniu z trimetoprimem, szczegdlnie po przedtuzonym podawaniu, moga
powodowac¢ niedobér kwasu foliowego i witamin produkowanych przez bakterie jelitowe.

Z powodu narastania opornosci drobnoustrojow przed uzyciem preparatu powinny by¢ wykonane
badania wrazliwosci. Uzycie produktu niezgodne z zaleceniami moze prowadzi¢ do wzrostu
czestotliwosci wystgpowania bakterii opornych na sulfadiazyneg z trimetoprimem i zmniejszenia
skutecznosci leczenia innymi potencjalizowanymi sulfonamidami na skutek opornosci krzyzowej.

Specjalne srodki ostroznosci dla osob podajacych produkt leczniczy weterynaryjny zwierzetom
Podczas mieszania produktu z pasza nalezy uzywac rekawic ochronnych.

Po przypadkowym potknigciu, nalezy niezwlocznie zwrocic si¢ o pomoc lekarska oraz przedstawic¢
lekarzowi ulotke informacyjna lub opakowanie.

Osoby o znanej nadwrazliwosci na sulfadiazyne lub trimetoprim powinny unika¢ kontaktu

z produktem leczniczym weterynaryjnym.

Jesli w wyniku przypadkowego kontaktu z produktem rozwinety sie objawy, takie jak wysypka,
nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem medycyny i pokaza¢ mu opakowanie produktu lub ulotke
informacyjna. Obrzgk twarzy, ust, okolic oczu lub trudnosci w oddychaniu sg znacznie
powazniejszymi objawami i mogg wymagac natychmiastowej interwencji medycznej.

Produktu nie powinny podawac kobiety w ciazy.

4.6. Dzialania niepozadane (czestotliwosé i stopien nasilenia)

Zaburzenia funkcji nerek spowodowane wytracaniem si¢ sulfonamidu w kanalikach nerkowych,
szczegolnie u zwierzat odwodnionych, z acidurig czy po stosowaniu wysokich dawek. W celu
zmniejszenia ryzyka wystapienia takiej reakcji mozna podawac srodki alkalizujace mocz. Po
doustnym podaniu sulfadiazyny i trimetoprimu mogg wystapi¢ réwniez wymioty.

4.7.  Stosowanie w ciazy, laktacji lub w okresie niesnosci
Produkt moze by¢ stosowany w okresie ciazy i laktacji.
4.8. Interakcje z innymi produktami leczniczymi lub inne rodzaje interakeji

Sulfonamidy moga wypiera¢ z miejsc laczenia z biatkami krwi inne leki, takie jak metrotreksat,
fenylbutazon, diuretyki tiazydowe, salicylany, probenecid i fenytoine. Srodki zakwaszajace mocz,
takie jak kwas askorbowy, chlorek amonu mogg zwigksza¢ ryzyko wytracania si¢ sulfonamidow

w uktadzie moczowym.

Trimetoprim moze zwigksza¢ dziatanie srodkéw przeciwzakrzepowych np. warfaryny, poprzez
hamowanie jej metabolizmu.

Laczne stosowanie produktu z innymi antagonistami kwasu foliowego (np. pirymetamina) powoduje
wzrost toksycznosci leku w stosunku do ukladu krwiotwoérczego, a z prokainami powoduje
zwigkszenie ich stgzen i czasu utrzymywania si¢ w krwi.

4.9. Dawkowanie i droga(-i) podawania

Produkt jest przeznaczony do podawania doustnego dla swin w réznym wieku.

Dawka na | kg m.c. wynosi 30 mg sulfadiazyny i 6 mg trimetoprimu, co odpowiada 3 g preparatu na
10 kg m.c.

Produkt nalezy podawac z iloscia paszy pelnoporcjowej (suchej lub mokrej) przeznaczona do
natychmiastowego spozycia przez pojedyncze zwierzeta. W celu leczenia grup zwierzat nalezy
zastosowac pasze lecznicza sporzadzong przy uzyciu odpowiedniego premiksu leczniczego.

Leczone zwierzgta nalezy oddzieli¢ od reszty stada. Odmierzong ilo$¢ produktu nalezy dokladnie
zmieszac¢ z dzienna dawka pokarmows i poda¢ zwierzeciu. Pasza z produktem powinna by¢ jedynym
zrodtem pokarmu w trakcie leczenia.



Trzy pierwsze dawki nalezy podawac w odstepach 12 godzinnych, nastepne co 24 godziny tgcznie
przez 5 dni. Jezeli nie nastgpuje poprawa stanu zdrowia zwierzat po 3 dniach, podawanie preparatu
nalezy przerwac.

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

Objawy przedawkowania polaczenia sulfadiazyny i trimetoprimu zaobserwowano u pséw i ludzi po
przedluzonym podawaniu (kilkanascie dni do miesigca). Zmiany dotyczyly ukladu krwiotwdrezego
(anemia aplastyczna, martwica szpiku), uszkodzen watroby i wystepujacego tylko u psow suchego
zapalenia spojowki i rogowki.

Inne objawy mogace wystapi¢ po nadmiernym stosowaniu to uposledzenie koordynacji ruchow,
drzenie mig$ni, drgawki, nadmierna pobudliwos¢. Brak specyficznych antidotow, stosuje sig terapie
objawowa.

4.11. Okres(-y) karencji

Tkanki jadalne — 14 dni.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki przeciwbakteryjne do stosowania ogélnego, sulfonamidy
z trimetoprimem
Kod ATCvet: QIOIEW10

5.1.  Wlasciwosci farmakodynamiczne

Sulfadiazyna (SDZ) podobnie jak inne sulfonamidy dziata bakteriostatycznie, hamujac synteze kwasu
foliowego niezbednego do syntezy nukleotydéw purynowych i rozmnazanie bakterii. Mechanizm
dziatania zwigzany jest ze strukturalnym podobienstwem do kwasu p-amniobenzoesowego (PABA) —
prekursora kwasu foliowego. Sulfonamidy hamujac kompetencyjnie jego reakcje z dihydropterydryna
powodujg powstanie nieprawidlowego kwasu — pteroiloglutaminowego. Dzialanie sulfonamidow
moze by¢ zniesione przez minimalne ilosci kwasu p-aminobenzoesowego (na zniesienie 1 mola
sulfonamidu potrzeba 10™ mola PABA).

Trimetoprim z kolei hamuje syntezg kwasu foliowego na etapie reduktazy kwasu dwuhydrofoliowego,
enzymu warunkujacego powstanie kwasu czterohydofoliowego. Przyjmuje sig, ze 1 czasteczka
trimetoprimu (TMP) moze zahamowac¢ reakcje 1000 czasteczek kwasu dwuhydrofoliowego.
Mechanizm dziatania polaczenia sulfadiazyny i trimetoprimu polega na synergistycznej inhibicji
syntezy kwasu foliowego.

Pterydryna + PABA
2 hamowanie kompetencyjne
\l’ Sulfonamid
Dwuhydropterydryna + kwas glutaminowy
Kwas dwuhydrofoliowy
hamowanie
<—
‘l' TMP

Kwas czterohydrofoliowy

Najwazniejsza wlasciwoscia takiego polgczenia jest:
- nasilenie dziatania przeciwbakteryjnego, tj. 10-krotny wzrost aktywnosci TMP i 100-krotny
wzrost aktywnosci sulfonamidu,



- powstanie efektu bakteriobdjczego — obie substancje dzialajg bakteriostatycznie, a ich polaczenie
powoduje uszkodzenie $ciany komorkowe;j,

- obnizenie stgzenia obu skladnikow w stosunku do lekéw pojedynczych,

- ograniczenie narastania opornosci drobnoustrojow,

- szersze spektrum dziatania.

Preparat Konsulfatrim granulat wykazuje skutecznos$¢ w zwalczaniu zakazen wywolanych przez

nastgpujace drobnoustroje:

e Tlenowe bakterie Gram-dodatnie: Corynebacterium spp., Listeria monocytogenes, Staphylococcus
spp.. Streptococcus spp.

® Tlenowe bakterie Gram-ujemne: Actinobacillus suis Bordetella bronchiseptica Escherichia coli,
Haemophilus spp., Klebsiella pneumoniae, Pasteurella spp., Proteus vulgaris, Shigella spp..
Salmonella spp.,

o Bakterie beztlenowe: Clostridium spp.,

e Inne mikroorganizmy: Eimeria spp.

5.2. Wlasciwosci farmakokinetyczne

Uznajac rownowaznos¢ produktu Konsulfatrim granulat w stosunku do Konsulfatrim proszek pod
wzgledem dostepnosci farmaceutycznej mozna dla omawianego preparatu przyja¢ dane
farmakokinetyczne leku referencyjnego.

Parametry farmakokinetyczne preparatu Konsulfatrim okreslono po jednorazowym i wielokrotnym
stosowaniu zalecanej dawki, ktéra przyjeto rowniez dla preparatu Konsulfatrim granulat. Odpowiada
ona 30 mg sulfadiazyny i 6 mg trimetoprimu na 1 kg mc. po wymieszaniu z pasza. Przy wielokrotnym
stosowaniu pierwsze dwie dawki podawano co 12 godz. nastgpne co 24 godz. Takie podawanie
pozwala uzyska¢ wysokie stezenia substancji czynnych w krwi w pierwszym etapie leczenia, kiedy to
w ostrych infekcjach dochodzi do gwalttownego rozmnazania bakterii. Poza tym pofaczenie TMP

i sulfonamidu $rednio dtugo dziatajacego, mimo szybszego wchtaniania TMP pozwala uzyskac
kombinacje¢ dwoch substancji czynnych o zblizonym okresie eliminacji.

Wchianianie

Trimetoprim i sulfadiazyna sg dobrze wchianiane po podaniu doustnym. Stgzenia maksymalne

w osoczu wynoszgce dla trimetoprimu — 1,52 pg/ml i sulfadiazyna — 28,46 pg/ml osiagaja
odpowiednio po 2,6 godz. i 4,4 godz.. Podanie dwukrotne w odstepach 12 godzinnych pozwolito
utrzymac bezposrednio przed podaniem kolejnej dawki stezenia na poziomie 0,62 pg/ml

i 12,28 pg/ml. Po 24 godzinach od kazdego nastepnego podania stezenia w krwi nadal utrzymywaty
si¢ powyzej wartosci MIC dla wigkszosci wrazliwych drobnoustrojow (srednio 0,16 pg/ml dla TMP
12,7 ng/ml dla SDZ). Catkowita ilos¢ wchionigtego leku (AUC) wyniosta 16,57 pg-h/ml — TMP
335,22 pg-h/ml - SDZ.

Biodostgpnos¢ przy pofaczeniu SDZ i TMP wynosita po podaniu z wodg odpowiednio 85%, i 92%.
Dystrybucja

Potencjalizowane sulfonamidy sa szeroko rozmieszczane w tkankach. Trimetoprim w odréznieniu do
sulfadiazyny osiaga wyzsze i dluzej utrzymujace sie stezenia w tkankach niz we krwi. Jest wigzany

z biatkami osocza w okoto 50%. Stopien wigzania z biatkami osocza sulfadiazyny stwierdzono na
poziomie 30%. Sulfonamidy dyfunduja do wigkszosci tkanek migkkich m.in. stwierdzane sa w ptynie
maziowym i mézgowo-rdzeniowym. Objetos¢ dystrybucji wynosi dla sulfadiazyny 0,54 I/kg, a dla
trimetoprimu 1,5 l/kg.

Metabolizm

Sulfonamidy sa gléwnie metabolizowane w watrobie. Biotransformacja zachodzi na drodze acetylacji,
sprzegania z glukuronianami i utleniania. Gléwnymi metabolitami stwierdzanymi w moczu u $win sg
formy acetylowe, ktore jako gorzej rozpuszczalne, stwarzaja wigksze ryzyko uszkodzenia nerek.
Trimetoprim jest metabolizowany w watrobie na drodze reakcji utleniania i sprzegania, jednak

u wigkszosci zwierzat 50% dawki wydalane jest z moczem w postaci niezmienione;j.

Eliminacja

Potokres eliminacji t1/2 po podaniu doustnym TMP i SDZ w stosunku 1:5 wynosi odpowiednio 5,49
godz. i 4,19 godz. Obie substancje czynne wydalane sa glownie z moczem w postaci niezmienionej.



6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1. 'Wykaz substancji pomocniczych

Krzemionka koloidalna uwodniona
Sacharoza

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

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

6.3. Okres waznoSci

Okres waznosci produktu leczniczego weterynaryjnego zapakowanego do sprzedazy: 3 lata.
Okres waznosci po pierwszym otwarciu opakowania bezposredniego: 60 dni.

6.4. Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25 °C.

6.5. Rodzaj i sklad opakowania bezpos$redniego

Pojemniki z PP z wieczkiem z LDPE, zawierajace 100 g, 400 g, 800 g granulatu.

Do kazdego opakowania dolaczana jest miarka z PP o pojemnosci 5.9 g.
Niektore wielkosci opakowan moga nie by¢ dostepne w obrocie.

6.6.  Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczgce usuwania niezuzytego produktu leczniczego
weterynaryjnego lub pochodzgcych z niego odpadow

Niewykorzystany produkt leczniczy weterynaryjny lub jego odpady nalezy usunaé¢ w sposob zgodny
z obowigzujacymi przepisami.

7. NAZWA1ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Vetoquinol Biowet Sp. z 0.0.

ul. Kosynierow Gdynskich 13-14

66-400 Gorzéw Wilkp.

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

284/96

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU/DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 16/01/1996
Data przedfuzenia pozwolenia: 13/11/2003; 15/12/2004; 12/12/2007; 22/12/2008



10. DATA OSTATNIEJ AKTUALIZACJI TEKSTU CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU
LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

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

Nie dotyczy.



