| CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO (ChPL)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

APSAMIX COLISTINA 40 mg/g premiks do sporzgdzania paszy leczniczej dla swin
2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 gram zawiera:

Substancja czynna:
Kolistyna (siarczan) 40 mg (rownowazne z 1.200.000 1U)

Substancje pomocnicze:
Maczka z migdatéw i skorupek orzecha laskowego
Inne substancje pomocnicze, g.S. 19

Wykaz wszystkich substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Premiks do sporzgadzania paszy leczniczej.
Bragzowy proszek granulowany.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Docelowe gatunki zwierzat

Swinie (prosieta i tuczniki).

4.2. Wskazania lecznicze dla poszczegdlnych docelowych gatunkéw zwierzat

Leczenie i metafilaktyka choréb jelitowych wywotanych przez nieinwazyjne szczepy
bakterii E. coli wrazliwe na kolistyne.

Przed rozpoczeciem leczenia w ramach metafilaktyki nalezy stwierdzi¢ obecnosc tej
choroby w stadzie.

4.3. Przeciwwskazania

Nie stosowac tego leku u koni, w szczegdlnosci u zrebiagt, gdyz zmiana w rbwnowadze
mikroflory przewodu pokarmowego moze prowadzi¢ do wystgpienia potencjalnie
Smiertelnego zapalenia okreznicy zwigzanego z podawaniem antybiotykéw (ang.
antimicrobial associated colitis, colitis X), wywotanego zwykle przez bakterie
Clostridium difficile.

Nie nalezy stosowa¢ w przypadku nadwrazliwosci na antybiotyki polipeptydowe lub
substancje pomocnicze.

Nie stosowac, jesli wystepuje opornos¢ na kolistyne.



4.4. Specjalne ostrzezenia dla kazdego z docelowych gatunkéw zwierzat

Kolistyna wykazuje zalezne od stezenia dziatanie przeciwko bakteriom Gram-
ujemnym. Z uwagi na stabe wchtanianie po podaniu doustnym osigga ona wysokie
stezenia w przewodzie pokarmowym, tj. miejscu docelowym. W zwigzku z
powyzszymi czynnikami nie zaleca sie czasu trwania leczenia dluzszego niz
wskazany w punkcie 4.9, prowadzgcego do niepotrzebnego narazenia.

Spozycie leku przez zwierzeta moze ulec zmianie w nastepstwie choroby. W
przypadku zbyt niskiego spozycia paszy zwierzeta powinny by¢ leczone pozajelitowo.

4.5. Specjalne srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specjalne srodki ostroznosci dotyczace stosowania u zwierzat

Nie stosowac kolistyny jako substytutu dobrej praktyki zarzgdzania.

Kolistyna jest lekiem ostatniej szansy stosowanym w medycynie ludzkiej w leczeniu
zakazen wywotanych przez pewne wielolekooporne bakterie. W celu
zminimalizowania wszelkiego potencjalnego ryzyka zwigzanego z powszechnym
stosowaniem kolistyny stosowanie tej substancji nalezy ograniczy¢ do leczenia lub
leczenia i metafilaktyki chordb, natomiast nie nalezy jej stosowac w profilaktyce.

Jesli to tylko mozliwe, stosowanie kolistyny nalezy oprze¢ wytgcznie na wynikach
badania wrazliwosci bakterii.

Stosowanie produktu niezgodne z instrukcjg zawartg w charakterystyce produktu
leczniczego weterynaryjnego moze doprowadzi¢ do niepowodzenia leczenia oraz
zwiekszy¢ czesto$¢ wystepowania bakterii opornych na kolistyne.

Stosowanie produktu powinno uwzglednia¢ oficjalne i regionalne wytyczne dotyczgce
stosowania lekdéw przeciwbakteryjnych.

Specjalne $rodki ostroznosci dla oséb podajgacych produkt leczniczy weterynaryjny
zwierzetom

Osoby ze stwierdzong nadwrazliwoscig na kolistyne powinny unika¢ kontaktu z
produktem.

Podczas mieszania produktu leczniczego weterynaryjnego oraz podczas stosowania
gotowej paszy nalezy unika¢ kontaktu produktu z oczami, skorg i btong $luzowa.

Zaleca sie nastepujgce specjalne srodki ostroznosci:

- Zachowac ostroznosc, aby unikng¢ rozpylania produktu podczas tgczenia go z
paszg.

- Zaleca sie stosowa¢ maske ochronng na twarz zgodnie z wymogami Normy
Europejskiej EN140, rekawice oraz zatwierdzone do uzytku okulary ochronne.

- UnikaC kontaktu produktu ze skorg i oczami. Jesli taki kontakt nastgpi, zaleca
sie sptuka¢ skazone miejsce duzg iloscig wody.



Podczas postugiwania sie produktem nie wolno pali¢ papierosow, jes¢ ani pic.

Jesli po kontakcie z produktem wystgpig takie objawy jak wysypka, nalezy zgtosic sie
do lekarza i pokaza¢ mu te ostrzezenia. Obrzek twarzy, ust lub oczu oraz trudnosci z
oddychaniem to powazne objawy, ktére wymagajg natychmiastowej interwencji
lekarza.

4.6. Dzialania niepozadane (czestotliwos¢ i stopien nasilenia)

Przy stosowaniu zalecanych dawek nie stwierdzono u gatunkéw docelowych zwierzat
zadnych dziatan niepozgdanych zwigzanych z doustnym podawaniem siarczanu
kolistyny. Poniewaz jest to antybiotyk dziatajgcy na poziomie jelit, mogg pojawi¢ sie
zaburzenia trawienne, np. zaburzenia zwigzane ze stanem flory bakteryjnej,
gromadzenie sie gazéw lub tagodna biegunka.

4.7. Stosowanie w cigzy, laktacji lub w okresie niesnosci

Badania prowadzone na zwierzetach laboratoryjnych (szczury i myszy) nie wykazaty
dziatania embriotoksycznego, teratogennego lub toksycznego dla ptodu. Nie
przeprowadzono odrebnych badan na zwierzetach w czasie cigzy i laktacji. Produkt
nalezy stosowaC w oparciu o bilans korzysci/ryzyka przeprowadzony przez
prowadzgcego lekarza weterynarii.

4.8. Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Kolistyna dziata synergicznie z wieloma lekami przeciwbakteryjnymi, takimi jak np.
antybiotyki beta-laktamowe, erytromycyna, tetracykliny, sulfamidy, trimetoprim i
bacytracyna. Jej dziatanie jest hamowane przez kationy dwuwarto$ciowe, np. Ba®*,
Ca?" i Mg®*; nienasycone kwasy tluszczowe oraz czwartorzedowe zasady amonowe.
Nie odnotowano dziatania antagonistycznego z innymi antybiotykami przy stosowaniu
doustnym.

4.9. Dawkowanie i droga(i) podawania
Podanie doustne, w paszy.

Dawka wynosi 6 mg kolistyny na kg masy ciata dziennie, podawane wraz z paszg
(ekwiwalent 180,000 IU/kg masy ciata/dzien) przez 7 kolejnych dni.

Czas trwania leczenia nalezy ograniczy¢ do minimalnego czasu niezbednego do
wyleczenia choroby.

Wskazang dawke uzyskuje sie poprzez dodanie preparatu APSAMIX COLISTINA 40
mg/g w ilosci 3,75 kg na tone paszy, co pozwala uzyska¢ zawartos¢ 150 mg kolistyny
na 1 kg paszy, zaktadajac przy tym, ze Swinia pobiera pasze w ilosci okoto 4% swoje;j
wagi ciata.

Biorac pod uwage droge podawania i fakt, ze spozycie paszy zalezy od stanu
klinicznego zwierzecia, w celu zapewnienia prawidlowego dawkowania nalezy



wyliczy¢ prawidtowg ilos¢ preparatu APSAMIX COLISTINA 40 mg/g, jaka nalezy
dodac do pozywienia, korzystajgc z nastepujgcej tabeli:

Dzienne spozycie paszy llos¢ preparatu APSAMIX COLISTINA 40
w % masy ciata mg/g,
na tone paszy (ppm)
2% 7,5 kg premiksu leczniczego / t
3% 5 kg premiksu leczniczego / t
4% 3,75 kg premiksu leczniczego / t
5% 3 kg premiksu leczniczego / t

Opierajgc sie na zalecanej dawce i masie ciata zwierzat, ktére majg by¢ poddane
leczeniu, nalezy wyliczy¢ doktadng dawke dzienng preparatu APSAMIX COLISTINA
40 mg/g przy uzyciu nastepujacej formuty:

150 mg preparatu mg preparatu
APSAMIX COLISTINA X Srednia masa APSAMIX
40 mg/g / kg masy ciata ciata swini (kg) COLISTINA 40

= mg/g / kg
paszy

Srednie dzienne spozycie paszy (kg/zwierze)

W okresie leczenia pasze leczniczg nalezy podawac¢ w jednorazowej porciji.

Proces granulowania pasz leczniczych z APSAMIX COLISTINA 40 mg/g nalezy
przeprowadza¢ w sredniej temperaturze 65°C, maksymalnie 75°C. W normalnych
warunkach maksymalny czas granulowania wynosi 20 minut.

4.10. Przedawkowanie (objawy, sposdéb postepowania przy udzieleniu
natychmiastowej pomocy, odtrutki), jesli konieczne

Nie obserwowano objawow toksycznych u swin, ktorym podawano dawke dwukrotnie
wyzszg od zalecanej (300,000 IU na 1 kg masy ciata dziennie) przez dwukrotnie
dtuzszy czas (14 dni). Nie da sie jednak wykluczy¢, ze w razie przedawkowania
kolistyny, u swin moze wystgpi¢ luzny kat i odgtos bebenkowy (przy opukiwaniu), przy
czym objawy te cofajg sie po odstawieniu leku.

4.11.Okres (-y) karencji

Tkanki jadalne: Zero dni.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

Grupa farmakoterapeutyczna: Jelitowe leki przeciwzakazne, antybiotyki
Kod ATCvet: QA07AAL0



5.1. Wiasciwosci farmakodynamiczne

Kolistyna wykazuje zalezne od stezenia dziatanie przeciwko bakteriom Gram-
ujemnym. Z uwagi na stabe wchtanianie po podaniu doustnym osigga ona wysokie
stezenia w przewodzie pokarmowym, tj. miejscu docelowym.

Mechanizm dziatania

Kolistyna wnika do btony komérkowej bakterii i powoduje zmiany jej
przepuszczalnosci poprzez interakcje ze sktadnikiem fosfolipidowym. Wywotuje to
zmiany w barierze osmotycznej i bakterie stajg sie podatne na dziatanie srodowiska
chemicznego, co utatwia ich definitywng lize (rozpuszczenie).

Zakres dziatania

Spektrum aktywnosci kolistyny obejmuje wylgcznie bakterie gram-ujemne:
nieinwazyjne Escherichia coli

W ramach grupy bakterii gram-ujemnych odpornych na kolistyne jest wiekszosc
bakterii w rodzaju Proteus, Serratia oraz Providencia.

Bakterie gram-dodatnie wykazujg odpornos$¢ na ten antybiotyk, co wynika z trudnosci
przenikania leku przez ich $ciane komorkowa.

W badaniu in vitro stopnia wrazliwosci bakterii na dziatanie kolistyny, prowadzonym na
30 szczepach Escherichia coli wyizolowanych od $win, ustalono, ze 90% szczepow
Escherichia coli byto wrazliwych na ten antybiotyk.

Jeden z najczestszych mechanizmdéw opornos$ci bakterii wobec kolistyny (oraz innych
antybiotykow peptydowych, np. polimyksyny B) polega na uniemozliwianiu dostepu
antybiotyku do btony komorkowe;.

Stwierdzono opornos$¢ krzyzowg miedzy poszczegdlnymi polimyksynami. Jest ona
catkowita w przypadku polimyksyny B. Nie stwierdzono opornosci krzyzowej miedzy
kolistyng a antybiotykami z innych grup, stosowanymi w weterynarii.

Stezenia graniczne (breakpoint) opornosci:
Metoda analityczna NCCLS M2-A7 (2002)
Zgodnie z normg NCCLS:

Wrazliwy MIC < 6.246 ug/mL
Sredniowrazliwy  MIC = 6.246 ug/mL i <16 pg/mL
Oporny MIC = 16 pug/mL

Wrazliwos¢ na kolistyne ustalono w badaniu in vitro 30 wyizolowanych od s$win
szczepOw Escherichia coli, uzyskujgc stezenia MICgyo 0 wartosci 7,040 ug/mL.

5.2. Wilasciwosci farmakokinetyczne

Siarczan kolistyny jest stabo wchtanialny przy podawaniu doustnym, w zwigzku z
czym maksymalne stezenie w osoczu jest praktycznie niewykrywalne. Pozostaje w
Swietle przewodu pokarmowego, z ograniczong dystrybucjg do pozostatych organdw i
tkanek. Nie sg znane zadne aktywne metabolity. Przy podawaniu doustnym lek jest
catkowicie wydalany wraz z katem.



6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Lekka ciekta parafina
Makrogologlicerylu rycynooleinian (E-484)
Maczka z migdatow i skorupek orzecha laskowego

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

Poniewaz nie wykonywano badan dotyczgcych zgodnosci, tego produktu leczniczego
weterynaryjnego nie wolno mieszac z innymi produktami leczniczymi weterynaryjnymi.

6.3. Okres waznosci

Okres waznosci produktu leczniczego weterynaryjnego zapakowanego do sprzedazy:
3 lata

Okres waznosci po dodaniu do pokarmu lub paszy granulowanej: 3 miesigce.

Okres waznosci po pierwszym otwarciu opakowania bezposredniego: 1 miesigc.

6.4. Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak szczegolnych srodkéw ostroznosci dotyczgcych przechowywania.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu.

6.5. Rodzaj i sklad opakowania bezposredniego

Worki 25 kg sktadajgce sie z dwoch warstw papieru pakowego, jednej warstwy biatego
papieru pakowego kalandrowanego oraz 1 wewnetrznego worka polietylenowego
LDPE o grubosci 100 um. Worki sg zamykane poprzez zgrzewanie termiczne, a
nastepnie zszywane, z obrzezem w gérnej czesci.

6.6. Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania niezuzytego produktu
leczniczego weterynaryjnego lub pochodzacych z niego odpadéw

Niewykorzystany produkt leczniczy weterynaryjny Ilub jego odpady nalezy
unieszkodliwi¢ w sposéb zgodny z obowigzujgcymi przepisami.

7. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

ANDRES PINTALUBA S.A.

POLIGONO INDUSTRIAL AGRO-REUS
C/ PRUDENCI BERTRANA N° 5

43206- REUS (TARRAGONA)
HISZPANIA



8. NUMER(Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
1718/06

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 16/11/2006
Data przedtuzenia terminu waznosci pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:
29/09/2011

10. DATA OSTATNIEJ AKTUALIZACJI TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO



