CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

LEVOFLOK 100 mg/ml roztwoér doustny dla kur, indykéw i krolikow

LEVOFLOK 100 mg/ml Oral solution for chickens, turkeys and rabbits [CY, EL, HR, HU, IT, PT, SI]
FLUONIX 100 mg/ml Oral solution for chickens, turkeys and rabbits [DE]

ENROFLOXACIN UNIVERSAL 100 mg/ml Oral solution for chickens, turkeys and rabbits [ES]

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 ml zawiera:

Substancja czynna:
Enrofloksacyna.................... 100 mg

Substancja pomocnicza:
Alkohol benzylowy (E1519)...... 0,014 ml

Wykaz wszystkich substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwoér doustny
Klarowny, zottawy roztwor wodny

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Docelowe gatunki zwierzat

Kury (brojlery)
Indyki (rzezne)
Kroliki

4.2 Wskazania lecznicze dla poszczegélnych docelowych gatunkow zwierzat
Leczenie infekcji wywotanych przez drobnoustroje wrazliwe na enrofloksacyne:

Kura
Mycoplasma gallisepticum,
Mycoplasma synoviae,
Avibacterium paragallinarum,
Pasteurella multocida,
Escherichia coli.

Indyk
Mycoplasma gallisepticum,
Mycoplasma synoviae,
Pasteurella multocida,
Escherichia coli.

Krolik

Leczenie infekcji drog oddechowych spowodowanych P.multocida

4.3 Przeciwwskazania



Nie stosowa¢ w profilaktyce.

Nie stosowaé w przypadku potwierdzenia opornosci lub opornosci krzyzowej na (fluoro)chinolony w
stadzie przeznaczonym do leczenia.

Nie stosowac w przypadku nadwrazliwosci na substancj¢ czynng, inne (fluoro)chinolony lub na
dowolng substancj¢ pomocnicza.

4.4 Specjalne ostrzezenia dla kazdego z docelowych gatunkow zwierzat

Leczenie zakazen wywotanych przez Mycoplasma spp. moze nie doprowadzi¢ do eliminacji tych
drobnoustrojow.

4.5 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specjalne $rodki ostrozno$ci dotyczace stosowania u zwierzat

Podczas stosowania produktu nalezy bra¢ pod uwagg obowiazujace krajowe i regionalne wytyczne
dotyczace stosowania lekow przeciwdrobnoustrojowych.

Fluorochinolony powinny by¢ zarezerwowane do leczenia przypadkoéw klinicznych, ktore stabo
reagowaly lub oczekiwana jest staba reakcja antybiotykow z innych klas.

Jesli jest to mozliwe fluorochinolony powinny by¢ stosowane na podstawie badan wrazliwosci
(antybiogramu).

Zastosowanie produktu niezgodne z powyzsza charakterystyka produktu leczniczego moze przyczynic¢
si¢ do zwickszenia czgstosci wystepowania bakterii opornych na fluorochinolony i moze zmniejszac
skutecznos¢ leczenia innymi fluorochinolonami, za wzglgedu na mozliwo$¢ wystapienia opornosci
krzyzowe;j.

Od czasu pierwszego dopuszczenia enrofloksacyny do stosowania u drobiu zaobserwowano szerzace
sie zmniejszenie wrazliwosci bakterii E.coli na fluorochinolony oraz pojawienie si¢ mikroorganizméw

opornych. W UE raportowano réwniez przypadki opornosci Mycoplasma synoviae.

Specjalne $rodki ostrozno$ci dla 0sdb podajacych produkt leczniczy weterynaryjny zwierzetom

Osoby o znanej nadwrazliwosci na (fluoro)chinolony powinny unika¢ kontaktu z produktem
leczniczym weterynaryjnym.

Nalezy unika¢ bezposredniego kontaktu ze skérg i oczami. Wskazane jest ostrozne obchodzenie si¢ z
preparatem i uzywanie r¢kawiczek, aby unikna¢ kontaktu z lekiem podczas wprowadzania go do wody
pitnej. W razie przypadkowego kontaktu z preparatem, sptuka¢ duzg iloscig wody. Jesli wystapia
objawy wysypki po kontakcie z lekiem nalezy skonsultowac¢ si¢ lekarzem. Opuchnigcie twarzy, warg
lub oczu, jak réwniez problemy z oddychaniem wymagaja pilnej pomocy medyczne;.

Nie pali¢, nie jes¢ i nie pi¢ podczas pracy z produktem.

4.6 Dzialania niepozadane (czestotliwos¢ i stopien nasilenia)

Nieznane

4.7. Stosowanie w cigzy, laktacji lub w okresie niesnoSci

Badania laboratoryjne przeprowadzone na szczurach nie dostarczyly zadnych dowodow dziatania

teratogennego. Badania przeprowadzone na samicach krolika nie wykazaty dzialania teratogennego
dla ptodu i szkodliwego dla samicy.



Badania przeprowadzone na krolikach w trakcje laktacji nie wykazaty efektu toksycznego dla
mitodych krolikéw w ciagu pierwszych 16 dni zycia. Starsze kroliki posiadaty juz zdolnos¢
eliminowania enrofloksacyny z organizmu.

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

4.8 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

W badaniach in vitro wykazano wystepowanie antagonizmu w przypadku jednoczesnego podawania
fluorochinolonéw z antybiotykami o dziataniu bakteriostatycznym, takimi jak makrolidy lub
tetracykliny i fenikole.

Jednoczesne stosowanie produktéw zawierajacych glin lub magnez moze uposledzi¢ wchtanianie
enrofloksacyny.

4.9 Dawkowanie i droga(i) podawania
Podanie doustne w wodzie do picia

Kury i indyki

10 mg enrofloksacyny/kg masy ciata na dzien przez 3-5 kolejnych dni (co odpowiada 0,1 ml produktu
/kg m.c./ dzien)

Podawac przez 3-5 kolejnych dni; Przez 5 kolejnych dni w przypadku zakazen mieszanych lub
postepujacych zakazen przewlektych. Jezeli w ciagu 2-3 dni nie nastgpi poprawa kliniczna, nalezy
rozwazy¢ leczenie alternatywnymi lekami przeciwdrobnoustrojowymi na podstawie badania
wrazliwosci (antybiogram).

Kroéliki
10 mg enrofloksacyny/kg masy ciata na dzien przez 5 kolejnych dni (co odpowiada 0,1 ml produktu /
kg m.c./ dzien)

Aby zastosowa¢ odpowiednig dawke leku nalezy jak najdoktadniej okresli¢ mase ciata zwierzecia, aby
unikna¢ niedodawkowania produktu.

Spozycie wody zawierajacej preparat zalezy od stanu klinicznego zwierzat. W celu uzyskania
wiasciwej dawki, stezenie roztworu leczniczego powinno zosta¢ odpowiednio dostosowane.

Na podstawie zalecanej dawki, liczby oraz wagi zwierzat poddawanych leczeniu doktadna, dzienng
dawke produktu leczniczego nalezy obliczy¢ wedlug nastgpujacego wzoru:

0,1 ml produktu/kg m.c./dzien x §rednia masa ciata zwierzat (kg)
ml produktu/l wody =

Srednie dzienne spozycie wody (I/dzien)

Swiezy roztwor leczniczy powinien by¢ przygotowany kazdego dnia, bezposrednio przed podaniem
zwierzetom. Odpowiedni dostep do systemu pojenia powinien by¢ zapewniony wszystkim zwierzetom
poddawanym leczeniu, aby zapewni¢ odpowiedni pobdr wody przez kazde zwierzg.

W okresie leczenia ptaki powinny mie¢ dostep tylko do wody zawierajacej produkt leczniczy i zadne
inne zrédto wody nie powinno by¢ dostgpne.

Nalezy stosowa¢ wlasciwe i prawidlowo skalibrowane urzadzenia dozujace.

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



Przy zastosowaniu 20 mg/kg m.c. (podwdjna zalecana dawka leku) przez 15 dni (3-krotnie
przekroczony rekomendowany czas leczenia) nie obserwowano dziatan niepozadanych. W wyniku
przedawkowania moga pojawic si¢ objawy ostabienia, w takim przypadku nalezy przerwac leczenie.
Przedawkowanie fluorochinolonéw moze spowodowac nudnosci, wymioty i biegunke.

Stosowanie fluorochinolondw w okresie wzrostu w polaczeniu z wyraznym i dtugotrwatym wzrostem
spozycia wody do picia, a co za tym idzie — substancji czynnej, np. z powodu wysokiej temperatury,
moze by¢ potencjalnie zwigzane z uszkodzeniem chrzastek stawowych.

4.11 Okres (-y) karencji

Tkanki jadalne: Kura (brojler) 7 dni

Indyk 13 dni
Krolik 2 dni
Produkt nie dopuszczony do stosowania u ptakow produkujacych jaja przeznaczone do spozycia przez

ludzi.
Nie stosowac na 14 tygodni przed rozpoczeciem okresu nie§nosci.

5.  WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

Grupa farmakoterapeutyczna: antybiotyki chinolowe i chinoksalinowe, fluorochinolony
Kod ATCvet: QI01MA90

5.1 Wiladciwosci farmakodynamiczne

Mechanizm dziatania

Zidentyfikowano dwa enzymy pelnigce kluczowa rolg w procesie replikacji i transkrypcji DNA,
gyraz¢ DNA i topoizomerazg 1V, jako cele molekularne fluorochinolonéw. Enzymy te modyfikuja
topologie DNA poprzez reakcje rozszczepienia i ponownego taczenia. Poczatkowo, obie nici
podwojnej helisy DNA ulegaja rozszczepieniu. Nastepnie, dystalny odcinek DNA przechodzi przez to
przecigcie przed powtornym potaczeniem nici. Docelowa inhibicja jest spowodowana przez
niekowalentne wigzanie czasteczek fluorochinolonéw do stanu przej$ciowego w tej sekwencji reakcji,
w ktorym DNA ulega rozszczepieniu, ale obie nici sg przytrzymywane poprzez kowalentne potaczenie
z enzymami, Ruch widetek replikacyjnych i kompleksow transkrypcyjnych ulega zahamowaniu przez
kompleksy enzym-DNA-fluorochinolon a inhibicja syntezy DNA i mRNA wywotuje zjawiska
prowadzace do szybkiej, zaleznej od stezenia leku $mierci bakterii patogennych.

Spectrum przeciwbakteryjne

Enrofloksacyna wykazuje dziatanie wobec wielu bakterii Gram - ujemnych, bakterii Gram - dodatnich
oraz Mycoplasma spp.

W badaniach in vitro wykazano wrazliwo$¢ szczepow (i) bakterii Gram - ujemnych, takich jak
Escherichia coli, Pasteurella multocida oraz Avibacterium (Haemophilus) paragallinarum, jak
réwniez (ii) Mycoplasma gallisepticum oraz Mycoplasma synoviae (patrz punkt 4.5)

Typy 1 mechanizmy oporno$ci.

Stwierdzono, ze opornos$¢ na fluorochinolony pochodzi z pigciu zrodet: (i) mutacje punktowe w
genach kodujacych gyrazg DNA i/lub topoizomeraze IV, prowadzace do zaburzen w funkcjonowaniu
odpowiedniego enzymu, (ii) zmiany przepuszczalnosci blony komorkowej bakterii Gram-ujemnych
dla lekéw, (iii) mechanizmy usuwania lekdéw, (iv) opornos¢ uwarunkowana plazmidem oraz (v) biatka
chronigce gyraze. Wszystkie wymienione mechanizmy prowadza do zmniejszenia wrazliwos$ci



bakterii na fluorochinolony. Czesto obserwuje si¢ oporno$¢ krzyzowa na antybiotyki z klasy
fluorochinolonow.

5.2  Wladciwosci farmakokinetyczne

Enrofloksacyna ma stosunkowo wysoka biodostepnos¢ po podaniu doustnym, domigsniowym i
podskomym u prawie wszystkich badanych gatunkow.

Po podaniu doustnym enrofloksacyny kurom i krolikom, maksymalne stezenie leku w surowicy
zostaje osiaggnicte po 0,5 1 2,5 godzinach. Maksymalne stezenie po podaniu dawki terapeutyczne;j
wynosi miedzy 1-2,5 pg/ml.

Réwnoczesne podawanie produktéw zawierajacych wielowartosciowe kationy (zwigzki zobojetniajace
kwasy, mleko lub preparaty mlekozastepcze) zmniejsza biodostepnos¢ fluorochinolonow.

Fluorochinolony bardzo dobrze przenikaja do tkanek i plynow ciala, uzyskujac w nich wyzsze stezenie
niz we krwi. Enrofolksacyna szczegdlnie dobrze rozprowadzana jest w skorze, kosciach i nasieniu,
dociera rowniez do przedniej i tylnej komory oka; przenika przez tozysko i barier¢ krew-mozg.

Akumuluje si¢ réwniez w fagocytach (makrofagach pecherzykowych, neutrofilach) co thumaczy jej
skuteczno$¢ w zwalczaniu drobnoustrojow wewnatrzkomorkowych.

Stopiefn metabolizmu r6zni si¢ miedzy gatunkami i waha si¢ miedzy 50-60%. Metabolizm
enrofloksacyny odbywa si¢ w watrobie, wynikiem czego jest powstanie aktywnego metabolitu
- ciprofloksacyny. Generalnie, na drodze hydroksylacji i procesow utleniania powstaja
oxofluorochinolony. Inne reakcje to N-dealkilacja i sprzgganie z kwasem glukoronowym.

Wydalanie nastgpuje przez drogi zoétciowe i nerki, w przewazajacej czesci z moczem. Wydalanie w
nerkach zachodzi poprzez filtracje klebuszkowa, a takze przez aktywne wydzielanie poprzez pompy
anionowe w kanalikach nerkowych.

Kury

Po podaniu doustnym enrofloksacyny w dawce 10 mg/kg m.c. obserwowano najwyzsza koncentracjg
w surowicy- 2,5 pg/ml - po 1,6 godziny od podania. Biodostepnos¢ ksztaltowata si¢ na poziomie ok.
64%. Okres poltrwania wyniost 14 godzin, a $redni czas przebywania leku w organizmie okreslono na
15 godzin.

Kroliki

Podczas podawania enrofloksacyny, w wodzie do picia, w zalecanej dawce -10 mg/kg m.c. na dzien,
przez 5 kolejnych dni -jej stezenie maksymalne wyniosto 350 ng/ml. Sredni stopien przemiany
metabolicznej enrofloksacyny w ciprofloksacyng ksztattowat si¢ na poziomie 26,5 %.

6. DANE FARMACEUTYCZNE:
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Alkohol benzylowy (E1519)

Potasu wodorotlenek

Woda oczyszczona

6.2 Niezgodnosci 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: 3 lata
Okres waznosci po pierwszym otwarciu opakowania bezposredniego: 3 miesigce

Okres waznosci po rozcienczeniu zgodnie z instrukcja: 24 godziny

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych srodkéw ostroznosci dotyczacych przechowywania produktu leczniczego
weterynaryjnego.

6.5 Rodzaj i sklad opakowania bezposredniego

Biate pojemniki z polietylenu o wysokiej gestosci (HDPE): butelki o pojemnosci 250 mli 11 oraz
pojemniki o pojemnosci 5 1. Wszystkie opakowania zamknigte sg zakretkami z HDPE z

ze zgrzewanym indukcyjnie dyskiem.

Nie wszystkie wielkoSci opakowan moga by¢ dostepne w obrocie.

6.6  Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania niezuzytego produktu leczniczego
weterynaryjnego lub pochodzacych z niego odpadéw

Niewykorzystany produkt leczniczy weterynaryjny lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposob zgodny z
obowiazujacymi przepisami.

7. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO
VETPHARMA ANIMAL HEALTH, S.L.
Les Corts, 23

08028 — BARCELONA
Hiszpania

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

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

10. DATA OSTATNIEJ AKTUALIZACJI TEKSTU CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU
LECZNICZEGO WETERYNARYJNEGO

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

Wydawany z przepisu lekarza — Rp.



