YNATCTBO 3A YNOTPEBA
Ha BeTepMHapHO — MEAULIMHCKU nNpenapar

Tuloxxin = Tuloxxin 100 mg/ml solution for injection for cattle, pigs and sheep
TynokcuH 100 mg/ml pacTBOp 3a UHjeKTUpaH€e 3a roBeaa, CBUHU U OBLIU

c¢hapmaueBTcka cpopma
pacTBOp 3a UHjeKTupare

reHepuyKo MMe Ha BeTepuHapHO — MeAULIMHCKUOT nNpenapar
TYNnaTpoOMULMH

1. Mme n agpeca Ha HOCUTENoOT Ha ogob6peHMeTO 3a CTaBawe BO NPOMET U UMe U
agpeca Ha npou3BogUTENoT

Nme n agpeca Ha HOCUTENOT Ha 0g0OPEHNETO 3a CTaBake BO NPOMET:
KPKA-®APMA OOOEI Ckonje

yn.”Xpucto TaTtap4yeB — 1” 6p.101

1000 Ckonje,

Penybnuka MakegoHuja

ime 1 agpeca Ha NPOU3BOAUTENOT:
KRKA, d.d. Novo mesto, SmarjesSka cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenia
TAD Pharma GmbH, Heinz-Lohmann-StralRe 5, 27472 Cuxhaven, Germany

| 2. Ame Ha BeTepnHapHO — MeAULIMHCKUMOT npenapar

TynokcuH 100 mg/ml pacTBOp 3a UHjeKTUpaH€e 3a roBeaa, CBUHU U OBLMU
1 ml og pacTBOPOT 3a MHjEKTUPaH-€ COAPXKMN:

AKkmueHa cyncmaHuuja:.
TynaTpoMuLnH 100 mg

lomowHuU cyncmaHyu:

MoHoTrornuuepon 5 mg, NPoNWneH KOs, IMMOHCKA KUCENWHA,
XMAPOXIOpHAa KncenuHa (3a npunarogyBake Ha pH), HaTpuym xmagpokeuns (3a
npunarogyBarbe Ha pH), Boga 3a MHjekumm.

Buctap, 6e36oeH go 6neno xont unn 6neno kadeH pacTeop.

| 3. TepaneBTCKM UHAMKaLUN

NoBepa

JlekyBarse 1 meTadmnakca (rpynHa npeBeHTMBHA Tepanuja) Ha pecnupaTtopHa 6onecTt Kaj
roeegata nosp3aHa co OGaktepuute Mannheimia haemolytica, Pasteurella multocida,
Histophilus somni n Mycoplasma bovis, kon ce oceTnueu Ha TynaTpomMuumH. NMpucycTBOTO
Ha 6onecTta Bo cTagoTo Tpeba Aa ce yTBpAM nped Oa ce 3anoyHe co MeTadunaktuyHa
Tepanuja.



JlekyBakbe Ha WHMEKTMBEH KepaTOKOHjyHKTMBMTUC Kaj roeegata (IBK) noBp3aH co
6aktepujaTta Moraxella bovis, koja e oceTnuea Ha TynaTPOMULUH.

CButbu

JlekyBawse n meTadmnakca (rpynHa nNnpeBeHTMBHA Tepanuja) Ha pecnupaTtopHa 6onecTt Kaj
CBUHUTE NoBp3aHa co baktepunte Actinobacillus pleuropneumoniae, Pasteurella multocida,
Mycoplasma hyopneumoniae Haemophilus parasuis un Bordetella bronchiseptica, kou ce
oceTnMBu Ha TynatpomuuuH. MNpucyctBoTo Ha Gonecta BO cTagoTo Tpeba ga ce yTBpAu
npea Aa ce 3anoyHe co metadumnakTuyHa Tepanuja. BeTepuHapHo-MeaMuMHCKMOT npenapar
Tpeba Oa ce KOPUCTM CamMO aKko Ce OYeKyBa Kaj CBUHUTE Aa ce passue bonecta BO nepuog
oA 2 no 3 geHa.

OBuu
JlekyBakbe Ha paHuTe asn Ha WHPEKTMBHMOT ModogepMaTUTUC (THMEHe Ha konutarta),
noBp3aH co BUpyneHTHMoOT Dichelobacter nodosus, 3a koj e noTpebHa cuctemcka Tepanuja.

| 4, KoHTpavHankauum

[la He ce ynoTpebyBa BO Cny4an Ha XMNepCceH3MTUBHOCT Ha MaKponUaHW aHTUBMOTULM UK
Ha GUNo Koja oA NOMOLLHUTE CyNCTaHLUM.
[la He ce ynoTpebyBa NCTOBPEMEHO CO APYrM MAKPONMAN UMK NINHKO3aMUaM.

| 5. HecakaHu gejcTea

CyOkyTaHata agMMHMCTpaumja Ha TynaTpoOMULUMH Kaj roBegaTta npeav3BuKyBa MHOTY 4ecTu
MUHIAVBM peakumMm Ha 6onka n nokanHu oTouM Ha MECTOTO Ha MHjeKTMpawe KoM MoxaT ada
6uaat npucytHn go 30 geHa. He ce 3abenexaHu TakBu peakuun Kaj CBUHUTE U OBLMTE MO
WHTpaMyCKynHa aaMuHucTpauuvja. [latoMopdonowkuTe peakuMm Ha MecToTOo Ha
WHjeKkTupare (BKMy4yBajkm peBep3nburiHa NpOMEHW Ha KOHrectuja, egem, dubposa u
Xemoparuja) ce MHOry 4yecTta nojaBa Kaj roeefja u cBuwbu Bo nepmogoT og 30 geHa no
NHjeKTUpaeTo.

Kaj oBuuTe, N0 MHTpPaMyCKyIiHa UHjeKuMja goara 4O MHOry YecTa nojaBa Ha MUHMNMBY 3HaUM
Ha HenpwujaTHOCT (Tpecewe Ha rnasaTta, TPpUeHe Ha MECTOTO Ha WHjeKTupare, NnawnmsBo
ABuxene HaHasag). OBure 3Haum ce NoBnekyBaaT 3a HEKOSTKY MUHYTH.

UectoTaTa Ha HecakaHuTe pJejcTBa e [fedvHupaHa Bp3 OCHOBa Ha cregHaBsa

Knacudukaumja:

- MHOry 4eCTUM HecakaHu AejcTBa (MoXe fa ce nojaesaT kaj noseke og 1 Ha 10
TPETUPAHMU  KMBOTHMW)

- YyecTu HecakaHu gejcTBa (MOXe Aa ce nojaBaT kaj noseke o 1, HO nomanky og 10
Ha 100 TPETMPaHMN XXNBOTHM)

- nomanky 4ecTuU HecakaHu AejcTBa (MOXe Ada ce nojaBaT kaj noseke og 1, HO
nomanky og 10 Ha 1,000 TpeTupaHu XNBOTHW)

- peTKu HecakaHu AejcTBa (MoXe [a ce nojasaT Kaj noseke of 1, Ho nomarnky og 10
Ha 10,000 TpeTMpaHu XMBOTHN)

- MHOry peTKM HecakaHu aejcTBa (MOXe Aa ce nojasar kaj nomanky og 1 Ha 10,000
TPEeTUPaHU XXMBOTHU, BKINy4yBajknN U N30NMpaHu n3seLuTan).

Ako 3abenexute HEKOM CEpUO3HU HecakaHu AejcTBa WM HEKOW ApPYrn HecakaHw aejcTea
KO He ce HaBedeHW BO OBa ynaTCTBO 3a ynotpeba, Be Monvme UHdopMupajTe ro BawmoT
AOKTOpP NO BETEPUHApHa MeauumHa.

Mokpaj Toa, HecakaHWTe AejcTBa Ha NEKOT MOXeTe Aa M npujaBuTe Npeky BawwunoT
HauMOHaneH cucTeM 3a npujaByBaH-e.



6. BuooBM Ha XMBOTHM 33 KOM LUTO € HaMeHeT BeTepUHApPHO - MeAULMHCKUOT
npenapar

[loBega, cBUHU 1 OBLUU

7. [Jo3npawe 3a cekoj noeguHeyeH BuA, Ha4uuH U dpekBeHUMja Ha NpuMeHa U
npenopaka 3a npaBusiHa ynotpeba

FoBepa (nekyBame 1 metadunakca)
2,5 mg tynatpomuumH/kg TenecHa TexuHa (WTo € ekBmBaneHTHO Ha 1 ml/40 kg TenecHa
TeXnHa).

EnHa noTkoxkHa WHjekuumja. 3a nekyBakwe Ha roeega Cco TenecHa TexuHa noronema og 300
kg, nogeneTe ja gosarta Taka WTO He Tpeba Aa ce vHjekTMpaaT noeeke og 7,5 ml Ha egHo
NCTO MECTO.

CBumbun
2,5 mg TtynatpomunumH/kg TenecHa TexuHa (LWTo e eksuBaneHTHo Ha 1 ml/40 kg TenecHa
TEXMHA).

EnoHa vHTpamyckynHa MHjekuunja BO BpaToT. 3a NeKyBake Ha CBUHbM CO TENecHa TeXuHa
noronema oa 80 kg, nogeneTe ja fgo3aTa Taka WTo He Tpeba Aa ce nHjekTupaat noseke o, 2
ml Ha egHO NCTO MecTO.

OBuMu

2,5 mg TtynatpomuumH/kg TenecHa TexuHa (LWTo e eksuBaneHTHoO Ha 1 ml/40 kg TenecHa
TeXnHa).

EnHa nHTpamyckynHa nHjekuumja Bo BpaToT.

Mpenopaka 3a npaBunHa ynotpe6a

3a 6uno koja pecnupatopHa 6onect, ce npenopadyBa XMBOTHUTE Ada ce nekyBaaT BO
paHuTe dasu Ha bonecta n ga ce NPoLEeHM OAroBOPOT Ha Tepanujata BO pok o 48 yaca no
nHjekumjata. [OKOMNKy KNWHWYKUTE 3HauWM Ha pecnupaTopHata 6onect npogorkaT Aa
nocrtojaT wWnM nNak ga ce WHTEeH3MBMpaaT, MM [OKOMKy Aojae A0 NOBTOpHa Mojaea,
TepanujaTta Tpeba fa ce NPOMEHU, CO KOPUCTEHE Ha APYr aHTUOMOTUK 1 Taa Tpeba fa ce
NpoOOITKN ce OOAEKa HE Ce MOBeYaT KITMHUYKATE 3HaLMW.

3a pa ce obes3beau npaBunNHO osnpane, TerecHaTa TexuHa Tpeba ga ce yTBpAuM WTO €
MO>XHO MONPeLM3HO 3a Aa ce n3berHe gaBarwe Ha npemana fosa. Kanadeto moxe ga buge
6e3begHo msgynyeHo HajmHory go 20 natu. lMpu  Tepanujata Ha rpynn Ha >XMBOTHU
NCTOBPEMEHO, KopUCcTeTe Urna 3a noBekekpaTHa ynotpeba LWTo ce nocTaByBa BO rymaTa Ha
BManarta 3a ga ce u3berHe npekymepHO Oynyenwe Ha rymaTa. Mrnata 3a noBekekpaTHa
ynoTtpeba Tpeba ga ce oTcTpaHun No Tepanuvjara.

8. KapeHua Ha BeTepuMHapHO — MEAULIMHCKUOT Npenapar

FoBepa (Meco 1 BHaTpeLLHW opraHun): 22 aeHa.
CBubK (Meco 1 BHaTpeLlHW opraHu): 13 aeHa.

OBUM (MeCco 1 BHaATpeLHN opraHn): 16 geHa.




He e ogobpeHo 3a ynotpeba kaj XMBOTHM BO NEpUOA Ha Nnakrauuja, Yme Mreko ce KOpuUcTu
3a ucxpaHa Ha nyre.

[la He ce KOpUCTH Kaj rpaBUOHN XMBOTHU, KOM Ce HAMEHETW 3a NPOM3BOACTBO Ha MIIEKO LITO
ce KOpUCTK 3a ucxpaHa Ha rnyre, BO poK of 2 MeceLu npes o4ekyBaHOTO NopoyBaHse.

9. HauuH Ha YyBaH-€e 1 poK Ha ynoTpeba

Ha ce yyea Ha Mecma HeAocmanHu 3a deuya!

3a 0BOj BeTepuMHapHO-MeANLUMHCKN NpenapaTt He ce noTpebHu Hekou nocebHu ycrosu 3a
YyyBah-€ BO OAHOC Ha TemnepartypaTa.

[a ce 4yyBa BO OpMrMHANHOTO NakyBaHe.

OTkako Ke ce 0TBOpW LUMLLEHLETO, Aa ce YyBa Ha Temnepartypa o 25 °C.

Pok Ha ynoTpeba Ha BeTepuHapHO-MeaMLMHCKMOT npenapart: 3 roauHu.

Pok Ha ynoTpe6a no NnpBOTO OTBOpakE Ha LUMLEHLETO: 28 geHa.

HemojTe ga ro Kopuctute OBOj BeTepUHapHO-MEeOAMUMHCKMOT npenapaT no AaTyMoOT Ha
NCTEKOT Ha POKOT Ha ynoTpeba LWTO e HaBeAEeH Ha NaKyBaHETO.

10. TMoce6GHM MepKK Ha NpeTnasnMBOCT

NMoce6GHM MepKK Ha NpeTNa3nNMBOCT Npu ynoTpeba Kaj oBUU:

EdmkacHocta Ha aHTUMMKpoOHaTa Tepanuja Npu THUEHE Ha KonuTaTa Moxe aa buge
HamaneHa of ApyrnM hakTopu, Kako LITO Ce YCMOBM HAa BNAXHO OMKPYXyBahe, KaKo U
HecooABETHOTO MeHauupawe Ha ¢apmarta. lMopagn Toa Tepanujata Ha rHUEHETO Ha
konutaTta Tpeba Aa ce npeseme 3aefHO CO ApPYyrvM anatku 3a MeHalvparwe Ha CTagoTo, Ha
npumep, ga ce 06e3beam CyBo ONKpy>KyBah-e.

AHTUGMOTCKaTa Tepanuja Ha BEHUrHOTO NHMEeHe Ha KonuTaTa He ce CMeTa 3a CooABeTHa.
TynaTpoMUUMH MOKaXkan orpaHnyeHa eUKacHOCT Kaj OBLM CO TELUKU KIMHWUYKA 3HaUM WUn
CO XPOHWMYHO THMEHE Ha KomuTaTa U 3aToa Tpeba Oga ce AaBa caMo BO paHaTta ¢pasa Ha
THUEeHETO Ha KonuTara.

Moce6HM Mepkun Ha NpeTNasNUBOCT Npu ynoTpeba Kaj XXMBOTHM:

YnoTpebaTta Ha BeTepuHapHO-MeQULIMHCKMOT npenapar Tpeba [a ce 3acHOBa Ha TecTUpane
Ha OCETNMBOCTA Ha GaKTepUUTE KON Ce U30NUPaHK Of XMBOTHOTO.

[lokonky Toa He e MOXHOo, TepanuvjaTa Tpeba fa ce 3acHOBa Ha foKanHu (pernoHanHu, Ha
HMBO Ha hapma) ennaeM1orioLKn MHPOPMaLUK 3a OCeTIIMBOCTA Ha LienHuTe 6aktepuun.
Mpwu ynoTpebaTa Ha BeTepnHapHO-MeaNLIMHCKMOT npenapar Tpeba aa ce 3emaT BO Npeasua
oduuMjanHUTe, HaUMOHaNHWTE W  pPEervoHanHWTe npernopaku 3a KOpUCTeHe Ha
AHTUMWKPOOHM CcyncTaHumm.

YnoTtpebata Ha BeTepuHapHO-MEOMLUMHCKMOT npenapaTt LWTo oTcTanyBa of ynatcTBaTa
AafeHn Bo 30MPHMOT M3BeLLTaj 38 0CODMHUTE Ha NeKOT MOXe Aa ja 3rofemu npesaneHuaTa
Ha GakTepun OTMNOPHM HAa TYNaTPOMULIMH M MOXE Aa ja HaManu emkacHocTa Ha TepanujaTta
CO ApYr1 Makponuaw, nopaav noteHuujanoT 3a pasBoj Ha BKPCTEHA OTMOPHOCT.

NMoce6bHU MepKku Ha NpeTnasnNMBOCT KOU MOpa Aa rm npeB3eme fIMLETO Koe ro
aAMUHUCTPUpPA BETepUHAPHO-MEeAULMHCKUOT npenapaT Ha XKWNBOTHUTE:

TynatpomMuumH m uputupa oumte. Bo crniyyaj Ha criydaeH KOHTaKT CO O4uTe, BeaHall
ncnnakHeTe rm odmTe Co YncTa Boda.

TynaTpoMuuuH MOXe Aa nNpeavsBuka ceH3mbunuaaumja npy KOHTaKT co Koxarta. Bo cnyyaj
Ha crny4ajHoO UCTypare Ha Koxara, koxaTa Tpeba BegHall fa ce n3aMmue co carnyH 1 Boaa.



NamunjTe rn pauete no ynotpeba.

Bo cnyuyaj Ha cnyyajHO camo-VHjeKTMpake, BedHall nobGapajte nekapcka MOMOLL W
noka)keTe My ro ynaTCcTBOTO 3a ynoTpeGa unu nakyBakeTo Ha NiekapoT.

YnoTtpeba 3a Bpeme Ha 6peMeHOCT U nakraumja:

Bo naGopaTtopuckute ucnutyBawa kaj ctaopum u 3ajaum He Oune 3abenexaHn gokasu 3a
TepatoreHn, eTOTOKCUMYHN NN MaTEpPHOTOKCMYHKU edekTn. besbenHocta Ha ynoTpebaTa
Ha BETEepUHApPHO-MEOUUMHCKMOT npenapaT He Guna yTBpaeHa 3a BpeMe Ha GpemeHocTa u
naktaumjaTa. Jlekot Tpeba Aa ce KOpMCTU CamO BP3 OCHOBa Ha NpoLEeHKaTa Ha OgHOCOT
nomery KopucTta u pusmkoT of HerosaTta ynotpeba of cTpaHa Ha 04roBOPHUOT BETepUHap.

MHTepakumja co apyrm nekoBu n apyrn dopMmn Ha MHTepakuuja:

BkpcTeHaTa OTMNOPHOCT Ce MojaByBa CO OCTaHaTtuTe Makponuan. He TpeGa pa ce
agMVHUCTPUpa UCTOBPEMEHO CO aHTUMMKPOOHM NIEKOBM CO CIIMYEH HAYMH Ha AOEjCTBO, Kako
LUTO Ce ocTaHaTUTe MakponmMan unm NMHKO3aMunan.

Mpepo3upare (CUMNTOMMU, NOCTANKU 3a UTHU CrlyYau, NPOTUBOTPOBMU):

Kaj roBegaTa npu gosun koun 6une 3a Tpu, NeT unm geceT natm NOBMCOKU O NpernopavaHaTa
no3a, bune 3abenexaHn MMHAMBKU 3HAUM KOM Ce MpunullyBaaT Ha HenpujaTHO YyBCTBO Ha
MECTOTO Ha WHjeKTUpawe N BO HMUB Ce BKIyYEHU HEMUP, TPeCewE Ha rnaesaTa, yaupawe co
KonuTaTa no 3emMja U KpaTKoTpajHO HamasryBake€ Ha BHECOT Ha XpaHa. JlecHa MuokapgHa
AereHepauuja 6una 3abenexaHa Kaj rosegata kou npumane gosm kov 6une 3a 5 o 6 natu
NMOBMCOKWN O NpenopayaHaTta gosa.

Kaj mnaawn ceuhn co TexunHa og okony 10 kg, Ha kon um 6une gasaHu 4o3m kom dune 3a Tpu
UnNu NeT naTu NOBUCOKWM Of TepaneBTckaTa Ao3a, buna 3abenexaHa nojaBa Ha MUHUBM
3HaUM KoM ce NnpunuulyBaaTt Ha HEMpWjaTHO YyBCTBO HA MECTOTO Ha WHjeKTUpawe U BO HUB
ce BKNy4eHu npekymepHa Bokanusauuvja n Hemup. Kyuaweto 6uno ncrto taka sabenexaHo
Kora 3agHaTa Hora 6una KopucteHa Kako MecTO 3a MHjeKTupase.

Kaj jarHutba (Ha Bo3pacT og npnbnmxHo 6 Hegenu), Npy 4o3u Ko 6une 3a Tpu unu nNeT naTu
MOBMCOKM Of npernopayaHata Q[Jos3a, Owune 3abenexaHn MWHAMBM 3HAUM Kou ce
npunuLIyBaaT Ha HEMpUjaTHO YyBCTBO Ha MECTOTO Ha WMHjeKTUpare W BKIydYyBaaT ABMXKEHE
HaHasag, Tpecewe Ha [naBaTa, TPUehe Ha MeCTOTO Ha WHjeKTMpawe, JerHyBamwe U
CTaHyBam-e, brneetse.

MHKkoMmnaTubunHocTu:
Bo oTcycTBO Ha CcTyauu 3a KOMNATUOUNHOCT, OBOj BETEPMHAPHO-MEANLMHCKN npenapaTt He
cMee fa ce Mella co ApYrn BeTepMHapHO-MeANLNHCKN npenapaTu.

11. Noce6GHu NpeaynpeayBaka 3a OTCTPaHyBakwe Ha HeynoTpeGeHUoT BeTepuHapHoO
— MeAMLUMHCKM npenapaT unuv oTnagHUOT MaTepujan o BeTepUHapHO — MeOULMHCKUOT
npenapar

CeKkoj HeUCKOpUCTEH BETEpPMHAPHO-MEAMLUMHCKN npenapaTt unu maTtepujan 3a dprawe Koj
NoTeKkHyBa Of BeTepuHapHO-MeauUMHCKUTE npenapatv, Tpeba [a ce OTCTpaHuM BO
COrNacHOCT CO 3aKOHCKWUTe perynaTueu.

NekoBuTe He cmeaT Aa ce bpnaat npeky otnagHute Boau. CoBeTyBajTe ce CO BawwuoT
AOKTOP NO BeTepuHapHa MeauuuHa unu dapmaueBT Kako Aa rm pnute nekoButTe Kou Beke
He BK ce noTpebHn. OBME MepkM NnomaraaT BO 3allTUTa Ha XMBOTHaTa cpeauHa.




| 12. OcTtaHatu nHcpopmaumm

12.1 dapmakogunHamumka

TynaTpoMUUMHOT € NONYCUHTETCKN MaKpPONMAeH aHTUBMOTKMK, KOj MOTEeKHyBa oA, NPOAYKT Ha
depmeHTaumja. Toj ce pasnukyBa O MHOry ApyrM Makponuau nopagu Toa LWTO MMa
AONroTpajHoO [ejcTBO Koe AeNyMHO Ce AOMMKM Ha HeroBuTe TpUM amMuHO rpynu; 3aTtoa my e
AafeHa o3HakaTa 3a NpunagHoOCT Ha XxemuckaTta nogknaca Ha TpuaMunug,.

Makponngnute ce aHTMOMOTULM CO OakTepuocTaTcko [O€jCTBO M Tue ja WHxubupaar
OMocuMHTE3aTa Ha eceHuujanHuTe MNpOoTeMHUM Kako pe3ynTaT Ha HUBHOTO CEenekTUBHO
Bp3yBake 3a pnbosomHaTa PHK Ha Gaktepujata. Tue gejctByBaaT npeky CTUMynuvpawe Ha
ancoumjaumjata Ha nentmaun-TPHK op pubosomMoT 3a BpemMe Ha npouecoT Ha
TpaHcnokauuja.

TynaTpomMuuuH e akTmBeH in vitro npoTtne 6akTepumte Mannheimia haemolytica, Pasteurella
multocida, Histophilus somni u Mycoplasma bovis n Actinobacillus pleuropneumoniae,
Pasteurella multocida, Mycoplasma hyopneumonia, Haemophilus parasuis u Bordetella
bronchiseptica, kou ©6akTepucku naToreHM HajuecTo ce MNOBpP3aHWM CO MojaBaTa Ha
pecnvpatopHa Oonect kaj roBegaTta M CBUbMWTE, cooaBeTHO. Kaj Hekon wmsonatm Ha
baktepumnte Histophilus somni un Actinobacillus pleuropneumoniae 6une npoHajaeHn
3rofieMeHn MUHUManHU MHXMOUTOPHWM KOoHUeHTpaumm (MUK). Buna gokaxaHa w in vitro
akTMBHOCTa npoTmB Gaktepujata Dichelobacter nodosus (vir), 6akTepucKMOT NaToreH Koj
Haju4ecTo ce MOBp3yBa CO MojaBaTa Ha WHPEKTUBHUOT MOAOAEPMATUTMC (THMEHe Ha
Konutarta) Kaj oBuuTe. TynaTpOMUUUH UCTO Taka, € aKkTUBEH in Vitro npoTtmB OakTepujata
Moraxella bovis, ©6akTepuckMoT naToreH Koj Haj4ecTo ce MnoBp3yBa CO MNojaBaTa Ha
MHAEKTUBHMOT KepaTOKOHjYHKTUBUTUC Kaj roeegaTta (IBK).

OTnopHOCTa Ha MakponuauM MOXe [a ce pasBue NpPeky MyTauuu Ha reHuTe KoM ja kogupaart
puboszomHata PHK (pPHK) wunu Hekon pubo3OMHM MNPOTEMHU, NPEKYy eH3UMCcKa
mMoamdukaumja (Metunayuja) Ha uenHata nokaumja Ha 23S rRNA, wto obuyHo foBeaysa Ao
nojaBa Ha BKpPCTEHa OTMOPHOCT CO JIMHKO3aMUAUTE U cTpenToMuHuTe oA rpynata b (MLSg
OTNOPHOCT); MpPEKy €eH3NUMCKa WHaKTMBauuja; unu npeky makponuaeH ecdnykc. MLSg
OTNOpHOCTa MOXe Aa buae KOHCTUTYTUBHA unu nHayumbunHa. OTnopHocTa moxe aa buae
KoAMpaHa Ha HMBO Ha XPOMO3OMW WMAW Nna3Muanm M Moxe ga buae npeHocnmBa ako e
noBp3aHa Co TPaAHCNO30HU UMK NnasMngu.

MNMokpaj HeroBuTe aHTUMUKPOOHN CBOjCTBA, TYNaTPOMULIMHOT BO €KCrepuMeHTanHuTe ctyanm
noKakar n NMyHOMOLYNATUBHN n NPOTMB-BOCNANUTENHU Aejctea. Kaj
nonuMopoHykneapHutTe kneTkn Kaj roeega u  cBuwKn  (PMNs;  HeyTpodunn),
TynaTpOMULMHOT AoBedyBa A0 anonTto3a (nporpaMvpaHa KrneToyHa CMPT) M KIMPEHC Ha
anonToTUYKUTE KNeTKU of cTpaHa Ha makpodarute. Toj ro Hamanysa MPOU3BOACTBOTO Ha
npo-BocnanutenHuTe megujatopu neykotpmeH B4 n CXCL-8 n ro nHgyumpa cosgaBareTto
Ha NPOTUB-BOCNANUTENHUOT MeaujaTop NUNOKCUH A4 Koj rn pacTBopa nunuaure.

12.2 ®dapmMakoKuHeTuKa

Kaj roBegarta, hbapmMakoKMHETCKMOT Npodmn Ha TynaTpoMULIMH, KOra ce agMUHUCTPpUpPa Kako
eavHeyHa cybkyTaHa fosa og 2,5 mg/kg TenecHa TexuHa, ce kapaktepuaupa co 6ps3a u
eKCTeH3MBHa arcopriuvja npocrnegeHn cCo Bucoka AucTpubyuuja n 6aBHa enumuHauuja.
MakcumanHaTa koHueHTpauuja Bo nnasmara (Cmax) U3HecyBana npubnwkHo 0,5 yg/ml; Taa
ce nocturHyea 3a npubnumxHo 30 MuHYTM no [o3upaweTo (Tmax). KoHUueHTpauuute Ha
TynaTtpomuumH Bo 6enogpobHuTe XomoreHatu Gune 3HAYMTENHO MOBUCOKU Of, OHWME BO
nnasmaTa. [locToM cuneH [okas 3a 3HauuTernHa akymyrnauuwja Ha TynaTpOMMULMH BO



HeyTpodunute U aneeonapHute Makpodarn. Cenak, in Vivo KOHUeHTpauujaTa Ha
TynaTpoMuMUMH Ha MeCTOTO Ha MWHdekumjata Bo Oenute pgpoboBM He € no3HaTa.
HajBucokute koHueHTpauun 6une npocneaeHn co 6aBeH nNag Ha cucTemcKkata U3NoXeHoCT
CO ouurnegeH nonyxmeBoT Ha nnasmaTtcka ennmuHaumja (ti2) og 90 vaca. Bp3yBaweTo 3a
nnasmatckute npotemHu e mano, npubnuxkHo 40%. BonymeHoT Ha aucTtpmbyumja BO
cTtabunHa coctojba (Vss) koj 6mun yTBpAeH NO MHTpaBEHCKa aaMUHUCTpaumja naHecyean 11
I’lkg. Bruopacnonoxmeocta Ha TynaTpoOMULUMH Mo cybKyTaHa agMuUHUCTpauMja Kaj rosegarta
n3Hecysa npnonmxkHo 90%.

Kaj cBurwunTe, hapmMakokMHETCKMOT Npodun Ha TynaTpoMULMH, Kora ce agMUHUCTPUpa Kako
eQuHeYyHa WHTpamyckynHa po3a o 2.5 mg/kg TenecHa TeXuHa, WUCTO Taka ce
KapakTepuaupa co 6p3a 1 eKCTeH3nBHa ancoprnuumja npocneaeHn co Bucoka auctpubyumja n
6aBHa enumuHauuvja. MakcumanHaTa KoHueHTpauuja BO nna3mata (Cmax) M3HecyBana
npubnmkHo 0,6 ug/ml; Taa ce nocturHyea 3a NpnbnmxkHo 30 MUHYTU NO J03MPaHETO (T max).
KoHueHTpauuuTe Ha TynatpoMuuuMH BO 6enogpobHuTe xomoreHatun 6une 3Ha4yMTenHo
MOBUCOKN Of, OHMEe BO nna3maTta. lMoctou cuneH Ooka3 3a 3HauuTenHa akymynaumja Ha
TynaTpoMvMumMH BO HeyTpodunute W anseonapHute Makpodarn. Cenak, in vivo
KOHUEHTpauujata Ha TynaTPOMULMH Ha MECTOTO Ha MHdekuujaTa Bo 6enute gpoboBu He e
nosHarta. Hajsucokute koHuUeHTpauum 6une npocnegeHn co 6aBeH nNag Ha cucTemckara
N3NOXEHOCT CO OoYuUrnedeH MNONyXXMBOT Ha nnasmartcka enumuHauuja (tiz) o 91 vac.
Bp3yBaweTo 3a nnasmartckute npotenHn e mano, npubnmkHo 40%. BonymeHoT Ha
anctpmbyumja Bo cTtabunHa coctojba  (Vss) Koj OuMn yTBpAeH MO MHTPaBEHCKa
agMmuHucTpaumnja usHecysan 13,2 I/kg. bBuopacnonoxusocta Ha TynaTtpoMuUMH MO
cybKkyTaHa agMUHUCTpaumja Kaj CBUHUTE U3HecyBa NpubnmkHo 88%.

Kaj oBumnTe, hapmMakoKMHETCKMOT Npoun Ha TynaTPOMULMH, KOra ce agMUHUCTPUpa Kako
eQuHeYHa WHTpaMyckynHa fosa oa 2,5 mg/kg TenecHa TexuHa, ce Kapakrepusupa co
MakcumarHa KoHueHtpauuja Bo nnasmata (Cmax) og 1,19 pg/ml , koja ce nocturHysa 3a
Bpeme (Tmax) 04 NpubnmxHo 15 MUHYTM NO AO3MPaHETO U NOMYXMBOTOT Ha enuMuHaumja
(t12) M3HecyBa 69,7 yaca.

Bp3yBarweTo 3a nnasmarckute npotemHn 6uno npnbnukHo 60-75%. No nHTpaBeHcka 4033,
BOMlyMEHOT Ha auctpubyumja Bo ctabunHa coctojdba (Vss) usHecysan 31,7 | / kg.
BropacnonoxuBocta Ha TynaTpoOMWUMH MO WHTPaMyCKynHa agMUHWUCTpauuja kaj oBuuTe
n3Hecysa 100%.

13. NakyBaw-e

lonemMuHn Ha nakyBawe:

TpaHcnapeHTHM cTaknenn wuweHua tun | og 50 ml, 100 ml nnu 250 mi co
xnopobyTnn/6yTnn punm naMmmHNUpaH rymeH 3atsopad Tun | 1 anyMmMHUYMCKO Kanaye co
nnactuyHa sawtuTa.

CuTte nakyBama He Mopa ga bvuagart gocTanHu Ha nasapor.

3a 6uno kaken MHOpMauuM BO BpPCKa CO OBOj BETEPUHAPHO-MEOMLUMHCKU npenapaT, Be
MOIMMMeE KOHTaKTMpajTe ro FIOKanHOTO MPEeTCTaBHMLLTBO Ha HOCUTENOT Ha ofobpeHneTo 3a
CTaBah€ BO NpoMeT.

| 14. HaymH Ha n3pgaBame

BeTepvHapHO-MeQuUMHCKM MpenapaTtv WTo ce ynoTpebyBaaT caMo BO BeTEPUHAPHWU
ApyLITBa.

| 15. ATC BeT Kog




QJO1FA94

| 16. AXB 6poj

1501

17. Bpoj Ha onobpeHMeTO 3a cTaBakbe BO NMPOMET Ha BETEPMHAPHO — MeAULIMHCKUOT
npenapar

16-1440 16-3407

| 18. [latym Ha nocneagHa peBu3nja Ha ynaTCcTBOTO 3a ynotpeba




