
           SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ 
1. NÁZOV VETERINÁRNEHO LIEKU
Amix vet T 450 mg/g prášok na prípravu perorálneho roztoku
2. KVALITATÍVNE A KVANTITATÍVNE ZLOŽENIE
1 g obsahuje:

Účinná látka: 

Tiamulini fumaras 450,00 mg 

(eqv. 364, 3 mg tiamulinum) 
Pomocné látky:
Úplný zoznam pomocných látok je uvedený v časti 6.1.

3. LIEKOVÁ FORMA

Prášok na prípravu perorálneho roztoku. 

Belavý prášok.

4.
KLINICKÉ ÚDAJE
4.1
Cieľové druhy
Ošípané

Kura domáca (brojlery, kurice, nosnice/chovné sliepky)

Morky (výkrmové aj chovné jedince)

4.2
Indikácie na použitie so špecifikovaním cieľových druhov
Ošípané
i) Liečba dyzentérie ošípaných spôsobenej mikroorganizmom Brachyspira hyodysenteriae 

ii) Liečba PRCD spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma hyopneumoniae vrátane infekcií komplikovaných  mikroorganizmami Pasteurella multocida a A.pleuropneumoniae 
iii) Liečba pleuropneumónie spôsobenej mikroorganizmom Actinobacillus pleuropneumoniae 
Kura domáca
Liečba a metafylaxia chronickej respiračnej choroby spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma gallisepticum, zápalom vzduchových vakov a infekčnou synovitídou spôsobenou mikroorganizmom Mycoplasma synoviae 
Morky

Liečba a metafylaxia infekčnej sinusitídy a infekcie vzduchových vakov spôsobenej mikrooganizmami Mycoplasma gallisepticum, Mycoplasma synoviae a Mycoplasma meleagridis 
4.3
Kontraindikácie
Počas podávania tiamulínu, alebo najmenej sedem dní pred a po liečbe tiamulínom, ošípaným a vtákom nesmú byť podávané lieky obsahujúce monenzín, narazín alebo salinomycín. Mohlo by dôjsť k závažnému poklesu rastu alebo k úhynu.

Nepoužívať v prípadoch precitlivenosti na účinnú látku alebo na niektorú z pomocných látok.

4.4
Osobitné upozornenia pre každý cieľový druh

Pri zníženom príjme vody a/alebo pri celkovom narušení zdravotného stavu je potrebné zvieratá liečiť parenterálne.

Aby sa u ošípaných predišlo interakcii s nekompatibilnými ionofórmi, ako je monenzín, narazín a salinomycín je potrebné skontrolovať, či tieto účinné látky neboli pridané do krmiva, alebo nekontaminovali krmivo.

Súčasné používanie tiamulínu a ionofórového maduramicínu používaného proti kokcidióze môže  viesť k miernemu až strednému poklesu rastu u kurčiat. Tento stav je prechodný a za normálnych  podmienok sa upraví do 3 - 5 dní po skončení liečby tiamulínom. Toto sa nevzťahuje na ionofóry lasalocid alebo semduramicín.

4.5
Osobitné bezpečnostné opatrenia na používanie

Osobitné bezpečnostné opatrenia na používanie u zvierat

Použitie lieku je potrebné založiť na testovaní citlivosti baktérií izolovaných zo zvieraťa. Ak to nie je možné ,použitie lieku by malo byť založené na miestnej epidemiologickej situácii (resp. na úrovni regiónu, farmy). 

Nevhodné použitie veterinárneho lieku môže zvýšiť prevalenciu baktérií rezistentných proti tiamulínu.

Zvieratám sa musí denne podávať čerstvá medikovaná pitná voda. 

Zvieratám po vypití medikovanej pitnej vody podať vždy čerstvú vodu. 

Ak nedôjde počas päťdňovej liečby k zlepšeniu klinického stavu, je potrebné prerušiť liečbu a prehodnotiť diagnózu a liečbu.

Osobitné bezpečnostné opatrenia, ktoré má urobiť osoba podávajúca liek zvieratám

Osoby precitlivené na tiamulín by mali manipulovať s liekom opatrne. 
Vyhýbať sa kontaktu lieku s kožou. Priamy kontakt s kožou alebo sliznicami môže spôsobiť podráždenie. V prípade náhodného poliatia kože alebo slizníc postihnuté miesto ihneď umyť. Pri manipulácii s týmto liekom používať osobné ochranné pomôcky skladajúce sa z gumových alebo latexových) rukavíc a jednorazového respirátora spĺňajúceho európsku normu EN 149 alebo respirátora na viac použití spĺňajúceho európsku normu EN 140 s filtrom podľa EN 143.

Kontaminovaný odev, ktorý je v priamom kontakte s kožou, ihneď odstrániť. V prípade kontaktu s očami vypláchnuť ich veľkým množstvom pitnej vody. 

Po manipulácii s liekom si dôkladne umyť ruky.

Pri náhodnom požití lieku ihneď vyhľadať lekársku pomoc a ukázať písomnú informáciu pre používateľov alebo obal lekárovi. 

Keď sa po kontakte s liekom vyvinú symptómy ako začervenanie kože, opuch pier, tváre a očí alebo sťažené dýchanie ihneď vyhľadať lekársku pomoc a ukázať písomnú informáciu pre používateľov alebo obal lekárovi.

4.6 
Nežiaduce účinky (frekvencia výskytu a závažnosť)

U ošípaných sa po použití tiamulínu môže zriedkavo vyskytnúť erytém alebo mierny kožný edém.

U kury domácej a moriek sa počas podávania tiamulínu môže znížiť príjem vody. Znížený príjem pravdepodobne závisí od koncentrácie tiamulínu, t. j. 0,0125 % tiamulínu znižuje príjem vody približne o 10 % a 0,025 % tiamulínu o 15 %. Zdá sa, že nemá nežiaduce účinky na celkový výkon vtákov alebo účinnosť lieku, napriek tomu príjem vody by sa mal sledovať v častých intervaloch, najmä v teplom počasí.

Frekvencia výskytu nežiaducich účinkov sa definuje použitím nasledujúceho pravidla:

· veľmi časté (nežiaduce účinky sa prejavili u viac ako 1 z 10 liečených zvierat  )

· časté (u viac ako 1 ale menej ako 10 zo 100 liečených zvierat)

· menej časté (u viac ako 1 ale menej ako 10 z 1 000 liečených zvierat)

· zriedkavé (u viac ako 1 ale menej ako 10 z 10 000 liečených  zvierat)

· veľmi zriedkavé (u menej ako 1 z 10 000 liečených zvierat, vrátane ojedinelých hlásení) 

4.7
Použitie počas gravidity, laktácie a znášky
Ošípaným sa tiamulín môže podávať počas gravidity a laktácie.

Tiamulín sa môže podávať aj nosným a chovným vtákom; neboli preukázané žiadne nežiaduce účinky na produkciu vajec, plodnosť, ani liahnivosť.

4.8
Liekové interakcie a iné formy vzájomného pôsobenia
Aby  nedošlo u ošípaných k interakcii s nekompatibilnými ionofórmi ako je monenzín, narazín a salinomycín, je potrebné overiť, či tieto účinné látky neboli pridané do krmiva, alebo nekontaminovali krmivo.

Aby sa u  kury domácej a moriek zabránilo interakciám medzi nekompatibilnými ionofórmi a tiamulínom, upozorniť výrobňu krmív na použitie tiamulínu, aby tieto lieky neboli pridávané do krmiva ani  nekontaminovali krmivo. 

Pri podozrení na kontamináciu, pred použitím je potrebné krmivo skontrolovať na prítomnosť ionofórov. 

Keď dôjde k interakcii, ihneď prerušiť podávanie vody medikovanej tiamulínom a nahradiť ju čistou vodou. Kontaminované krmivo čo najskôr odstrániť a nahradiť krmivom, ktoré neobsahuje tiamulínom nekompatibilné ionofóry.

4.9  Dávkovanie a spôsob podania lieku 
Spôsob podania: perorálne v pitne vode

Ošípané

Liečba dyzentérie ošípaných spôsobenej mikroorganizmom Brachyspira hyodysenteriae: 
8,8 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 19,6 mg lieku)/kg živej hmotnosti denne, 
3 - 5 za sebou nasledujúcich dní v závislosti od závažnosti a/alebo dĺžky trvania ochorenia.
Liečba a metafylaxia enzootickej pneumónie spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma 
hyopneumoniae zahrňujúca infekciu komplikovanú mikroorganizmom Pasteurella multocida citlivým na tiamulín:
15 - 20 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 33,3 - 44,4 mg lieku)/kg živej hmotnosti, denne 5 - 10 za sebou nasledujúcich dní.

Liečba pleuropneumónie spôsobenej mikroorganizmom Actinobacillus pleuropneumoniae citlivým na tiamulín: 
20 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 44,4 mg g živej hmotnosti, denne, 5 za sebou nasledujúcich dní.
Kura domáca

Liečba a metafylaxia chronickej respiračnej choroby (CRD) spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma gallisepticum, infekcie vzdušných vakov a infekčnej synovitídy spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma synoviae: 
25 - 30 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 55,6 – 66,7 mg lieku)/kg živej hmotnosti denne, 3–5 za sebou nasledujúcich dní.

Morky

Liečba a metafylaxia infekčnej sinusitídy a infekcie vzdušných vakov spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma gallisepticum, Mycoplasma synoviae a Mycoplasma meleagridis: 
40 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 88,9 mg lieku)/kg živej hmotnosti denne, 3 - 5 za sebou nasledujúcich dní.

Dávkovanie lieku je potrebné stanoviť na základe nasledujúceho vzorca:

dávka (mg lieku na kg ž hm. a deň x priemerná ž hm. (kg) liečených zvierat  =  mg lieku na liter pitnej vody

                          priemerná spotreba vody (l) na zviera a deň

Pokyny na riedenie veterinárneho lieku:  
Pri podávaní vo veľkom objeme vody najprv pripraviť koncentrovaný roztok a potom ho rozriediť na požadovanú konečnú koncentráciu. 

Na zaistenie správneho dávkovania je potrebné čo najpresnejšie stanoviť živú hmotnosť, aby sa predišlo poddávkovaniu a správne upraviť koncentráciu tiamulín hydrogénfumarátu. Príjem medikovanej vody závisí od klinického stavu zvierat. 

Liek sa môže pridávať priamo do požadovaného objemu pitnej vody. Miešaním do úplného rozpustenia vznikne koncentrovaný roztok s maximálnou koncentráciou lieku 50 g/l pitnej vody (pri teplote vody 5°C) alebo 95 g/l pitnej vody (pri teplote vody 20°C) a tento koncentrovaný roztok následne zriediť na výslednú koncentráciu. 

Každý deň je potrebné pripraviť čerstvú medikovanú pitnú vodu. 

4.10
Predávkovanie (príznaky, núdzové postupy, antidotá) ak sú potrebné
Jednorazové perorálne dávky 100 mg/kg/ž. hm. spôsobilo u ošípaných prehĺbenie dýchania (hyperpnoe) a žalúdočné ťažkosti. Pri dávke 150 mg/kg neboli pozorované žiadne účinky na CNS okrem trankvilizačného účinku. Pri dávkovaní 55 mg/kg počas 14 dní sa vyskytlo  dočasné slinenie a mierne podráždenie tráviacej sústavy. Terapeutický index tiamulínu u ošípaných sa považuje za adekvátny a minimálna letálna dávka nebola stanovená.

Tiamulín má relatívne vysoký terapeutický index a riziko predávkovania je veľmi nepravdepodobné, pretože pri podaní príliš vysokých koncentrácií tiamulínu sa znižuje príjem vody a tým aj príjem tiamulínu. LD50 u kurčiat je 1290 mg/kg a u moriek 840 mg/kg ž. hm.

Klinické príznaky akútnej intoxikácie u kury domácej sú vokalizácia, klonické kŕče a ľah na boku,   u moriek klonické kŕče, ľah na boku  alebo chrbte, slinenie a skleslosť.

Keď sa prejavia príznaky intoxikácie, ihneď odstrániť medikovanú vodu a nahradiť ju čerstvou vodou.

4.11
Ochranná (-é)  lehota (-y)
Ošípané 

Mäso a vnútornosti: 2 dni (8,8 mg tiamulín hydrogénfumát (zodpov. 19,6 mg lieku/kg ž.hm.)
Mäso a vnútornosti: 4 dni (20 mg tiamulín hydrogénfumát (zodpov. 44,4 mg lieku/kg ž.hm.)

Kura domáca

Mäso a vnútornosti: 2 dni

Vajcia:                     0 dní                                                                                                                                                                                                                                      
Morky

Mäso a vnútornosti: 6 dní

5. FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI

Farmakoterapeutická skupina: antibakteriálny liek na systémové použitie, pneumomutilíny
ATCvet kód: QJ01XQ01

Tiamulín je semisyntetické bakteriostatické antibiotikum patriace do pleuromutilínovej skupiny antibiotík, ktoré pôsobia na ribozomálnej úrovni tak, že inhibujú bakteriálnu syntézu proteínov.

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Pri tiamulíne bola pozorovaná vysoká in vitro aktivita proti mykoplazmám ošípaných a vtákov, aj proti grampozitívnym aeróbom (streptokoky a stafylokoky), anaeróbom (klostrídie) baktérií a gramnegatívnym anaeróbom (Brachyspira hyodysenteriae, Bacteroides spp. a Fusobacterium spp.) a gramnegatívnym aeróbom (Actinobacillus pleuropneumoniae). Tiamulín  nie je účinný proti Enterobacteriaceae, napr. salmonely alebo Escherichia coli.
Tiamulín pôsobí na úrovni 70S ribozómu, pričom primárne väzobné miesto je na subjednotke 50S s možnými sekundárnymi väzbovými miestami na subjednotkách 50S a 30S. Inhibuje mikrobiálnu produkciu proteínov tým, že produkuje biochemicky inaktívne iniciačné komplexy, ktoré zabraňujú predlžovaniu peptidového reťazca.

Baktericídne koncentrácie sa dajú dosiahnuť, ale až pri 50 - 100 násobku bakteriostatickej koncentrácie..

Rezistencia pleuromutilínov pochádza z chromozomálnych mutácií v génoch 23 rRNA a rplC. Tieto chromozomálne mutácie sa objavujú pomerne pomaly a postupne a neprenášajú sa horizontálne (Giguere, 2006). Gény rezistencie môžu byť navyše lokalizované na plazmidoch alebo na transpozónoch, ako sú gény vga a gény cfr (Long a kol., 2006; Mendes a kol., 2011; Novak, 2011; Schwendener a Perreten, 2011; Witte a Cuny, 2011). Tento typ rezistencie je prenosný medzi baktériami a bakteriálnymi druhmi. Mechanizmus antimikrobiálnej rezistencie sa líši podľa skúmaných bakteriálnych druhov (Gentry et al., 2008; Long et al., 2006; Malbruny et al., 2011; Pringle et al., 2004; Wang et al., 2012a; Wang et al. al., 2012b; Wang a kol., 2012c).

Znížená citlivosť na tiamulín u B. hyodysenteriae  klinicky a u laboratórne vybraných izolátov bola spojená s bodovými mutáciami v doméne V ​​génu 23S rRNA a / alebo génu ribozomálneho proteínu L3 (Hidalgo a kol., 2011; Pringle a kol., 2004).

Rezistencia proti tiamulínu u B. hyodysenteriae sa vyvíja postupne in vitro aj in vivo, čo naznačuje, že na dosiahnutie vysokej úrovne rezistencie je potrebných viac mutácií (Karlsson et al., 2001; Karlsson et al., 2002).

Li a kol. (2010a) študovali in vitro vývoj rezistencie proti tiamulínu a valnemulínu u Mycoplasma gallisepticum. Jedna mutácia génu 23S rRNA mohla spôsobiť zvýšené MIC tiamulínu a valnemulínu, ale na dosiahnutie vysokej úrovne rezistencie proti týmto liekom boli potrebné kombinácie dvoch alebo troch mutácií. Všetky mutanty boli skrížene rezistentné proti linkomycínu, chloramfenikolu a florfenikolu a niektoré mutanty tiež proti erytromycínu, tilmikozínu a tylozínu (Li et al., 2010b).

V európskych izolátoch Brachyspira hyodysenteriae, ktoré boli zhromaždené v rokoch 1990 až 2012, bola minimálna inhibičná koncentrácia (MIC) v rozmedzí od ≤0,016 μg/ml do > 16 μg/ml, MIC50 ≤ 0,063 μg/ml až 4 μg/ml a MIC90 ≤0,016 μg/ml až > 16 μg/ml.

V európskych izolátoch Brachyspira pilosicoli sa MIC pohybovali od (citácie z rokov 2006-2008-2012) ≤0,008-64 μg/ml, s hodnotami MIC50 ≤ 0,062 μg/ml až 0,125 μg/ml a MIC90 0,25 μg/ml až do 8 ug/ml.

Testovanie citlivosti Lawsonia intracellularis je náročné, pretože to je obligátny vnútrobunkový organizmus. Údaje MIC tiamulínu určené pre dostupné kmene Lawsonia v EÚ boli (citácia z roku 2017) všetky nižšie ako odhadovaný obsah tiamulínu v ileu 0,63 μg/ml.

V európskych izolátoch bol tiamulín vysoko účinný proti Mycoplasma hyopneumoniae, s hodnotou MIC50 0,016 μg/ml, MIC90 0,062 μg/ml a rozpätie MIC 0,002-0,125 μg/ml (citácia od roku 2014).

V novších európskych kmeňoch (2005 – 2013) a starších globálnych izolátoch (pred rokom 1997) boli rozsahy MIC pre Mycoplasma gallisepticum podobné v rozmedzí od 0,001 do 0,037 μg/ml s hodnotami MIC50 0,001 a 0,008 μg/ml a MIC90 0,025 a 0,031 μg/ml. Neboli nájdené žiadne rezistentné kmene. Pre Mycoplasma synoviae boli hodnoty MIC v rozmedzí od 0,05 do 0,5 μg/ml s hodnotami MIC50 0,1 μg/ml a MIC90 0,25 μg/ml.

5.2 Farmakokinetické údaje
Ošípané

Tiamulín sa u ošípaných dobre absorbuje (viac ako 90 %) po perorálnom podaní a distribuuje sa v celom tele. Po jednorazovej perorálnej dávke 10 mg a 25 mg tiamulínu/kg ž. hm. bola mikrobiologickým testom zistená hodnota Cmax 1,03 μg/ml a 1,82 μg/ml a hodnota Tmax bola 2 hodiny pre obe dávky. Bolo zistené, že tiamulín sa koncentruje v pľúcach, cieľovom tkanive a tiež v pečeni, kde je metabolizovaný a vylúčený (70 - 85 %) žlčou, zvyšok je vylúčený obličkami (15 - 30 %). Tiamulín, ktorý nebol absorbovaný ani metabolizovaný, postupuje tenkým črevom do hrubého čreva, kde sa koncentruje.

	Množstvo, ktoré sa zamiešava do vody

	Vypočítaná denná dávka tiamulínu v mg/kg ž. hm.
	Aktivita tiamulínu (µg/ml)

	
	
	Pľúca
	Mandle
	Obsah hrubého čreva

	60 ppm

120 ppm
	6,2

13,2
	1,11

4,26
	a

a
	2,16

5,59

	180 ppm
	20,9
	8,5
	2,5
	18,58


a = <hranica citlivosti testu

Kurčatá

U kurčiat sa perorálne podaný tiamulín dobre absorbuje (70 - 95 %) a maximálne koncentrácie dosiahne o 2 - 4 hodiny (Tmax 2,85 hodín). Po jednorazovej dávke 50 mg/kg ž. hm. bola v sére mikrobiologickým testom zistená hodnota Cmax 4,02 µg/ml a po dávke 25 mg/kg ž. hm. bola 1,86 µg/ml. U 8-týždňových kurčiat pri 0,025%-nej koncentrácii tiamulínu v pitnej vode podávanej 48 hodín, bola jeho hladina v sére kolísavá - 0,78 µg/ml (rozsah 1,4 - 0,45 µg/ml), pri 0,0125%-nej koncentrácii bola 0,38 µg/ml (rozsah 0,65 - 0,2 µg/ml). Väzba na proteíny bola približne 50 % (rozsah 45 % - 52 %).

Tiamulín sa distribuuje po celom cele, pričom sa koncentruje v pečeni, obličkách (miesta vylučovania) a v pľúcach (30-násobok hladiny v sére). Vylučuje sa predovšetkým žlčou (55 - 65 %) a obličkami (15 - 30 %) v podobe mikrobiologicky inaktívnych metabolitov a  pomerne rýchlo, 99 % dávky sa vylúči v priebehu 48 hodín.
Morky

U moriek sú hladiny v sére nižšie pri jednorazovej dávke 50 mg/kg ž. hm. s maximálnou koncentráciou 3,02 µg/ml v sére, pri jednorazovej dávke 25 mg/kg ž. hm. dosahujúcou maximálnu koncentráciu 1,46 µg/ml. Tieto hodnoty boli dosiahnuté o približne 2 - 4 hodiny po podaní dávky. U chovných moriek pri dávke 0,025% tiamulínu bola hladina v sére 0,36 µg/ml (rozsah 0,22 – 0,5 µg/ml). Tiamulín sa koncentroval vo vajciach podobne ako u kurčiat.

6. FARMACEUTICKÉ ÚDAJE

6.1 Zoznam pomocných látok

Monohydrát laktózy

Povidón

6.2
Závažné inkompatibility

Nie sú známe.

6.3
Čas použiteľnosti
Čas použiteľnosti veterinárneho lieku zabaleného v neporušenom obale: 2 roky. 

Čas použiteľnosti po prvom otvorení vnútorného obalu: 28 dni.

Čas použiteľnosti po zriedení alebo rekonštitúcii podľa návodu: 24 hodín.

.
6.4
Osobitné bezpečnostné opatrenia na uchovávanie

Uchovávať pri teplote do 25°C.

6.5
Charakteristika a zloženie vnútorného obalu
Zatavené trojvrstvové vrecko (vnútorná vrstva polyetylén PE).
Veľkosť balenia: 1kg

6.6
Osobitné bezpečnostné opatrenia pre zneškodňovanie nepoužitých veterinárnych liekov, prípadne odpadových materiálov vytvorených pri používaní týchto liekov

Každý nepoužitý veterinárny liek alebo odpadové materiály z tohto veterinárneho lieku musia byť zlikvidované v súlade s miestnymi požiadavkami.
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DRŽITEĽ ROZHODNUTIA O REGISTRÁCIÍ
Cymedica spol. s r.o. 

Pod Nádražím 853 
CZ - 268 01 Hořovice
Česká republika
8.
REGISTRAČNÉ ČÍSLO(-A)


96/030/15-S

9.
DÁTUM PRVEJ  REGISTRÁCIE/DÁTUM PREDĹŽENIA REGISTRÁCIE
Dátum prvej registrácie: 10.6.2015

10.
DÁTUM REVÍZIE TEXTU
Výdaj lieku je viazaný na veterinárny predpis.
ZÁKAZ PREDAJA, DODÁVOK A/ALEBO POUŽÍVANIA

Neuplatňuje sa.

PÍSOMNÁ INFORMÁCIA PRE POUŽÍVATEĽOV = označenie vnútorného obalu
Amix Vet T 450 mg/g prášok na prípravu perorálneho roztoku
1.
NÁZOV A ADRESA DRŽITEĽA  rozhodnutia o registrácii A DRŽITEĽA POVOLENIA NA VÝROBU ZODPOVEDNÉHO ZA UVOĽNENIE ŠARŽE, AK NIE SÚ IDENTICKÍ

Držiteľ rozhodnutia o registrácii a výrobca zodpovedný za uvoľnenie šarží:
Cymedica spol. s r.o. 

Pod Nádražím 853, CZ - 268 01 Hořovice, 

Česká republika
2.
NÁZOV VETERINÁRNEHO LIEKU

Amix Vet T 450 mg/g prášok na prípravu perorálneho roztoku
3.
OBSAH ÚČINNEJ LÁTKY (-OK) A INEJ LÁTKY (-OK)
Účinná látka:  

1 g obsahuje:

Tiamulini hydrogenofumaras 450,00 mg
(eqv. 364,3 mg tiamulinum) 
Belavý prášok.

4.
INDIKÁCIA(-E)

Ošípané

i) Liečba dyzentérie ošípaných spôsobenej mikroorganizmom Brachyspira hyodysenteriae 

ii) Liečba PRCD spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma hyopneumoniae vrátane infekcií komplikovaných  mikroorganizmami Pasteurella multocida a A.pleuropneumoniae 

iii) Liečba pleuropneumónie spôsobenej mikroorganizmom Actinobacillus pleuropneumoniae 
Kura domáca

Liečba a metafylaxia chronickej respiračnej choroby spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma gallisepticum, zápalom vzduchových vakov a infekčnou synovitídou spôsobenou mikroorganizmom Mycoplasma synoviae 
Morky

Liečba a metafylaxia infekčnej sinusitídy a infekcie vzduchových vakov spôsobenej mikrooganizmami Mycoplasma gallisepticum, Mycoplasma synoviae a Mycoplasma meleagridis 
5.
KONTRAINDIKÁCIE

Počas podávania tiamulínu, alebo najmenej sedem dní pred a po liečbe tiamulínom, ošípaným a vtákom nesmú byť podávané lieky obsahujúce monenzín, narazín alebo salinomycín. Mohlo by dôjsť k závažnému poklesu rastu alebo k úhynu.

Nepoužívať v prípadoch precitlivenosti na účinnú látku alebo na niektorú z pomocných látok.

6.
NEŽIADUCE ÚČINKY

U ošípaných sa po použití tiamulínu môže zriedkavo vyskytnúť erytém alebo mierny kožný edém.

U kury domácej a moriek sa počas podávania tiamulínu môže znížiť príjem vody. Znížený príjem 
pravdepodobne závisí od koncentrácie tiamulínu, t. j. 0,0125 % tiamulínu znižuje príjem vody približne o 10 % a 0,025 % tiamulínu o 15 %. Zdá sa, že nemá nežiaduce účinky na celkový výkon vtákov alebo účinnosť lieku, napriek tomu príjem vody by sa mal sledovať v častých intervaloch, najmä v teplom počasí.

Frekvencia výskytu nežiaducich účinkov sa definuje použitím nasledujúceho pravidla:

· veľmi časté (nežiaduce účinky sa prejavili u viac ako 1 z 10 liečených zvierat  )

· časté (u viac ako 1 ale menej ako 10 zo 100 liečených zvierat)

· menej časté (u viac ako 1 ale menej ako 10 z 1 000 liečených zvierat)

· zriedkavé (u viac ako 1 ale menej ako 10 z 10 000 liečených  zvierat)

· veľmi zriedkavé (u menej ako 1 z 10 000 liečených zvierat, vrátane ojedinelých hlásení) 

7.
CIEĽOVÝ DRUH

Ošípané 

Kura domáca (brojlery, kurice, nosnice/chovné sliepky)

Morky (výkrmové aj chovné jedince)

8.
DÁVKOVANIE PRE KAŽDÝ DRUH, CESTA (-Y) A SPôSOB PODANIA LIEKU

Spôsob podania: perorálne v pitne vode

Ošípané

Liečba dyzentérie ošípaných spôsobenej mikroorganizmom Brachyspira hyodysenteriae: 

8,8 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 19,6 mg lieku)/kg živej hmotnosti denne, 

3 - 5 za sebou nasledujúcich dní v závislosti od závažnosti a/alebo dĺžky trvania ochorenia.

Liečba a metafylaxia enzootickej pneumónie spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma 
hyopneumoniae zahrňujúca infekciu komplikovanú mikroorganizmom Pasteurella multocida citlivým na tiamulín:
15 - 20 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 33,3 - 44,4 mg lieku)/kg živej hmotnosti, denne 5 - 10 za sebou nasledujúcich dní.

Liečba pleuropneumónie spôsobenej mikroorganizmom Actinobacillus pleuropneumoniae citlivým na tiamulín: 
20 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 44,4 mg g živej hmotnosti, denne, 5 za sebou nasledujúcich dní.

Kura domáca

Liečba a metafylaxia chronickej respiračnej choroby (CRD) spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma gallisepticum, infekcie vzdušných vakov a infekčnej synovitídy spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma synoviae: 
25 - 30 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 55,6 – 66,7 mg lieku)/kg živej hmotnosti denne, 3–5 za sebou nasledujúcich dní.

Morky

Liečba a metafylaxia infekčnej sinusitídy a infekcie vzdušných vakov spôsobenej mikroorganizmom Mycoplasma gallisepticum, Mycoplasma synoviae a Mycoplasma meleagridis: 
40 mg tiamulín hydrogénfumarátu (čo zodpovedá 88,9 mg lieku)/kg živej hmotnosti denne, 3 - 5 za sebou nasledujúcich dní.

Dávkovanie lieku je potrebné stanoviť na základe nasledujúceho vzorca:

dávka (mg lieku na kg ž hm. a deň x priemerná ž. hm. (kg) liečených zvierat = mg lieku na liter pitnej vody

                          priemerná spotreba vody (l) na zviera a deň

9.
POKYN O SPRÁVNOM PODANÍ

Pri podávaní vo veľkom objeme vody najprv pripraviť koncentrovaný roztok a potom ho rozriediť na požadovanú konečnú koncentráciu. 

Na zaistenie správneho dávkovania je potrebné čo najpresnejšie stanoviť živú hmotnosť, aby sa predišlo poddávkovaniu a správne upraviť koncentráciu tiamulín hydrogénfumarátu. Príjem medikovanej vody závisí od klinického stavu zvierat. 

Liek sa môže pridávať priamo do požadovaného objemu pitnej vody. Miešaním do úplného rozpustenia vznikne koncentrovaný roztok s maximálnou koncentráciou lieku 50 g/l pitnej vody (pri teplote vody 5°C) alebo 95 g/l pitnej vody (pri teplote vody 20°C) a tento koncentrovaný roztok následne zriediť na výslednú koncentráciu. 

Každý deň je potrebné pripraviť čerstvú medikovanú pitnú vodu. 

10.
OCHRANNÁ LEHOTA

Ošípané 

Mäso a vnútornosti: 2 dni (8,8 mg tiamulín hydrogénfumát (zodpov. 19,6 mg lieku/kg ž. hm.)

Mäso a vnútornosti: 4 dni (20 mg tiamulín hydrogénfumát (zodpov. 44,4 mg lieku/kg ž. hm.)

Kura domáca

Mäso a vnútornosti: 2 dni

Vajcia:                     0 dní                                                                                                                                                                                                                                      

Morky

Mäso a vnútornosti: 6 dní

11.
OSOBITNÉ BEZPEČNOSTNÉ OPATRENIA NA UCHOVÁVANIE

Uchovávať mimo dohľadu a dosahu detí.

Uchovávať pri teplote do 25°C. 

Čas použiteľnosti po prvom otvorení vnútorného obalu: 28 dni.

Čas použiteľnosti po zriedení alebo rekonštitúcii podľa návodu: 24 hodín.

Nepoužívať liek po uplynutí dátumu exspirácie uvedeného na obale.

12.
OSOBITNÉ UPOZORNENIA

Osobitné upozornenia pre každý cieľový druh:
Pri zníženom príjme vody a/alebo pri celkovom narušení zdravotného stavu je potrebné zvieratá liečiť parenterálne.

Aby sa u ošípaných predišlo interakcii s nekompatibilnými ionofórmi, ako je monenzín, narazín a salinomycín je potrebné skontrolovať, či tieto účinné látky neboli pridané do krmiva, alebo nekontaminovali krmivo.

Súčasné používanie tiamulínu a ionofórového maduramicínu používaného proti kokcidióze môže  viesť k miernemu až strednému poklesu rastu u kurčiat. Tento stav je prechodný a za normálnych  podmienok sa upraví do 3 - 5 dní po skončení liečby tiamulínom. Toto sa nevzťahuje na ionofóry lasalocid alebo semduramicín.

Osobitné bezpečnostné opatrenia na používanie u zvierat:

Použitie lieku je potrebné založiť na testovaní citlivosti baktérií izolovaných zo zvieraťa. Ak to nie je možné ,použitie lieku by malo byť založené na miestnej epidemiologickej situácii (resp. na úrovni regiónu, farmy). 

Nevhodné použitie veterinárneho lieku môže zvýšiť prevalenciu baktérií rezistentných proti tiamulínu.

Zvieratám sa musí denne podávať čerstvá medikovaná pitná voda. 

Zvieratám po vypití medikovanej pitnej vody podať vždy čerstvú vodu. 

Ak nedôjde počas päťdňovej liečby k zlepšeniu klinického stavu, je potrebné prerušiť liečbu a prehodnotiť diagnózu a liečbu.

Osobitné bezpečnostné opatrenia, ktoré má urobiť osoba podávajúca liek zvieratám:
Osoby precitlivené na tiamulín by mali manipulovať s liekom opatrne. 
Vyhýbať sa kontaktu lieku s kožou. Priamy kontakt s kožou alebo sliznicami môže spôsobiť podráždenie. V prípade náhodného poliatia kože alebo slizníc postihnuté miesto ihneď umyť. Pri manipulácii s týmto liekom používať osobné ochranné pomôcky skladajúce sa z gumových alebo latexových) rukavíc a jednorazového respirátora spĺňajúceho európsku normu EN 149 alebo respirátora na viac použití spĺňajúceho európsku normu EN 140 s filtrom podľa EN 143.

Kontaminovaný odev, ktorý je v priamom kontakte s kožou, ihneď odstrániť. V prípade kontaktu s očami vypláchnuť ich veľkým množstvom pitnej vody. 

Po manipulácii s liekom si dôkladne umyť ruky.

Pri náhodnom požití lieku ihneď vyhľadať lekársku pomoc a ukázať písomnú informáciu pre používateľov alebo obal lekárovi. 

Keď sa po kontakte s liekom vyvinú symptómy ako začervenanie kože, opuch pier, tváre a očí alebo sťažené dýchanie ihneď vyhľadať lekársku pomoc a ukázať písomnú informáciu pre používateľov alebo obal lekárovi.

Použitie počas gravidity, laktácie a znášky:
Ošípaným sa tiamulín môže podávať počas gravidity a laktácie.

Tiamulín sa môže podávať aj nosným a chovným vtákom; neboli preukázané žiadne nežiaduce účinky na produkciu vajec, plodnosť, ani liahnivosť.

Liekové interakcie a iné formy vzájomného pôsobenia:
Aby  nedošlo u ošípaných k interakcii s nekompatibilnými ionofórmi ako je monenzín, narazín a salinomycín, je potrebné overiť, či tieto účinné látky neboli pridané do krmiva, alebo nekontaminovali krmivo.

Aby sa u  kury domácej a moriek zabránilo interakciám medzi nekompatibilnými ionofórmi a tiamulínom, upozorniť výrobňu krmív na použitie tiamulínu, aby tieto lieky neboli pridávané do krmiva ani  nekontaminovali krmivo. 

Pri podozrení na kontamináciu, pred použitím je potrebné krmivo skontrolovať na prítomnosť ionofórov. 

Keď dôjde k interakcii, ihneď prerušiť podávanie vody medikovanej tiamulínom a nahradiť ju čistou vodou. Kontaminované krmivo čo najskôr odstrániť a nahradiť krmivom, ktoré neobsahuje tiamulínom nekompatibilné ionofóry.

Predávkovanie (príznaky, núdzové postupy, antidotá):
Jednorazové perorálne dávky 100 mg/kg/ž. hm. spôsobilo u ošípaných prehĺbenie dýchania (hyperpnoe) a žalúdočné ťažkosti. Pri dávke 150 mg/kg neboli pozorované žiadne účinky na CNS okrem trankvilizačného účinku. Pri dávkovaní 55 mg/kg počas 14 dní sa vyskytlo  dočasné slinenie a mierne podráždenie tráviacej sústavy. Terapeutický index tiamulínu u ošípaných sa považuje za adekvátny a minimálna letálna dávka nebola stanovená.

Tiamulín má relatívne vysoký terapeutický index a riziko predávkovania je veľmi nepravdepodobné, pretože pri podaní príliš vysokých koncentrácií tiamulínu sa znižuje príjem vody a tým aj príjem tiamulínu. LD50 u kurčiat je 1290 mg/kg a u moriek 840 mg/kg ž. hm.

Klinické príznaky akútnej intoxikácie u kury domácej sú vokalizácia, klonické kŕče a ľah na boku,   u moriek klonické kŕče, ľah na boku  alebo chrbte, slinenie a skleslosť.

Keď sa prejavia príznaky intoxikácie, ihneď odstrániť medikovanú vodu a nahradiť ju čerstvou vodou.

13.
OSOBITNÉ BEZPEČNOSTNÉ OPATRENIA NA ZNEŠKODNENIE NEPOUŽITÉHO LIEKU(-OV) ALEBO ODPADOVÉHO MATERIÁLU

Lieky sa nesmú likvidovať prostredníctvom odpadovej vody alebo odpadu v domácnostiach.

O spôsobe likvidácie liekov, ktoré už nepotrebujete, sa poraďte so svojím veterinárnym lekárom alebo lekárnikom. Tieto opatrenia by mali byť v súlade s ochranou životného prostredia.

14.
DÁTUM POSLEDNÉHO SCHVÁLENIA TEXTU V PÍSOMNEJ INFORMÁCII PRE POUŽÍVATEĽOV

15.
ĎALŠIE INFORMÁCIE
Len pre zvieratá.

Výdaj lieku je viazaný na veterinárny predpis.

Veľkosť balenia: 1 kg

Registračné číslo:  
96/030/15-S

Číslo šarže:
Exp.:

(mesiac/rok)
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