Додаток 1                                                                                   

 до реєстраційного посвідчення АА-02999-01-11

Коротка характеристика препарату
1.Назва

Медітек DOX 500
2. Склад

1 кг препарату містить діючу речовину:

доксицикліну гіклат – 500,0 г.

Допоміжні речовини: лимонна кислота.

3.Фармацевтична форма

Порошок для перорального застосування.
4. Фармакологічні властивості
АТС vet класифікаційний код QJ01 – антибактеріальні ветеринарні препарати для системного застосування. QJ01AA02 – Доксициклін.

Доксициклін - бактеріостатичний антибіотик із широким спектром дії. Він проникає в бактеріальну клітину енергоємним шляхом, у цитоплазмі зв'язується з 30S рибосомною субодиницею в місці зв'язування аміноацил-тРНК з комплексом, утвореним рибосомою та мРНК. Зв'язування тетрациклінів з цільовою ділянкою на рибосомі запобігає зв'язуванню аміноацил-тРНК та подовженню пептидного ланцюга, тим самим тимчасово порушуючи синтез бактеріальних білків. Доксициклін володіє широким спектром дії проти грампозитивних (Staphylococcus spp., Streptococcus spp., Diplococcus spp., Corynebacterium spp., Erysipelothrix spp., Clostridium spp.), та грамнегативних (Haemophilus spp., Pasteurella spp., Klebsiella spp., Actinobacillus pleuropneumoniae, Bordetella bronchiseptica, E. coli, Salmonella spp.) бактерій. Також ефективний проти хламідій (Chlamydia spp.), мікоплазм (Mycoplasma spp.) та рикетсій (Rickettsia spp.).
У таблицях нижче наведено значення мінімальної інгібуючої концентрації (МІК) доксицикліну (або тетрацикліну) для окремих патогенів, виділених від клінічно хворих тварин. Значення відображають ситуацію на даний момент та географічне розташування, тому застосування препарату має ґрунтуватися на результатах тестування на чутливість (бажано до доксицикліну), коли це можливо.

	Тип збудника (кількість ізолятів)
	MIK50
 [μg/ml]
	MIK90
[μg/ml]
	Походження ізолятів, рік збору

	Свині

	Actinobacillus pleuropneumoniae (30)
	≤0,5
	4
	ČR, 2020

	Bordetella bronchiseptica (107)
	0,12
	0,5
	DE, 2010-2012

	Escherichia coli (140)
	8
	>16
	ČR, 2020

	Haemophilus parasuis (68)
	0,5*
	1*
	EU, 2009–2012

	Pasteurella multocida (41)
	≤0,5
	2
	ČR, 2020

	Streptococcus suis (56)
	4
	(4
	ČR, 2020

	Кури-бройлери

	Bordetella avium (19)
	0,06
	
	HU, 2014

	Escherichia coli (190)
	≤2
	>16
	ČR, 2020

	Ornithobacterium rhinotracheale (36)
	4
	
	HU, 2009, 2013


*значення дійсні для тетрацикліну

Згідно зі стандартами CLSI (2018), ентеробактерії зі значенням МІК ≤ 4 мкг/мл є чутливими до тетрацикліну/доксицикліну, з МІК 8 мкг/мл – проміжними, а з МІК ≥ 16 мкг/мл – стійкими.

Доксициклін швидко та добре абсорбується зі травного каналу. Після перорального застосування він краще абсорбується, ніж тетрациклін та хлортетрациклін, і менше залежить від споживання корму (молоко, солі кальцію). Доксициклін краще розподіляється в організмі та краще проникає в дихальні шляхи та спинномозкову рідину завдяки вищому ступеню ліпорозчинності та кращому проникненню через клітинні мембрани, ніж тетрациклін або хлортетрациклін.

Порівняно з іншими тетрациклінами, доксициклін має довший період напіввиведення. Зв'язування з білками плазми високе (> 90%).

Тетрацикліни майже не метаболізуються в організмі, тому виводяться в активній формі, переважно з фекаліями.

Свині

Біодоступність у свиней становить приблизно 21%, її рівень також залежить від споживання корму.

Після перорального застосування доксицикліну в дозі 10,5 мг/кг максимальна концентрація 1,5 мкг/мл (Cmax) досягається через 2,3 години (Tmax). Концентрації, що перевищують 0,5 мкг/мл, утримуються в плазмі щонайменше 9 годин після одноразового перорального застосування.

Після 5 діб перорального застосування з питною водою середня концентрація доксицикліну в плазмі становила 0,83–0,96 мкг/мл.

Завдяки вищій ліпорозчинності, ніж у інших тетрациклінів, доксициклін краще проникає крізь біологічні бар'єри та добре проникає в тканини легень та носові секрети.

Доксициклін не біотрансформується у свиней та виводиться з фекаліями.

Кури

Бідодоступність у курей становить приблизно 41%. Ступінь біодоступності залежить від віку тварин.

Після перорального застосування доксицикліну в дозі 25 мг/кг маси тіла протягом 5 діб його концентрація в плазмі 2,05±0,47 мкг/мл досягається через 6 годин і варіює від 1,28 до 2,18 мкг/мл.

Концентрації доксицикліну в тканинах легень, печінки та нирок вищі, ніж у плазмі, особливо у тварин з хронічною інфекцією, у яких було продемонстровано підвищене проникнення активної речовини в тканини.

5. Клінічні особливості

5.1 Вид тварин

Свині, кури-бройлери.

5.2 Показання до застосування

Свині: лікування тварин, хворих на атрофічний риніт (спричинений Pasteurella multocida та Bordetella bronchiseptica), бронхопневмонію (спричинену Pasteurella multocida, Streptococcus suis та Mycoplasma hyorhinis), плевропневмонію (спричинена Actinobacillus pleuropneumoniae), а також  при захворюваннях органів дихання та травного каналу, що спричинені мікроорганізмами, чутливими до доксицикліну.

Свійська птиця (кури-бройлери): лікування птиці, хворою на ентерит (спричинений Clostridium perfringens і Clostridium colinum), а такох при захворюваннях органів дихання, спричинені Mycoplasma spp., Escherichia coli, Haemophilus paragallinarum і Bordetella avium, чутливими до доксицикліну.
5.3 Протипоказання
Не застосовувати при підвищеній чутливості тварин до тетрациклінів.

Не застосовувати тваринам із порушенням функції нирок та печінки.
Не застосовувати курям-несучкам, яйця яких використовують для споживання людям, а також жуйним тваринам із функціонально розвиненими передшлунками.
Не застосовувати одночасно з бактерицидними антибіотиками, такими як пеніциліни і цефалоспорини. Не застосовувати разом з антацидами, каоліном та речовинами, що містять Мg3+, Аl3+, Са2+, Zn2+, Fe3+.
5.4 Побічна дія

Доксициклін є мало токсичною речовиною, тому побічна дія майже не виникає. Нудота або блювання можуть виникати при застосуванні препарату натщесерце. У свиней після 5-добового застосування доксицикліну можливі порушення моторики шлунку та гальмування його секреції. 

Побічні реакції не виникають, якщо дотримуватися дозування та тривалості лікування.

Тетрацикліни можуть у дуже рідкісних випадках викликати гіперчутливість або фоточутливість. У разі виникнення побічних реакцій лікування необхідно припинити.

Частоту побічних реакцій визначають за такою схемою:

- дуже часто (побічні реакції спостерігаються у більш ніж 1 з 10 тварин, що отримували лікування)

- часто (у більш ніж 1, але менше ніж 10 з 100 тварин, що отримували лікування)

- нечасто (у більш ніж 1, але менше ніж 10 з 1000 тварин, що отримували лікування)

- рідко (у більш ніж 1, але менше ніж 10 з 1000 тварин, що отримували лікування)

- дуже рідко (у менш ніж 1 з 10000 тварин, що отримували лікування, включаючи поодинокі випадки).

5.5 Особливі застереження при використанні

Застосування препарату повинно ґрунтуватись на результатах тесту на чутливість мікроорганізмів-збудників захворювання до доксицикліну. Якщо це неможливо, то в основу терапії необхідно взяти місцеву (фермерську) епізоотичну інформацію про чутливість цільової бактерії до антибіотиків. Застосування препарату не відповідно до інструкцій, наведених у КХП, може збільшити поширеність бактерій, стійких до доксицикліну, і знизити ефективність терапії іншими тетрациклінами через можливу перехресну резистентність.

5.6 Застосування під час вагітності, лактації, несучості

Застосування препарату допускається тільки після ретельної оцінки співвідношення користь/ризик лікарем ветеринарної медицини. 

Не застосовувати курям-несучкам, яйця яких використовують для споживання людям.
5.7 Взаємодія з іншими засобами та інші форми взаємодії

Не застосовувати одночасно з бактерицидними антибіотиками, такими як пеніциліни і цефалоспорини. Не застосовувати разом з антацидами, каоліном та речовинами, що містять Мg3+, Аl3+, Са2+, Zn2+, Fe3+.
Абсорбція доксицикліну може бути знижена за наявності великої кількості кальцію, заліза, магнію та алюмінію в кормі.

Доксициклін посилює дію антикоагулянтів.

Дію препарату посилює тіамулін та валнемулін.

5.8 Дози і способи введення тваринам різного віку

Перорально з питною водою у дозах:
Свині: 10 мг доксицикліну гіклату (що відповідає 20 мг препарату на  1 кг маси тіла) на 1 кг маси тіла щодобово протягом 3-5 діб
Кури-бройлери: 25 мг доксицикліну гіклату на 1 кг маси тіла (що відповідає 50 мг препарату на  1 кг маси тіла) на добу протягом 3-5 діб.

За застосування з питною водою точну добову кількість препарату розраховують на основі рекомендованої дози, кількості та маси тіла тварин за формулою:
	мг препарату/кг маси тіла/добу
	x
	середня маса тіла (кг) тварини
	=
	…мг продукту на літр питної води

	середньодобове споживання води (л) на одну тварину
	
	


Для забезпечення правильної дози та з метою уникнення застосування недостатньої дози, слід визначити масу тіла тварин якомога точніше. Для зважування рекомендується використовувати відповідно каліброване обладнання. Препарат необхідно добре розвести в питній воді, щоб максимально рівномірно розподілити. Споживання питної води з препаратом залежить від клінічного стану тварин та птиці. Для одержання правильної дози концентрацію доксицикліну слід відповідно відкоригувати. Медикаментозну воду необхідно оновлювати кожні 24 години.

5.9 Передозування (симптоми, невідкладні заходи, антидоти)

Доксициклін має високий терапевтичний індекс. Звичайна доза при пероральному застосуванні 10-25 мг/кг маси тіла, тоді як LD50 в у найбільш чутливих видів тварин становить 1700 мг/кг маси тіла при пероральному застосуванні.
5.10 Спеціальні застереження

Немає. 

5.11 Період виведення (каренції)

Забій тварин та птиці на м'ясо дозволяється через 8 діб (свині) та 5 діб (кури-бройлери) після останнього застосування препарату. Отримане, до зазначеного терміну, м'ясо утилізують або згодовують непродуктивним тваринам, залежно від висновку лікаря ветеринарної медицини. 

5.12 Спеціальні застереження для осіб і обслуговуючого персоналу

Шкіру, на яку попав препарат потрібно ретельно промити водою та милом. Якщо препарат потрапив в очі, слід інтенсивно промити очі водою (10 хв.) та звернутися до лікаря. У випадку, коли препарат потрапив  у шлунок, потрібно випити велику кількість води, викликати блювоту та звернутися до лікаря.

6. Фармацевтичні особливості

6.1 Форми несумісності

Не застосовується.

6.2  Термін придатності

Термін придатності ветеринарного лікарського засобу в упаковці для продажу: 36 місяців від дати виробництва, вказаної на упаковці. 

Термін придатності після першого відкриття первинної упаковки: 6 місяців.

Термін придатності після розчинення у питній воді: 24 години.

6.3 Особливі заходи зберігання
Сухе темне, недоступне для дітей місце при температурі від 15 до 25 ºC.
6.4 Природа і склад контейнера первинного пакування

Паперовий мішок із поліетиленовим прошарком по 1, 3, 5, 8, 10, 15, 16, 20, 25 тa 50 кг.

Упаковка з тришарової металевої фольги по 100, 150, 250 та 500 г, а також по 1, 3, 5, 10 тa     15 кг.

6.5 Особливі заходи безпеки при поводженні з невикористаним препаратом або із його залишками

Порожню упаковку та залишки невикористаного препарату потрібно утилізувати згідно з чинним законодавством.
7. Назва та місцезнаходження власника реєстраційного посвідчення


	Tекро спол. с.р.о.

Вішнова 484/2,

140 00 Прага 4,

Чеська Республіка
	Tekro spol. s.r.o., 
Višnová 484/2,

140 00 Praha 4,

Czech Republic


8. Назва та місцезнаходження виробника (виробників) 

	Tекро спол. с.р.о.

Вішнова 484/2,

140 00 Прага 4,

Чеська Республіка
	Tekro spol. s.r.o., 
Višnová 484/2,,  
140 00 Praha 4,

Czech Republic


9. Додаткова інформаці
1

