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1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

Coliplus 2000000 Ul/ml concentrat pentru solutie orala, de utilizat in apa de baut la bovine. ovine.
porcine si gaini

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA-
Compozitie pentru 1 ml:

Substanti activa:
Colistina (sub forma de colistina sulfat) 2 milioane Ul (echivalent cu 83,33 mg)

Excipient(excipienti):

Alcool benzilic  (E1519) 10 mg
Edetat disodic 0,1 mg
Excipienti q.s. 1 ml

Pentru lista completa a excipientilor, vezi sectiunea 6.1.
3.  FORMA FARMACEUTICA

Concentrat pentru solutie orala de utilizat in apa de baut.
Solutie limpede, de culoare galben-cafenie.

4. PARTICULARITATI CLINICE

4.1  Specii tinta

Bovine (vitei), ovine (miei), porcine si pasari.

4.2 Indicatii pentru utilizare, cu specificarea speciilor tinti

Tratamentul si metafilaxia infectiilor gastrointestinale cauzate de bacterii E. coli neinvazive
susceptibile la colistina.
Inainte de tratamentul metafilactic trebuie stabilita prezenta bolii in efectiv.

4.3 Contraindicatii

Nu se utilizeaza in caz de hipersensibilitate la antibiotice polipeptidice sau la oricare dintre excipienti.
Nu se utilizeaza in caz de rezisten{a la polimixine.

A nu se utiliza la cai, in special la manji, intrucat colistina, din cauza modificarii echilibrului
microflorei gastrointestinale, ar putea duce la dezvoltarea colitei asociate cu administrarea de
antimicrobiene (colita X), asociata de obicei cu Clostridium difficile, care poate fi letala.

4.4 Atentioniri speciale pentru fiecare specie tinta

Utilizarea produsului trebuie bazata pe testarea sensibilitatii, luandu-se in considerare liniile
directoare oficiale si locale privind substantele antimicrobiene.

Colistina exercita o actiune dependenta de concentratie impotriva bacteriilor gram-negative. In urma
administrarii orale se obtin concentratii mari la nivelul tractului gastrointestinal, adica locul vizat, din
cauza absorbtiei insuficiente a substantei. Acesti factori indica faptul ca nu se recomanda o durata de

tratament mai lunga decat cea indicata la pct. 4.9, care sa ducd la o expunere inutila.
4.5  Precautii speciale pentru utilizare

4.51  Precautii speciale pentru utilizare la animale



4.5i  Precautii special
Utilizarea préd‘usuhn medicinal veterinar (produselor antimicrobienc) la pasari trebuie efectuata in
conformitate cu Regulamentul Comisiei (CE) 1177/2006 si cu reglementarile nafionale ulterioare.
Absorbtia colistinei poate fi crescuta la animale nou-nascute sau la animale cu tulburéri
gastrointestinale si renale severe. Pot aparea neuro- si nefrotoxicitate.

A nu se utiliza colistina ca inlocuitor pentru bunele practici de gestionare.

Colistina este un medicament de ultima instantd in medicina umana pentru tratamentul infectiilor
cauzate de anumite bacterii multirezistente. Pentru a reduce la minimum orice risc potential asociat cu
utilizarea pe scara larga a colistinei, folosirea acesteia trebuie restransa la tratamentul sau la
tratamentul si metafilaxia bolilor si nu trebuie utilizata pentru profilaxie. :

Ori de céate ori este posibil, colistina trebuie utilizatd numai pe baza testelor de susceptibilitate.
Utilizarea produsului fara respectarea instructiunilor din RCP poate duce la esecul tratamentului si
cresterea prevalentei bacteriilor rezistente la colistina.

4.5ii Precautii speciale care trebuie luate de persoana care administreazi produsul medicinal
veterinar la animale

Persoanele cu hipersensibilitate cunoscuta la polimixine, ca colistin, trebuie sa evite contactul cu
produsul medicinal veterinar.

La manipularea sau administrarea produsului se recomanda purtarea manusi impermeabile .

A nu s¢ manca, bea sau fuma in timp ce se manipuleaza produsul.

In caz de expunere oculara accidentala, spalati cu apa din abundenta, solicitati imediat sfatul
medicului si prezentati medicului eticheta produsului.

Spalati mainile dupd utilizare.

4.6 Reactii adverse (frecventa si gravitate)

Nu se cunosc.

4,7 Utilizare in perioada de gestatie, lactatie sau in perioada de ouat

Siguranta produsului medicinal veterinar nu a fost stabilitd pe durata gestatiei, lactatiei sau in perioada
de ouat la speciile tintd. Se utilizeazd numai in conformitate cu evaluarea beneficiu/risc efectuata de
medicul veterinar responsabil.

Utilizarea produsului medicinal veterinar (produscelor antimiocrobiene) la pasari trebuie efectuata in
conformitate cu Regulamentul Comisiei (CE) 1177/2006 si cu reglementérile nationale ultcrioare.

4.8 Interactiuni cu alte produse medicinale si alte forme de interactiune

Dupa administrarea colistinei sulfat, interactiunile cu anestezice si miorelaxante nu pot fi excluse in
cazuri individuale. Trebuie evitatd asocierea cu aminoglicozide si levamisol. Efectele colistinei sulfat
pot fi antagonizate de cationi bivalenti (fier, calciu, magneziu) si de acizi grasi nesaturati si

polifosfati.

4.9 Cantitati de administrat si calea de administrare

Dozare:

A sc administra pe cale orala.

Pentru vitei. miei si porci. doza recomandata este de 100 000 Ul de colistina pe kilogram de greutate

corporald zilnic timp de 3-5 zile consecutive. Doza zilnica recomandati trebuie impartita in doud dacé
produsul se va administra direct in cavitatea bucala a animalului.



Pentru pasari de curte. doza recomandatd este de 75 000 Ul de colistina pe kilogram de greutat
corporala zilnic timp de 3-3 zile consecutive.

Administrarea prin apa de baut

Consumul apei medicamentate depinde de starea fiziologica si clinici a animalelor. Concentratia -
colistinei trebuie adaptata corespunzator pentru a se obtine dozajul corect. Inaintea fiecarui tratament.
calculati cu atenfie masa corporala totala care trebuie tratati si consumul total zilnic de apa. Apa
medicamentata trebuie pregatitd zilnic, imediat inaintea aprovizionarii.

Pe intreaga duratd a perioadei de tratament, apa medicamentata trebuie sa fie singura sursa de apa de
baut pentru animale.

Putem calcula dozajul exact prin urméitoarea formula:

..... mt Coliplus Greutatea corporald medie (kg)

pe kg greutate corporala si zi X

=....m| Coliplus

L . pe litru apa de baut
Aportul mediu zilnic de apa de baut (Vanimal)

e Administrare fard pompa dozatoare:

Tratamentul este distribuit intr-un rezervor pe o perioada de 24 ore, timp de 3 zile consecutive.
Coliplus este adaugat la un volum de apa de baut corespunzator volumului consumat de animale pe
perioada de tratament (24 ore), pentru a se obtine doza de Ul colistina pe kg greutate corporala.
Trebuie efectuati urmétorii pasi secventiali:

Din regimul de dozaj si greutatea totala a animalelor care trebuie tratate, determinati cantitatea
necesard de substanta acliva si calculati cantitatea necesara de produs comercial.
Determinafi consumul mediu de apa la animalele care trebuie tratate pe o perioada de 24 ore.

Se poate aplica urmatoarea formula:

1) Calcularea volumului solutiei de produs in fiecare zi (V):
V (ml) = (Dozajul zilnic in Ul/kg greutate corporala x Greutatea totala a animalelor de tratat) /
2000000 UI.

2) Calcularea cantitafii de apa de baut care trebuie preparata (Qapa):
Qupa (1): (Consumul mediu individual de apd/zi) x (Numarul de animale care trebuie tratate)

e Administrare prin pompa dozatoare

Tratamentul este distribuit pe o perioada de 24 ore, timp de 3 zile consecutive.

Se utilizeazd o pompé dozatoare pentru a adduga, n apa de baut, o solutie de stoc la o concentratie
predeterminata. Volumul pompat este constant, dar frecventa consumului de apa depinde de viteza
[luxului circuitului. Viteza fluxului (F) prin pompa este exprimata in procente.

Dacid produsul este administrat cu un sistem automat de apa potabila, trebuie sa calculam volumul si
concentratia solutiei de stoc. Trebuic efectuati urmatorii pasi secventiali:

1) Calcularea volumului solutiei de produs la fiecare distributie (V):



V (ml)'={Dozajul zilnic in Ul/kg greutate corporala x Greutatea totala a animalelor de tratat)

/2000000 UL

2\)\ Calcul I %ﬁj} tiei de apa de baut (C):
”"C\(ﬁ]l/];), = @}Q fiimul total de apa consumati de animale in 24 ore.

3) Calcularea volumului solutiei de stoc (Vae):
Ve (I) = Volumul total de apa consumata de catre animale in 24 ore x F

4) Calcularea concentratiei solutiei de stoc (Cyec):
Caoc (1) =C/F”

Durata de tratament trebuie limitata la timpul minim necesar pentru tratarea bolii.

4.10 Supradozare (simptome, proceduri de urgenta, antidoturi), dupa caz
Niciunul.
4.11 Timp de asteptare

Carne si organe: Vitei, Miel, Porci, Pasari de curte: | zi
Oua: Zero zile.
Nu este permisa utilizarea la animale in lactatic care produc lapte pentru consum uman.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

Grupa farmacoterapeutica: anti-infectioase intestinale, antibiotice,
codul veterinar ATC: QAO7TAA1L0

5.1  Proprietati farmacodinamice

Colistina csle un antibiotic polipeptidic care aparfine clasei polimixinelor.

Colistina exercitd o actiune dependenta de concentratie impotriva bacteriilor gram-negative. In urma
administrarii orale se obtin concentratii mari la nivelul tractului gastrointestinal, adica locul vizat, din
cauza absorbtici insuliciente a substante;.

Colistina exercitd acfiune bactericida asupra tulpinilor bacteriene sensibile, prin distrugerea
membranei citoplasmatice a bacteriei, ceea ce duce la alterarea permeabilitatii celulare i, prin urmare,
la scurgereca materialelor intracelulare. Colistina este bactericida si este eficace in principal asupra
bacteriilor gram-negativ, cum sunt enterobacteriaceele si in special Escherichia coli. Colistina nu
prezintd practic nicio activitate asupra bacteriilor gram-pozitiv si asupra fungilor.

Bacteriile gram-pozitiv sunt rezistente in mod natural la colisting, asa cum sunt si unele specii de
bacterii gram-negativ, de exemplu Proteus si Serratia. Cu toate acestea, rezistenfa dobanditd a
bacteriilor enterice gram-negativ la colistina este rari si se explica printr-o mutatie intr-o singura
etapa.

S-a determinat sensibilitatea in vitro la colistin, in cazul tulpinilor de Escherichia coli izolate de la
porci si a tulpinilor de Escherichia coli izolate de la pasari. S-au obtinut urmatoarele valori CMlsq si
CMIL)():

CMIS() CMI‘)U
Escherichia coli de la porci 0,19 wg/ml 4,0 ug/ml
Escherichia coli de la pasari 0,25 pug/ml 0,38 ng/ml




Conform standardului NCCLS, concentratia criticd pentru rezistenfa la colistina este
Sensibilitatea speciilor de Escherichia coli la bovine si ovine este similara cu sensibi it
patogenilor la porcine §i pasari. Aceste valori au fost obfinute in 2006.

5.2  Particularititi farmacocinetice

Colistina este slab absorbita de la nivelul tractului gastro-intestinal. Spre deosebire de concentratiile
foarte scazute de colistina in ser si fesuturi, cantitdfi crescute si persistente sunt prezente in diferite
portiuni ale tractului gastro-intestinal.

Nu se observa o metabolizare semnificativa.

Colistina se elimind aproape exclusiv prin materiile fecale.

6. PARTICULARITATI FARMACEUTICE
6.1  Lista excipientilor

Alcool benzilic (E1519)

Edetat disodic

Apa purificata

6.2 Incompatibilitati

in absenta unor studii de compatibilitate acest produs medicinal veterinar nu trebuie amestecal
medicinal veterinar cu alte produse.
6.3 Perioadi de valabilitate

Perioada de valabilitate a produsului medicinal veterinar asa cum este ambalat pentru vanzare: 2 ani
Perioada de valabilitate dupa prima deschidere a ambalajului primar: 60 zile

Perioada de valabilitate dupa diluare in apa : 24 ore .

6.4. Precautii speciale pentru depozitare

A se pastra la temperatura mai mica de 25°C

6.5 Natura si compozitia ambalajului primar

Natura containerului:

Container din HDPE (polietilena de inalta densitate), de culoare alba, cu sigiliu inviolabil din
aluminiu si capac ingurubat din HDPE.

Marimile ambalajului: 250 ml, 1 litru si 5 litri.
Nu toate dimensiunile de ambalaj pot fi comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea produselor medicinale veterinare neutilizate sau a
deseurilor provenite din utilizarea unor astfel de produse

Orice produs medicinal veterinar neutilizat sau deseu provenit din utilizarea unor astfel de produse
trebuie eliminate in conformitate cu cerinele locale.



7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
DIVASA - FARMY
Clrzxfﬁaﬁtaﬂip‘,(‘)lil ]
08503 GURB..
Barcelona (Spania)

Tel: + 34 93 886 01 00
Fax: + 34 93 886 01 31

8. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

150077

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI/REINNOIRII AUTORIZATIEI
06.03.2015

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI
Iunie 2015

INTERDICTII PENTRU VANZARE, ELIBERARE SI/SAU UTILIZARE

Nu este cazul.



Adminisirarea prin apa de baut

Consumul apei medicamentate depinde de starea fiziologica si clinica a animalelor. Concentrafia
colistinei trebuie adaptata corespunzator pentru a se obtine dozajul corect. [naintea fiecarui tratament,
calculati cu atenfie masa corporala totala care trebuie tratata i consumul total zilnic de apa. Apa
medicamentata trebuie pregatita zilnic, imediat inaintea aprovizionarii.

Pe intreaga durata a perioadei de tratament, apa medicamentata trebuie sé fie singura sursd de apa de
baut pentru animale.

Putem calcula dozajul exact prin urmatoarea formula:

..... ml Coliplus Greutatea corporald medie (kg)

pe kg greutate corporald §t 71 X

=....m! Coliplus

) ) ) ) pe litru de apd de baut
Aportul mediu zilnic de apd potabila (/animal)

e Administrare fard pompa dozatoare:

Tratamentul este distribuit intr-un rezervor pe o perioada de 24 ore, timp de 3 zile consecutive.
Coliplus este adaugat la un volum de apa de baut corespunzitor volumului consumat de animale pe
perioada de tratament (24 ore), pentru a se obtine doza de Ul colistina pe kg greutate corporala.
Trebuie efectuati urmitorii pasi secventiali:

Din regimul de dozaj §i greutatea totald a animalelor care trebuie tratate, determinati cantitatea
necesara de substanta activa si calculafi cantitatea necesara de produs comercial.
Determinati consumul mediu de api la animalele care trebuie tratate pe o perioada de 24 ore.

Se poate aplica urmatoarea formula:
1) Calcularea volumului solutiei de produs in fiecare zi (V):
V (ml) = (Dozajul zilnic in Ul/kg greutate corporala x Greutatea totala a animalelor de tratat) /

2000000 UL

Calcularea cantitatii de apa de baut care trebuie preparatd (Qapa):
Qupa (I): (Consumul mediu individual de apa/zi) x (Numarul de animale care trebuie tratate)

S}
~—

e  Administrare prin pompa dozatoare

Tratamentul este distribuit pe o perioada de 24 ore, timp de 3 zile consecutive.

Se utilizeaza o pompa dozatoare pentru a adduga, in apa de baut, o solutie de stoc la o concentratie
predeterminata. Volumul pompat este constant, dar frecventa consumului de apé depinde de viteza
fuxului circuitului. Viteza fluxului (F) prin pompa este exprimata in procente.

Daca produsul este administrat cu un sistem automat de apa potabila, trebuie s calculdm volumul si
concentratia solutiei de stoc. Trebuie efectuati urmatorii pasi secventiali:

1) Calcularea volumului solutiei de produs la fiecare distributie (V):
V (ml) = (Dozajul zilnic in Ul/kg greutate corporala x Greutatea totala a animalelor de tratat) /

2000000 UL

2) Calcularea concentratiei de apa de baut ©):
C (ml/ly = V / Volumul total de apa consumatd de animatle in 24 ore.
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+4) Ca[dil"lareﬁa'cm‘r@ ﬁt;‘ighgiei solutiei de stoc (Cype):

A e g
Lo (h=C/F 7 -
\.,‘ 'IA(;\ 3 2

o Qe . . ..
Durata d¢-trgtamentsfrebuie limitata la timpul minim necesar pentru tratarea bolii.

o

| 9. TIMP DE ASTEPTARE

Carne si organe: Vitei, Miei, Porci, Pasari de curte: | zi
Oui: Zero zile.
Nu este permisa utilizarea la animale in lactatie care produc lapte pentru consum uman.

{ 10. PRECAUTII SPECIALE PENTRU DEPOZITARE

A se pastra la temperaturd mai mica de 25°C

| 11. ATENTIONARI SPECIALE

Precautii speciale pentru utilizare la animale:

A nu se utiliza colistina ca inlocuitor pentru bunele practici de gestionare.

Colistina este un medicament de ultima instantd in medicina umana pentru tratamentul infectiilor
cauzale de anumite bacterii multirezistente. Pentru a reduce la minimum orice risc potential asociat cu
utilizarea pe scard larga a colistinei, folosirea acesteia trebuie restransa la tratamentul sau la
tratamentul si metafilaxia bolilor si nu trebuie utilizata pentru profilaxie.

Ori de cile ori este posibil, colistina trebuie utilizata numai pe baza testelor de susceptibilitate.
Utilizarea produsului fara respectarea instructiunilor din RCP poate duce la esecul tratamentului si
cresterea prevalentei bacteriilor rezistente la colistina.

Utilizarea produsului trebuie bazata pe testarea sensibilitatii, ludndu-se in considerare directivele
antimicrobiene oficiale si locale. Absorbtia colistinei poate fi crescutd la animale nou-niscute sau la
animale cu tulburéri gastrointestinale si renale severe. Pot aparea neuro- si nefrotoxicitate.

Nu se cunosc reactiile adverse si supradozajul pentru acest produs. Daca observati reactii grave sau
alte efecte nu mentined pe aceasta eticheta, va rugam informati medicul veterinar.

Interactiuni: Dupa administrarea orala a colistinei sulfat, interactiunile cu anestezice si miorelaxante
nu pot fi excluse in cazuri individuale. Trebuie evitata asocierea cu aminoglicozide si levamisol.
Efectele colistinei sulfat pot fi antagonizate de cationi bivalenti (fier, calciu, magneziu) si de acizi
grasi nesaturati si polifosfati.

Incompatibilitafi: In absenta unor studii de compatibilitate acest produs medicinal veterinar nu trebuie
amestecat medicinal veterinar cu alte produse.

12.  AVERTIZARI PENTRU UTILIZATOR

Persoanele cu hipersensibilitate cunoscuté la polimixine, ca colistin, trebuie si evite contactul cu
produsul medicinal veterinar,

La manipularea sau administrarea produsului se recomandi purtarea manusi impermeabile.

A nu se manca. bea sau fuma in timp ce se manipuleaza produsul.

In cazul expunerii oculare accidentare, spalafi cu apa din abundenta, solicitati imediat sfatul medicului
si prezentati eticheta produsului.

Spélati mainile dupa utilizare.

13.  UTILIZARE iN PERIOADA DE GESTATIE, LACTATIE SAU IN PERIOADA DE
OUAT
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Siguranta produsului medicinal veterinar nu a fost stabilitd pe durata gestatiei. lactatiei sau in perioada
de ouat la speciile {inta. Se utilizeazd numai in conformitate cu evaluarea_beneficiu/risc efectuata de
medicul veterinar responsabil.

Utilizarca produsului medicinal veterinar (antibioticelor) la pasari trebuie efectuata in conformitate cu
Regulamentul Comisici (CE) 1177/2006 si cu reglementarile naionale ulterioare.

| 14.  DATA EXPIRARII

EXP {lunad/an}
Dupa deschidere, se va utiliza pana la 60 zile.
Perioada de valabilitate dupa diluare in apd: 24 ore

In cazul in care recipientul este deschis pentru prima data, la data la care orice produs ramas in

recipientul trebuie aruncata ar trebui s fie elaborat cu ajutorul termenului de valabilitate in uz, care
este specificat in aceastd etichetd. Aceasta datd de decartare ar trebui sé fie scris in spatiul prevazut

Dupa deschidere, utilizati de /

Nu folositi acest produs medicinal veterinar dupé data de expirare care este inscrisa pe aceasta
etichetd dupa EXP. Data se refera la ultima zi a lunii respective

15. PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSELOR NEUTILIZATE
SAU A DESEURILOR, DUPA CAZ

Orice produs medicinal veterinar neutilizat sau deseu provenit din utilizarea unor astfel de produse
trebuie climinate in conformitate cu cerintele locale.

16. MENTIUNEA ,NUMAI PENTRU UZ VETERINAR” $I CONDITII SAU RESTRICTII
PRIVIND ELIBERAREA SI UTILIZARE, dupi caz

Numai pentru uz veterinar - se elibereaza numai pe baza de refeta veterinara.
17. MENTIUNEA ,,A NU SE LASA LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR »
A nu se lasa la vederea si indemana copiilor

18. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE SI PRODUCATOR
RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

DIVASA - FARMAVIC, S.A.
Ctra. Sant Hipolit, km 71
08503 GURB - VIC
Barcelona (Spania)

19. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
150077

20. NUMARUL DE FABRICATIE AL SERIEI DE PRODUS
<Serie> <Lot> <BN> {numar}

Alte informatii:

Marimea ambalajului: 250 ml, 1 litru si 5 litri.

Nu toate marimile de ambalaj s fie comercializate.
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