I PRIEDAS

VETERINARINIO VAISTO APRASAS



1.  VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS
Isemid, 1 mg kramtomosios tabletés Sunims (2,5-11,5 kg)
Isemid, 2 mg kramtomosios tabletés Sunims (> 11,5-23 kg)
Isemid, 4 mg kramtomosios tabletés Sunims (> 23-60 kg)
2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekvienoje kramtomojoje tabletéje yra:

veikliosios medZiagos:

Isemid 1 mg 1 mg torazemido,
Isemid 2 mg 2 mg torazemido,
Isemid 4 mg 4 mg torazemido;

pagalbiniy medZiagy:

i8samy pagalbiniy medziagy sarasa zr. 6.1 p.

3.  VAISTO FORMA

Kramtomoji tableté.

Pailgos rudos tabletés su jranta. Tablete galima padalyti per pusg.
4.  KLINIKINIAI DUOMENYS

4.1. Paskirties gyviiny rasis (-ys)

Sunys.

4.2. Naudojimo indikacijos, nurodant paskirties gyviiny risis

Sunims gydyti, esant stazinio Sirdies nepakankamumo klinikiniams pozymiams, jskaitant plauciy
edema.

4.3. Kontraindikacijos

Negalima naudoti esant inksty nepakankamumui.

Negalima naudoti esant dehidratacijai, hipovolemijai ar hipotenzijai.

Negalima naudoti kartu su kitais kilpiniais diuretikais.

Negalima naudoti esant padidéjusiam jautrumui veikliajai medZziagai ar bet kuriai i§ pagalbiniy
medziagy.

4.4. Specialieji ispéjimai, naudojant atskiry rasiy paskirties gyviinams

Plauciy edemai paiméjus, t. y. peréjus i alveolinés edemos faze, pradiné / palaikomoji dozé gali biti
laikinai padidinta (zr. 4.9 p.).

4.5. Specialiosios naudojimo atsargumo priemonés

Specialiosios atsargumo priemonés, naudojant vaista gyvinams

Sunims, kuriems reikia skubaus gydymo sergant imine plau¢iy edema, pirmiausia reikéty apsvarstyti
galimybe skirti §virk§¢iamyjy vaisty, o ne geriamyjy diuretiky.



Pries gydyma ir gydymo metu reikia labai reguliariai tikrinti inksty funkcijg (Slapalo ir kreatinino
koncentracijg kraujyje, taip pat §lapimo baltymo ir kreatinino (UPC) santykj), hidratacijos biiseng ir
elektrolity buikle serume, atsizvelgiant j atsakingo veterinarijos gydytojo atlikta naudos ir rizikos
vertinimg (Zr. VVA 4.3 ir 4.6 p.). Laikui bégant, naudojant pakartotines dozes, ypac didesnes nei

0,2 mg/kg kiino svorio per parg, gali padidéti diurezinis atsakas torazemidui; todél reikéty apsvarstyti
daznesnj tikrinima.

Torazemida reikia skirti atsargiai, jei $uo serga cukriniu diabetu. Cukriniu diabetu sergantiems
gyviinams prie§ gydymg ir gydymo metu rekomenduojama tikrinti glikemijg. Sunims, kuriems
nustatytas elektrolity ir (arba) vandens pusiausvyros sutrikimas, §j sutrikimg buitina pasalinti pries
gydymga torazemidu.

Kadangi torazemidas didina troskulj, Sunys turi laisvai prieiti prie Sviezio vandens.

Netekus apetito ir (ar) vemiant, ir (ar) esant mieguistumui arba tais atvejais, kai perzitirimas gydymas,
reikia jvertinti inksty funkcijg (Slapalo ir kreatinino koncentracijg kraujyje, taip pat Slapimo baltymo ir
kreatinino (UPC) santykj).

Klinikinio lauko tyrimo metu Isemid veiksmingumas jrodytas, kai jis buvo naudotas kaip pirmo
pasirinkimo vaistas. Gydymo keitimas i$ alternatyviy kilpiniy diuretiky j $j veterinarinj vaistg
jvertintas nebuvo ir §j keitimg galima taikyti tik atsakingam veterinarijos gydytojui jvertinus naudg ir
rizika.

Vaisto saugumas ir veiksmingumas nebuvo jvertintas Sunims, sveriantiems maziau nei 2,5 kg. Naudoti
Siems gyvinams tik atsakingam veterinarijos gydytojui jvertinus naudg ir rizika.

Tabletés yra kvapios.

Specialiosios atsargumo priemonés asmenims, naudojantiems vaista gyvinams

Prarijus $is veterinarinis vaistas gali sukelti padidéjusj Slapinimasi, troskulj ir (ar) vir§kinimo sistemos
sutrikimus, ir (ar) sumazéjusj kraujo spaudima, ir (ar) dehidratacijg. Bet kuri nepanaudota tabletés
dalis turi biiti grazinama j lizding plokstelg ir originalia déZute, norint apsaugoti nuo vaiky. Atsitiktinai
prarijus, ypac jei prarijo vaikas, reikia nedelsiant kreiptis j gydytoja ir parodyti §io veterinarinio vaisto
informacinj lapelj ar etikete.

Sis veterinarinis vaistas gali sukelti padidéjusio jautrumo (alergines) reakcijas Zmonéms, kurie jautriis
torazemidui. Zmonés, kuriems nustatytas padidéjes jautrumas torazemidui, sulfonamidams ar bet
kuriai i§ pagalbiniy medZziagy, turi vengti sgly€io su §iuo veterinariniu vaistu. Atsiradus alergijos
simptomams, reikia nedelsiant kreiptis j gydytoja ir parodyti $io veterinarinio vaisto informacinj lapelj
ar etikete.

Naudojus plauti rankas.
4.6. Nepalankios reakcijos (daZznumas ir sunkumas)

Klinikinio lauko tyrimo metu labai daznai pastebétas inksty nepakankamumas, inksty kraujo rodikliy
padidéjimas, hemokoncentracija ir elektrolity kiekio pakitimai (chloro, natrio, kalio, fosforo, magnio,
kalcio).

vémimas ir viduriavimas, dehidratacija, poliurija, polidipsija, §lapimo nelaikymas, anoreksija, svorio
netekimas ir mieguistumas.

Kiti pozymiai, atitinkantys farmakologinj torazemido veikimg, pastebéti ikiklinikiniy tyrimy su
sveikais Sunimis metu, naudojant rekomenduojama doze, t. y. sausa burnos ertmés gleiviné, griztamas
gliukozgs ir aldosterono koncentracijos serume padidéjimas, specifinio §lapimo sunkio sumazejimas ir
Slapimo pH padidéjimas.



Nepalankiy reakcijy daznumas nustatytas vadovaujantis tokia konvencija:

- labai dazna (nepalanki (-ios) reakcija (-o0s) pasireiské daugiau nei 1 1§ 10 gydyty gyviiny),
- dazna (daugiau nei 1, bet maziau nei 10 i$ 100 gydyty gyviiny),

- nedazna (daugiau nei 1, bet maziau nei 10 i§ 1 000 gydyty gyviiny),

- reta (daugiau nei 1, bet maziau nei 10 i§ 10 000 gydyty gyviiny),

- labai reta (maziau nei 1 i§ 10 000 gydyty gyviiny, skai¢iuojant ir atskirus pranesimus).

4.7. Naudojimas vaikingumo, laktacijos ar kiauSiniy déjimo metu

Laboratoriniais tyrimais su ziurkémis ir triusiais nustatytas fetotoksinis poveikis, naudojus toksines
patelei dozes. Kadangi veterinarinio vaisto saugumas paskirties gyviny rii§iai nenustatytas,
nerekomenduojama naudoti vaikingumo, laktacijos metu ir veisiamiems gyvinams.

4.8. Saveika su Kitais vaistais ir kitos saveikos formos
Kilpinius diuretikus naudojant kartu su NVNU, gali susilpnéti natriurezinis poveikis.

Naudojant kartu su NVNU, aminoglikozidais ar cefalopsorinais, gali padidéti Siy vaisty toksinio
poveikio inkstams ir (ar) ausims rizika.

Torazemidas gali antagonistiSkai veikti geriamuosius hipoglikeminius vaistus.

Torazemidas gali padidinti alergijos sulfonamidams rizika.

Naudojant kartu su kortikosteroidais, gali padidéti kalio praradimo poveikis.
Naudojant kartu su amfotericinu B, gali padidéti toksinio poveikio inkstams galimybé ir sustipréti
elektrolity balanso sutrikimai.

Naudojant kartu torazemida ir digoksing farmakokinetiné tarpusavio saveika nustatyta nebuvo, taciau
hipokalemija gali sustiprinti digoksino sukeltas aritmijas.

Torazemidas gali sumazinti salicilaty i$skyrima per inkstus, todé¢l gali padidéti toksinio poveikio
rizika.

Reikia imtis atsargumo priemoniy, jei torazemidas naudojamas kartu su kitais vaistais, gerai
besijungianciais su plazmos baltymais. Kadangi susijungimas su baltymais palengvina torazemido
i8skyrimg per inkstus, junglumo sumazéjimas dél konkuruojancio vaisto prisijungimo gali biiti
atsparumo diuretikams priezastis.

Torazemida naudojant kartu su kitomis medziagomis, kuriy metabolizme dalyvauja citochromy P450
Seimos 3A4 (pvz., enalapriliu, buprenorfinu, doksiciklinu, ciklosporinu) ir 2E1 (izofluranu,
sevofluranu, teofilinu), gali sumazéti jy Salinimas i§ sisteminés kraujotakos.

Kartu skiriant kraujospiidj mazinanciy vaisty, ypa¢ angiotenzing konvertuojancio fermento (AKF)
inhibitoriy, jy poveikis gali sustipréti.

4.9. Dozés ir naudojimo biidas
Suserti.

Rekomenduojama pradiné / palaikomoji dozé — nuo 0,13 iki 0,25 mg torazemido 1 kg kiino svorio
vieng kartg per parg.

Esant vidutinio stiprumo ar sunkiai plau¢iy edemai, $ig doze prireikus galima padidinti iki didziausios
dozés, kuri yra 0,4 mg 1 kg kiino svorio vieng kartg per parg.

0,26 mg/kg ir didesnés dozés gali biiti naudojamos ne ilgiau kaip 5 paras. Po $io laikotarpio dozé turi
biiti sumazinta iki palaikomosios dozés ir Suns buklé¢ per kelias paras turi buti jvertinta veterinarijos
gydytojo.

Toliau esancioje lenteléje nurodoma dozés koregavimo schema, naudojant rekomenduojama doze nuo
0,13 iki 0,4 mg/kg per para ribose:



9 Naudotinu Isemid tableciu skai€ius ir stiprumas
Suns kiino svoris Y Y P

(kg) Pradiné / palaikomoji dozé Laikina didelé dozé
(nuo 0,13 iki 0,25 mg/kg per parg) (nuo 0,26 iki 0,40 mg/kg per parg)
1 mg
Nuo 2,5 iki 4 Ya 1
Nuo >4 iki 6 1 1+%
Nuo > 6 iki 8 Nuo 1 iki 1 +% Nuo 2 iki 2 + V5
Nuo > 8 iki 11,5 Nuo 1 + Y5 iki 2 Nuo 2 + Y iki 3
2 mg
Nuo > 11,5 iki 15 Nuo 1 iki 1 +% 2
Nuo > 15 iki 23 Nuo 1 + Y5 iki 2 Nuo 2 + Y iki 3
4 mg
Nuo > 23 iki 30 Nuo 1 iki 1 +% 2
Nuo > 30 iki 40 Nuo 1 + Y iki 2 Nuo 2 + Y5 iki 3
Nuo > 40 iki 60 Nuo 2 iki2+% Nuo 3 iki 4

Doz¢ turi biti koreguojama, kad gydomas gyviinas jaustysi patogiai ir atsizvelgiant j inksty funkcijos
bei elektrolity pusiausvyros rodiklius. Kai stazinio Sirdies nepakankamumo pozymiai tampa
kontroliuojami, o gyviino biiklé yra stabili, jei reikia, ilgalaikis diurezinis gydymas §iuo vaistu turi biiti
tesiamas skiriant maziausig veiksmingg doze.

Jei Suo tabletés nesuéda pats, galima jg duoti su édesiu ar tiesiai | burna.

4.10. Perdozavimas (simptomai, pirmosios pagalbos priemonés, prieSnuodziai), jei biitina

Sveikiems Sunims 5 dienas i$ eilés naudojus 3 kartus ir 5 kartus didesn¢ nei didziausia dozg ir po to
177 dienas 3 kartus ir 5 kartus didesn¢ nei didziausia rekomenduojama palaikomoji terapiné doze,
papildomai su pozymiais, kurie nustatomi naudojant rekomenduojamomis dozémis (Zr. 4.6 p.), buvo
pastebéti Sie histopatologiniai inksty pakitimai (intersticinis uzdegimas, inksty kanaléliy iSsiplétimas ir
pokapsulinés cistos). Inksty pazeidimai buvo vis dar sutinkami 28 d. pabaigus gydyma. Mikroskopinis
pazeidimy pobidis leido manyti, kad vyksta atsistatymo procesas. Sie pazeidimai gali biiti vertinami
kaip farmakodinaminio veikimo (diurezés) rezultatas ir nebuvo susije su glomeruloskleroze ar
intersticine fibroze. Sunims, gydytiems iki 5 karty didesnémis nei rekomenduojama didZiausia
terapiné dozémis, buvo pastebéti laikini dozés sukelti pakitimai antinks¢iuose, kurie pasireiskia kaip
minimali arba vidutiné reaktyvi hipertrofija / hiperplazija, bei tikriausiai yra susij¢ su didele
aldosterono gamyba. Buvo pastebétas albumino koncentracijos serume padidéjimas. Kai kuriems
gyviinams naudojus 5 kartus didesne nei didziausia rekomenduojama doze buvo pastebéti EKG
poky¢iai, neturintys jokiy klinikiniy pozymiy (P bangos ir (ar) QT intervalo padidéjimas). Negalima
atmesti jtakos plazmos elektrolity kiekio pokyciams.

Sveikiems Sunims naudojus 3 ir 5 kartus didesng nei didziausia rekomenduojama terapiné doze, buvo
pastebétas sumazejes apetitas, dél ko kai kuriais atvejais sumazéjo svoris.

Perdozavus atsakingas veterinarijos gydytojas turéty paskirti gydyma remdamasis atsiradusiais
pozymiais.

4.11. ISlauka

Netaikytina.



5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

Farmakoterapiné grupé: Sirdies ir kraujagysliy sistema, stipriai veikiantys diuretikai, gryni
sulfonamidai.
ATCvet kodas: QC03CA04.

5.1. Farmakodinaminés savybés

Torazemidas priklauso kilpiniy diuretiky piridino-3-sulfonil$lapalo klasei, taip pat vadinamai stipriai
veikianciais diuretikais. Torazemido cheminé strukttira yra tarp kilpiniy diuretiky (tokiy kaip
furozemidas) ir Cl kanaléliy blokatoriy.

Pagrindiné torazemido veikimo vieta yra Henlés kilpos kylan¢ioji storoji dalis, kur jis sgveikauja su
Na'-K"-2CI" koperneséju, esanciu spindzio membranoje (Slapimo puséje) ir blokuoja aktyvig natrio ir
chloro jony reabsorbcijg. Todél diurezinis torazemido aktyvumas geriau koreliuoja su torazemido
ekskrecijos rodikliais §lapime nei su koncentracija kraujyje. Kadangi Henlés kilpos kylan¢ioji dalis yra
nepralaidi vandeniui, Na" ir Cl judéjimo sumazéjimas i§ spindZio j intersticing erdve padidina jony
koncentracija spindyje ir suformuoja hipertoninj Serdies intersticiumg. Todél vandens reabsorbcija i$
surenkamyjy kanaléliy yra slopinama ir vandens kiekis spindZio puséje padidéja.

Torazemidas sukelia Zymy, nuo dozés priklausantj §lapimo i§skyrimo padidéjima ir natrio bei kalio
pasiSalinimg su Slapimu. Torazemidas pasiZymi stipresniu, ilgiau trunkanc¢iu diureziniu poveikiu nei
furozemidas.

5.2. Farmakokinetinés savybés

Sunims j vena sudvirkstus vieng 0,2 mg torazemido/kg doze, vidutinis bendrasis klirensas buvo

22,1 ml/val./kg, vidutinis pasiskirstymo ttiris buvo 166 ml/kg, o vidutinis galutinis pusinés
eliminacijos laikas — apie 6 valandas. Susérus vieng 0,2 mg torazemido/kg doze, absoliutus biologinis
prieinamumas yra apie 99 %, skaiciuojant pagal koncentracijos plazmoje ir laiko duomenis, ir 93 %,
skaiCiuojant pagal koncentracijos $lapime ir laiko duomenis.

Sérimas reikSmingai, vidutiniskai 37 %, padidino torazemido AUC,._, ir kiek sumazino Ty, ta¢iau
didziausia koncentracija (C,y) alkinimo ir §érimo salygomis is$liko mazdaug ta pati (atitinkamai

2015 ug/lir 2221 ug/l). Be to, torazemido diurezinis poveikis i§liko mazdaug toks pats alkinimo ir
Sérimo sglygomis. Taigi vaistas gali biiti naudojamas su ar be édesio.

Sunims > 98 % vaisto susijungia su plazmos baltymais.

Didelé dalis dozés (apie 60 %) iSskiriama su §lapimu nepakitusio pirminio vaisto pavidalu. Su Slapimu
i8skiriamo torazemido dalis mazdaug ta pati alkinimo ar $érimo salygomis (atitinkamai 61 % ir 59 %).
Slapime taip pat nustatyti du metabolitai (dealkilintas ir hidroksilintas metabolitas). Pirminj vaista
metabolizuoja kepeny citochromy P450 Seimos 3A4 ir 2E1, o maZesniu mastu — 2C9.

10 pary i$ eilés vieng karta per parg $érus vaistg bet kokiomis dozémis (nuo 0,1 iki 0,4 mg/kg)
torazemido kaupimosi nepastebéta, net jei proporcingai stebimas nezymus perdozavimas.

6. FARMACINIAI DUOMENYS
6.1. Pagalbiniy medziagy sarasas

Laktozés monohidratas,

mikrokristaliné celiuliozé,

povidonas (K30),

milteliy pavidalo kiaulés kepeny kvapioji medziaga,
suspaudziamas cukrus,

krospovidonas (B tipo),

magnio stearatas.

6.2. Pagrindiniai nesuderinamumai

Neéra.



6.3. Tinkamumo laikas

Veterinarinio vaisto tinkamumo laikas, nepazeidus originalios pakuotés, — 4 metai.

6.4. Specialieji laikymo nurodymai

Siam veterinariniam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.

Likusias tabletés dalis reikia laikyti lizdinéje ploksteléje ir suduoti kito naudojimo metu.
Tabletes laikyti gyviinams nepasiekiamoje vietoje, kad nebuty atsitiktinai suéstos.

6.5. Pirminés pakuotés pobudis ir sudedamosios dalys

Lizdiné plokstelé i§ poliamido, aliuminio ir PVC, termiskai uzlydyta aliuminio folija (kiekvienoje
lizdingje ploksteléje yra po 10 tableCiy) ir supakuota j kartoning dézute.

Visy stiprumy tabletés tiekiamos supakuotos j toliau nurodyty dydziy pakuotes.
Pakuotéje gali buti 30 ar 90 tableciy.

Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6. Specialiosios nesunaudoto veterinarinio vaisto ar su jo naudojimu susijusiy atlieky
naikinimo nuostatos

Nesunaudotas veterinarinis vaistas ar su juo susijusios atliekos turi biiti sunaikintos pagal Salies
reikalavimus.

7. REGISTRUOTOJAS

Ceva Santé Animale

10 av. de La Ballasticre

33500 Libourne

PRANCUZIJA

8. REGISTRACIJOS NUMERIS (-IAI)

EU/2/18/232/001-006

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2019-01-09

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsamig informacija apie §j veterinarinj vaistg galima rasti Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu/.

DRAUDIMAS PREKIAUTI, TIEKTI IR (ARBA) NAUDOTI

Néra.


http://www.ema.europa.eu/

II PRIEDAS
GAMINTOJAIL ATSAKINGI UZ VAISTO SERIJOS ISLEIDIMA
SALYGOS AR APRIBOJIMAI DEL TIEKIMO IR NAUDOJIMO

DUOMENYS APIE DLK



A. GAMINTOJAIL ATSAKINGI UZ VAISTO SERIJOS ISLEIDIMA

Gamintoju, atsakingy uz vaisto serijos iSleidima, pavadinimas ir adresas

Ceva Santé Animale
Z1 Trés le Bois
22600 Loudéac
PRANCUZIJA

Ceva Santé Animale

Boulevard de la Communication,

Zone autoroutiére

53950 Louverne

PRANCUZIJA

Vaisto informaciniame lapelyje turi biiti nurodytas gamintojo, atsakingo uz konkrecios vaisto serijos
iSleidima, pavadinimas ir adresas.

B. SALYGOS AR APRIBOJIMAI DEL TIEKIMO IR NAUDOJIMO

Parduodama tik su veterinariniu receptu.

C. DUOMENYS APIE DLK

Netaikytina.



III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR INFORMACINIS LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS

11



DUOMENYS, KURIE TURI BUTI ANT ANTRINES PAKUOTES

Kartoniné dézuté (30 tableciy)
Kartoniné dézuté (90 tableciy)

| 1. VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS

Isemid 1 mg kramtomosios tabletés Sunims (2,5-11,5 kg)
Isemid 2 mg kramtomosios tabletés Sunims (> 11,5-23 kg)
Isemid 4 mg kramtomosios tabletés Sunims (> 23-60 kg)
torazemidas

| 2. VEIKLIOJI (-I0SIOS) MEDZIAGA (-OS)

Kiekvienoje tabletéje yra:
1 mg torazemido.
2 mg torazemido.
4 mg torazemido.

3. VAISTO FORMA

Kramtomoji tableté

| 4.  PAKUOTES DYDIS

30 kramtomyjy tableciy
90 kramtomuyjy tableciy

| 5.  PASKIRTIES GYVUNU RUSIS (-YS)

Sunys.

| 6. INDIKACIJA (-OS)

(7. NAUDOJIMO BUDAS (-AI) IR METODAS

Prie$ naudojant biitina perskaityti informacinj lapelj.
Suserti.

| 8. ISLAUKA

9. SPECIALIEJI JSPEJIMAL JEI REIKIA

Pries naudojant biitina perskaityti informacinj lapelj.

12



10. TINKAMUMO DATA

EXP {ménuo/metai}

11. SPECIALIOSIOS LAIKYMO SALYGOS

Likusias tabletés dalis reikia laikyti lizdingje ploksteléje ir suduoti kito naudojimo metu.
Laikyti gyviinams nepasiekiamoje vietoje.

12. SPECIALIOSIOS NESUNAUDOTO VETERINARINIO VAISTO AR ATLIEKU
NAIKINIMO NUOSTATOS, JEI BUTINA

Naikinimas: skaityti informacinj lapel;.

13. NUORODA ,,TIK VETERINARINIAM NAUDOJIMUI“ IR TIEKIMO BEI
NAUDOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMALI JEI TAIKYTINA

Tik veterinariniam naudojimui. Parduodama tik su veterinariniu receptu.

14. NUORODA ,,SAUGOTI NUO VAIKU*“

Saugoti nuo vaiky.

15. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Ceva Santé Animale

10 av. de La Ballastiére
33500 Libourne
PRANCUZIJA

16. REGISTRACIJOS NUMERIS (-IAl)

EU/2/18/232/001 (30 tablegiy, 1 mg)
EU/2/18/232/002 (90 tableiy, | mg)
EU/2/18/232/003 (30 tablegiy, 2 mg)
EU/2/18/232/004 (90 tablegiy, 2 mg)
EU/2/18/232/005 (30 tableiy, 4 mg)
EU/2/18/232/006 (90 tableiy, 4 mg)

17. GAMINTOJO SERIJOS NUMERIS

Lot {numeris}
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MINIMALUS DUOMENYS, KURIE TURI BUTI ANT LIZDINIU PLOKSTELIU AR
JUOSTELIU

Lizdiné plokstelé

| 1. VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS

Isemid 1 mg kramtomosios tabletés
Isemid 2 mg kramtomosios tabletés
Isemid 4 mg kramtomosios tabletés
torazemidas

¢ (

| 2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

| 3. TINKAMUMO DATA

EXP {ménuo/metai}

| 4. SERIJOS NUMERIS

Lot {numeris}

| 5. NUORODA ,, TIK VETERINARINIAM NAUDOJIMUI

Tik veterinariniam naudojimui.
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B. INFORMACINIS LAPELIS
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INFORMACINIS LAPELIS
Isemid, 1 mg kramtomosios tabletés Sunims (2,5-11,5 kg)
Isemid, 2 mg kramtomosios tabletés Sunims (> 11,5-23 kg)
Isemid, 4 mg kramtomosios tabletés Sunims (> 23-60 kg)

1. REGISTRUOTOJO IR UZ VAISTO SERIJOS ISLEIDIMA EEE SALYSE ATSAKINGO
GAMINTOJO, JEI JIE SKIRTINGI, PAVADINIMAS IR ADRESAS

Registruotojas
Ceva Santé Animale

10, av. de La Ballastiére
33500 Libourne
PRANCUZIJA

Gamintojas, atsakingas uz vaisto serijos iSleidimag
Ceva Santé Animale

Z1 Treés le Bois
22600 Loudéac
PRANCUZIJA

Ceva Santé Animale

Boulevard de la Communication,
Zone autoroutiére

53950 Louverne

PRANCUZIJA

2.  VETERINARINIO VAISTO PAVADINIMAS
Isemid 1 mg kramtomosios tabletés Sunims (2,5-11,5 kg)
Isemid 2 mg kramtomosios tabletés Sunims (> 11,5-23 kg)
Isemid 4 mg kramtomosios tabletés Sunims (> 23-60 kg)
Torazemidas

3. VEIKLIOJI (-IOSIOS) IR KITOS MEDZIAGOS

Kiekvienoje kramtomojoje tabletéje yra:

veikliosios medZiagos:

Isemid 1 mg 1 mg torazemido,
Isemid 2 mg 2 mg torazemido,
Isemid 4 mg 4 mg torazemido.

Pailgos rudos kramtomosios tabletés, kurias galima padalyti per puse.

4. INDIKACLIJA (-OS)

Sunims gydyti, esant stazinio Sirdies nepakankamumo klinikiniams pozymiams, jskaitant plauciy
edema.

S. KONTRAINDIKACIJOS

Negalima naudoti esant inksty nepakankamumui.
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Negalima naudoti esant dehidratacijai, hipovolemijai ar hipotenzijai.

Negalima naudoti kartu su kitais kilpiniais diuretikais.

Negalima naudoti esant padidéjusiam jautrumui veikliajai medziagai ar bet kuriai i§ pagalbiniy
medziagy.

6. NEPALANKIOS REAKCIJOS

Klinikinio lauko tyrimo metu labai daznai pastebétas inksty nepakankamumas, laikinas inksty kraujo
rodikliy padid¢jimas, hemokoncentracija ir elektrolity kiekio pakitimai ( chloro, natrio, kalio, fosforo,
magnio, kalcio).

Daznai buvo pastebeti Sie klinikiniai pozymiai: laikini vir§kinimo sistemos sutrikimai, tokie kaip
vémimas ir viduriavimas, dehidratacija, poliurija, polidipsija, Slapimo nelaikymas, anoreksija, svorio
netekimas ir mieguistumas.

Kiti pozymiai, atitinkantys farmakologinj torazemido veikima, nustatyti ikiklinikiniy tyrimy su
sveikais Sunimis metu, naudojant rekomenduojamg doze, t. y. sausa burnos ertmés gleiviné, grjztamas
gliukozés ir aldosterono koncentracijos serume padidéjimas, specifinio §lapimo sunkio sumazéjimas ir
Slapimo pH padidéjimas.

Nepalankiy reakcijy daznumas nustatytas vadovaujantis tokia konvencija:

- labai dazna (nepalankios reakcijos pasireiské daugiau nei 1 i§ 10 gydyty gyviny),

- dazna (daugiau nei 1, bet maziau nei 10 i§ 100 gydyty gyviiny),

- nedazna (daugiau nei 1, bet maziau nei 10 i§ 1 000 gydyty gyviiny),

- reta (daugiau nei 1, bet maziau nei 10 i§ 10 000 gydyty gyviiny),

- labai reta (maziau nei 1 i§ 10 000 gydyty gyviiny, skai¢iuojant ir atskirus praneSimus).

Pastebéjus bet kokj Salutinj poveikj, net ir nepaminétg Siame informaciniame lapelyje, arba manant,
kad vaistas neveike, biitina informuoti veterinarijos gydytoja.

7. PASKIRTIES GYVUNU RUSIS (-YS)

Sunys.

8. DOZES, NAUDOJIMO BUDAS (-AI) IR METODAS KIEKVIENAI RUSIAI

Suserti.

Rekomenduojama pradiné / palaikomoji doz¢ — nuo 0,13 iki 0,25 mg torazemido 1 kg kiino svorio
vieng kartg per parg.

Esant vidutinio stiprumo ar sunkiai plauciy edemai, $ig dozg¢ prireikus galima padidinti iki didZiausios
dozés, kuri yra 0,4 mg/kg kiino svorio vieng kartg per parg.

0,26 mg/kg ir didesnés dozés gali biiti naudojamos ne ilgiau kaip 5 paras. Po $io laikotarpio dozé turi
biiti sumazinta iki palaikomosios dozés ir Suns biiklé per kelias paras turi biiti jvertinta veterinarijos
gydytojo.

Toliau esancioje lenteléje nurodoma dozés koregavimo schema, naudojant rekomenduojama doze nuo
0,13 iki 0,4 mg/kg per parg ribose:
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9 Naudotinu Isemid table¢iu skai€ius ir stiprumas
Suns kiino svoris Y Y P

(kg) Pradiné / palaikomoji dozé Laikina didelé dozé
(nuo 0,13 iki 0,25 mg/kg per parg) (nuo 0,26 iki 0,40 mg/kg per parg)
1 mg
Nuo 2,5 iki 4 Ya 1
Nuo >4 iki 6 1 1+%
Nuo > 6 iki 8 Nuo 1 iki 1 +% Nuo 2 iki 2 + ¥
Nuo > 8 iki 11,5 Nuo 1 + Y5 iki 2 Nuo 2 + Y5 iki 3
2 mg
Nuo > 11,5 iki 15 Nuo 1 iki 1 +% 2
Nuo > 15 iki 23 Nuo 1 + Y5 iki 2 Nuo 2 + Y5 iki 3
4 mg
Nuo > 23 iki 30 Nuo 1 iki 1 +% 2
Nuo > 30 iki 40 Nuo 1 + Y iki 2 Nuo 2 + Y5 iki 3
Nuo > 40 iki 60 Nuo 2 iki2+% Nuo 3 iki 4

Doz¢ turi biti koreguojama, kad gydomas gyviinas jaustysi patogiai ir atsizvelgiant j inksty funkcijos
bei elektrolity pusiausvyros rodiklius. Kai stazinio Sirdies nepakankamumo pozymiai tampa
kontroliuojami, o gyviino biiklé yra stabili, jei reikia, ilgalaikis diurezinis gydymas $iuo vaistu turi biiti
tesiamas skiriant maziausig veiksmingg doze.

9. NUORODOS DEL TINKAMO NAUDOJIMO

Jei Suo tabletés nesuéda pats, galima ja duoti su édesiu ar tiesiai j burna.

10. ISLAUKA

Netaikytina.

11. SPECIALIEJI LAIKYMO NURODYMAI

Saugoti nuo vaiky.

Siam veterinariniam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.

Sio veterinarinio vaisto negalima naudoti pasibaigus tinkamumo laikui, nurodytam ant kartoninés
dézutés ar lizdinés plokstelés po ,,EXP*. Vaistas tinkamas naudoti iki paskutinés nurodyto ménesio
dienos.

Likusias tabletés dalis reikia laikyti lizdinéje ploksteléje ir suduoti kito naudojimo metu.

Tabletes laikyti gyviinams nepasiekiamoje vietoje, kad nebuty atsitiktinai suéstos.

12. SPECIALIEJI JSPEJIMAI

Specialieji jspéjimai, naudojant atskiry riisiy paskirties gyviinams

Plauciy edemai paiméjus, t. y. peréjus ] alveolinés edemos faze, pradiné / palaikomoji dozé gali biiti
laikinai padidinta (Zr. p. ,,Dozés, naudojimo biidas (-ai) ir metodas kiekvienai ruisiai).
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Specialiosios atsargumo priemonés, naudojant vaistg gyviinams
Sunims, kuriems reikia skubaus gydymo sergant iimine plau¢iy edema, pirmiausia reikéty apsvarstyti
galimybe skirti Svirk§¢iamyjy vaisty, o ne geriamyjy diuretiky.

Prie$ gydyma ir gydymo metu reikia labai reguliariai tikrinti inksty funkcijg (Slapalo ir kreatinino
koncentracija kraujyje, taip pat §lapimo baltymo ir kreatinino (UPC) santykj), hidratacijos biiseng ir
elektrolity biikle serume, atsizvelgiant j atsakingo veterinarijos gydytojo atlikta naudos ir rizikos
vertinimg (zr. p. ,,Kontraindikacijos* ir ,,Nepalankios reakcijos®). Laikui bégant, naudojant
pakartotines dozes, ypa¢ didesnes nei 0,2 mg/kg kiino svorio per parg, gali padidéti diurezinis atsakas
torazemidui; todel reikéty apsvarstyti daznesnj tikrinima.

Torazemida reikia skirti atsargiai, jei Suo serga cukriniu diabetu. Cukriniu diabetu sergantiems
gyviinams pries gydymg ir gydymo metu rekomenduojama tikrinti glikemijg. Sunims, kuriems
nustatytas elektrolity ir (arba) vandens pusiausvyros sutrikimas, §j sutrikimg btitina pasalinti pries
gydyma torazemidu.

Kadangi torazemidas didina troskulj, Sunys turi laisvai prieiti prie Sviezio vandens.

Netekus apetito ir (ar) vemiant, ir (ar) esant mieguistumui arba tais atvejais, kai perzitirimas gydymas,
reikia jvertinti inksty funkcijg ($lapalo ir kreatinino koncentracijg kraujyje, taip pat slapimo baltymo ir
kreatinino (UPC) santykj).

Klinikinio lauko tyrimo metu Isemid veiksmingumas jrodytas, kai jis buvo naudotas kaip pirmo
pasirinkimo vaistas. Gydymo keitimas i$ alternatyviy kilpiniy diuretiky i $j veterinarinj vaista
jvertintas nebuvo ir §j keitima galima taikyti tik atsakingam veterinarijos gydytojui jvertinus naudg ir
rizika.

Vaisto saugumas ir veiksmingumas nebuvo jvertintas Sunims, sveriantiems maziau nei 2,5 kg. Naudoti
Siems gyvinams tik atsakingam veterinarijos gydytojui jvertinus nauda ir rizika.

Tabletes yra kvapios.

Specialiosios atsargumo priemonés asmenims, naudojantiems vaistg gyviinams

Prarijus $is veterinarinis vaistas gali sukelti padidéjusj §lapinimasi, troskulj ir (ar) vir§kinimo sistemos
sutrikimus, ir (ar) sumazéjusj kraujo spaudima, ir (ar) dehidratacijg. Bet kuri nepanaudota tabletés
dalis turi biiti gragzinama j lizding plokstele ir originalig dézute, norint apsaugoti nuo vaiky. Atsitiktinai
prarijus, ypac jei prarijo vaikas, reikia nedelsiant kreiptis j gydytoja ir parodyti §io veterinarinio vaisto
informacinj lapelj ar etiketg.

Sis veterinarinis vaistas gali sukelti padidéjusio jautrumo (alergines) reakcijas Zmonéms, kurie jautriis
torazemidui. Zmonés, kuriems nustatytas padidéjes jautrumas torazemidui, sulfonamidams ar bet
kuriai i§ pagalbiniy medZziagy, turi vengti sgly€io su §iuo veterinariniu vaistu. Atsiradus alergijos
simptomams, reikia nedelsiant kreiptis j gydytojg ir parodyti $io veterinarinio vaisto informacinj lapelj
ar etikete.

Naudojus plauti rankas.

Vaikingumas ir laktacija
Laboratoriniais tyrimais su ziurkémis ir triuiais nustatytas fetotoksinis poveikis, naudojus toksines

patelei dozes. Kadangi veterinarinio vaisto saugumas paskirties gyviny rii§iai nenustatytas,
nerekomenduojama naudoti vaikingumo, laktacijos metu ir veisiamiems gyviinams.

Saveika su kitais vaistais ir kitos sgveikos formos

Kilpinius diuretikus naudojant kartu su NVNU, gali susilpnéti natriurezinis poveikis.

Naudojant kartu su NVNU, aminoglikozidais ar cefalopsorinais, gali padidéti $iy vaisty toksinio
poveikio inkstams ir (ar) ausims rizika.

Torazemidas gali antagonistiSkai veikti geriamuosius hipoglikeminius vaistus.

Torazemidas gali padidinti alergijos sulfonamidams rizika.
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Naudojant kartu su kortikosteroidais, gali padidéti kalio praradimo poveikis.

Naudojant kartu su amfotericinu B, gali padidéti toksinio poveikio inkstams galimybé ir elektrolity
balanso sutrikimai.

Naudojant kartu torazemidg ir digoksing farmakokinetiné tarpusavio sgveika nustatyta nebuvo, taciau
hipokalemija gali sustiprinti digoksino sukeltas aritmijas.

Torazemidas gali sumazinti salicilaty i$skyrimg per inkstus, todél gali padidéti toksinio poveikio
rizika.

Reikia imtis atsargumo priemoniy, jei torazemidas naudojamas kartu su kitais vaistais, gerai
besijungianciais su plazmos baltymais. Kadangi susijungimas su baltymais palengvina torazemido
i§skyrima per inkstus, junglumo sumaZzéjimas dél konkuruojancio vaisto prisijungimo gali biiti
atsparumo diuretikams priezastis.

Torazemidg naudojant kartu su kitomis medziagomis, kuriy metabolizme dalyvauja citochromy P450
Seimos 3A4 (pvz., enalapriliu, buprenorfinu, doksiciklinu, ciklosporinu) ir 2E1 (izofluranu,
sevofluranu, teofilinu), gali sumazéti jy Salinimas i$ sisteminés kraujotakos.

Kartu skiriant kraujospiidj mazinanciy vaisty, ypa¢ angiotenzing konvertuojancio fermento (AKF)
inhibitoriy, jy poveikis gali sustipréti.

Perdozavimas (simptomai, pirmosios pagalbos priemonés, prieSnuodziai)

Sveikiems Sunims 5 dienas i$ eilés naudojus 3 kartus ir 5 kartus didesng nei didZiausia leistina doz¢ ir
po to 177 dienas 3 kartus ir 5 kartus didesng nei didziausia rekomenduojama palaikomoji terapiné
dozé, papildomai su pozymiais, kurie nustatomi naudojant rekomenduojamomis dozémis (Zr. p.
,.Nepalankios reakcijos®), buvo pastebéti Sie histopatologiniai inksty pakitimai (intersticinis
uzdegimas, inksty kanaléliy i$siplétimas ir pokapsulinés cistos). Inksty pazeidimai buvo vis dar
sutinkami 28 d. pabaigus gydyma. Mikroskopinis pazeidimy pobtudis leido manyti, kad vyksta
atsistatymo procesas. Sie pazeidimai gali biiti vertinami kaip farmakodinaminio veikimo (diurezés)
rezultatas ir nebuvo susije su glomeruloskleroze ar intersticine fibroze. Sunims, gydytiems iki 5 karty
didesnémis nei rekomenduojama didziausia terapine dozémis, buvo pastebéti laikini dozés sukelti
pakitimai antinksciuose, kurie pasireiskia kaip minimali arba vidutine reaktyvi hipertrofija /
hiperplazija, bei tikriausiai yra susij¢ su didele aldosterono gamyba. Buvo pastebétas albumino
koncentracijos serume padidéjimas. Kai kuriems gyviinams naudojus 5 kartus didesng¢ nei didziausia
rekomenduojama doze buvo pastebéti EKG pokyciai, neturintys jokiy klinikiniy pozymiy (P bangos ir
(ar) QT intervalo padidéjimas). Negalima atmesti jtakos plazmos elektrolity kiekio pokyciams.
Sveikiems Sunims naudojus 3 ir 5 kartus didesn¢ nei didziausia rekomenduojama terapiné doze, buvo
pastebétas sumazéjes apetitas, dél ko kai kuriais atvejais sumazéjo svoris.

Perdozavus atsakingas veterinarijos gydytojas turéty paskirti gydyma remdamasis atsiradusiais
pozymiais.

13. SPECIALIOSIOS NESUNAUDOTO VETERINARINIO VAISTO AR ATLIEKU
NAIKINIMO NUOSTATOS, JEI BUTINA

Nesunaudotas veterinarinis vaistas ar su juo susijusios atliekos turi biiti sunaikintos pagal Salies
reikalavimus.

14. INFORMACINIO LAPELIO PASKUTINIO PATVIRTINIMO DATA

ISsamig informacija apie $j veterinarinj vaistg galima rasti Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu/.

15. KITA INFORMACIJA
Pakuotés dydziai

Kiekvienoje lizdinéje ploksteléje yra po 10 tableciy ir jos supakuotos j kartoning dézute. Visy
stiprumy tabletés tickiamos supakuotos po 30 ar 90 tableciy.
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Gali biti tickiamos ne visy dydziy pakuotés.

Farmakodinaminés savybés

Torazemidas priklauso kilpiniy diuretiky piridino-3-sulfonil§lapalo klasei, taip pat vadinamai stipriai
veikianciais diuretikais. Torazemido cheminé struktiira yra tarp kilpiniy diuretiky (tokiy kaip
furozemidas) ir Cl kanaléliy blokatoriy.

Pagrindiné torazemido veikimo vieta yra Henlés kilpos kylanc¢ioji storoji dalis, kur jis saveikauja su
Na'-K"-2CI koperneséju, esanéiu spindZio membranoje (§lapimo puséje) ir blokuoja aktyvia natrio ir
chloro jony reabsorbcijg. Tod¢l diurezinis torazemido aktyvumas geriau koreliuoja su torazemido
ekskrecijos rodikliais Slapime nei su koncentracija kraujyje. Kadangi Henlés kilpos kylancioji dalis
nepralaidi vandeniui, Na' ir Cl" judéjimo sumazéjimas i§ spindZio  intersticing erdve padidina jony
koncentracija spindyje ir suformuoja hipertoninj Serdies intersticiuma. Todél vandens reabsorbcija i§
surenkamyjy kanaléliy yra slopinama ir vandens kiekis spindzio puséje padidéja.

Torazemidas sukelia Zymy, nuo dozés priklausantj Slapimo i§skyrimo padidéjimg ir natrio bei kalio
pasiSalinima su Slapimu. Torazemidas pasizymi stipresniu, ilgiau trunkanc¢iu diureziniu poveikiu nei
furozemidas.

Farmakokinetinés savybés

Sunims j vena sudvirkstus vieng 0,2 mg torazemido/kg doze, vidutinis bendrasis klirensas buvo

22,1 ml/val./kg, vidutinis pasiskirstymo tiiris buvo 166 ml/kg, o vidutinis galutinis pusinés
eliminacijos laikas — apie 6 valandas. Susérus vieng 0,2 mg torazemido/kg doze, absoliutus biologinis
prieinamumas yra apie 99 %, skai¢iuojant pagal koncentracijos plazmoje ir laiko duomenis, ir 93 %,
skaiCiuojant pagal koncentracijos $lapime ir laiko duomenis.

Sérimas reikSmingai, vidutiniskai 37 %, padidino torazemido AUC,._.ir kiek sumazino T, taciau
didziausia koncentracija (C,,,) alkinimo ir $érimo sglygomis i§liko mazdaug ta pati (atitinkamai

2015 pg/lir 2221 ug/l). Be to torazemido diurezinis poveikis iSliko mazdaug toks pats alkinimo ir
$érimo salygomis. Taigi vaistas gali biiti naudojamas su ar be édesio.

Sunims > 98 % vaisto susijungia su plazmos baltymais.

Didelé¢ dalis dozés (apie 60 %) iSskiriama su §lapimu nepakitusio pirminio vaisto pavidalu. Su Slapimu
i§skiriamo torazemido dalis mazdaug ta pati alkinimo ar Sérimo salygomis (atitinkamai 61 % ir 59 %).
Slapime taip pat nustatyti du metabolitai (dealkilintas ir hidroksilintas metabolitas). Pirminj vaista
metabolizuoja kepeny citochromy P450 seimos 3A4 ir 2E1, o maZesniu mastu — 2C9.

10 pary i$ eilés vieng karta per parg $érus vaistg bet kokiomis dozémis ( nuo 0,1 iki 0,4 mg/kg)
torazemido kaupimosi nepastebéta, net jei proporcingai stebimas nezymus perdozavimas.
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