1.sz. MELLEKLET

A KESZITMENY JELLEMZOINEK OSSZEFOGLALOJA



1. AZ ALLATGYOGYASZATI KESZITMENY NEVE
Isemid 1 mg ragoétabletta kutyaknak (2,5-11,5 kg)

Isemid 2 mg ragotabletta kutydknak (>11,5-23 kg)

Isemid 4 mg ragétabletta kutyaknak (>23-60 kg)

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Egy ragétabletta tartalmaz:

Hat6anyag:

Isemid 1 mq ragotabletta
1 mg toraszemid

Isemid 2 mq ragotabletta
2 mg toraszemid

Isemid 4 mq ragotabletta
4 mg toraszemid

Segédanyagok:

A segédanyagok és egyéb dsszetevok mindségi
Osszetétele

Laktéz-monohidrat

Mikrokristalyos cellul6z

Povidone (K30)

Poritott sertésmdj izanyag

Kompresszalhatd cukor

Kroszpovidon (B tipust)

Magnézium-sztearat

HosszUkas, barna szini, torésvonallal ellatott ragdtablettak.

A ragotabletta felezhetd.

3. KLINIKAI ADATOK

3.1 Célallat fajok

Kutya.

3.2 Terapias javallatok célallat fajonként

Kutyéak pangasos szivelégtelenségével dsszefiiggo klinikai tlinetek kezelésére, beleértve a tlidéddéma
kezelését.

3.3 Ellenjavallatok

Nem alkalmazhato veseelégtelenség esetén.

Nem alkalmazhat6 dehidracio, hipovolémia vagy alacsony vérnyomas esetén.

Nem alkalmazhat6 egyidejiileg méas kacs-diuretikumokkal.

Nem alkalmazhat6 a hatéanyaggal vagy barmely segédanyaggal szembeni talérzékenység esetén.



3.4 Kulodnleges figyelmeztetések

A bevezeté/fenntartd adag dtmenetileg megnévelheté a tud6ddéma sulyosbodasakor, példaul az
alveolaris-6déma kialakulasakor (lasd 3.9 szakasz).

35 Az alkalmazassal kapcsolatos kiilonleges dvintézkedések
Kulodnleges évintézkedések a célallatfajokban val6 biztonsagos alkalmazashoz

Siirg6ssegi kezelést igényld, akut tidéddéma jeleit mutatd kutyaknal el6szor az injekcids gyogyszerek
alkalmazésat kell megfontolni, az oralis diuretikus terapia megkezdése elétt.

A kezelés el6tt és a kezelés alatt nagyon szabalyos idokdzonkeént ellendrizni kell a vesefunkciot (a vér
karbamid- és kreatinin szintjének, valamint a vizelet fehérje : kreatinin (UPC) aranyanak mérése), a
hidrataltsagi allapotot és a szérum elektrolitszintjeit, a kezelést végzé allatorvos altal elvégzett
elény/kockazat elemzésnek megfeleléen (lasd 3.3 és 3.6 szakaszok). Ismételt adagolasakor, id6vel
fokozodhat a toraszemid okozta diuretikus hatas, kiilondsen a 0,2 mg/kg/nap dozist meghalad6
adagolas mellett; ezért megfontolandé az ellenérzés gyakorisaganak novelése.

A toraszemid dvatosan alkalmazando6 cukorbetegség esetén. Diabéteszes allatokban javasolt a kezelés
megkezdeése el6tt és a kezelés alatt rendszeresen ellenérizni a vércukorszintet. Azon kutydkban,
melyekben az elektrolit- és/vagy a vizhaztartas zavara mar fenndll, a toraszemid kezelés megkezdése
el6tt rendezni kell ezt az llapotot.

Mivel a toraszemid ndveli a szomjlsagot, a kutyak szdmara biztositani kell a friss ivoviz szabad
elérhet6ségét.

Etvéagytalansag és/vagy hanyas és/vagy letargia esetén, valamint kezelés-modositaskor ellenérizni kell
a vesemiikodést (a vér karbamid- és kreatinin szintjének, valamint a vizelet fehérje : kreatinin (UPC)
aranyanak mérése).

Az allatgyogyaszati készitmény hatékonysagat egy klinikai Kiprébalas soran igazoltak, amelyben
elsévonalbeli terapias szerként alkalmaztak. Nem vizsgaltak alternativ kacs-diuretikumrol erre az
allatgyogyaszati készitményre torténo atterés/kezelésvaltas esetét, ilyen valtoztatas csak a kezel6
allatorvos altal elvegzett elény/kockazat elemzésnek megfeleléen valésithaté meg.

Nem vizsgéaltak az allatgyogyaszati készitmény artalmatlansagat és hatékonysagat 2,5 kg-nal kisebb
testtdmegii kutyakban. Ezekben az allatokban csak a kezelé allatorvos altal elvégzett elény/kockazat
elemzésnek megfeleléen hasznalhato.

A ragotablettak izesitettek.
A Véletlen lenyelés elker(ilése érdekében a ragotablettak az allatok elél gondosan elzérva tartandok.

Az allatok kezelését végz6 személyre vonatkozo kildnleges dvintézkedések

Lenyelése esetén ez az allatgyodgyaszati készitmény fokozott vizeletiritést, szomjusagot és/vagy
gyomor-bélrendszeri zavarokat és/vagy alacsony vernyomast és/vagy dehidréaciot okozhat. A részben
felhasznalt tabletta megmaradt részét vissza kell tenni a buborékcsomagolasba és azt kdvetéen a
készitmény kartondobozaba, ezzel is segitve a gyermekek hozzaférésének megakadalyozasat.
Véletlen, kilondsen gyermekek altali lenyelés esetén haladéktalanul orvoshoz kell fordulni, bemutatva
a készitmény haszndlati utasitasat vagy cimkéjét.

Ez az allatgyogyaszati készitmény tulérzékenységi (allergiés) reakcidkat okozhat a toraszemidre
érzékeny személyekben. A toraszemid, a szulfonamidok vagy a készitmény barmely segédanyaga
iranti ismert talérzékenység esetén kerulni kell az allatgydgyaszati készitménnyel valo érintkezést. Ha
allergias tiinetek jelentkeznek, haladéktalanul orvoshoz kell fordulni, bemutatva a készitmény
hasznalati utasitasat vagy cimkéjét.

Hasznalat utan kezet kell mosni.



A kornyezet védelmére irdnyuld kiilonleges évintézkedések:
Nem értelmezhetd.

3.6 Mellékhatasok

Kutya:
Nagyon gyakori Veseelégtelenség
(10 kezelt &llatbol tébb mint 1-nél A vesemiikddést jelz6 vérparaméterek megemelkedése
jelentkezik): Elektrolit-haztartasi zavar*
Hemokoncentracio
Gyakori Emésztérendszeri zavarok 2 (példaul hanyas, hasmenés)
(100 kezelt allatbol tébb mint 1-nél, Poliuria, Vizelet-inkontinencia,
de kevesebb mint 10-nél jelentkezik): | Anorexia, Dehidracio, Testtémegvesztés, Letargia,
Polidipszia.
Gyakorisaga nem meghatarozott (a Szajnyalkahartya szarazsag®, Lugos vizelet®, Csokkent
rendelkezésre allé adatokbol nem vizeletkoncentrracié®, Megemelkedett vércukor- és
allapithaté meg) aldoszteron szérumkoncentracio értékek * (reverzibilis).

!Megvaltozott klorid-, natrium-, kalium-, foszfor-, magnézium- és kalcium-szint.

2 Alkalomszerrii tiinetek

3 A toraszemid farmakoldgiai hatasanak megfeleld, a javasolt adagolas mellett egészséges kutyakon
megfigyelt hatasok.

Fontos a mellékhatasok bejelentése. Ez lehetévé teszi az allatgyogyaszati készitmény
biztonsagossaganak folyamatos nyomon kovetését. A jelentéseket lehet6ség szerint az llatorvoson
keresztil kell elkildeni a forgalomba hozatali engedély jogosultja felé, vagy a nemzeti mellékhatas
figyel6 rendszeren keresztill az illetékes nemzeti hatdsag felé. A vonatkozd elérhetéségeket lasd a
hasznalati utasitasban.

3.7 Vemhesség, laktacio vagy tojasrakas idején térténé alkalmazas

Az allatgyogyaszati készitmény artalmatlansaga kutyakban nem igazolt vemhesség és laktacié idején.
Alkalmazésa vemhesség és laktacio idején valamint tenyészallatoknal nem javasolt.

Patkanyokon és nyulakon végzett laboratériumi vizsgalatok szerint a készitmény bizonyitott
fototoxikus hatéssal rendelkezik a maternotoxikus adagok mellett.

3.8 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Kacsdiuretikumok és NSAID-ok egyidejii alkalmazésa csokkent natriuretikus valaszt eredményezhet.

Egydttes alkalmazasa NSAID-okkal, aminoglikozidokkal vagy cefalosporinokkal megndvelheti e
gyogyszerkészitmények nefrotoxikus és/vagy ototoxikus hatasainak kockazatét.

A toraszemid gatolhatja a szajon at szedhet6 hipoglikémias gyogyszerek hatasat.

A toraszemid novelheti a szulfonamidokkal szembeni allergia kockazatat.

Kortikoszteroidokkal torténé egyuttes alkalmazasakor a kaliumvesztést okozé hatasok
felerésddhetnek.

Amfotericin B-vel tortént egyuttes alkalmazas eseteiben a nefrotoxicits lehet6ségének novekedése és
az elektrolit-haztartas egyensuly eltolddasanak fokozddasa figyelheté meg.

A toraszemid és digoxin egyttes alkalmazésat kdvetéen nem tapasztaltak gydgyszerkdlcsonhatést;
mindazonaltal, a hipokalémia fokozhatja a digoxin-indukalt aritmiakat.

4




A toraszemid csOkkenti a szalicilatok vesén keresztul torténd kivalasztasat, ami a toxicitas emelt
kockazatahoz vezet.

Ovatosan kell eljarni a toraszemid és egyéb, a plazmafehérjékhez nagymértékben kétéds gyogyszerek
egyideji alkalmazéasakor. Mivel a fehérjékhez vald kétodés elésegiti a toraszemid vesén keresztili
kivalasztasat, a vizhajtoval szemben tapasztalt rezisztencia hatterében az is allhat, hogy a fehérjékhez
valo kotédése csokken, mert egy masik gyogyszer leszoritja a toraszemidet a fehérjérdél.

A toraszemid egyiittes alkalmazasa egyéb, a citokrom P450 enzimrendszerhez tartoz6 3A4 izoenzim
altal metabolizalt anyagokkal (példaul: enalapril, buprenorfin, doxiciklin, ciklosporin) és a 2E1
izoenzim altal metabolizalt anyagokkal (izofluran, szevofluran, teofillin) csokkentheti e gyogyszerek
clearance-ét a szisztémas keringésbol.

Fokozddhat a vérnyomascsokkent6 gyogyszerek, kiilondsen az angiotenzin-konvertalé enzim (ACE)
gatlok hatésa, ha azokat toraszemiddel egyditt alkalmazzak.

3.9 Az alkalmazas mddja és az adagolas
Széjon at alkalmazas.
Az ajanlott kezdé/fenntart6 adag naponta egyszer 0,13 — 0,25 mg toraszemid/ttkg/nap.

Kdzepes vagy sulyos tlidéddéma esetén, amennyiben sziikséges, ez az adag napi egyszeri és legfeljebb
0,4 mg toraszemid/ttkg/nap adagolasig emelhetd fel.

A 0,26 mg/ttkg vagy ennél magasabb adagokat legfeljebb &6t napon &t szabad alkalmazni. Ezt kbvetéen
a kezelést a fenntart6 adaggal kell folytatni, és a kutyat néhany napon bellil meg kell vizsgéltatni az
allatorvossal.

Az alabbi tablazat mutatja az adagolas beéallitasanak sémajat az ajanlott dézistartomanyban (0,13 - 0,4
mg/ttkg/nap):

Kutya Isemid ragdtablettdk szdma és hataserdssége
test;cl((jgege Bevezeté/Fenntarté adag Megemelt (ideiglenes) adag
(0,13 - 0,25 mg/ttkg/nap) (0,26 — 0,40 mg/ttkg/nap)
1 mg
25-4 Yo 1
>4-6 1 1%
>6-8 1-1% 2-2%
>8-11,5 1% -2 2% -3
2 mg
>11,5-15 1-1% 2
>15-23 1% -2 2% -3
4 mg
>23-30 1-1% 2
>30-40 1% -2 2% -3
> 40 - 60 2-2% 3-4

Az adag bedllitdsanal a beteg megfelel6 kdzérzetének elérése mellett a vesemiikddést és az elektrolit
statuszt is szem el6tt kell tartani. Amint megsziinnek a pangasos szivelégtelenség tiinetei és az allat
allapota stabil, a kezelést a legalacsonyabb hatasos adaggal kell folytatni, amennyiben a készitménnyel
végzett hosszl tavu diuretikus terdpiara van sziikseg.



Ha a kutya nem fogyasztja el 6nként, a ragotabletta beadhato eledelbe keverve vagy kozvetlenil az
allat szajaba helyezve.

3.10 A tuladagolés tuinetei (valamint — adott esetben — slirgésségi intézkedések és antidotumok)

Egészseges kutyakban — a maximalis (megemelt) adag 3- és 5-szordsének 6t napon at tartd
alkalmazasat, valamint ennek folytatasaként a fenntartasra javasolt legmagasabb terapias adag 3- és 5-
szordsének 177 napon at tarté adagolésat kdvetéen — a vesékben hisztopatologiai elvaltozésokat
(intersticialis gyulladast, a vesetubulusok kitagulasat és szubkapszuléris cisztakat) jegyeztek le, azon
hatasokon feliil, amiket a javasolt adag alkalmazasa utan tapasztaltak (lasd 3.6 szakasz). A vese-lézidk
még 28 nappal a kezelést kdvetéen is fennalltak. A 1éziok mikroszkdpikus jellemzdi egy mar
folyamatban levé helyreallitasi folyamatot sugallnak. Ezek az elvéltozéasok leginkabb a
farmakodindmids hatés (diurézis) eredményeként foghatdk fel, és nem tarsult hozzajuk bizonyitott
glomeruloszkler6zis vagy intersticialis fibrozis.

A mellékvesékben — feltehetéen a magas aldoszteron termeléshez kapcsol6déd enyhe-kézepes mértékii
reaktiv hipertrofiat/hiperplaziat is magaban foglalo —atmeneti dézis-valasz elvaltozasokat figyeltek
meg azokban a kutyakban, amelyeket akar a javasolt legmagasabb terapias adag 6tszorosével kezeltek.
Megfigyelték az albumin szérumkoncentracié emelkedését. Néhany allatban klinikai ttinetek nélkiil
jelentkezé EKG eltéréseket (megndvekedett P hullam és/vagy QT intervallum) figyeltek meg a
javasolt legmagasabb adag 6tszorosének alkalmazasat kovetéen. A plazmaelektrolit-értékek
valtozasainak oki szerepe nem zarhato Kki.

Egészséges kutyakban a javasolt legmagasabb terdpias adag 3- és 5-szordsének alkalmazasat kdvetéen
az étvagy csokkeneését figyelték meg, ami néhany esetben testtémegvesztéshez vezetett.

Tuladagolas esetén a kezel6 allatorvos irdnyitasa szerint torténhet a kezelés, a tapasztalt tlinetek
alapjan.

3.11 Egyedi felhasznalasi korlatozasok és kilonleges felhasznalasi feltételek, ideértve az
antimikrobidlis és a parazitaellenes allatgyogyészati készitmények alkalmazésanak
korlatozésat is a rezisztencia kialakulasi kockdzatanak mérséklése érdekében

Nem értelmezheté.
3.12  Elelmezés-egészségiigyi varakozasi idé

Nem értelmezhetd.

4, FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
4.1 Allatgyogyaszati ATC kod: QCO3CA04
4.2 Farmakodindmia

A toraszemid a kacsdiuretikumok piridin-3-szulfonilurea csoportjaba, méas néven a cstcshatasu
diuretikumok csoportjaba tartozik. Kémiai szerkezetét tekintve a toraszemid a kacsdiuretikumok (mint
a furoszemid) és a CI-csatorna blokkoldk koz6tt helyezkedik el.

A toraszemid f6 hatashelye a Henle-kacs vastag felszalld aga, ahol kdlcsonhatasba 1ép a luminalis
membranon (vizelet oldalon) elhelyezked Na*-K*-2ClI" kotranszporterrel és meggatolja a natrium és
klorid ionok aktiv reabszorpciojat.

Ez okbdl, a toraszemid diuretikus aktivitasa jobban 6sszhangban all a toraszemid vizeletbe torténé
kivalasztasanak mértékével, mint a toraszemid vérkoncentracidjaval.

Mivel a Henle-kacs felszall6 aga nem viz-ateresztd, a Na* és CI ionok lumenbél az intersticialis térbe
val6 atjutdsanak gatlasa noveli az ionok koncentréciojat a lumenben, és a vel6alloméany
intersticiumaban hipertdniat okoz. Kdvetkezésképpen, gatolt a viz-reabszorpcid a gyijtécsatornakbol
és a luminalis oldalon megné a vizmennyiség.



A toraszemid adagfiiggé modon, szignifikdnsan megndveli a vizelettermel6dést, és a natrium- és a
kalium sok kivalasztasat a vizeleten keresztil.
A toraszemid erésebb és hosszabb ideig tarto diuretikus hatassal rendelkezik, mint a furoszemid.

4.3 Farmakokinetika

Kutyaknal a 0,2 mg toraszemid/ttkg-os egyszeri intravénas adag beadasa utan az atlagos teljes test
clearance 22,1 mil/h/kg, az atlagos megoszlasi térfogat 166 mi/kg és az atlagos terminélis felezési id6
pedig 6 dra volt. A 0,2 mg toraszemid/ttkg-os egyszeri oralis adag beadasa utan az abszolut
biohasznosulas kortlbelul 99%-nak felelt meg a plazma koncentraci6-idé adatok alapjan, és 93%-nak
felelt meg a vizelet koncentracio-id6 adatok alapjan.

Az etetés jelentésen, 37%-kal novelte a toraszemid AUCo.. értékét, és kismertékben megnydjtotta a
Tmax—0t, de a Cmax—érték megkozelitéleg azonos volt éheztetéses és etetéses korulmények kozott (2015
mcg/l versus 2221 mcg/l). Tovabbé a toraszemidnek megkézelitéleg azonos diuretikus hatasa van
éheztetéses és etetéses korulmények kozott. Ebbdl kdvetkezoen, az allatgyogyaszati készitmény
beadhat6 az eledellel vagy a nélkil.

Kutyakban a plazmafehérjékhez val6 kiétédés mértéke nagyobb, mint 98%.

Az adag nagy része (korilbelul 60%) valtozatlan formajaban a vizelettel Urll. A vizeletbe kivalasztott
toraszemid hanyad megkdzelit6leg azonos éheztetéses vagy etetéses korulmények kozott (61% versus
59%).

A vizeletben két metabolitot (egy dealkilalt és egy hidroxilalt metabolitot) hataroztak meg. Az
anyavegyulet a maj citokrom P450 enzimrendszerébe tartoz6 3A4, 2E1 és kisebb mértékben a 2C9
izoenzimek altal metabolizalodik.

Nem tapasztaltak toraszemid akkumulaciot a toraszemid naponkeént ismételt, tiz napon at tart6
adagolasat kovetden, fliggetlenul az alkalmazott adagtél (0,1 - 0,4 mg/ttkg), azzal egyutt sem, hogy
egy enyhe dozis ardnyossag megfigyelheté volt.

5. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

5.1 Fébb inkompatibilitasok

Nem értelmezheté.

5.2 Felhasznalhat6sagi idétartam

A kereskedelmi csomagolasu allatgydgyaszati készitmény felhasznalhat6: 4 év.

5.3 Kulonleges tarolési eléirasok

Ez az allatgyogyészati készitmény kuildnleges tarolast nem igényel.

A megmaradt tabletta-részeket a buborékcsomagolasban kell tartani és a kovetkez6 alkalmazésnal
felhasznalni.

5.4 A kozvetlen csomagolas jellege és dsszetétele

Aluminiumfdliaval héforrasztott poliamid/aluminium/PVC buborékcsomagolés.
Kiszerelési egységek:

Kartondobozonként 30 vagy 90 ragotabletta.

Egy bliszter 10 ragotablettét tartalmaz.

El6fordulhat, hogy nem minden kiszerelés ker(l kereskedelmi forgalomba.



5.5 A fel nem hasznalt allatgyogyaszati készitmények vagy az allatgyogyaszati készitmények
alkalmazéasa utan keletkezé hulladékok artalmatlanitasara vonatkozo kilonleges
ovintézkedések

A gybgyszerek nem kerlilhetnek a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba.

A fel nem hasznalt allatgyogyaszati készitményt vagy az allatgydgyaszati készitmény alkalmazasa

utan keletkezé hulladékokat az allatgyogyaszati készitményre vonatkozd helyi el6irasoknak és a

nemzeti hulladékgyiijtési eléirasoknak megfeleléen kell artalmatlanitani.

6. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Ceva Santé Animale

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/2/18/232/001 — 006

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 9/01/2019.

9. A KESZITMENY JELLEMZOINEK OSSZEFOGLALOJA LEGUTOBBI
FELULVIZSGALATANAK DATUMA

{EEEE/HH}

10. AZ ALLATGYOGYASZATI KESZITMENYEK BESOROLASA
Kizardlag allatorvosi vényre kiadhaté allatgyogyaszati készitmény.

Errél az allatgyogyaszati keszitményrél részletes informacio érheté el a készitmények unios
adatbazisaban (https://medicines.health.europa.eu/veterinary).



https://medicines.health.europa.eu/veterinary

Il. MELLEKLET

A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

Nincs.



I11.sz. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES HASZNALATI UTASITAS
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KARTONDOBOZ (30 TABLETTA)
KARTONDOBOZ (90 TABLETTA)

1. AZ ALLATGYOGYASZATI KESZITMENY NEVE

Isemid 1 mg ragétabletta
Isemid 2 mg ragotabletta
Isemid 4 mg ragotabletta

|22 HATOANYAGOK MEGNEVEZESE

Egy régotabletta tartalmaz:
1 mg toraszemid
2 mg toraszemid
4 mg toraszemid

3. KISZERELESI EGYSEG

30 ragotabletta
90 ragotabletta

4. CELALLAT FAJOK

Kutya.

| 5. JAVALLATOK

6.  AZ ALKALMAZAS MODJA

Szajon &t alkalmazésra.

| 7. ELELMEZES-EGESZSEGUGYI VARAKOZASI IDO

8. LEJARATIIDO

Exp. {hh/éééé}

o, KULONLEGES TAROLASI OVINTEZKEDESEK

A megmaradt tabletta-részeket a buborékcsomagoléasban kell tartani és a kdvetkezé alkalmazasnal
felhasznalni.
Allatok el6l gondosan el kell zarni.

12



10. ,,ALKALMAZAS ELOTT OLVASSA EL A HASZNALATI UTASITAST!” SZAVAK

Alkalmazas el6tt olvassa el a hasznalati utasitast!

11. ~KIZAROLAG ALLATGYOGYASZATI ALKALMAZASRA” SZAVAK

Kizarolag allatgyogyaszati alkalmazésra.

12. ,GYERMEKEK ELOL GONDOSAN EL KELL ZARNI! ” SZAVAK

Gyermekek elél gondosan el kell zarni!

13. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Ceva Santé Animale @

14. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/2/18/232/001 (30 tabletta 1 mg)
EU/2/18/232/002 (90 tabletta 1 mg)
EU/2/18/232/003 (30 tabletta 2 mg)
EU/2/18/232/004 (90 tabletta 2 mg)
EU/2/18/232/005 (30 tabletta 4 mg)
EU/2/18/232/006 (90 tabletta 4 mg)

| 17.  AGYARTASI TETEL SZAMA

Lot {szam}
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A KISMERETU KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS (BLISTER)

1. AZ ALLATGYOGYASZATI KESZITMENY NEVE

Isemid

¢ U

| 2. A HATOANYAGOK MENNYISEGI ADATAI

1 mg toraszemid
2 mg toraszemid
4 mg toraszemid

3. AGYARTASI TETEL SZAMA

Lot {szdm}

| 4, LEJARATI IDO

Exp. {hh/éééé}
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B. HASZNALATI UTASITAS
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HASZNALATI UTASITAS
1. Az allatgyogyaszati készitmény neve
Isemid 1 mg ragétabletta kutyaknak (2,5-11,5 kg)
Isemid 2 mg ragétabletta kutyaknak (>11,5-23 kg)
Isemid 4 mg ragétabletta kutyaknak (>23-60 kg)
2. Osszetétel
Egy ragotabletta tartalmaz:
Hatbanyag:

Isemid 1 mqg ragotabletta
1mg toraszemid

Isemid 2 mg régétabletta
2mg toraszemid

Isemid 4 mg régétabletta
4 mg toraszemid

Barna szini, hosszukas, raghato és felezheto tablették.

3.  Célallat fajok

Kutya.

4. Teréapias javallatok

Kutyak pangasos szivelégtelenségével 6sszefuggo klinikai tiinetek kezelésére, beleértve a tidéddéma
kezelését.

5. Ellenjavallatok

Nem alkalmazhat6 veseelégtelenség esetén.

Nem alkalmazhat6 dehidracio, hipovolémia vagy alacsony vérnyomas esetén.

Nem alkalmazhat6 egyidejiileg mas kacs-diuretikumokkal.

Nem alkalmazhat6 a hatéanyaggal vagy barmely segédanyaggal szembeni talérzékenység esetén.

6. Kulonleges figyelmeztetések

Kuldnleges figyelmeztetések:

A bevezeté/fenntartd adag atmenetileg megndvelhet6 a tidéddéma salyosbodasakor, példaul az
alveolaris-6déma kialakulasakor (lasd * Adagolas allatfajok szerint, az alkalmazéas mddszere és mddja
szakasz).

Kildnleges ovintézkedések a célallatfajokban val6 biztonsagos alkalmazéshoz:
Slrg6sségi kezelést igényld, akut tidéddéma jeleit mutatd kutydknal el6szor az injekcids gydgyszerek
alkalmazasat kell megfontolni, az oralis diuretikus terapia megkezdése el6tt.
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A kezelés elétt és a kezelés alatt nagyon szabalyos idékdzonként ellenérizni kell a vesefunkciot (a vér
karbamid- és kreatinin szintjének, valamint a vizelet fehérje : kreatinin (UPC) aranyanak mérése), a
hidratéaltsagi allapotot és a szérum elektrolitszintjeit, a kezelést végzo allatorvos altal elvégzett
elény/kockazat elemzésnek megfeleléen (lasd ’Ellenjavallatok’ és *Mellékhatasok’ szakaszok).
Ismételt adagolasakor, idével fokozodhat a toraszemid okozta diuretikus hatas, kiléndsen a 0,2
mg/kg/nap doézist meghalad6 adagolas mellett; ezért megfontolandé az ellenérzés gyakorisaganak
novelése.

A toraszemid dvatosan alkalmazando6 cukorbetegseg esetén. Diabéteszes allatokban javasolt a kezelés
megkezdése el6tt és a kezelés alatt rendszeresen ellendrizni a vércukorszintet. Azon kutyékban,
melyekben az elektrolit- és/vagy a vizhaztartas zavara mar fennall, a toraszemid kezelés megkezdése
elétt rendezni kell ezt az allapotot.

Mivel a toraszemid ndveli a szomjlsagot, a kutyak szamara biztositani kell a friss ivoviz szabad
elérhetoségét.

Etvagytalansag és/vagy hanyas és/vagy letargia esetén, valamint kezelés-modositaskor ellenérizni kell
a vesemiikddést (a vér karbamid- és kreatinin szintjének, valamint a vizelet fehérje : kreatinin (UPC)
aranyanak mérése).

Az allatgyogyaszati készitmény hatékonysagat egy klinikai kiprobélas soran igazoltak, amelyben
elsévonalbeli terdpids szerként alkalmaztak. Nem vizsgaltak alternativ kacs-diuretikumrol erre az
allatgydgyaszati készitményre torténo attérés/kezelésvaltés esetét, ilyen valtoztatas csak a kezel
allatorvos altal elvégzett elony/kockazat elemzésnek megfeleléen valdsithatd meg.

Nem vizsgaltak az allatgyogyaszati készitmény artalmatlansagat és hatékonysagat 2,5 kg-nal kisebb
testtomegiti kutyakban. Ezekben az allatokban csak a kezel6 allatorvos altal elvegzett elény/kockazat
elemzésnek megfeleléen hasznalhato.

A régétablettak izesitettek.
A Véletlen lenyelés elker(ilése érdekében a ragotablettak az allatok elél gondosan elzérva tartandok.

Az éllatok kezelését végzé szemelyre vonatkozo kiillonleges dvintézkedések:

Lenyelése esetén ez az allatgyogyaszati készitmény fokozott vizeletlritést, szomjlusagot és/vagy
gyomor-bélrendszeri zavarokat és/vagy alacsony vérnyomast és/vagy dehidraciot okozhat. A részben
felhasznalt tabletta megmaradt részét vissza kell tenni a buborékcsomagolésba és azt kdvetéen a
készitmény kartondobozéba, ezzel is segitve a gyermekek hozzaférésének megakadalyozasat.
Véletlen, killondsen gyermekek altali lenyelés esetén haladéktalanul orvoshoz kell fordulni, bemutatva
a készitmény haszndlati utasitasat vagy cimkéjét.

Ez az allatgyogyaszati készitmény tulérzékenységi (allergids) reakcidkat okozhat a toraszemidre
érzékeny személyekben. A toraszemid, a szulfonamidok vagy a készitmény barmely segédanyaga
iranti ismert talérzékenység esetén kerilni kell az allatgydgyaszati készitménnyel valo érintkezést. Ha
allergias tinetek jelentkeznek, haladéktalanul orvoshoz kell fordulni, bemutatva a készitmény
hasznalati utasitasat vagy cimkéjét.

Hasznélat utan kezet kell mosni.

Vembhesséq és laktécio:
Az éllatgyogyaszati készitmény artalmatlansaga kutydkban nem igazolt vemhesség és laktacio idején.
Alkalmazésa vemhesség és laktacio idején valamint tenyészallatoknal nem javasolt.

Patkanyokon és nyulakon végzett laboratériumi vizsgalatok szerint a készitmény bizonyitott
fototoxikus hatassal rendelkezik a maternotoxikus adagok mellett.

Gyogyszerkdlcsdnhatasok és eqyéb interakciok:

Kacsdiuretikumok és NSAID-ok egyidejii alkalmazasa csokkent natriuretikus vélaszt eredményezhet.
Egydttes alkalmazasa NSAID-okkal, aminoglikozidokkal vagy cefalosporinokkal megndvelheti e
gyogyszerkészitmények nefrotoxikus és/vagy ototoxikus hatasainak kockazatat.
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A toraszemid gatolhatja a szajon &t szedhet6 hipoglikémiés gyogyszerek hatésat.
A toraszemid novelheti a szulfonamidokkal szembeni allergia kockézatat.

Kortikoszteroidokkal torténé egydttes alkalmazasakor a kaliumvesztést okoz6 hatasok
feler6sodhetnek.

Amfotericin B-vel tortént egylttes alkalmazas eseteiben a nefrotoxicitas lehetéségének ndvekedése és
az elektrolit-haztartas egyensuly eltol6édasanak fokozddasa figyelheté meg.

A toraszemid és digoxin egydttes alkalmazasat kdvetden nem tapasztaltak gyodgyszerkdlcsonhatast;
mindazonaltal, a hipokalémia fokozhatja a digoxin-indukalt aritmiakat.

A toraszemid csokkenti a szalicilatok vesén keresztiil torténé kivalasztasat, ami a toxicitas emelt
kockézatdhoz vezet.

Ovatosan kell eljarni a toraszemid és egyéb, a plazmafehérjékhez nagymértékben kétédé gyogyszerek
egyideji alkalmazéasakor. Mivel a fehérjékhez vald kétodés eléseqiti a toraszemid vesén keresztili
kivalasztasat, a vizhajtoval szemben tapasztalt rezisztencia hatterében az is allhat, hogy a fehérjékhez
vald kotodése csokken, mert egy masik gyogyszer leszoritja a toraszemidet a fehérjérdl.

A toraszemid egyuttes alkalmazasa egyeéb, a citokrém P450 enzimrendszerhez tartozé 3A4 izoenzim
altal metabolizalt anyagokkal (példaul: enalapril, buprenorfin, doxiciklin, ciklosporin) és a 2E1
izoenzim altal metabolizalt anyagokkal (izofluran, szevofluran, teofillin) csékkentheti e gyogyszerek
clearance-ét a szisztémas keringésbol.

Fokozodhat a vérnyomascsdkkenté gyogyszerek, killéndsen az angiotenzin-konvertal6 enzim (ACE)
gatlok hatasa, ha azokat toraszemiddel egyutt alkalmazzak.

Tuladagolés:

Egészséges kutyadkban — a maximalis (megemelt) adag 3- és 5-szorosének 6t napon at tarto
alkalmazasat, valamint ennek folytatdsaként a fenntartasra javasolt legmagasabb terapias adag 3- és 5-
szordsenek 177 napon at tartd adagolasat kovetéen — a vesékben hisztopatolégiai elvaltozasokat
(intersticialis gyulladast, a vesetubulusok kitagulasat és szubkapszularis cisztakat) jegyeztek le, azon
hatasokon felill, amiket a javasolt adag alkalmazésa utén tapasztaltak (l&sd 4.6 szakasz). A vese-lézidk
még 28 nappal a kezelést kdvetden is fennalltak. A 1ézidk mikroszkopikus jellemz6i egy mar
folyamatban levé helyreallitasi folyamatot sugallnak. Ezek az elvaltozasok leginkabb a
farmakodindmiéas hatas (diurézis) eredményeként foghatok fel, és nem tarsult hozzajuk bizonyitott
glomeruloszklerdzis vagy intersticialis fibrozis.

A mellékvesekben — feltehetéen a magas aldoszteron termeléshez kapcsol6dd enyhe-kézepes mértéki
reaktiv hipertréfiat/hiperplaziat is magéaban foglalé —atmeneti dozis-valasz elvaltozasokat figyeltek
meg azokban a kutyakban, amelyeket akar a javasolt legmagasabb terapias adag otszoérosével kezeltek.
Megfigyelték az albumin szérumkoncentracié emelkedését. Néhany allatban klinikai tinetek nélkul
jelentkezé EKG eltéréseket (megndvekedett P hullam és/vagy QT intervallum) figyeltek meg a
javasolt legmagasabb adag 6tszorosének alkalmazéasat kovetéen. A plazmaelektrolit-értékek
valtozasainak oki szerepe nem zérhatd Kki.

Egészseges kutyakban a javasolt legmagasabb terdpias adag 3- és 5-szorosének alkalmazasat kdvetéen
az étvagy csokkenését figyelték meg, ami néhany esetben testtdmegvesztéshez vezetett.

Tuladagolas esetén a kezel6 allatorvos irdnyitasa szerint torténhet a kezelés, a tapasztalt tlinetek
alapjan.
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7. Mellékhatasok

Kutya:

Nagyon gyakori (10 kezelt allatbél tébb mint 1-nél jelentkezik):

Veseelégtelenség, A vesemiikddést jelzé vérparaméterek megemelkedése, Elektrolit-haztartasi
zavar', Hemokoncentracié

Gyakori (100 kezelt allatbél tébb mint 1-nél, de kevesebb mint 10-nél jelentkezik):

Emésztérendszeri zavarok 2 (példaul hanyas, hasmenés), Poliuria, Vizelet-inkontinencia, Anorexia,
Dehidracio, Testtdmegvesztés, Letargia, Polidipszia.

Gyakorisadga nem meghatéarozott (a rendelkezésre allé adatokbdl nem allapithaté meg)

Szajnyalkahartya szarazsag®, Lugos vizelet®, Csokkent vizeletkoncentrracio®, Megemelkedett
vércukor- és aldoszteron szérumkoncentracio értékek * (reverzibilis).

!Megvaltozott klorid-, natrium-, kalium-, foszfor-, magnézium- és kalcium-szint.

2 Alkalomszerrii tiinetek

3 A toraszemid farmakoldgiai hatasanak megfelel, a javasolt adagolas mellett egészséges kutyakon
megfigyelt hatasok.

Fontos a mellékhatasok bejelentése. Ez lehet6vé teszi a készitmény biztonsdgossaganak folyamatos
nyomon kovetését. Ha barmilyen mellékhatast észlel, még ha az nem is szerepel ebben a hasznalati
utasitasban, vagy ugy gondolja, hogy a készitmény nem hatott, értesitse errél a kezelé allatorvost! A
mellékhatésokat a forgalombahozatali engedély jogosultjanak is bejelentheti a jelen hasznélati utasitas
végén talalhatd elérhetéségeken vagy a nemzeti mellékhatéas figyeld rendszeren
(https://portal.nebih.gov.hu/-/pharmacovigilance) keresztil.

8. Adagolas allatfajok szerint, az alkalmazas modszere és modja
Széjon &t vald alkalmazasra.

Az ajanlott kezd6/fenntartd adag naponta egyszer 0,13 — 0,25 mg toraszemid/ttkg/nap.
Kdzepes vagy sulyos tidéddéma esetén, amennyiben sziikséges, ez az adag napi egyszeri és legfeljebb
0,4 mg toraszemid/ttkg/nap adagolasig emelheté fel.

A 0,26 mg/ttkg vagy ennél magasabb adagokat legfeljebb &6t napon &t szabad alkalmazni. Ezt kévetéen
a kezelést a fenntart6 adaggal kell folytatni, és a kutyat néhany napon belll meg kell vizsgéltatni az
allatorvossal.

Az alabbi tablazat mutatja az adagolas beallitasanak sémajat az ajanlott dézistartomanyban (0,13 - 0,4
mg/ttkg/nap):
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Kutya Isemid ragdtablettdk szdma és hataseréssége
test(t;’(jg;ege Bevezeté/Fenntartd adag Megemelt (ideiglenes) adag
(0,13 - 0,25 mg/ttkg/nap) (0,26 — 0,40 mg/ttkg/nap)
1 mg
25-4 Yo 1
>4-6 1 1%
>6-8 1-1% 2-2%
>8-115 1% -2 2% -3
2 mg
>115-15 1-1% 2
>15-23 1% -2 2% -3
4 mg
>23-30 1-1% 2
>30-40 1% -2 2% -3
> 40 - 60 2-2% 3-4

Az adag beallitdsandl a beteg megfelel6 kozérzetének elérése mellett a vesemiikddést és az elektrolit
statuszt is szem el6tt kell tartani. Amint megsziinnek a pangasos szivelégtelenség tiinetei és az allat
allapota stabil, a kezelést a legalacsonyabb hatasos adaggal kell folytatni, amennyiben a készitménnyel
végzett hossz( tavu diuretikus terapiara van szlkség.

9. A helyes alkalmazasra vonatkozo6 Utmutatas

Ha a kutya nem fogyasztja el 6nként, a ragétabletta beadhat6 eledelbe keverve vagy kézvetleniil az
allat szajaba helyezve.

10. Elelmezés-egészségiigyi varakozasi idé

Nem értelmezhetd.

11. Kuldnleges tarolasi 6vintézkedések

Gyermekek elél gondosan el kell zarni!

Ez az allatgyogyaszati készitmény kildnleges tarolast nem igényel.

Ezt az allatgyogyaszati készitményt csak a dobozon és a buborékcsomagolason az "Exp’ utan
feltlintetett lejarati id6n belul szabad felhasznalni! A lejarati id6 az adott honap utolsé napjara
vonatkozik.

A megmaradt tabletta-részeket a buborékcsomagoléasban kell tartani és a kovetkez6 alkalmazasnal
felhasznalni.

12. Az artalmatlanna tételre vonatkoz6 kilénleges 6vintézkedések

A gyogyszerek nem kerilhetnek a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba!l
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A fel nem hasznélt &llatgyogyéaszati készitményt vagy az allatgydgyészati készitmény alkalmazésa
utan keletkezd hulladékokat az allatgyogyaszati készitményre vonatkozo helyi el6irasoknak és a
nemzeti hulladékgytjtési elirasoknak megfeleléen kell artalmatlanitani.

Kérdezze meg a kezel6 allatorvost vagy a gydgyszerészt, hogy milyen mdédon semmisitse meg a
tovabbiakban nem sziikséges allatgydgyaszati készitményeket!

13. Az éllatgyogyaszati készitmenyek besoroléasa

Kizérblag allatorvosi vényre kiadhat6 allatgyogyéaszati készitmény.

14. A forgalombahozatali engedély szama(i) és a kiszerelések
EU/2/18/232/001-006

Kiszerelési egységek:

Kartondobozonként 30 vagy 90 ragétabletta.

Egy bliszter 10 ragotablettat tartalmaz
Eléfordulhat, hogy nem minden kiszerelés kertl kereskedelmi forgalomba.

15. A hasznalati utasitas legutobbi fellilvizsgalatdnak datuma
{EEEE/HH}

Errél az allatgydgyaszati készitményrél részletes informéacio érheté el a készitmények unids
adatbazisaban (https://medicines.health.europa.eu/veterinary).

16. Kapcsolattartasi adatok

A forgalombahozatali engedély jogosultja és kapcsolattartasi adatai a feltételezett mellékhatasok
bejelentése céljabal:

Ceva Santé Animale

10, av. de La Ballastiéere

33500 Libourne

Franciaorszag

Tel: +800 3522 11 51

E-mail: pharmacovigilance@ceva.com

A gyartasi tételek felszabaditasaért felelds gyartd:
Ceva Santé Animale

ZI Tres le Bois

22600 Loudéac

Franciaorszag

vagy

Ceva Santé Animale

Boulevard de la Communication,
Zone autoroutiére

53950 Louverné

Franciaorszag
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17. Tovéabbi informaciok

Farmakodinamia

A toraszemid a kacsdiuretikumok piridin-3-szulfonilurea csoportjdba, méas néven a cstcshatasu
diuretikumok csoportjaba tartozik. Kémiai szerkezetét tekintve a toraszemid a kacsdiuretikumok (mint
a furoszemid) és a CI-csatorna blokkoldk kozott helyezkedik el.

A toraszemid f6 hatashelye a Henle-kacs vastag felszalld aga, ahol kélcsonhatasba 1ép a luminalis
membranon (vizelet oldalon) elhelyezkedd Na*-K*-2ClI" kotranszporterrel és meggatolja a natrium és
Klorid ionok aktiv reabszorpcitjat.

Ez okbdl, a toraszemid diuretikus aktivitasa jobban 6sszhangban all a toraszemid vizeletbe torténé
kivalasztasanak mértékével, mint a toraszemid vérkoncentracidjaval.

Mivel a Henle-kacs felszall6 4ga nem viz-atereszts, a Na* és Cl ionok lumenbdl az intersticialis térbe
vald atjutasanak gatlasa ndveli az ionok koncentréacidjat a lumenben, és a vel6allomany
intersticiumaban hipertdniat okoz. Kdvetkezésképpen, gatolt a viz-reabszorpcid a gytjtécsatornakbol
és a luminalis oldalon megné a vizmennyiség.

A toraszemid adagfiiggé modon, szignifikdnsan megnoveli a vizelettermeldést, és a natrium- és a
kalium sok kivalasztasat a vizeleten keresztil.

A toraszemid erésebb és hosszabb ideig tart6 diuretikus hatassal rendelkezik, mint a furoszemid.

Farmakokinetika

Kutyaknal a 0,2 mg toraszemid/ttkg-os egyszeri intravénas adag beadasa utan az atlagos teljes test
clearance 22,1 ml/h/kg, az atlagos megoszlasi térfogat 166 ml/kg és az atlagos termindlis felezési id6
pedig 6 dra volt. A 0,2 mg toraszemid/ttkg-os egyszeri oralis adag beadasa utan az abszolut
biohasznosulas korilbelil 99%-nak felelt meg a plazma koncentracio-idé adatok alapjan, és 93%-nak
felelt meg a vizelet koncentrécio-idé adatok alapjan.

Az etetés jelentésen, 37%-kal ndvelte a toraszemid AUC,... értékét, és kismértékben megnydjtotta a
Tmax—0t, de a Cmax—€rték megkdzelitéleg azonos volt éheztetéses és etetéses kdriilmények kozott (2015
mcg/l versus 2221 mcg/l). Tovabbé a toraszemidnek megkdzelitéleg azonos diuretikus hatasa van
éheztetéses és etetéses kortilmények kozott. Ebbdl kovetkezéen, az allatgyogyaszati készitmény
beadhat6 az eledellel vagy a nélkdl.

Kutyakban a plazmafehérjékhez val6 kiétédés mértéke nagyobb, mint 98%.

Az adag nagy része (korlbelul 60%) valtozatlan forméajaban a vizelettel Urill. A vizeletbe kivalasztott
toraszemid hanyad megkdzelit6leg azonos éheztetéses vagy etetéses korulmények kozott (61% versus
59%).

A vizeletben két metabolitot (egy dealkilalt és egy hidroxilalt metabolitot) hataroztak meg. Az
anyavegytlet a maj citokrém P450 enzimrendszerébe tartozé 3A4, 2E1 és kisebb mértékben a 2C9
izoenzimek altal metabolizalodik.

Nem tapasztaltak toraszemid akkumulaciot a toraszemid naponként ismételt, tiz napon at tart6
adagolésat kovetoen, fliggetlenil az alkalmazott adagtol (0,1 - 0,4 mg/ttkg), azzal egyitt sem, hogy
egy enyhe dozis aranyossag megfigyelheté volt.
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