ANEXS IO

RESUMO DAS CARACTERI'ST@ DO MEDICAMENTO



1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Comfortis 140 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 180 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 270 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 425 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 665 mg comprimidos mastigaveis para caes
Comfortis 1040 mg comprimidos mastigaveis para caes
Comfortis 1620 mg comprimidos mastigaveis para caes

2.  COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Cada comprimido contém:

Substincia ativa:

Comfortis 140 mg spinosad 140 mg
Comfortis 180 mg spinosad 180 mg
Comfortis 270 mg spinosad 270 mg
Comfortis 425 mg spinosad 425 mg
Comfortis 665 mg spinosad 665 mg
Comfortis 1040 mg spinosad 1040 mg
Comfortis 1620 mg spinosad 1620 mg

Para a lista completa de excipientes, ver secgo 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Comprimidos mastigaveis.
Comprimidos de tom entre o carameié e ¢astanho, ou manchados com particulas mais escuras

incorporadas, redondos, superficie giana, bordos chanfrados, lisos de um dos lados e com a gravagao
de uma letra do outro lado:

140 mg: C
180 mg: L
270 mg: J
425 mg: C
665 mg: J
1040 mg: L
1620 mg: J

4. INEORMACOES CLINICAS

4.1 Espécie(s)-alvo

Caninos (Cées) e Felinos (Gatos).

4.2 Indicacdes de utilizacio, especificando a espécie-alvo

Tratamento e prevengao de infestacdes de pulgas (Ctenocephalides felis).

O efeito preventivo contra as reinfestacdes resulta da atividade adulticida e da redug@o na produgao de
ovos. Este efeito persiste até 4 semanas apds uma Unica administracdo do medicamento veterinario.



O medicamento veterinario pode ser administrado como parte de uma estratégia de tratamento para o
controlo da dermatite alérgica a picada de pulga (DAP).

4.3 Contraindicacoes

Nao administrar a caes ou gatos com menos de 14 semanas de idade.

Nao administrar em casos de hipersensibilidade conhecida a substancia ativa ou a qualquer um dos
excipientes.

4.4 Adverténcias especiais para cada espécie-alvo

O medicamento veterinario deve ser administrado juntamente com a comida ou af{0s »alimentacdo. A
duragdo da eficacia do medicamento veterindrio pode ser reduzida se a dogéxfol administrada de
estdmago vazio.

Todos os cdes e gatos domésticos da casa devem ser tratados.

As pulgas dos animais de estimagao infestam normalmente a sua cesta,woupa da cama e os locais
normais de descanso, como por exemplo carpetes e mobilidrios melesique devem ser tratados em caso
de infestagao massiva e no inicio do tratamento com um inseticida,adeéquado e aspirados regularmente.
As pulgas podem persistir por um determinado periodo de tempe“depois da administragdo do
medicamento veterinario devido ao surgimento de pulgasgadsltas de pupas ja existentes no ambiente.
Tratamentos mensais regulares com o medicamento yeteriiédio quebram o ciclo de vida das pulgas,
podendo ser necessarios para controlar a populagdo de ffulgas num ambiente doméstico contaminado.

4.5 Precaucdes especiais de utilizacao

Precaucdes especiais para utilizacdo em anizais

Administrar com precaugdo em caes e gatoy com epilepsia preexistente.
Nao ¢ possivel efetuar uma dosageiprecisa em cées com um peso inferior a 2,1 kg e em gatos com
peso inferior a 1,9 kg. A adminigtragdo do medicamento veterinario em cies mais pequenos € em gatos

mais pequenos nao ¢, por isso, refo/nendada.

O regime posologico recomiendado deve ser seguido (ver seccdo 4.10 para informagao relativa a
sobredosagem).

Precaucdes especiais gue devem ser tomadas pela pessoa que administra o medicamento aos animais

A ingestdo acidental pode causar reagdes adversas.
As criancas,1ifo devem entrar em contacto com o medicamento veterinario.
Em caso ¢z ingestdo acidental, procurar aconselhamento médico imediatamente ¢ mostrar o folheto

informativo ou o rétulo do medicamento veterinario ao médico.

Lavar as maos depois de administrar.



4.6 Reacdes adversas (frequéncia e gravidade)
Caes

Nos caes, uma reagdo adversa frequentemente observada ¢ o vomito, que ocorre nas primeiras 48
horas apds a administragdo da dose e é muito provavelmente causada por um efeito local no intestino
delgado. No dia da administragdo ou no dia seguinte a administracao de spinosad a uma dosagem de
45-70 mg/kg de peso corporal, a incidéncia observada dos vomitos no ensaio de campo foi de 5,6%,
4,2% e 3,6% apos o primeiro, segundo e terceiro més de tratamento, respectivamente. A incidéncia de
vomito observada apos o primeiro e o segundo tratamento foi superior (8%) nos caes cuja dose se
situou na extremidade superior do intervalo de doses. Na maioria dos casos, 0os vomitog=foram
transientes, ndo muito graves € ndo necessitaram de tratamento sintomatico.

Em cées, foram pouco frequentes letargia, anorexia e diarreia. Tremores musculdias, ataxia e
convulsdes foram raros. Em casos muito raros, foi observado cegueira, diminyicée/da visdo e outras
alteragdes oculares.

Gatos

Nos gatos, os vomitos foram uma das reagdes adversas observadasscore/maior frequéncia, ocorrendo
nas primeiras 48 horas ap6s a administragdo e sdo muito provaveineiite provocados por um efeito
local no intestino delgado. No dia da administracdo ou no dia gudsequente a administragéo de spinosad
a uma dose de 50-75 mg/kg de peso corporal, a incidéncia observada dos vomitos no ensaio de campo
global oscilou entre 6% e 11% nos primeiros trés meses d€ tratamento. Na maioria dos casos, 0s
vomitos foram transitorios, ligeiros e ndo necessitaragilde wetamento sintomatico.

Outras reacdes adversas frequentemente observada< foram diarreia e anorexia. A letargia, o
agravamento do estado geral e a salivagao foram reagdes adversas poucos frequentes. Convulsoes,
ataxia e tremores musculares foram reagdes advsigas raras.

A frequéncia dos eventos adversos ¢ definida utilizando a seguinte convengao:

- Muito frequente (mais de 1 animal aprtsehtando evento(s) adverso(s) em 10 animais tratados)
- Frequente (mais de 1 mas menos d&@ 0 afiimais em 100 animais tratados)

- Pouco frequente (mais de 1 mas nienos de 10 animais em 1 000 animais tratados)

- Rara (mais de 1 mas menos de L0 animais em 10 000 animais tratados)

- Muito rara (menos de 1 anima’¢ny’ 10 000 animais tratados, incluindo notifica¢des isoladas).

4.7 Utilizacdo durante«: gestacio, a lactacio e postura de ovos

Gestacao:
Os estudos de labératésis efectuados em ratos e coelhos ndo revelaram qualquer evidéncia de efeitos

teratogénicos, fetordxicos ou maternotdxicos.

Em cadelag gugtarites, a seguranca de spinosad ainda ndo foi suficientemente comprovada. A
seguranca ¢e'eninosad em gatas gestantes ndo foi avaliada.

Lactacdo:
Nos cées, o spinosad € excretado no colostro e no leite de cadelas em lactagdo e pressupde-se, por isso,

que o spinosad ¢é excretado no colostro e no leite de gatas em lactacdo. Como a seguranga para os
cachorros e gatinhos em aleitamento ndo foi determinada, o medicamento veterinario s6 deve ser
administrado durante a gestagao e a lactagdo apos avaliagdo do beneficio/risco por parte do médico
veterinario responsavel.

Fertilidade:
Os estudos de laboratorio efectuados em ratos e coelhos ndo revelaram qualquer evidéncia de qualquer
efeito sobre a capacidade reprodutiva em machos e fémeas.



A seguranga do medicamento veterinario em machos de cédes e gatos reprodutores ainda ndo foi
determinada.

4.8 Interacdes medicamentosas e outras formas de aciointeracio

O Spinosad mostrou ser um substrato da glicoproteina-P (PgP). Consequentemente, o spinosad pode
interagir com outros substratos-PgP (por exemplo, digoxina, doxorrubicina) e possivelmente causar
um aumento das rea¢des adversas dessas moléculas ou comprometer a eficacia do medicamento
veterinario.

Relatorios efectuados apds a comercializagdo, no seguimento de uma administragdo congomitante do
medicamento veterinario com doses elevadas de ivermectina, fora da indicaco terap€utica, indicam
que os caes experienciaram tremores/contragdes musculares, salivagao/sialorreia, afaqies, ataxia,
midriase, cegueira e desorientacao.

4.9 Posologia e via de administracio

Via oral.

O medicamento veterinario deve ser administrado juntamente comea Ceznida ou ap6s a alimentacao.

Caes:

O medicamento veterinario deve ser administrado de acorio'com a tabela que se segue, para que a
dosagem 45-70 mg/kg de massa corporal para cies sgjasassegurada.

Peso corporal (kg) do cio Numero d¢ comprimidos e dosagem (mg de spinosad)

2,13 - 1 x 140 mg
3,1-3.8 AN 1 x 180 mg
3,9-6 1x270 mg
6,1-9.4 . 1x425 mg
9,5-14,7 ~ 1 x 665 mg
14,8-23,1 +'_ 1 x 1040 mg
23,2-36 1 x 1620 mg

36,1-50,7 ) 1 x 1620 mg + 1 x 665 mg
50,8-72 ~ 2x 1620 mg

Gatos:

O medicamento vetetinapio deve ser administrado de acordo com a tabela que se segue, para que a
dosagem de 5075 nig/kg de massa corporal para gatos seja assegurada:

Peso corporazi fkg) do gato Numero de comprimidos e dosagem (mg de spinosad)
DW9=2,8 1 x 140 mg
2,9-3,6 1 x 180 mg
3,7-5,4 1x270 mg
5,585t 1 x425 mg

tGatos com mais de 8,5 kg: administrar a combinagdo apropriada de comprimidos.

Os comprimidos sdo mastigaveis e t€ém um sabor agradavel para os caes. Se o cdo ou gato nao aceitar
directamente os comprimidos, estes podem ser administrados juntamente com a comida ou
directamente, abrindo a boca do animal e colocando o comprimido na parte posterior da lingua.

Se ocorrerem vomitos no periodo de uma hora ap6s a administragdo e o comprimido for visivel,
administrar novamente uma dose completa ao animal, para assegurar a maxima eficacia do
medicamento veterinario.



O medicamento veterinario pode ser administrado com seguranga, com intervalos mensais, na dose
recomendada. As propriedades inseticida residuais do medicamento veterinario persistem por um
periodo maximo de 4 semanas apds uma unica administragdo. Se as pulgas reaparecerem na quarta
semana, o intervalo de tratamento pode ser encurtado até um maximo de 3 dias nos cdes. Nos gatos,
deve manter-se o intervalo completo de 4 semanas entre os tratamentos, mesmo que as pulgas
reaparecam antes do final das 4 semanas.

Procurar aconselhamento do médico veterinario relativamente a informacgdes sobre a melhor altura
para iniciar o tratamento com este medicamento veterinario.

4.10 Sobredosagem (sintomas, procedimentos de emergéncia, antidotos), se necessario

Nao existe qualquer antidoto. No caso de sinais clinicos de reagoes adversas, tradassintomaticamente o
animal.

Cies:

Observou-se um aumento, em funcdo da dose, da incidéncia de vomitosns dia da administracdo ou no
dia seguinte. O vomito € muito provavelmente provocado por um efeite/local no intestino delgado. Em
doses que excedam a dose recomendada, os vomitos ocorrem corfsmitita frequéncia. Em doses
aproximadamente 2,5 vezes superiores a dose recomendada, ofsinosad causa vomitos na grande
maioria dos caes.

Em doses até 100 mg/kg de peso corporal por dia, durante 6 dias, o Ginico sintoma clinico de
sobredosagem foram vomitos, que ocorreram normalments num periodo de 2,5 horas apos a
administracdo. Incrementos ligeiros de ALT (alanixa amino transferase) ocorreram em todos os caes
tratados com o medicamento veterinario apesar dos valores da ALT regressarem aos respetivos valores
da linha de base ao vigésimo quarto dia. Tamb€rinocorreu fosfolipidose (vacuolizagdo do tecido
linfatico); apesar disto ndo ser relacionado cém inais clinicos em caes tratados até aos 6 meses.

Gatos:

Apods uma unica sobredosagem agudaque corresponde a 1,6 vezes a dose maxima indicada no rétulo,
spinosad causou vomitos em cerea Ge metade dos gatos e depressdo, andamento rapido de um lado
para o outro/respiracdo ofegantc,£ diarreia grave em raras ocasioes.

Em doses de 75 a 100 mg/iig ae peso corporal por dia, durante 5 dias, administradas em intervalos
mensais durante um perf0ia de seis meses, o sinal clinico observado com maior frequéncia foram os
vomitos. Além disso,/Obsarvou-se uma reducdo na ingestao de alimentos nas fémeas; no entanto, nao
se observou uma redugds significativa no seu peso corporal. Também ocorreu fosfolipidose
(vacuolizacdo dag eélulas do figado, glandulas supra-renais e pulmdes). Notou-se ainda hipertrofia
hepatocelular difusa’em machos e fémeas, e este achado foi correlacionado com pesos agrupados mais
elevados, em ‘ledia, do figado. No entanto, ndo houve evidéncia nas observagdes clinicas e nos
parametrosiasquimica clinica que indicassem qualquer perda de fungdo dos 6rgéos.

4.11 Intervalo(s) de seguranca

Nao aplicavel.

S. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterap€utico: outros ectoparasiticidas para uso sistémico.
Codigo ATCvet: QP53BX03.



5.1 Propriedades farmacodiniamicas

O spinosad inclui espinosina A e espinosina D. A actividade inseticida do spinosad ¢é caracterizada por
uma excitagdo nervosa que provoca contragdes musculares e tremores, prostragao, paralisia e morte
rapida da pulga. Estes efeitos sdo principalmente causados pela ativacdo de receptores de acetilcolina
nicotinica (nAChRs). Assim, o spinosad possui um modo de acdo diferente de outros medicamentos
veterinarios de controlo de insectos ou de pulgas. Nao interage com locais de ligagdo conhecidos de
outros inseticida nicotinicos ou que transmitam GABA, tais como neonicotindides (imidaclopride ou
nitenpiram), fiproles (fipronil), milbemicinas, avermectinas (por exemplo a selamectina) ou
ciclodienos, actuando, por isso, através de um novo mecanismo inseticida.

O medicamento veterinario comega a matar as pulgas 30 minutos apds a sua admirtistiacdb; nos caes,
100% das pulgas estdo mortas/a morrer nas 4 horas ap0s o tratamento e, nos gatos,(eni)24 horas.

A actividade inseticida contra novas infestagdes persiste até 4 semanas.
5.2 Informacgoes farmacocinéticas

Aproximadamente 90% do spinosad é constituido por espinosina A.erDnJresses 90%, a razdo de
espinosina A para A+D ¢ de 0,85, quando calculada como espinosina¥/espinosina A+D. A
consisténcia deste quadro na farmacocinética e outros estudos inéicarii uma semelhanca na absorcao,
metabolismo e eliminag@o das duas espinosinas principais.

Nos caes, as espinosinas A e D s3o rapidamente absorvidgS @ extensivamente distribuidas apds a
administracao oral. A biodisponibilidade mostrou serdssapreximadamente 70%. A Tmax média para a
espinosina A e D variou entre 2-4 horas ¢ a semivida m{d’a de eliminagao variou de 127,5 a 162,6
horas e 101,3 a 131,9 horas, respectivamente. Os vilores AUC e Cmsx foram superiores em caes
alimentados, em comparagdo com cdes em jejum, e aimentaram aproximadamente de forma linear
com taxas incrementais de doses no intervalo de/¢osagem terapéutico pretendido. Assim, recomenda-
se o tratamento de cdes juntamente com a comics, de forma a maximizar a oportunidade de as pulgas
ingerirem quantidades letais de spinosad. Os mejabolitos biliar, fecal e urinario primarios, quer no rato
quer no cdo, foram identificados como ¢spihosinas desmetiladas, conjugados de glutationa dos
compostos parentais e espinosinas A% D K-desmetiladas. A excregdo € maioritariamente feita através
da bilis e das fezes, e também da uriiie, embora em quantidades inferiores. A excregdo fecal continha a
vasta maioria dos metabolitos nos,cies. Em cadelas lactantes, o spinosad é excretado no colostro/leite.

Nos gatos, as espinosinas A_¢ Ussdo absorvidas com igual rapidez e distribuidas extensivamente apos a
administracdo oral. A ligagio proteica plasmatica ¢ elevada (~99%). A biodisponibilidade mostrou ser
de aproximadamente 10074, atingindo-se as concentragdes plasmaticas maximas cerca de 4-12 horas
apos o tratamento, e gdm'e¢mividas de espinosina A e espinosina D entre os 5 e os 20 dias nos gatos
com administracad«cs£-100 mg de spinosad por kg de peso corporal. Os valores de AUC e Crx
foram mais elevadies 1ios gatos alimentados do que nos gatos em jejum. Por conseguinte, recomenda-
se o tratamente.aesszatos com alimentos, uma vez que tal maximiza a oportunidade de as pulgas
ingerirem guagtidades letais de spinosad. Nos gatos adultos, a AUC aumentou ao longo de 3 meses
consecutives'de administragdo com 75 mg de spinosad por kg de peso corporal, apds o que se atingiu o
estado detequilibrio; no entanto, ndo ocorreu qualquer impacto clinico em resultado disto.

Os metabolitos fecais e urinarios primarios, quer no rato quer no gato, foram identificados como sendo
os conjugados de glutationa dos compostos parentais ¢ espinosinas A ¢ D N-desmetiladas. A excregdo
¢ maioritariamente feita através das fezes, e também da urina, embora em quantidades inferiores. A
excrecdo fecal continha a vasta maioria dos metabolitos nos gatos.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista de excipientes



Celulose microcristalina
Sabor artificial a carne de vaca
Hidroxipropilcelulose

Silicone coloidal, anidrica
Croscarmelose sodica
Estearato de magnésio

6.2 Incompatibilidades principais

Nao aplicavel.

6.3 Prazo de validade

Prazo de validade do medicamento veterinario tal como embalado para venda: 3/Gn0s.
6.4 Precaucdes especiais de conservacao

Manter o conjunto de blisters dentro da embalagem exterior para os prgteger da luz.
6.5 Natureza e composicao do acondicionamento primario

Caixas de cartdo contendo conjuntos de blisters em PCTFE/PE/}%.C ou PVC/OPA/AIu/OPA/PVC
transparente selados com folha de aluminio com 3 ou 6 comprintidos mastigaveis.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apiesenialdes.

6.6 Precaucdes especiais para a eliminacio de/medicamentos veterinarios nao utilizados ou de
desperdicios derivados da utilizacio desses miedicamentos

O medicamento veterinario nao utilizado ouses sdus desperdicios devem ser eliminados de acordo com
0s requisitos nacionais.

7. TITULAR DA AUTORIZAGAGDE INTRODUCAO NO MERCADO

Elanco GmbH
Heinz-Lohmann-Str. 4
27472 Cuxhaven
Alemanha

8. NUMERO({£) 24 AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/2/10/115/01.8%1 10 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/719 (140 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/222 (140 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/:15/020 (180 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/021 (180 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/023 (180 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/011 (270 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/001 (270 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/024 (270 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/012 (425 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/003 (425 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/025 (425 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/013 (665 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/005 (665 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/026 (665 mg, 6 comprimidos)



EU/2/10/115/014 (1040 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/007 (1040 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/027 (1040 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/015 (1620 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/009 (1620 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/028 (1620 mg, 6 comprimidos)

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO

Data da primeira autorizagdo: 11/02/2011.
Data da tltima renovagdo: 07/01/2016

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Encontram-se disponiveis informacdes detalhadas sobre este medicamenté veterinario no website da
Agéncia Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/.

PROIBICAO DE VENDA, FORNECIMENTO E/OU UTILIZACAO

Nao aplicavel.


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

ANEXO II
FABRICANTES RESPONSAVEI$ PE4 LIBERTACAO DO LOTE

CONDICOES OU RESTRICOES D' AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO RELATIVAMENTE 40 FORNECIMENTO OU UTILIZACAO

INDICACAO DOS LIMIPES¥{AXIMOS DE RESIDUOS
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A. FABRICANTES RESPONSAVEIS PELA LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereco dos fabricantes responsaveis pela libertacdo do lote

Elanco France S.A.S.
26 rue de la Chapelle
68330 Huningue
FRANCA

B. CONDICOES OU RESTRICOES DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAOQ NO
MERCADO RELATIVAMENTE AO FORNECIMENTO OU UTILIZACA.O

Medicamento veterindrio sujeito a receita médico-veterinaria.

C. INDICACAO DOS LIMITES MAXIMOS DE RESIiDUOS

Nao aplicavel.
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AN EX(} IIO

ROTULAGEM E FOLH NFORMATIVO






INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

Embalagem exterior

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Comfortis 140 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 180 mg comprimidos mastigaveis para caes ¢ gatos
Comfortis 270 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 425 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 665 mg comprimidos mastigaveis para caes
Comfortis 1040 mg comprimidos mastigaveis para caes
Comfortis 1620 mg comprimidos mastigaveis para caes
spinosad

2. DESCRICAO DAS SUBSTANCIAS ATIVAS

Spinosad 140 mg
Spinosad 180 mg
Spinosad 270 mg
Spinosad 425 mg
Spinosad 665 mg
Spinosad 1040 mg
Spinosad 1620 mg

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimidos mastigaveis.

4. DIMENSAO DA EMBAZAGEM

3 comprimidos
6 comprimidos

5. ESPECIES-ALVO

Caninos (C Ses,
Caninos C:es; e Felinos (Gatos)

\ 6. INDICACAO (INDICACOES)

| 7. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via oral.
Administrar com uma refeicao.
Antes de utilizar, leia o folheto informativo.
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| 8. INTERVALO(S) DE SEGURANCA |

| 9.  ADVERTENCIA(S) ESPECIAL (ESPECIAIS), SE NECESSARIO |

Antes de utilizar, leia o folheto informativo.

10. PRAZO DE VALIDADE

VAL

11. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Manter o conjunto de blisters dentro da embalagem exterior.

12. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINA(;AO DO MEIICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE &R CASO DISSO

O medicamento veterinario ndo utilizado ou os seus refidtios devem ser eliminados de acordo com o0s
requisitos nacionais.

13. MENCAO “EXCLUSIVAMENTE FARA USO VETERINARIO” E CQNDICOES (010)
RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E A UTILIZACAO, SE FOR CASO
DISSO

Exclusivamente para uso veterinario, Madi¢gamento veterinario sujeito a receita médico-veterinaria.

14. MENCAO “MANTER ["(URA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS”

Manter fora da vista ¢ do alCance das criangas.

15. NOME E ENRERECO DO TITULAR DA AUTORIZAGAO DE INTRODUCAO NO
MERCADQ

Elanco Gmbk
Heinz-Lohinaan-Str. 4
27472 Cuxhaven
Alemanha

16. NUMERO(S) DE REGISTO DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/2/10/115/018/(140 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/019 (140 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/022 (140 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/020 (180 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/021 (180 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/023 (180 mg, 6 comprimidos)
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EU/2/10/115/011 (270 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/001 (270 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/024 (270 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/012 (425 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/003 (425 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/025 (425 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/013 (665 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/005 (665 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/026 (665 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/014 (1040 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/007 (1040 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/027 (1040 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/015 (1620 mg, 3 comprimidos)
EU/2/10/115/009 (1620 mg, 6 comprimidos)
EU/2/10/115/028 (1620 mg, 6 comprimidos)

17. NUMERO DO LOTE DE FABRICO

Lote
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS “BLISTER” OU FITAS
CONTENTORAS

Blister

1. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Comfortis 140 mg comprimidos mastigdveis para caes e gatos
Comfortis 180 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 270 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 425 mg comprimidos mastigaveis para caes ¢ gatos
Comfortis 665 mg comprimidos mastigaveis para caes
Comfortis 1040 mg comprimidos mastigaveis para caes
Comfortis 1620 mg comprimidos mastigaveis para cées
spinosad

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTR OEU-CAO NO MERCADO

Elanco

3. PRAZO DE VALIDADE

VAL

4. NUMERO DO LOTE

Lote

5. MENCAO “EXCLUSL\T‘EIENTE PARA USO VETERINARIO”

Exclusivamente para uso_veoterinario.
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B. FOLHETO IN;OI@TIVO



FOLHETO INFORMATIVO:
Comfortis 140 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 180 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 270 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 425 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 665 mg comprimidos mastigaveis para cies
Comfortis 1040 mg comprimidos mastigaveis para cies
Comfortis 1620 mg comprimidos mastigaveis para cies

1. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INFRODUCAO
NO MERCADO E DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE FABRIEO
RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO LOTE, SE FOREM DIFERENTES

Titular da autorizacdo de introducdo no mercado:

Elanco GmbH
Heinz-Lohmann-Str. 4
27472 Cuxhaven
Alemanha

Fabricante responsavel pela libertacdo dos lotes:

Elanco France S.A.S.
26 rue de la Chapelle
68330 Huningue
FRANCA

2. NOME DO MEDICAMENTO VETERINARIO

Comfortis 140 mg comprimidos mastigi\vels para caes e gatos
Comfortis 180 mg comprimidos mastigaveis para caes e gatos
Comfortis 270 mg comprimidos m/istigaveis para caes e gatos
Comfortis 425 mg comprimidos/ipastigaveis para caes e gatos
Comfortis 665 mg comprimidos‘nastigaveis para cdes
Comfortis 1040 mg compriziidos mastigaveis para caes
Comfortis 1620 mg comprimidos mastigaveis para caes

Spinosad

3. DESCPRi% &0 DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S) E OUTRA(S) SUBSTANCIA(S)
Cada compuiniido contém:
Substéincia ativa:

Comfortis 140 mg 140 mg spinosad
Comfortis 180 mg 180 mg spinosad
Comfortis 270 mg 270 mg spinosad
Comfortis 425 mg 425 mg spinosad
Comfortis 665 mg 665 mg spinosad
Comfortis 1040 mg 1040 mg spinosad
Comfortis 1620 mg 1620 mg spinosad

Comprimidos mastigaveis.
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Comprimidos de tom entre o caramelo e castanho, ou manchados com particulas mais escuras
incorporadas, redondos, superficie plana, bordos chanfrados, lisos de um dos lados e com a gravagao
de uma letra do outro lado:

140 mg: C
180 mg: L
270 mg: J
425 mg: C
665 mg: J
1040 mg: L
1620 mg: J

4. INDICACAO (INDICACOES)
Tratamento e prevencgdo de infestacdes de pulgas (Ctenocephalides felis)

O efeito preventivo contra as reinfestagoes resulta da actividade contra‘es/pulgas adultas e da reducdo
na produgdo de ovos. Este efeito persiste até 4 semanas apds uma Gnidedadministragao do
medicamento veterinrio.

O medicamento veterinario pode ser administrado como parte deuma estratégia de tratamento para o
controlo da dermatite alérgica a picada de pulga (DAP).

5. CONTRAINDICACOES

Nao administrar a cdes ou a gatos com menos 4644 semanas de idade.
Nao administrar em casos de hipersensibilidéde‘sOnhecida a substancia ativa ou a qualquer um dos
excipientes.

6. REACOES ADVERSAS

Nos cées, a reac¢do adversa mais\fre/juentemente observada é o vomito, que ocorre normalmente nas
primeiras 48 horas ap6s a ad/ninéstragdo da dose. O vomito € muito provavelmente causado por um
efeito local no intestino defgadv. No dia da administracdo ou no dia seguinte a administragao de
spinosad a uma dosagenf e 45-70 mg/kg de peso corporal, a incidéncia observada dos vomitos no
ensaio de campo foi ¢€ 5/, 4,2% e 3,6% apos o primeiro, segundo e terceiro més de tratamento,
respectivamente, A«ineidencia de vomitos observada apos o primeiro e o segundo tratamento foi
superior (8%) nos waes cuja dose se situou na extremidade superior do intervalo de doses. Na maioria
dos casos, os vamnitss foram transientes, ndo muito graves e ndo necessitaram de tratamento
sintomatica.

Em cées, Yoram pouco frequentes letargia, anorexia e diarreia. Tremores musculares, ataxia e
convulsdes toram raros. Em casos muito raros, foi observado cegueira, diminui¢ao da visdo e outras
alteragdes oculares.

Nos gatos, os vomitos foram uma das reagdes adversas observadas com maior frequéncia, ocorrendo
nas primeiras 48 horas ap6s a administragdo e sdo muito provavelmente provocados por um efeito
local no intestino delgado. No dia da administracdo ou no dia subsequente a administracdo de spinosad
a uma dose de 50-75 mg/kg de peso corporal, a incidéncia observada dos vomitos no ensaio de campo
global oscilou entre 6% e 11% nos primeiros trés meses de tratamento. Na maioria dos casos, 0s
vomitos foram transitorios, ligeiros € nao necessitaram de tratamento sintomatico.

20



Outras reacdes adversas frequentemente observadas foram diarreia ¢ anorexia. A letargia, o
agravamento do estado geral e a salivagdo foram reagoes adversas poucos frequentes. Convulsoes,
ataxia ¢ tremores musculares foram reagoes adversas raras.

A frequéncia dos eventos adversos ¢ definida utilizando a seguinte convencgao:

- Muito frequente (mais de 1 animal apresentando evento(s) adverso(s) em 10 animais tratados )
- Frequente (mais de 1 mas menos de 10 animais em 100 animais tratados)

- Pouco frequentes (mais de 1 mas menos de 10 animais em 1 000 animais tratados)

- Rara (mais de 1 mas menos de 10 animais em 10 000 animais tratados)

- Muito rara (menos de 1 animal em 10 000 animais tratados, incluindo notifica¢des isoladas )

Caso detete quaisquer efeitos mencionados neste folheto ou outros efeitos mesmo gueds mencionados,
ou pense que o medicamento ndo foi eficaz informe o seu médico veterinario.
7. ESPECIES-ALVO

Caninos (Caes) e felinos (gatos).

8. DOSAGEM EM FUNCAO DA ESPECIE, VIA(S) E MQDD DE ADMINISTRACAO
Via oral.
Caes:

O medicamento veterinario deve ser administrado de acbrio com a tabela que se segue, para que a
dosagem 45-70 mg/kg de massa corporal nos caes seja‘assegurada.

Peso corporal (kg) do ciao Numerg v, comprimidos e dosagem (mg de spinosad)
2,1-3 1x 140 mg
3,1-3,8 1x 180 mg
3,9-6 1 @ 1x 270 mg
6,1-9,4 R 1x 425 mg
9,5-14,7 | 1x 665 mg
14,8-23,1 - 4 1x 1040 mg
23,2-36 o~ 1x 1620 mg
36,1-50,7 1x 1620 mg + 1x 665 mg
50,8-72 2x 1620 mg
Gatos:

O medicamento Wetcwinario deve ser administrado de acordo com a tabela que se segue, para que a
dosagem de 50—5 mrg/kg de massa corporal nos gatos seja assegurada:

Peso co:porai (kg) do gato Numero de comprimidos e dosagem (mg de spinosad)
1,9-2.8 1x 140 mg
2,9-3,6 1x 180 mg
3,7-5,4 1x 270 mg
5,5-8,5 ¢t 1x 425 mg

+Gatos com mais de 8,5 kg: administrar a combinagdo apropriada de comprimidos.

As propriedades inseticidas residuais do medicamento veterinario persistem por um periodo maximo
de 4 semanas ap6s uma unica administragdo. Se as pulgas reaparecerem na quarta semana, o intervalo
de tratamento pode ser encurtado até um maximo de 3 dias nos cdes. Nos gatos, deve manter-se o
intervalo completo de 4 semanas, mesmo que as pulgas reaparecam (devido a uma ocasional eficacia
persistente ligeiramente reduzida) antes do final das 4 semanas.
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Procurar aconselhamento do médico veterinario relativamente a informacgdes sobre a melhor altura
para iniciar o tratamento com este medicamento.

9. INSTRUCOES COM VISTA A UMA UTILIZACAO CORRETA

O medicamento veterinario deve ser administrado juntamente com a comida ou apds a alimentagdo. A
duracdo da eficacia do medicamento veterinario pode ser reduzida se a dose for administrada de
estdbmago vazio.

Para assegurar a maxima eficacia, se ocorrerem vomitos no periodo de uma hora ap6s s=administragdo
e o comprimido for visivel, administrar novamente uma dose completa. Se a dose nwio“for/visivel,
administrar o medicamento veterinario quando der novamente comida e retomar o plapo de dosagem

mensal.

O medicamento veterinario pode ser administrado com seguranca com intérvalps'mensais na dose
recomendada.

Os comprimidos sdo mastigaveis e t€ém um sabor agradavel para os.cics.S¢e os cdes ou gatos nao
aceitarem directamente os comprimidos, estes podem ser administraa®s/juntamente com a comida ou
directamente abrindo a boca do animal e colocando o comprimide,na parte de tras da lingua.

10. INTERVALO DE SEGURANCA

Nao aplicavel.

11. PRECAUCOES ESPECIAIS DE COXNYERVACAO

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

Nao administrar este medicamento viferiiiario apos o prazo de validade que esta indicado na
embalagem apds VAL/EXP. Mantgi™s,conjunto de blisters dentro da embalagem exterior para os
proteger da luz.

12. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(AIS)

Adverténcias especiais paré cada espécie alvo:
Todos os caes e gatosidamésticos da casa devem ser tratados.

As pulgas dos animais de estimagdo infestam normalmente a sua cesta, roupa da cama e os locais
normais de,des€ariso, como por exemplo carpetes e mobilidrios moles, que devem ser tratados em caso
de infestacdovmassiva e no inicio do tratamento com um inseticida adequado e aspirados regularmente.

As pulgas podem persistir por um determinado periodo de tempo depois da administragao do
medicamento veterinario devido ao surgimento de pulgas adultas de pupas ja existentes no ambiente.
Tratamentos mensais regulares com o medicamento veterinario quebram o ciclo de vida das pulgas,
podendo ser necessarios para controlar a populacdo de pulgas num ambiente doméstico contaminado.

Precaugdes especiais para utilizagdo em animais:
Administrar com precaugdo em caes e gatos com epilepsia preexistente.

Nao ¢é possivel efetuar uma dosagem precisa em cdes pequenos com um peso inferior a 2,1 kg e nos
gatos com peso inferior a 1,9 kg. A administragdo do medicamento veterindrio a cdes e gatos mais
pequenos nao é, por isso, recomendada.
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O regime posologico recomendado deve ser seguido, mas ndo ultrapassado.

Precaucdes especiais a adotar pela pessoa que administra o medicamento aos animais:
A ingestdo acidental pode causar reagdes adversas.

As criangas nao devem entrar em contacto com o medicamento veterinario.

Em caso de ingestao acidental, procurar aconselhamento médico imediatamente ¢ mostrar o folheto
informativo ou o rétulo do medicamento veterinario ao médico.

Lavar as maos depois de administrar.
Gestacdo e lactacao:

Os estudos de laboratdrio efectuados em ratos e coelhos ndo revelaram qualquer Gwidéncia de efeitos
teratogénicos, fetotdxicos ou maternotdxicos.

Em cadelas gestantes, a seguranga do spinosad ainda ndo foi suficientexrente comprovada. A
seguranga do spinosad em gatas gestantes ndo foi avaliada.

Nos cées, o spinosad € excretado no colostro e no leite das cadelds eri lactacdo e, portanto, pressupoe-
se que o spinosad seja excretado no colostro e no leite das gatds,om lactagdo. Uma vez que a seguranca
para os cachorros e gatinhos em aleitamento nao foi determinaas; o medicamento veterinario s6 deve
ser administrado durante a gestacdo e a lactacdo de acordg Cym a avaliagdo de beneficio/risco por
parte do médico veterinario responsavel.

Fertilidade:
Os estudos de laboratorio efectuados em ratog e coelhos ndo revelaram qualquer evidéncia de qualquer
efeito sobre a capacidade reprodutiva em mackose fémeas.

A seguranga deste medicamento veterindrio em jnachos de caes e gatos reprodutores ainda ndo foi
determinada.

Interacdes medicamentosas € outrag rarmas de interacdo:

O Spinosad mostrou ser um substrave da glicoproteina-P (PgP). Consequentemente, o spinosad pode
interagir com outros substratos-2gP’(por exemplo, digoxina, doxorrubicina) ¢ possivelmente causar
um aumento das reagdes advlersas dessas moléculas ou comprometer a eficacia do medicamento
veterinario.

Relatorios efetuados gposes comercializag@o, no seguimento de uma utilizagdo concomitante do
medicamento veterinasis’com doses elevadas de ivermectina, fora da indicagao terapéutica, indicam
que os cdes experiduciaram tremores/contragdes musculares, salivagdo/sialorreia, ataques, ataxia,
midriase, cegueira.e desorientacio.

Sobredosageia:
Nao existe,qualquer antidoto. No caso de sinais clinicos de reagdes adversas, o animal deve ser tratado
sintomaticamente.

Nos cées, observou-se um aumento, em fun¢do da dose, da incidéncia do vomito no dia da
administracdo ou no dia seguinte. Este vomito € muito provavelmente causado por um efeito local no
intestino delgado. Em doses que excedam a dose recomendada, os vomitos ocorrem com muita
frequéncia. Em doses aproximadamente 2,5 vezes superiores a dose recomendada, o spinosad causa
vomitos na grande maioria dos cées.

Nos caes, em doses até¢ 100 mg/kg de peso por dia durante 10 dias, o Uinico sintoma clinico de

sobredosagem foram os vomitos, os quais ocorreram num periodo de 2,5 horas ap6s a administragao.
Incrementos ligeiros de uma enzima designada ALT (alanina amino transferase) ocorreram em todos
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os cdes tratados com o medicamento veterinario apesar dos valores da ALT regressarem aos respetivos
valores da linha de base ao vigésimo quarto dia. Também ocorreu fosfolipidose (vacuolizagdo do
tecido linfatico); apesar disto ndo ser relacionado com sinais clinicos em cées tratados até aos 6 meses.

Nos gatos, a 1,6 vezes a dose maxima indicada, o spinosad causou vomitos em cerca de metade dos
gatos e depressdo, andamento rapido de um lado para o outro/respiragdo ofegante e diarreia grave em
ocasides raras.

Nos gatos, em doses de 75 a 100 mg/kg de peso corporal por dia, durante 5 dias, em intervalos
mensais durante um periodo de seis meses, o sinal clinico observado com maior frequéncia foram os
vomitos. Além disso, observou-se uma reducdo na ingestao de alimentos nas fémeas; pasentanto, nao
se observou uma redugdo significativa no seu peso corporal. Também ocorreu fosfelipidose
(vacuolizacdo das células do figado, glandulas supra-renais e pulmodes). Notou-se dinap hipertrofia
hepatocelular difusa em machos e fémeas, e este achado correlacionou-se com p€pasagrupados mais
elevados, em média, do figado. No entanto, ndo houve evidéncia nas observagdedigiinicas € nos
parametros de quimica clinica que indicassem qualquer perda de fungdo dos orp7os.

13. PRECAUCOES ESPECIAIS DE ELIMINACAO DO MEPIEAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS SEUS DESPERDICIOS, SE FOR,CA50 DISSO

Os medicamentos veterinarios ndo devem ser eliminados nos ¢s£utos ou no lixo doméstico.

Pergunte ao seu médico veterinario como deve eliminar os medigamentos que ja ndo sdo necessarios.

Estas medidas contribuem para a proteccdo do ambiente.

14. DATA DA ULTIMA APROVACAO DO NORHETO INFORMATIVO

Encontram-se disponiveis informacdes detalha{zs,sobre este medicamento veterinario no website da

Agéncia Europeia de Medicamentos em (htt«//www.ema.europa.eu/).

15. OUTRAS INFORMACOES

Embalagens de cartdo com embalagens blister, contendo cada uma 3 ou 6 comprimidos mastigaveis.

E possivel que nio sejam corheieializadas todas as apresentacdes.

Para quaisquer informagOi2s sobre este medicamento veterinario, queira contactar o representante local
do titular da Autorizagdo“d¢ Introdugdo no Mercado.
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