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1. NAZIV VETERINARSKO-MEDICINSKOG PROIZVODA

Thyroxanil, 200 mikrograma, tableta za pse i macke (AT, BE, BG, CY. CZ, DE, EL, ES. HR, HU, IE,
IT. LU, PL, PT, RO, SI, SK. UK)

Thyroxanil S tableta za pse i macke (FR, NL)

Thyroxanil vet 200 mikrograma tableta za pse i macke (DK, FI. IS, NO, SE. EE, LT, LV)

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Jedna tableta sadrzava:

Djelatna tvar:

levotiroksinnatrij 200 pg

(odgovara 194 pg levotiroksina)

Potpuni popis pomoénih tvari vidi u odjeljku 6.1.

3.  FARMACEUTSKI OBLIK

Tableta.

Bijele do bjelkaste, okrugle i konveksne tablete, s razdjelnim crtama u obliku kriza na jednoj strani i
brojem 200 na drugoj strani. Tablete se mogu razdijeliti na polovice ili etvrtine.

4.  KLINICKE POJEDINOSTI

4.1 Ciljne vrste Zivotinja

Pas i macka.

4.2 Indikacije za primjenu, navesti ciljne vrste Zivotinja

Lijecenje primarne i sekundarne hipotireoze.

4.3 Kontraindikacije

Veterinarsko-medicinski proizvod (VMP) se ne smije primjenjivati psima i mackama s nelije¢enim
smanjenjem funkcije nadbubrezne Zlijezde.

VMP se ne smije primjenjivati u slu¢aju preosjetljivosti na levotiroksinnatrij ili na bilo koju pomocnu
tvar.

4.4 Posebna upozorenja za svaku od ciljnih vrsta Zivotinja

Dijagnozu hipotireoze treba potvrditi odgovarajucim pretragama.
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4.5 Posebne mjere opreza prilikom primjene

Posebne mjere opreza prilikom primjene na Zivotinjama

Kombinacija iznenadnog povecanja potrebe za opskrbom perifernih tkiva kisikom i kronotropnih
ucinaka (u¢inci na brzinu rada srca) levotiroksinnatrija moze izazvati prekomjerni napor srca ukoliko
Je njegova funkeija ve¢ smanjena, te posljedicno uzrokovati dekompenzaciju i simptome kongestivnog
7atajenja srca.

LI Zivotinja koje istovremeno boluju od hipotireoze i hipoadrenokorticizma, sposobnost
metaboliziranja levotiroksinnatrija je manja, te je stoga i rizik od tireotoksikoze veéi. Takvim
zivotinjama prije lijeCenja s levotiroksinnatrijem treba primijeniti glukokortikoide i
mineralokortikoide, kako bi se izbjeglo iznenadno pogorsanje hipoadrenokorticizma. Nakon toga treba
ponoviti pretragu funkcije Stitne Zlijezde, a zatim se preporuc¢uje postupno doziranje levotiroksina
(prvo treba primijeniti 25% propisane doze, a zatim svaka dva tjedna dozu treba poveéati za 25%
propisane doze do postizanja optimalne koncentracije u krvi). Postupno doziranje levotiroksina
takoder se preporucuje u zivotinja koje istovremeno boluju od drugih bolesti, posebice u Zivotinja s
bolestima srca, Secernom bolesti i poremecajima funkcije bubrega ili jetre.

Zbog ogranicene veli¢ine i djcljivosti tableta, optimalno doziranje mozda nece biti moguée u Zivotinja
tjelesne masc manjc od 2,5 kg. Stoga primjenu ovog VMP-a u tih Zivolinja treba temeljiti na pazljivoj
procjeni veterinara o odnosu koristi i rizika.

Posebne mjere opreza koje mora poduzeti osoba koja primjenjuje veterinarsko-medicinski proizvod na
Zivotinjama

Ovaj VMP sadrzava veliku koncentraciju levotiroksinnatrija i ako se proguta moze biti Stetan,
posebice za djecu. Trudnice trebaju oprezno raditi s ovim VMP-om. Levotiroksin moZe uzrokovati
reakcije preosjetljivosti (alergiju) nakon unosa kroz usta. Osobe kojima je poznato da su preosjetljive
na levotiroksin trebaju izbjegavati kontakt ovog VMP-a s kozom. Nakon rada s tabletama treba oprati
ruke. U slu¢aju nehoti¢nog gutanja VMP-a, odmah treba potraziti pomo¢ lijenika i pokazati mu uputu
0 VMP-u ili etiketu. Neiskoristeni dio ili neiskoristene dijelove tablete treba vratiti u blister, Cuvati
izvan pogleda i dosega djece i uvijek iskoristiti prilikom sljedece primjene.

4.6 Nuspojave (ucestalost i ozbiljnost)

Na pocetku primjene simptomi na kozi mogu postati izrazeniji, posebice svrbez, zbog ljustenja mrtvih
epitelnih stanica. Svrbez i ljustenje mrtvih epitelnih stanica prijavljeni su vrlo rijetko nakon primjene
VMP-a.

Ucestalost nuspojava je odredena sukladno sljede¢im pravilima:

- vrlo Ceste (vise od 1 na 10 Zivotinja kojima je primijenjen VMP pokazuju nuspojavu(e))

- Ceste (vise od 1, ali manje od 10 Zivotinja na 100 Zivotinja kojima je primijenjen VMP)

- manje Ceste (vise od 1, ali manje od 10 Zivotinja na 1000 Zivotinja kojima je primijenjen VMP)

- rijetke (vie od 1, ali manje od 10 Zivotinja na 10000 Zivotinja kojima je primijenjen VMP)

- vrlo rijetke (manje od 1 Zivotinje na 10000 Zivotinja, kojima je primijenjen VMP ukljuéujuéi
izolirane slucajeve).

4.7 Primjena tijekom graviditeta, laktacije ili nesenja

Neskodljivost ovog VMP-a nije ispitana u kuja i macaka tijekom graviditeta ili laktacije pa stoga
njegovu primjenu tijekom navedenih razdoblja treba temeljiti na procjeni veterinara o odnosu koristi i
rizika. Medutim, levotiroksin je tvar endogenog podrijetla i hormoni §titne Zlijezde su neophodni za
razvoj fetusa, osobito na pocetku graviditeta. Hipotireoza u gravidnih Zivotinja moze uzrokovati velike
komplikacije, kao $to su uginuce fetusa i smanjeno prezivljavanje plodova/mladuncadi u perinatalnom
razdoblju. Moguée je da ¢e dozu odrzavanja levotiroksinnatrija trebati prilagodavati tijekom
graviditeta. Stoga gravidne kuje i macke treba redovito nadzirati od pocetka graviditeta do nekoliko
tjedana nakon porodaja.
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4.8 Interakcije s drugim medicinskim proizvodima i drugi oblici interakcija

Razlicite tvari mogu smanjiti vezanje hormona Stitne 7lijezde za proteine plazme i tkiva ili utjecati na
metabolizam hormona 3titne Zlijezde (npr. barbiturati, antacidi, anabolicki steroidi, dijazepam,
furosemid. mitotan, fenilbutazon, fenitoin, propranolol, velike doze salicilata i sulfonamida). Prilikom
lijecenja zivotinja kojima se istovremeno primjenjuju drugi VMP-i, treba uzeti u obzir i svojstva
navedenih tvari.

Estrogeni mogu povecati potrebu za hormonima Stitne zlijezde.

Primjena ketamina u zivotinja koje primaju hormone Stitne 7lijezde moze uzrokovati ubrzani rad srca i
poviseni krvni tlak.

Levotiroksin pojacava u¢inak kateholamina i simpatomimetika.

Moguce je da ¢e u Zivotinja koje su nakon kompenziranja kongestivnog zatajenja srca pocele primati
nadomjesni hormon Stitne Zlijezde trebati povecati dozu digitalisa. Nakon lijeenja hipotireoze u
Zivotinja sa Se¢ernom bolesti preporucuje se pazljivo kontroliranje Secerne bolesti.

Koncentracije T4 u serumu vecine Zivotinja, kojima se svakodnevno i dugotrajno primjenjuju velike
doze glukokortikoida, bit ¢e vrlo male ili nemjerljive. Koncentracije T3 u serumu istih Zivotinja
takoder ¢e biti manje od fizioloskih.

4.9 Koli¢ine koje se primjenjuju i put primjene

Primjena kroz usta.

Preporu¢ena pocetna dnevna doza za pse i macke je 20 ug levotiroksinnatrija na kg tjelesne mase i
moze se primijeniti jednokratno ili podijeliti na dvije jednake doze. Zbog razlika u apsorpciji i
metabolizmu izmedu pojedinih Zivotinja, moguce je da ¢e dozu trebati prilagodavati prije postizanja
potpunog klinickog odgovora. Nakon poéetnog doziranja i pocetne ucestalosti primjene, lijecenje treba
prilagoditi potrebama pojedine Zivotinje, posebice u macaka i malih pasa. Prilikom primjene VMP-a
Zivotinjama tjelesne mase < 2.5 kg takoder treba vidjeti odjeljak 4.5 ,,Posebne mjere opreza prilikom
primjene na Zivotinjama®. Dozu treba prilagoditi na temelju klinickog odgovora i koncentracije
tiroksina u plazmi. Na apsorpciju levotiroksinnatrija u pasa i madaka moZze utjecati prisutnost hrane u
probavnom sustavu. Stoga vremenski razmak izmedu primjene VMP-a i hranjenja svaki dan treba biti
stalan. U svrhu praéenja odgovarajuceg doziranja mogu se mijeriti najmanje koncentracije T4 u plazmi
(neposredno prije primjene VMP-a) i najvece koncentracije T4 u plazmi (priblizno Cetiri sata nakon
primjene VMP-a). U Zivotinja koje primaju odgovarajuu dozu, najvece koncentracije T4 u plazmi
trebaju biti unutar gornjeg fizioloskog raspona (priblizno 30 do 47 nmol/L), a najmanje koncentracije
trebaju biti iznad priblizno 19 nmol/L. Ako je koncentracija T4 izvan tog raspona, doza
levotiroksinnatrija se moze postupno prilagodavati sve dok lijeCena Zivotinja ne postane klinicki
eutireotiéna, odnosno dok koncentracija T4 u serumu ne bude unutar referentnog raspona. Tablete s
200 pg levotiroksinnatrija omogucuju prilagodavanje njegove doze za 50 pug po zZivotinji, a tablete s
600 pg levotiroksinnatrija omogucuju prilagodavanje njegove doze za 150 pg po Zivotinji.
Koncentracija T4 u plazmi moze se ponovno izmjeriti dva tjedna nakon promjene doze, ali klinicko
poboljsanje, za koje je potrebno &etiri do osam tjedana, jednako je vazan ¢imbenik za odredivanje
individualne doze. Kad se postigne optimalna nadomjesna doza (doza odrzavanja), klinicka slika i
biokemijski parametri mogu se kontrolirati svakih 6 do 12 mjeseci.

Sljedeca tablica moZe posluziti kao vodi¢ za postizanje priblizne preporucene pocetne doze (20 pg
levotiroksinnatrija na kg tjelesne mase na dan) primjenom ovog VMP-a.
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Primjena jedanput na dan

Primjena dvaput na dan

Tjelesna masa Thyroxanil  Thyroxanil [51:1}:::: Thyroxanil  Thyroxanil
200 pg 600 pg doza nu kg 200 pg 600 pg
t.m. (pg)
>2.5kg - 5 kg ., 20-10
>5kg - 7,5 kg D 20-133 -
>15kg-10kg D e 0 20-15
>l0kg - 125k EP 20- 16 B
s125kg-15ke DD B 24-20 P LD
>15kg-175kg PP 23,3-20
>175kg- 20k EDEP 2920 (P
>0kg-225ke DP U P 22,5-20
>n25ke-25ke EDEP B 22-20 (P p
s5kg-30ke DEPP , 0 4-20 Db . B
>30 kg - 40 kg b . P 267-20 (DA
>40 kg - 50 kg B . p »- PP b
24 -20

>50 kg - 60 kg

7 =vi tablete

D
D
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CB ¥ tablete = 67 ¥ tablete = | tableta

Tablete se mogu razdijeliti na polovice ili ¢etvrtine kako bi se omogucilo toéno doziranje. Tabletu
treba postaviti na ravnu povrsinu, tako da strana s razdjelnim crtama bude okrenuta prema gore, a
konveksna (zaobljena) strana prema dolje.
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Polovice: palcevima treba pritisnuti obje strane tablete.
Cetvrtine: palcem treba pritisnuti sredinu tablete.
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4.10 Predoziranje (simptomi, hitni postupci, antidoti), ako je nuZno

Predoziranje moze izazvati tireotoksikozu. Tireotoksikoza nije Cesta nuspojava u pasa i macaka nakon
blagog predoziranja, jer te vrste mogu katabolizirati i izluCiti hormone Stitne Zlijezde. U slu¢aju
nehotiénog unosa velikih koli¢ina ovog VMP-a, apsorpcija se moze smanjiti izazivanjem povracanja i
jednokratnom, istovremenom primjenom aktivnog ugljena i magnezijevog sulfata kroz usta.

U sluéaju akutnog predoziranja u pasa i macaka, klini¢ki znakovi odgovaraju produljenim fizioloSkim
u¢incima hormona. Akutno predoziranje levotiroksinom moZze izazvati povracanje, proljev,
hiperaktivnost, poviseni krvni tlak, letargiju, ubrzani rad srca, ubrzano disanje, otezano disanje i
nenormalni refleks zjenice na svjetlost.

Nakon kroni¢nog predoziranja u pasa i macaka mogu se pojaviti klini¢ki znakovi hipertireoze, kao 3to
su povecana glad, pojatano mokrenje, dahtanje, gubitak tjelesne mase bez smanjenja apetita te
ubrzani rad srca i/ili nervoza. Ako se ovi simptomi pojave, treba provjeriti koncentraciju T4 u serumu
kako bi se potvrdilo predoziranje i odmah treba prekinuti primjenu VMP-a. Nakon nestanka simptoma
predoziranja (unutar nekoliko dana ili tjedana) te nakon provjere doze hormona 3titne Zlijezde i
potpunog oporavka zivotinje, moZe se propisati manja doza, uz pazljivo praéenje klini¢kog stanja
Zivotinje.

4.11 Karencija

Nije primjenjivo.

5.  FARMAKOLOSKA SVOJSTVA

Farmakoterapijska grupa: hormoni $titne zlijezde.
ATCvet kod: QHO3AAOI.

5.1 Farmakodinamicka svojstva

Levotiroksin je sinteti¢ki homolog tiroksina (T4), hormona kojeg lu¢i Stitna Zlijezda. Taj hormon
prelazi u biolo3ki aktivniji trijodotironin (T3). T3 veZe se na posebne receptore na stani¢noj
membrani, mitohondrijima i kromatinu, $to dovodi do promjena u transkripciji DNK i sintezi
proteina. Zbog toga je pocetak njegovog djelovanja spor.

Levotiroksinnatrij utje¢e na metabolizam ugljikohidrata, proteina, masti, vitamina, nukleinskih
kiselina i iona. Levotiroksinnatrij poti¢e povecani unos kisika u organizmu i uzrokuje pojacani
metabolizam zbog povecanja broja mitohondrija. Posljedi¢no dolazi do povecane sinteze proteina te
povecanog metabolizma ugljikohidrata i masti.

5.2 Farmakokineti¢ki podaci

Nakon unosa kroz usta, apsorpcija iz probavnog sustava je 10 do 50% u pasa i 10% u macaka.
Najveca koncentracija u plazmi (Cmax) postize se unutar 4 do 12 sati nakon primjene u pasa i unutar 3
do 4 sata nakon primjene u macaka. Nakon primjene 20 mikrograma djelatne tvari na kg tjelesne mase
u 57 hipotireoti¢nih pasa, koncentracije tiroksina (T4) u plazmi povecale su se u veéini slu¢ajeva do
fizioloskih vrijednosti (20 - 46 nmol). Nakon apsorpcije u cirkulaciju, T4 u perifernim tkivima
dejodiranjem prelazi u T3. U pasa se svakog dana fecesom gubi vie od 50% T4 stvorenog u
organizmu. Njegov poluzivot u serumu zdravih pasa je 10 do 16 sati, dok je poluzivot u serumu
hipotireoti¢nih pasa dulji. Farmakokinetika levotiroksina nije potpuno ispitana u macaka.
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6.  FARMACEUTSKI PODACI

6.1 Popis pomoénih tvari

magnezijev oksid, teski

celuloza, mikrokristali¢na

natrijev Skrobglikolat,vrsta A

magnezijev stearat

6.2  Glavne inkompatibilnosti

Nije primjenjivo.

6.3  Rok valjanosti

Rok valjanosti veterinarsko ‘medicinskog proizvoda kad je zapakiran za prodaju: 2 godine,

6.4.  Posebne mjere pri ¢uvanju

Ne Cuvati pri temperaturi iznad 25 °C.
Blistere treba Cuvati u kartonskoj kutiji radi zastite od svjetla.

6.5  Osobine i sastav unutarnjeg pakovanja

Aluminij - PVC blister
Kartonska kutijas 1.2.3.4.5.6,7.8.9ili 10 blistera, svaki s 25 ili 30 tableta.
Ne moraju sve velicine pakovanja biti u prometu.

6.6  Poscbne mjere opreza prilikom odlaganja neupotrebljenog veterinarsko-medicinskog
proizvoda ili otpadnih materijala dobivenih primjenom tih proizvoda

Bilo koji neupotrebljeni veterinarsko-medicinski proizvod ili otpadni materijali dobiveni primjenom
tih veterinarsko-medicinskih proizvoda trebaju se odlagati u skladu s propisima o zbrinjavanju otpada.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE U PROMET
Le Vet. Beheer B.V.
Wilgenweg 7

3421 TV Oudewater
Nizozemska

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE U PROMET
UP/1-322-05/21-01/128
9. DATUM PRVOG ODOBRENJA/PRODULJENJA ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 17. srpnja 2017. godine
Datum posljednjeg produljenja odobrenja: 24. veljate 2021. godine
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