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1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO
Spironolactone Ceva 10 mg comprimidos para perros

Spironolactone Ceva 40 mg comprimidos para perros

Spironolactone Ceva 80 mg comprimidos para perros

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA
Sustancia activa:

Spironolactone Ceva 10 mg contiene 10 mg de espironolactona
Spironolactone Ceva 40 mg contiene 40 mg de espironolactona

Spironolactone Ceva 80 mg contiene 80 mg de espironolactona

Para la lista completa de excipientes, véase la seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimido.

Spironolactone Ceva 10 mg: comprimido ovalado, divisible en &o partes iguales, marron, , de 10 mm
de longitud.

Spironolactone Ceva 40 mg: comprimido ovalado divisible €a,dos partes iguales, marrén, de 17 mm
de longitud .

Spironolactone Ceva 80 mg: comprimido ovalado, di%sibieen cuatro partes iguales, marrén, de 20
mm de longitud .

4. DATOS CLINICOS

4.1 Especies de destino

Perros.

4.2 Indicaciones de uso, espeacificando las especies de destino

Para usar en combinacion coa la terapia estandar (incluyendo el uso complementario de un diurético,
cuando sea preciso) para £1 satamiento de la insuficiencia cardiaca congestiva causada por
regurgitacion valvular en perros.

4.3  Contraindigasiones

No usar en pesrosique padezcan de hipoadrenocorticismo, hiperkalemia o hiponatremia.

No usar juntarienie con Anti-Inflamatorios No Esteroideos (AINEs) en perros con insuficiencia renal
(discapacidad/aisfuncion del rifion).

No ugar'duraite la gestacion o la lactancia.

No ugar*en animales destinados o que se tenga previsto destinar a la reproduccion

474/ JAdvertencias especiales para cada especie de destino

Ninguna.



4.5 Precauciones especiales de uso

Precauciones especiales para su uso en animales

La funcioén renal y los niveles séricos de potasio deberan ser evaluados antes de iniciar el tratamiento
combinado con espironolactona e inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina (ECA). A
diferencia de los humanos, con esta combinacion no se observo una mayor incidencia de hiperkalenfia
en los ensayos clinicos en perros. No obstante, en perros que presenten una disfuncion renal se
recomienda la monitorizacion regular de la funcion renal y de los niveles séricos de potasio puestd que
puede existir un mayor riesgo de hiperkalemia.

Los perros tratados concomitantemente con espironolactona y AINEs deberan estar corngetanicnte
hidratados. Se recomienda la monitorizacioén de su funcién renal y de los niveles séricoswde potasio
antes del inicio y durante el tratamiento con la terapia combinada (ver seccion 4.3).

La espironolactona tiene un efecto antiandrogénico, por lo que no se recomien¢@administrar el
medicamento veterinario a perros en fase de crecimiento.

La espironolactona experimenta una biotransformacion extensiva en el higads; por lo que el
medicamento veterinario se administrara con cuidado en perros con di{fungion hepatica

Precauciones especificas que debe tomar la persona que adminisire el medicamento a los
animales

Puede causar sensibilizacion cutanea: las personas con hipersenwibiiidad conocida a la espironolactona
deben evitar el contacto con el medicamento veterinario.

Lavarse las manos después de su uso.

En caso de ingestion accidental, consulte con un médigd iriwiediatamente y muéstrele el texto del
envase o el prospecto.

4.6 Reacciones adversas (frecuencia y grayeuad)
En machos no castrados se observa frecuentemente atrofia reversible de prostata.
4.7 Uso durante la gestacion, la ladtarizia o la puesta

No use este medicamento durante la‘ges.acion y la lactancia, estudios de laboratorio efectuados en
rata, raton conejo y mono han demostrado toxicidad en el desarrollo.

4.8 Interaccion con otrccmedicamentos y otras formas de interaccion

Furosemida y pimobendainse han utilizado conjuntamente con Spironolactone Ceva en perros con
insuficiencia cardiaca sin #videncia clinica de reacciones adversas.

La espironolactohasdisminuye la eliminacion de la digoxina y por eso incrementa la concentracion
plasmatica de.la rsisma. Dado que el indice terapéutico para la digoxina es estrecho, se recomienda
monitorizar ¢ghn iiencion aquellos perros que reciban digoxina y espironolactona.

La administragion de deoxicorticoesterona o AINEs con espironolactona podria conllevar una
redueciéa nivderada de los efectos natriuréticos (reduccion de la excrecion urinaria de sodio) de la
espirgnalactona.

La.aamidistracion concomitante de la espironolactona con inhibidores de la ECA y otros fAirmacos
aliofradores de potasio (como los bloqueadores de los receptores de angiotensina, B-bloqueadores,
vloqueadores de los canales de calcio... etc) podria potencialmente conllevar una hiperkalemia (ver
seccion 4.5).

La espironolactona podria causar tanto la induccion como la inhibicion de los enzimas del citocromo
P450 y podria, por lo tanto, afectar al metabolismo de otros fAirmacos que utilicen estas vias
metabolicas.



4.9 Posologia y via de administracion
Via oral.

Administrar 2 mg /kg de peso de espironolactona una vez al dia. El medicamento veterinario debera
ser administrado con el alimento. El comprimido puede mezclarse con una pequeiia cantidad de
alimento antes de la comida principal, o bien administrarse directamente en la boca después de la
alimentacion.

Los comprimidos contienen aroma de carne para mejorar su palatabilidad. En un estudio llewado &
cabo en perros sanos se ha observado que eran consumidos totalmente y de forma voluntariaerrel /5%
de los casos.

Numero de comprimidos n __ "
PESO Spironolactone Spironolactone Spirondlacione
Ceva 10 mg Ceva 40 mg Ceva 8U'mg
la25Kkg )
2,5a5kg 1
5a10kg 2
10a 15 kg 3
15a 20 kg 1
20 a 30 kg N+%
30 a40kg |_ 1
40 a 50 kg | 1+
50 a 60 kg 1+%

4.10 Sobredosificacion (sintomas, friadiflas de urgencia, antidotos), en caso necesario

Después de una administracion de hasta 10 veces la dosis recomendada (20 mg/kg) a perros sanos, se
observaron efectos adversos depetidientes de la dosis (ver seccion 4.6).

En caso de ingestion masivadaccoidintal por el perro, no existe ningln tratamiento o antidoto
especifico. Por tanto, se resoniicnda provocar el vomito, proceder a un lavado gastrico (dependiendo
de la evaluacion del riesga) y ‘monitorizar los electrolitos. Se debera proporcionar un tratamiento
sintomatico, como poj”e;emplo una terapia de fluidos.

4.11 Tiempo G2 espera

No procede:

5. PHOPIEDADES FARMACOLOGICAS

Grapd farmacoterapéutico: Antagonistas de la aldosterona.
Codigo ATCvet: QC03DAOI.



5.1 Propiedades farmacodinamicas

La espironolactona y sus metabolitos activos (incluyendo la 7a-tiometil-espironolactona y la
canrenona) actuan como antagonistas especificos de la aldosterona, y ejercen sus efectos mediante una
uniéon competitiva al receptor mineralocorticoide situado en los rifiones, corazon y vasos sanguineos.
La espironolactona es un farmaco natriurético (descrito histéoricamente como un diurético suave). Exq el
rifdn, la espironolactona inhibe la retencion de sodio inducida por aldosterona, produciendo un
incremento en la excrecion de sodio y como consecuencia de agua, y una retencion de potasio.

Los efectos renales de la espironolactona y sus metabolitos conllevan una disminucion del velumen
extracelular y consecuentemente una disminucion de la precarga cardiaca y de la presion ea la guricula
izquierda. El resultado es una mejora en la funcion cardiaca.

En el sistema cardiovascular, la espironolactona previne los efectos perjudiciales defiz a'dosterona.
Aunque el mecanismo de accidn preciso atn no esta claramente definido, la aldosterosd promueve la
fibrosis miocardica, el remodelado miocardico y vascular, y la disfuncién endo:<iial.

En modelos experimentales en perros, se ha visto que la terapia a largo plazo cen antagonistas de la
aldosterona previene la disfuncion progresiva del ventriculo izquierdo y at¢ntajel remodelado del
ventriculo izquierdo en perros con insuficiencia cardiaca cronica.

Enun estudio clinico en el que se evalu6 el tiempo de supervivencizsyle perros con insuficiencia
cardiaca congestiva, se observo una reduccion del 65% en el riesgo 1zlztivo de mortalidad a los 15
meses en los perros tratados con espironolactona en combinacién on la terapia estandar en
comparacion con los perros tratados tinicamente con la terapia abiwal. (La mortalidad fue clasificada
como muerte o eutanasia debida a la insuficiencia cardiaca).

Cuando se utiliza en combinacion con inhibidores de‘ EC#; la espironolactona puede contrarrestar
los efectos del “escape de aldosterona”.

Puede observarse un leve incremento de los niv£igside aldosterona en sangre, en los animales en
tratamiento. Se piensa que podria ser debido a la wstivacion de mecanismos de retroalimentacion sin
ninguna consecuencia clinica adversa. Puedeexistir una hipertrofia de la zona glomerulosa adrenal,
relacionada con la dosis, a niveles de dosislevados.

5.2 Datos farmacocinéticos

La farmacocinética de la espironalactona estd basada en sus metabolitos pues el compuesto original no
es estable en el ensayo.

Absorcion

Después de la administracion oral de espironolactona en perros, se demostrd que los tres metabolitos
alcanzaban niveles desde 72 % hasta 49 % de la dosis administrada. El alimento incrementa la
biodisponibilidad ¢csde 80 % hasta 90 %. Tras la administracion oral de 2 a 4 mg/kg, la absorcion
aumenta de fornfa tineal en el rango. Después de dosis multiples orales de 2 mg de espironolactona/ kg
durante 10 dias cGasecutivos, no se observa ninguna acumulacion. Se alcanza una C,,, media de 382
ug/l y 94 ugfl £njios metabolitos primarios, 7a-tiometil-espironolactona y canrenona, después de 2 y 4
horas, resprectivamente. Las condiciones del estado estacionario se consiguen el dia 2.

Distr/ousion

Los.velimenes medios de distribucion (Vss) de la 7a-tiometil-espironolactona y de la canrenona son
apmbximadamente 153 litros y 177 litros, respectivamente.

2 tiempo medio de residencia de los metabolitos oscila entre 9 y 14 horas y se distribuyen
preferentemente al tracto gastrointestinal, rifiones, higado y glandulas adrenales.

Metabolismo
La espironolactona es metabolizada rapida y completamente por el higado a sus metabolitos activos,
7a-tiomeyil-espironolactona y canrenona, que son los metabolitos principales en el perro.



Eliminacion

La espironolactona se excreta principalmente a través de sus metabolitos. El aclaramiento plasmatico
de la canrenona es 1,45%+0,39 1/h/kg y el de la 7a-tiometil-espironolactona 0,89+0,44 1/h/kg. Tras la
administracion oral de espironolactona marcada radiactivamente en el perro, se recupera un 70% de la
dosis en las heces y un 20% en la orina.

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes
Lactosa monohidrato
Celulosa microcristalina
Crospovidona

Povidona K30

Aroma de carne

Azlcar comprimible
Estearato de magnesio

6.2 Incompatibilidades
No procede.

6.3 Periodo de validez

Periodo de validez del medicamento veterinario acond ciotiado para su venta: 3 afios.
Periodo de validez después de abierto el envase primasio.”2 meses

6.4. Precauciones especiales de conservacién

Este medicamento veterinario no requiere gondiciones especiales de conservacion.
Los comprimidos parcialmente utilizados Geberan conservarse en el frasco original.

6.5 Naturaleza y composicion dgi erivase primario

Frasco blanco de HDPE conteniendo 30 comprimidos, con tapon de polipropileno blanco con cierre a
prueba de nifios y provisto de tn agente secante, en una caja de carton.

Es posible que no se cemeisialicen todos los formatos.

6.6 Precaucionfs especiales para la eliminacion del medicamento veterinario no utilizado o, en
su caso, lds residuos derivados de su uso

Todo medicanier o veterinario no utilizado o los residuos derivados del mismo deberan eliminarse de
conformidad gon la normativa vigente.

7. T{TULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Ceva Santé Animale

10 av. de La Ballastiére
33500 Libourne
Francia



8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/2/07/074/007-009

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION O DE LA RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: 20 de junio de 2007

Fecha de ultima renovacion: 22 de mayo de 2012

10 FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

Encontrara informacion detallada sobre este medicamento veterinario en la pagina weafde la Agencia
Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.cu

PROHIBICION DE VENTA, DISPENSACION Y/O USO

No procede.


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

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO
Spironolactone Ceva 10 mg comprimidos para perros

Spironolactone Ceva 40 mg comprimidos para perros

Spironolactone Ceva 80 mg comprimidos para perros

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA
Sustancia activa:

Spironolactone Ceva 10 mg contiene 10 mg de espironolactona
Spironolactone Ceva 40 mg contiene 40 mg de espironolactonamg

Spironolactone Ceva 80 mg contiene 80 mg de espironolactona

Para la lista completa de excipientes, véase la seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimido.

Spironolactone Ceva 10 mg: comprimido ovalado ranurado, hladich gon ligero moteado parduzco, de
10 mm de longitud.

Spironolactone Ceva 40 mg: comprimido ovalado blanco coinligero moteado parduzco de 17 mm de
longitud con tres hendiduras paralelas para su division.

Spironolactone Ceva 80 mg: comprimido ovalado, blésico ton ligero moteado parduzco de 20 mm de
longitud con tres hendiduras paralelas para su division

4. DATOS CLINICOS

4.1 Especies de destino

Perros.

4.2 Indicaciones de uso, espeacificando las especies de destino

Para usar en combinacion coa la terapia estandar (incluyendo el uso complementario de un diurético,
cuando sea preciso) para £1 satamiento de la insuficiencia cardiaca congestiva causada por
regurgitacion valvular en perros.

4.3  Contraindigasiones

No usar en pesrosique padezcan de hipoadrenocorticismo, hiperkalemia o hiponatremia.

No usar juntarienie con Anti-Inflamatorios No Esteroideos (AINEs) en perros con insuficiencia renal
(discapacidad/aisfuncion del rifion).

No ugar'duraite la gestacion o la lactancia.

No ugar*en animales destinados o que se tenga previsto destinar a la reproduccion

4747 JAdvertencias especiales para cada especie de destino

Ninguna.



4.5 Precauciones especiales de uso

Precauciones especiales para su uso en animales

La funcioén renal y los niveles séricos de potasio deberan ser evaluados antes de iniciar el tratamiento
combinado con espironolactona e inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina (ECA). A
diferencia de los humanos, con esta combinacion no se observo una mayor incidencia de hiperkalenfiia
en los ensayos clinicos en perros. No obstante, en perros que presenten una disfuncion renal se
recomienda la monitorizacion regular de la funcion renal y de los niveles séricos de potasio puestd que
puede existir un mayor riesgo de hiperkalemia.

Los perros tratados concomitantemente con espironolactona y AINEs deberan estar corngetanicnte
hidratados. Se recomienda la monitorizacién de su funcion renal y de los niveles séricoside potasio
antes del inicio y durante el tratamiento con la terapia combinada (ver seccion 4.3).

La espironolactona tiene un efecto antiandrogénico, por lo que no se recomien¢@administrar el
medicamento veterinario a perros en fase de crecimiento.

La espironolactona experimenta una biotransformacion extensiva en el higads; por lo que el
medicamento veterinario se administrara con cuidado en perros con di{fungion hepatica

Precauciones especificas que debe tomar la persona que adminisire el medicamento a los
animales

Puede causar sensibilizacion cuténea: las personas con hipersenwibiiidad conocida a la espironolactona
deben evitar el contacto con el medicamento veterinario.

Lavarse las manos después de su uso.

En caso de ingestion accidental, consulte con un médigd irimiediatamente y muéstrele el texto del
envase o el prospecto.

4.6 Reacciones adversas (frecuencia y grayeuad)
En machos no castrados se observa frecuentemente atrofia reversible de prostata.
4.7 Uso durante la gestacidn, la ladtarizia o la puesta

No use este medicamento durante la‘ges.acion y la lactancia, estudios de laboratorio efectuados en
rata, raton conejo y mono han demostrado toxicidad en el desarrollo.

4.8 Interaccion con otrceumedicamentos y otras formas de interaccién

Furosemida y pimobendainse han utilizado conjuntamente con Spironolactone Ceva en perros con
insuficiencia cardiaca sin #videncia clinica de reacciones adversas.

La espironolactgha™disminuye la eliminacion de la digoxina y por eso incrementa la concentracion
plasmatica dela rsisma. Dado que el indice terapéutico para la digoxina es estrecho, se recomienda
monitorizar ¢ghn iitencion aquellos perros que reciban digoxina y espironolactona.

La administragion de deoxicorticoesterona o AINEs con espironolactona podria conllevar una
redueci®a nivderada de los efectos natriuréticos (reduccion de la excrecion urinaria de sodio) de la
espirgnalactona.

La.aamidistracion concomitante de la espironolactona con inhibidores de la ECA y otros fAirmacos
aliofradores de potasio (como los bloqueadores de los receptores de angiotensina, B-bloqueadores,
vloqueadores de los canales de calcio... etc) podria potencialmente conllevar una hiperkalemia (ver
seccion 4.5).

La espironolactona podria causar tanto la induccion como la inhibicién de los enzimas del citocromo
P450 y podria, por lo tanto, afectar al metabolismo de otros fAirmacos que utilicen estas vias
metabolicas.



4.9 Posologia y via de administracion
Via oral.

Administrar 2 mg /kg de peso de espironolactona una vez al dia. El medicamento veterinario debera
ser administrado con el alimento. El comprimido puede mezclarse con una pequeiia cantidad de
alimento antes de la comida principal, o bien administrarse directamente en la boca después de la
alimentacion.

Ndmero de comprimidos _]
PESO Spironolactone Spironolactone Spironolacions
Ceva 10 mg Ceva 40 mg Ceva 80 rig
la25Kkg 7
2,5a5kg 1
5a10kg 2
10a 15 kg 3
15a 20 kg 1
20 a 30 kg +%
30 a 40 kg 1
40 a 50 kg |_ 1+Y
50 a 60 kg ! 1+%

4.10 Sobredosificacion (sintomas, medidastle urgencia, antidotos), en caso necesario

Después de una administracion de hasta,l0'veces la dosis recomendada (20 mg/kg) a perros sanos, se
observaron efectos adversos depend entgs de la dosis (ver seccion 4.6).

En caso de ingestion masiva accidental por el perro, no existe ningiin tratamiento o antidoto
especifico. Por tanto, se recom/enda provocar el vomito, proceder a un lavado géstrico (dependiendo
de la evaluacion del riesgoj/ mesitorizar los electrolitos. Se debera proporcionar un tratamiento
sintomatico, como por ejemplesiina terapia de fluidos.

411 Tiempo de esnera

No procede.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo famacoterapéutico: Antagonistas de la aldosterona.
CoHdigo ATCvet: QCO3DAOI1.

5.r Propiedades farmacodinamicas
La espironolactona y sus metabolitos activos (incluyendo la 7a-tiometil-espironolactona y la

canrenona) actiian como antagonistas especificos de la aldosterona, y ejercen sus efectos mediante una
union competitiva al receptor mineralocorticoide situado en los rifiones, corazén y vasos sanguineos.
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La espironolactona es un farmaco natriurético (descrito histéricamente como un diurético suave). En el
rifidn, la espironolactona inhibe la retencion de sodio inducida por aldosterona, produciendo un
incremento en la excrecion de sodio y como consecuencia de agua, y una retencion de potasio.

Los efectos renales de la espironolactona y sus metabolitos conllevan una disminucion del volumen
extracelular y consecuentemente una disminucion de la precarga cardiaca y de la presion en la aurieula
izquierda. El resultado es una mejora en la funcion cardiaca.

En el sistema cardiovascular, la espironolactona previne los efectos perjudiciales de la aldosterdna.
Aunque el mecanismo de accidn preciso atn no estd claramente definido, la aldosterona promueye la
fibrosis miocardica, el remodelado miocardico y vascular, y la disfuncioén endotelial.

En modelos experimentales en perros, se ha visto que la terapia a largo plazo con antaggeistas'de la
aldosterona previene la disfuncion progresiva del ventriculo izquierdo y atenua el remodzlaao del
ventriculo izquierdo en perros con insuficiencia cardiaca cronica.

Enun estudio clinico en el que se evaluo el tiempo de supervivencia de perros/£en insuficiencia
cardiaca congestiva, se observo una reduccion del 65% en el riesgo relativp de mortalidad a los 15
meses en los perros tratados con espironolactona en combinacion con la terapiayestandar en
comparacion con los perros tratados tinicamente con la terapia habitual. (fa ortalidad fue clasificada
como muerte o eutanasia debida a la insuficiencia cardiaca).

Cuando se utiliza en combinacion con inhibidores de la ECA, la espi-oriolactona puede contrarrestar
los efectos del “escape de aldosterona”.

Puede observarse un leve incremento de los niveles de aldosiarona en sangre, en los animales en
tratamiento. Se piensa que podria ser debido a la activacibn Gz mecanismos de retroalimentacion sin
ninguna consecuencia clinica adversa. Puede existir upa hipcrtrofia de la zona glomerulosa adrenal,
relacionada con la dosis, a niveles de dosis elevados.

5.2 Datos farmacocinéticos

La farmacocinética de la espironolactona egid, basada en sus metabolitos pues el compuesto original no
es estable en el ensayo.

Absorcion

Después de la administracion oral déwespironolactona en perros, se demostro que los tres metabolitos
alcanzaban niveles desde 32 % hasta 49 % de la dosis administrada. El alimento incrementa la
biodisponibilidad desde 80 % liastz 90 %. Tras la administracion oral de 2 a 4 mg/kg, la absorcion
aumenta de forma lineal en<Clrango. Después de dosis multiples orales de 2 mg de espironolactona/ kg
durante 10 dias consecutivos, no se observa ninguna acumulacion. Se alcanza una C,,,, media de 382
ug/l'y 94 ng/l en los metavqlitos primarios, 7a-tiometil-espironolactona y canrenona, después de 2 y 4
horas, respectivamentz/L#s condiciones del estado estacionario se consiguen el dia 2.

Distribucion

Los volimenes, mudios de distribucion (Vss) de la 7a-tiometil-espironolactona y de la canrenona son
aproximadarnent’> 153 litros y 177 litros, respectivamente.

El tiempo(medio de residencia de los metabolitos oscila entre 9 y 14 horas y se distribuyen
prefereritenitite al tracto gastrointestinal, rifiones, higado y glandulas adrenales.

Metapalismo
La&spironolactona es metabolizada rapida y completamente por el higado a sus metabolitos activos,
#a-tiomeyil-espironolactona y canrenona, que son los metabolitos principales en el perro.

Eliminacioén
La espironolactona se excreta principalmente a través de sus metabolitos. El aclaramiento plasmatico
de la canrenona es 1,45%0,39 1/h/kg y el de la 7a-tiometil-espironolactona 0,89+0,44 1/h/kg. Tras la
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administracion oral de espironolactona marcada radiactivamente en el perro, se recupera un 70% de la
dosis en las heces y un 20% en la orina.
6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes

Aroma de carne

Manitol

Laurilsulfato de sodio

Celulosa microcristalina

Povidona

Sorbitol

Talco

Estearato de magnesio

6.2 Incompatibilidades

No procede.

6.3 Periodo de validez

Periodo de validez del medicamento veterinario acondicionado pard su venta: 3 afios.
Los comprimidos parcialmente utilizados deben usarse en 7 ¢ias.

6.4. Precauciones especiales de conservacion

Este medicamento veterinario no requiere condicioies ¢speciales de conservacion.
Los comprimidos parcialmente utilizados deberin/¢anservarse en el blister original.

6.5 Naturaleza y composicion del envage,orimario
Blister de poliamida/aluminio/cloruro jlolivinilo/aluminio con 10 comprimidos..

Formatos
Caja que contiene 3 6 18 blisteras, de 10 comprimidos

Es posible que no se comercialicen todos los formatos.

6.6  Precauciones esheciales para la eliminacion del medicamento veterinario no utilizado o, en
su caso, los resizues derivados de su uso

Todo medicameritoweterinario no utilizado o los residuos derivados del mismo deberan eliminarse de
conformidad cen 1 normativa vigente.

7. TYTULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Cexa Dadité Animale

1Q4v/de La Ballastiére

52500 Libourne
Francia
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8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/2/07/074/001- 006

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION O DE LA RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: 20 de junio de 2007

Fecha de ultima renovacion: 22 de mayo de 2012

10 FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

Encontrara informacion detallada sobre este medicamento veterinario en la pagina weafde la Agencia
Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.cu

PROHIBICION DE VENTA, DISPENSACION Y/O USO

No procede.
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ANEXO I1
FABRICANTE RESPONSABLE DE LA LIBERAGION DE LOS LOTES
CONDICIONES O RESTRICCIONES RESPECTO A SUDISPENSACION Y USO
DECLARACION DE LOS LMR

OTRAS CONDICIONES Y REQU4SITOS DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION
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A FABRICANTE RESPONSABLE DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre v direccién del fabricante responsable de la liberacion de los lotes

Ceva Santé Animale
Z.1. Trés le Bois
22600 Loudéac
Francia

Catalent Germany
Schorndorf GmbH
Steinbeistrasse 2
D-73614 Schorndorf
Alemania

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES RESPECTO A SU DISRENSACION Y USO

Medicamento sujeto a prescripcion veterinaria.

C. DECLARACIONDE LOSLMR

No procede.

D. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS Bz LA’/AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Ceva Santé Animale garantiza que el sistema dg/taimacovigilancia, descrito en la Parte [ de la
autorizacion de comercializacion, esta instauradosen funcionamiento antes y durante el tiempo que el
medicamento veterinario se comercialice.
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ANEXO 111

ETIQUETADO Y P






Caja de carton con 1 frasco con 30 comprimidos

DATOS QUE DEBEN APARECER EN EL EMBALAJE EXTERIOR

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

Spironolactone Ceva 10 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 40 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 80 mg comprimidos para perros

Espironolactona.

(

OTRAS SUSTANCIAS

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA DE LA'SLISTANCIA ACTIVA'Y

Espironolactona 10 mg
Espironolactona 40 mg
Espironolactona 80 mg

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimido

4, TAMANO DEL ENVASE

30 comprimidos

5. ESPECIES DE DESTINO

Perros

| 6. INDICACIONES

[7. MODO Y.VIA DE ADMINISTRACION

Via oral
Lea el‘prospesto antes de usar.

| 8(/ TIEMPO DE ESPERA

9.  ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES) SI PROCEDE(N)

Lea el prospecto antes de usar.
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‘ 10. FECHA DE CADUCIDAD

CAD: {Mes/afio}
Una vez abierto el envase, utilizar antes de 2 meses.

| 11.  PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION N

Conservar los comprimidos parcialmente utilizados en el frasco original.

12. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDISAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DE RIVADOS DE
SU USO

Eliminacion: lea el prospecto.

13. LA MENCION “USO VETERINARIO”, Y LAS CONDIG!ONES O RESTRICCIONES
DE DISPENSACION Y USO, si procede

Uso veterinario - medicamento sujeto a prescripcion veterinasia

14.  ADVERTENCIA ESPECIAL QUE INDIQUT. “MANTENER FUERA DEL ALCANCE Y
LA VISTA DE LOS NINOS”

Mantener fuera del alcance y la vista de los nifids

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL.T¥TULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Ceva Santé Animale

10 avenue de la Ballastiére
33500 Libourne

Francia

16. NUMERO(S) U=4.A AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/2/07/074/007
EU/2/07/074 02
EU/2/07/074/627

[ 17._\NIJMERO DE LOTE DE FABRICACION

note:
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DATOS QUE DEBEN APARECER EN EL EMBALAJE EXTERIOR

Caja de carton — comprimidos 10 mg, comprimidos 40 mg y comprimidos 80 mg

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

Spironolactone Ceva 10 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 40 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 80 mg comprimidos para perros
Espironolactona.

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVAY
OTRAS SUSTANCIAS

Espironolactona 10 mg
Espironolactona 40 mg
Espironolactona 80 mg

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimido

4. TAMANO DEL ENVASE

30 comprimidos
180 comprimidos

5. ESPECIES DE DESTINO

Perros

| 6. INDICACIONES |

7. MODO Y.VIA DE ADMINISTRACION |

Via oral
Lea el‘prospesto antes de usar.

| 8(/ TIEMPO DE ESPERA |

| 9. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES) SI| PROCEDE(N) |

Lea el prospecto antes de usar.
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10. FECHA DE CADUCIDAD

CAD: {Mes/afio}
Los comprimidos parcialmente utilizados deben usarse en 7 dias.

11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION N

Conservar los comprimidos parcialmente utilizados en el blister original.

12. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MERSAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIDUOS DERiIVADOS DE
SU USO

Eliminacion: lea el prospecto.

13. LA MENCION “USO VETERINARIO”, Y LAS CONDIG!ONES O RESTRICCIONES
DE DISPENSACION Y USO, si procede

Uso veterinario - medicamento sujeto a prescripcion veterinasiay

14. ADVERTENCIA ESPECIAL QUE INDIQUT “NANTENER FUERA DEL ALCANCE Y
LA VISTA DE LOS NINOS”

Mantener fuera del alcance y la vista de los nifids

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL.T+TULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Ceva Santé Animale
10 avenue de la Ballastiére

33500 Libourne
Francia

16. NUMERO(S) U=4.A AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/2/07/074/00°(3 blisteres de 10 comprimidos)
EU/2/07/074 052 (18 blisteres de 10 comprimidos)

EU/2/G7/G74/503 (3 blisteres de 10 comprimidos)
EU/2/:37/4574/004 (18 blisteres de 10 comprimidos)

E'J/2/07/074/005 (3 blisteres de 10 comprimidos)
SU,2/07/074/006 (18 blisteres de 10 comprimidos)

17.  NUMERO DE LOTE DE FABRICACION

Lote:
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DATOS~I\/II'NIMOS QUE DEBERAN FIGURAR EN LOS ENVASES DE TAMANO
PEQUENO

Frasco con 30 comprimidos

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO AN

Spironolactone Ceva 10 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 40 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 80 mg comprimidos para perros

Espironolactona

2. CANTIDAD DE LA SUSTANCIA ACTIVA

Espironolactona 10 mg
Espironolactona 40 mg
Espironolactona 80 mg

3. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN N JMERO DE DOSIS

30 comprimidos

| 4. VIA DE ADMINISTRACION |

| 5. TIEMPO DE ESPERA ) |

| 6.  NUMERO DE LOTE |

Lot: {ntimero}

[ 7. FECHA D& CADUCIDAD

EXP: {Mes/4no;

[8. /BATMENCION “USO VETERINARIO”

Usg v/iterinario.
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DATOS MINIMOS QUE DEBERAN FIGURAR EN BLISTERS O TIRAS

Blister - comprimidos 10 mg, comprimidos 40 mg y comprimidos 80 mg

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

Spironolactone Ceva 10 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 40 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 80 mg comprimidos para perros

Espironolactona

2. NOMBRE DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERGIALIZACION

CEVA

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP: {Mes/afio}

| 4. NUMERO DE LOTE

Lot:

5. LA MENCION “USO VETERINARIO”

Uso veterinario.
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PROSPECTO
Spironolactone Ceva 10 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 40 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 80 mg comprimidos para perros

1. NOMBRE O RAZON SOCIAL Y DOMICILIO O SEDE SOCIAL DEL TITULAR DE
LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION Y DEL FABRICANTE
RESPONSABLE DE LA LIBERACION DE LOS LOTES, EN CASO DE QUE SEAN
DIFERENTES

Titular de la autorizacion de comercializacion:
Ceva Santé Animale

10 avenue de La Ballastiére

33500 Libourne

Francia

Tel : +33 (0) 5 57 55 40 40

Fax : +33 (0) 557 554198

Fabricantes que liberan el lote:
Ceva Santé Animale

Z.1. Trés le Bois

22600 Loudéac

Francia

Catalent Germany
Schorndorf GmbH
Steinbeistrasse 2
D-73614 Schorndorf
Alemania

2. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

Spironolactone Ceva 10 mg compriniidos-para perros

Spironolactone Ceva 40 mg comprinidas para perros

Spironolactone Ceva 80 mg comnrimidos para perros

Espironolactona

3. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVA' Y
OTRAS SUGTANCIAS

Spironolactone, Ceva 10 mg contiene 10 mg de espironolactona

Spironolactong Ceva 40 mg contiene 40 mg de espironolactona

Spironolaftone Ceva 80 mg contiene 80 mg de espironolactona

4. 'INDICACIONES

os comprimidos de Spironolactone Ceva son usados en combinacion con la terapia estandar

(incluyendo el uso complementario de un diurético, cuando sea preciso) para el tratamiento de la
insuficiencia cardiaca congestiva causada por regurgitacion valvular en perros.

5. CONTRAINDICACIONES
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No usar en perros que padezcan de hipoadrenocorticismo, hiperkalemia o hiponatremia.

No usar conjuntamente con Anti-Inflamatorios No Esteroideos (AINEs) en perros con insuficiencia
renal (discapacidad/disfuncion del rifion).

No usar durante la gestacion o la lactancia.

No usar en animales gestantes o en lactacion ni en animales destinados o que se tenga previsto destinal
a la reproduccion.

6. REACCIONES ADVERSAS

En machos no castrados se observa frecuentemente atrofia (reduccion del tamafo) revergiale Ge
prostata.

Si observa cualquier efecto de gravedad o no mencionado en este prospecto, le rogainosyinforme del
mismo a su veterinario.

7. ESPECIES DE DESTINO

Perros.

8. POSOLOGIA PARA CADA ESPECIE, MODO Y ViA DE ADMINISTRACION
Via oral.

Administrar 2 mg/kg de peso de espironolactona unayfez aidia.

N&umzro de comprimidos
PESO Spironolactchs )¢ Spironolactone Spironolactone
Ceva 10 mg Ceva 40 mg Ceva 80 mg
la25Kkg %
2,5a5kg 1
5a10kg 2
10a 15 kg Jlll- 3
15 a 20 kg 1
20 a 30«0 1+%
2 a4 kg 1
4(7a 50 kg 1+%
| 50 a 60 kg 1+%

Q. INSTRUCCIONES PARA UNA CORRECTA ADMINISTRACION

El medicamento veterinario debera ser administrado con el alimento. El comprimido puede mezclarse
con una pequefia cantidad de alimento antes de la comida principal, o bien administrarse directamente
en la boca después de la alimentacion. Los comprimidos contienen aroma de carne para mejorar su
palatabilidad. En un estudio llevado a cabo en perros sanos se ha observado que eran consumidos
totalmente y de forma voluntaria en el 75% de los casos.
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10. TIEMPO DE ESPERA

11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Mantener fuera del alcance y la vista de los nifios

Este medicamento veterinario no requiere condiciones especiales de conservacion.
Una vez abierto el envase, utilizar antes de 2 meses.

Los comprimidos parcialmente utilizados deberan conservarse en el frasco original.
No usar después de la fecha de caducidad que figura en la caja después de EXP.

12. ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES)

Precauciones especiales para su uso en animales

La funcién renal y los niveles séricos de potasio deberan ser evaluados afitesGe iniciar el tratamiento
combinado con espironolactona e inhibidores de la Enzima Convertiddra de Angiotensina (ECA). A
diferencia de los humanos, con esta combinacion no se observo unasmaydr incidencia de hiperkalemia
(aumento de los niveles sanguineos de potasio) en los estudios en,peirgs. No obstante, en perros que
presenten una disfuncion renal se recomienda la monitorizacion/rezutar de la funcion renal y de los
niveles séricos de potasio puesto que puede existir un mayor picegc de hiperkalemia.

Los perros tratados concomitantemente con espironolact¢na s AINEs deberan estar correctamente
hidratados. Se recomienda la monitorizacion de su fuiyfi6neCnal y de los niveles séricos de potasio
antes del inicio y durante el tratamiento con la terapiéacoitioinada (ver seccion Contraindicaciones).

La espironolactona tiene un efecto antiandrogénicovactia frente a las hormonas masculinas), por lo
que no se recomienda administrar el medicamentus/eterinario a perros en fase de crecimiento.

La espironolactona experimenta una biotransformacion extensiva en el higado, por lo que el
medicamento veterinario se administrafa cyn cuidado en perros con disfuncion hepatica

Precauciones especificas que debe tariar la persona que administre el medicamento a los
animales

Puede causar sensibilizacion ciitdnia: las personas con hipersensibilidad conocida a la espironolactona
deben evitar el contacto conal medicamento veterinario.

Lavarse las manos despu¢’s €< su uso.

En caso de ingestion accigantal, consulte con un médico inmediatamente y muéstrele el texto del
envase o el prospecto!

Uso durante la gestacion, la lactancia o la puesta
No use este maditamento durante la gestacion y la lactancia, estudios de laboratorio efectuados en
rata, raton céngj¢y mono han demostrado toxicidad en el desarrollo.

Interactionics

Furogeinida y pimobendan se han utilizado conjuntamente con Spironolactone Ceva en perros con
ingufieieiicia cardiaca sin evidencia clinica de reacciones adversas.

Lasrironolactona disminuye la eliminacion de la digoxina y por eso incrementa la concentracion
plasmatica de la misma. Dado que el indice terapéutico para la digoxina es estrecho, se recomienda
monitorizar con atencion aquellos perros que reciban digoxina y espironolactona.

La administracién de deoxicorticoesterona o AINEs con espironolactona podria producir una
reduccion moderada de los efectos natriuréticos (reduccion de la excrecion urinaria de sodio) de la
espironolactona.
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La administracion concomitante de la espironolactona con inhibidores de la ECA y otros fairmacos
ahorradores de potasio (como los bloqueadores de los receptores de angiotensina, B-bloqueadores,
bloqueadores de los canales de calcio...etc) podria producir potencialmente hiperkalemia (ver seccion
Precauciones especiales para su uso en animales).

La espironolactona podria causar tanto la induccién como la inhibicion de los enzimas del citocroma
P450 y podria por lo tanto afectar al metabolismo de otros farmacos que utilicen estas vias
metabdlicas.

Sobredosificacion

Después de una administracion de hasta 10 veces la dosis recomendada (20 mg/kg) a perres saios, se
observaron efectos adversos dependientes de la dosis (ver seccion Reacciones adversas)

En caso de ingestion masiva accidental por el perro, no existe ninglin tratamiento o antiégto
especifico. Por tanto, se recomienda provocar el vomito, proceder a un lavado géstrice ({ependiendo
de la evaluacioén del riesgo) y monitorizar los electrolitos. Se debera proporcionar un wétamiento
sintomatico, como por ejemplo una terapia de fluidos.

13. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION REE='MEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS ReSIDUOS DERIVADOS DE
SU USO

Pregunte a su veterinario como debe deshacerse de los medicandertos que ya no necesita. Estas
medidas estan destinadas a proteger el medio ambiente.

14. FECHA EN QUE FUE APROBADO EL PROSFECTO POR ULTIMA VEZ

Encontrara informacion detallada sobre este medicamerito veterinario en la pagina web de la Agencia
Europea de Medicamentos http:/www.ema.eurgpsiau

15.  INFORMACION ADICIONAL

Formatos:
Frasco con 30 comprimidos en una ¢ja.4e carton. .
Es posible que no se comercialicen todos los formatos.

Propiedades farmacodina:icas

La espironolactona y sus fnésabolitos activos (incluyendo la 7o-tiometil-espironolactona y la
canrenona) actuan coma, antagonistas especificos de la aldosterona, y ejercen sus efectos mediante una
unidon competitiva al 1e£eptor mineralocorticoide situado en los rifiones, corazon y vasos sanguineos.
La espironolactong”csun farmaco natriurético (descrito histéricamente como un diurético suave). En el
rifdn, la espironplavtona inhibe la retencion de sodio inducida por aldosterona, produciendo un
incremento en.a ¢xcrecion de sodio y como consecuencia de agua, y una retencion de potasio.

Los efectds renales de la espironolactona y sus metabolitos conllevan una disminucion del volumen
extrageldlary consecuentemente una disminucion de la precarga cardiaca y de la presion en la auricula
izquifrde, El resultado es una mejora en la funcion cardiaca.

En.al¥istema cardiovascular, la espironolactona previne los efectos perjudiciales de la aldosterona.
Audigite el mecanismo de accidn preciso atn no estd claramente definido, la aldosterona promueve la
1ihrosis miocardica, el remodelado miocardico y vascular y la disfuncion endotelial.

En modelos experimentales en perros, se ha visto que la terapia a largo plazo con antagonistas de la
aldosterona previene la disfuncion progresiva del ventriculo izquierdo y atenua el remodelado del
ventriculo izquierdo en perros con insuficiencia cardiaca cronica.
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En un estudio clinico en el que se evalué el tiempo de supervivencia de perros con insuficiencia
cardiaca congestiva, se observé una reduccion del 65% en el riesgo relativo de mortalidad a los 15
meses en los perros tratados con espironolactona en combinacion con la terapia estandar en
comparacion con los perros tratados inicamente con la terapia habitual. (La mortalidad fue clasificada
como muerte o eutanasia debida a la insuficiencia cardiaca).

Cuando se utiliza en combinacion con inhibidores de la ECA, la espironolactona puede contrarrestal
los efectos del “escape de aldosterona”.

Puede observarse un leve incremento de los niveles de aldosterona en sangre, en los animales e
tratamiento. Se piensa que podria ser debido a la activacion de los mecanismos de retroalimentacion

sin ninguna consecuencia clinica adversa.

Puede existir una hipertrofia de la zona glomerulosa adrenal, relacionada con la dosis/amiveles de
dosis elevados.
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PROSPECTO
Spironolactone Ceva 10 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 40 mg comprimidos para perros
Spironolactone Ceva 80 mg comprimidos para perros

1. NOMBRE O RAZON SOCIAL Y DOMICILIO O SEDE SOCIAL DEL TITULAR DE
LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION Y DEL FABRICANTE
RESPONSABLE DE LA LIBERACION DE LOS LOTES, EN CASO DE QUE SEAN
DIFERENTES

Titular de la autorizacion de comercializacion:
Ceva Santé Animale

10 avenue de La Ballastiére

33500 Libourne

Francia

Tel : +33 (0) 5 57 55 40 40

Fax : +33 (0) 557 554198

Fabricantes que liberan el lote:
Ceva Santé Animale

Z.1. Trés le Bois

22600 Loudéac

Francia

Catalent Germany
Schorndorf GmbH
Steinbeistrasse 2
D-73614 Schorndorf
Alemania

2. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

Spironolactone Ceva 10 mg compriniidos-para perros

Spironolactone Ceva 40 mg comprinidas para perros

Spironolactone Ceva 80 mg comnrimidos para perros

Espironolactona

3. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA DE LA SUSTANCIA ACTIVA' Y
OTRAS SUGTANCIAS

Spironolactone, Ceva 10 mg contiene 10 mg de espironolactona

Spironolactong (eva 40 mg contiene 40 mg de espironolactona

Spironolaftone Ceva 80 mg contiene 80 mg de espironolactona

4. 'INDICACIONES

os comprimidos de Spironolactone Ceva son usados en combinacion con la terapia estandar

(incluyendo el uso complementario de un diurético, cuando sea preciso) para el tratamiento de la
insuficiencia cardiaca congestiva causada por regurgitacion valvular en perros.

5. CONTRAINDICACIONES
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No usar en perros que padezcan de hipoadrenocorticismo, hiperkalemia o hiponatremia.

No usar conjuntamente con Anti-Inflamatorios No Esteroideos (AINEs) en perros con insuficiencia
renal (discapacidad/disfuncion del rifion).

No usar durante la gestacion o la lactancia.

No usar en animales gestantes o en lactacion ni en animales destinados o que se tenga previsto destinat
a la reproduccion.

6. REACCIONES ADVERSAS
En machos no castrados se observa frecuentemente atrofia (reduccion del tamafo) revergiale Ge
prostata.

Si observa cualquier efecto de gravedad o no mencionado en este prospecto, le rogainosyinforme del
mismo a su veterinario.

7. ESPECIES DE DESTINO

Perros.

8. POSOLOGIA PARA CADA ESPECIE, MODO Y ViA DE ADMINISTRACION
Via oral.

Administrar 2 mg/kg de peso de espironolactona unayfez aidia.

N&umro de comprimidos
PESO Spironolactchs )¢ Spironolactone Spironolactone
Ceva 10 mg Ceva 40 mg Ceva 80 mg
la25Kkg %
2,5a5kg 1
5a10kg 2
10a 15 kg Jlll- 3
15 a 20 kg 1
20 a 30«0 1+%
2 a4 kg 1
4(7a 50 kg 1+%
| 50 a 60 kg 1+%

Q. INSTRUCCIONES PARA UNA CORRECTA ADMINISTRACION

El medicamento veterinario debera ser administrado con el alimento. El comprimido puede mezclarse
con una pequefia cantidad de alimento antes de la comida principal, o bien administrarse directamente
en la boca después de la alimentacion.
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10. TIEMPO DE ESPERA

11. PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Mantener fuera del alcance y la vista de los nifios

Este medicamento veterinario no requiere condiciones especiales de conservacion.

Los comprimidos parcialmente utilizados deberan conservarse en el blister original y usarse en / figs.
No usar después de la fecha de caducidad que figura en la caja y en el blister después de EXP.

12.  ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES)

Precauciones especiales para su uso en animales

La funcién renal y los niveles séricos de potasio deberan ser evaluados antes definiciar el tratamiento
combinado con espironolactona e inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina (ECA). A
diferencia de los humanos, con esta combinacion no se observé una mayor (incifencia de hiperkalemia
(aumento de los niveles sanguineos de potasio) en los estudios en perros. No“Gostante, en perros que
presenten una disfuncion renal se recomienda la monitorizacion regula’ de la funcion renal y de los
niveles séricos de potasio puesto que puede existir un mayor riesgo 49, hiperkalemia.

Los perros tratados concomitantemente con espironolactona y AUNEs deberdn estar correctamente
hidratados. Se recomienda la monitorizacion de su funcion renaly e los niveles séricos de potasio
antes del inicio y durante el tratamiento con la terapia combinada (ver seccion Contraindicaciones).

La espironolactona tiene un efecto antiandrogénico (aptua irénte a las hormonas masculinas), por lo
que no se recomienda administrar el medicamento véieriitario a perros en fase de crecimiento.

La espironolactona experimenta una biotransfop{naeion extensiva en el higado, por lo que el
medicamento veterinario se administrara con cui¢adio en perros con disfuncion hepatica

Precauciones especificas que debe tomaila persona que administre el medicamento a los
animales

Puede causar sensibilizacion cutanea? lassgersonas con hipersensibilidad conocida a la espironolactona
deben evitar el contacto con el medicamento veterinario.

Lavarse las manos después de si.uso.

En caso de ingestion accidenta’, coasulte con un médico inmediatamente y muéstrele el texto del
envase o el prospecto.

Uso durante la gestaciaripla lactancia o la puesta
No use este medicaminio Mdurante la gestacion y la lactancia, estudios de laboratorio efectuados en
rata, ratéon conejo ¥ 1mono han demostrado toxicidad en el desarrollo.

Interacciones

Furosemida ‘y pirtobendan se han utilizado conjuntamente con Spironolactone Ceva en perros con
insuficienfia cardiaca sin evidencia clinica de reacciones adversas.

La espirencidctona disminuye la eliminacion de la digoxina y por eso incrementa la concentracion
plasndatica de la misma. Dado que el indice terapéutico para la digoxina es estrecho, se recomienda
menitesizar con atencidn aquellos perros que reciban digoxina y espironolactona.
Laddrninistracidon de deoxicorticoesterona o AINEs con espironolactona podria producir una
reduccion moderada de los efectos natriuréticos (reduccion de la excrecion urinaria de sodio) de la
espironolactona.

La administracion concomitante de la espironolactona con inhibidores de la ECA y otros fairmacos
ahorradores de potasio (como los bloqueadores de los receptores de angiotensina, B-bloqueadores,

32



bloqueadores de los canales de calcio...etc) podria producir potencialmente hiperkalemia (ver seccion
Precauciones especiales para su uso en animales).

La espironolactona podria causar tanto la induccion como la inhibicion de los enzimas del citocromo
P450 y podria por lo tanto afectar al metabolismo de otros farmacos que utilicen estas vias
metabdlicas.

Sobredosificacion

Después de una administracion de hasta 10 veces la dosis recomendada (20 mg/kg) a perros ganog, s¢
observaron efectos adversos dependientes de la dosis (ver seccion Reacciones adversas).

En caso de ingestion masiva accidental por el perro, no existe ningiin tratamiento o antidot
especifico. Por tanto, se recomienda provocar el vomito, proceder a un lavado gastrico (gepeitiiendo
de la evaluacion del riesgo) y monitorizar los electrolitos. Se debera proporcionar un tratamiento
sintomatico, como por ejemplo una terapia de fluidos.

13. PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION RELMEDICAMENTO
VETERINARIO NO UTILIZADO O, EN SU CASO, LOS RESIODUDS DERIVADOS DE
SU USO

Pregunte a su veterinario como debe deshacerse de los medicamentgsyaut”ya no necesita. Estas
medidas estan destinadas a proteger el medio ambiente.

14. FECHA EN QUE FUE APROBADO EL PROSPESTO POR ULTIMA VEZ

Encontrara informacion detallada sobre este medicanipiito wCterinario en la pagina web de la Agencia
Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.ct

15. INFORMACION ADICIONAL

Formatos:
Caja que contiene 3 6 18 blisteres de 1(/ comprimidos.
Es posible que no se comercialicen t6dos=0s formatos.

Propiedades farmacodinamicas

La espironolactona y sus metalioliths activos (incluyendo la 7a-tiometil-espironolactona y la
canrenona) actiian como aniegonistas especificos de la aldosterona, y ejercen sus efectos mediante una
union competitiva al receftos, mineralocorticoide situado en los rifiones, corazén y vasos sanguineos.
La espironolactona es un férmaco natriurético (descrito histéricamente como un diurético suave). En el
rifidn, la espironolactcpa inhibe la retencion de sodio inducida por aldosterona, produciendo un
incremento en la ef{Checion de sodio y como consecuencia de agua, y una retencion de potasio.

Los efectos renalos,de la espironolactona y sus metabolitos conllevan una disminucion del volumen
extracelular y £olisecuentemente una disminucion de la precarga cardiaca y de la presion en la auricula
izquierda.(El rgsultado es una mejora en la funcion cardiaca.

En elsistenia’cardiovascular, la espironolactona previne los efectos perjudiciales de la aldosterona.
Aunguecel mecanismo de accion preciso atn no esta claramente definido, la aldosterona promueve la
fibzasiesniocardica, el remodelado miocérdico y vascular y la disfuncion endotelial.

Elvngdelos experimentales en perros, se ha visto que la terapia a largo plazo con antagonistas de la
a'dosterona previene la disfuncion progresiva del ventriculo izquierdo y atentia el remodelado del
ventriculo izquierdo en perros con insuficiencia cardiaca cronica.

Enun estudio clinico en el que se evalu6 el tiempo de supervivencia de perros con insuficiencia

cardiaca congestiva, se observo una reduccion del 65% en el riesgo relativo de mortalidad a los 15
meses en los perros tratados con espironolactona en combinacidn con la terapia estandar en
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comparacion con los perros tratados tinicamente con la terapia habitual. (La mortalidad fue clasificada
como muerte o eutanasia debida a la insuficiencia cardiaca).

Cuando se utiliza en combinacion con inhibidores de la ECA, la espironolactona puede contrarrestar
los efectos del “escape de aldosterona”.

Puede observarse un leve incremento de los niveles de aldosterona en sangre, en los animales en
tratamiento. Se piensa que podria ser debido a la activacion de los mecanismos de retroalimentacion

sin ninguna consecuencia clinica adversa.

Puede existir una hipertrofia de la zona glomerulosa adrenal, relacionada con la dosis, a niveleside
dosis elevados.
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