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1. ELAINLAAKKEEN NIMI

Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koirille

Spironolactone Ceva 40 mg tabletit koirille

Spironolactone Ceva 80 mg tabletit koirille

2. LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS
Vaikuttava aine:

Spironolactone Ceva 10 mg sisdltdd spironolaktonia 10 mg
Spironolactone Ceva 40 mg sisdltdd spironolaktonia ~ 40 mg

Spironolactone Ceva 80 mg sisdltdd spironolaktonia ~ 80 mg

Taydellinen apuaineluettelo, katso kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Tabletti

Spironolactone Ceva 10 mg: Valkoinen, ruskeaan vivahtava taplitysy’cahteen osaan jaettava 10 mm
pituinen soikea tabletti
Spironolactone Ceva 40 mg: Valkoinen, ruskeaan vivahtavi taplitys, kahteen osaan jaettava 17 mm
pituinen soikea tabletti.
Spironolactone Ceva 80 mg: Valkoinen, ruskeaan vivahtiva'taplitys, neljdén osaan jaettava 20 mm
pituinen soikea tabletti.

4, KLIINISET TIEDOT
4.1 Kohde-eléinlaji(t)
Koira

4.2 Kayttoaiheet kohde-eldinldzeictain

Koirien ldppavuodosta johtusin kongestiivisen syddmen vajaatoiminnan hoito yhdessa
standardihoidon kanssa (muiaan lukien diureetti tarpeen mukaan).

4.3 Vasta-aiheat

Ei saa kdyttda kdmilip, joilla on hypoadrenokortisismi, hyperkalemia (veren kaliumrunsaus) tai
hyponatremia (‘ter¢it natriumvajaus).

Spironolaktonia=i saa kayttdd yhdessi steroideihin kuulumattomien tulehduskipuldikkeiden (NSAID)
kanssa kolriilay joilla on munuaisten vajaatoiminta (munuaisten vajaatoiminta/toimintahdirio).

Ei saq kilyttaa tiineyden tai imetyksen aikana.

Ei saa kiyttad siitoseldimille tai siitokseen aiotuille eldimille.

4, “crityisvaroitukset kohde-eldinlajeittain

EZole.



4.5  Kayttoon liittyvat erityiset varotoimet

El&imia koskevat erityiset varotoimet

Munuaisten toiminta ja seerumin kaliumpitoisuus on mééritettdva ennen kuin spironolaktonihoito
aloitetaan yhdessd angiotensiinid muuttavan entsyymin (ACE) estdjin kanssa. Toisin kuin ihmisilla,
hyperkalemian lisddntynytté esiintymistd ei havaittu tilld yhdistelméldakitykselld koirilla suoritetuissa
kliinisissé kokeissa. Koirilla, joilla on munuaisten vajaatoiminta, saattaa kuitenkin esiintya lisddntyny
hyperkalemian vaara ja siksi suositellaan munuaisten toiminnan ja seerumin kaliumpitoisuuden
sadnndllistd seurantaa.

Koirille, joita hoidetaan yhtéaikaa spironolaktonilla ja tulehduskipuléékkeelld, on huolehtittawa
nestetasapainosta tarjoamalla riittdvasti vettd. Nailld koirilla munuaistoimintaa ja seerundia
kaliumpitoisuutta suositellaan seurattavaksi ennen yhdistelmahoidon aloitusta ja sen a.sana (ks. osa
4.3).

Spironolaktonilla on antiandrogeeninen vaikutus, joten tétd eldinldékevalmistetiaweisuositella
annettavan kasvuvaiheessa oleville koirille.

Koska spironolaktonin muuntuminen tapahtuu maksassa, on oltava vargsiinen annettaessa téité
eldinlddkevalmistetta valmistetta koirille, joilla on maksan vajaatoiminia

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinlddkevalmistetta antavar kenkilon on noudatettava
Saattaa herkistdd ihoa: henkildiden, jotka ovat yliherkkid spiropelaksénille, tulee valttad kosketusta
eldinlddkevalmisteen kanssa. Pese kéddet kdyton jélkeen.

Jos valmistetta niellddn vahingossa, on kddnnyttiava valittorase, ladkarin puoleen ja ndytettdva tille
pakkausselostetta tai myyntipaallysta.

4.6 Haittavaikutukset (yleisyys ja vakavuus)
Palautuvaa eturauhasen surkastumaa on havaittu ‘wseit kastroimattomilla uroskoirilla.
4.7  Kaytto tiineyden, laktaation tai m¢nirinan aikana

Ei saa kdyttéa tiineyden ja laktaation aikana, koska laboratoriotutkimukset eri eldinlajeilla (rotat,
hiiret, kanit ja apinat) ovat antaneet thdistrita kehityshéirioista.

4.8 Yhteisvaikutukset muidenésikevalmisteiden kanssa sekda muut yhteisvaikutukset

Furosemidia ja pimobendaaiion kiytetty yhdessd Spironolactone Cevan kanssa koirilla, joilla on
sydidnvika, eiké ole havaittu'sliinisia todisteita haitallisista reaktioista.

Spironolaktoni vdheri\44 aigoksiinin poistumista ja lisdd siten digoksiinin pitoisuutta plasmassa. Koska
digoksiinin terapeuttinen indeksi on hyvin kapea, on suositeltavaa monitoroida tarkkaan koiria, jotka
saavat samanaikdigesti sekd digoksiinia ettd spironolaktonia.

Deoksykortikostcronin tai tulehduskipuldidkkeiden anto spironolaktonin kanssa saattaa johtaa
spironolaktenin natriureettisten vaikutusten (virtsan natriumerityksen viheneminen).

Samanai<ainen spironolaktonin ja ACE-estéjien ja muiden kaliumia sééstavien ladkkeiden anto
(anigibtonsiinireseptorien salpaajat, B-salpaajat, kalsiumkanavasalpaajat jne.) voi mahdollisesti johtaa
Y¥petralemiaan (ks. osa 4.5).

Spironolaktoni saattaa aiheuttaa sytokromi P450-entsyymien seké induktion etté eston, ja voi titen
vaikuttaa muiden niitd metaboliareittejd kiyttdvien 1ddkkeiden metaboliaan.



4.9  Annostus ja antotapa
Annetaan suun kautta.

Anna spironolaktonia 2 mg/ painokiloa kohti kerran péivéssa. Eldinlddkevalmiste on annettava ruoan
kanssa. Tabletin voi sekoittaa pieneen ruokaerdidn, joka annetaan ennen padateriaa, tai sen voi antaa
suoraan suuhun syonnin jilkeen.

Tabletit sisdltdvat naudanliha-aromia maittavuuden parantamiseksi. Terveilla koirilla tehty tutkipsus
osoitti, ettd koirat syovat kaikki tabletit vapaachtoisesti 75 % ajasta.

Tablettien maara N
ELOPAINO Spironolactone Spironolactone | Spironolactone
Ceva 10 mg Ceva 40 mg Ceva 80 w0

1-25kg Yo

2.5-5Kkg 1

5-10Kkg 2 (

10-15kg 3 —[

15-20 kg 1

20 - 30 kg 1 4

30 - 40 kg 1

40 - 50 kg 1+Y%

50 - 60 kg T 1+%

4.10 Yliannostus (oireet, hatatoimeniiteet, ;7astaladkkeet) (tarvittaessa)

Kun terveille koirille annettiin suositdSznndkseen verrattuna 10-kertainen annos (20 mg/kg), havaittiin
annoksesta riippuvia haittavaikutuksiajlss. kohta 4.6.

Jos koira on nauttinut vahingossa v/isituren annoksen valmistetta, ei ole mitdéin méaérattya
vastalddketta tai hoitoa. Siksi cisuositeltavaa saada aikaan oksentaminen tai tehdd mahalaukun
huuhtelu (riskiarvion perustéella) ja seurata elektrolyyttejd. Lisdksi tulisi antaa oireenmukaista hoitoa,
esimerkiksi nestehoitoa.

411 Varoaika

Ei oleellinen.

5. FARMIAKOLOGISET OMINAISUUDET

Farmaisg serapeuttinen ryhma: Aldosteronivasta-aine (antagonisti),
ATZvet Koodi: QCO3DAOI.

5/L » Farmakodynamiikka
Spironolaktoni ja sen aktiiviset metaboliitit (joihin kuuluvat 7a-tiometyyli-spironolaktoni ja

kanrenoni) toimivat spesifisind aldosteronin antagonisteina ja vaikuttavat sitoutumalla kilpailevasti
munuaisissa, syddmessa ja verisuonissa sijaitseviin mineralokortikoidireseptoreihin.



Spironolaktoni on natriureettinen ladke (historiallisesti kutsuttu kevyeksi diureetiksi). Spironolaktoni
estdd munuaisissa aldosteronin aiheuttaman natriumin pidattymisen, mikd johtaa natriumin
lisddntyneeseen eritykseen ja sen seurauksena veden erityksen lisddntymiseen, ja kaliumin
pidéttymiseen.

Spironolaktonin ja sen metaboliittien vaikutukset munuaisiin johtavat solunulkoisen tilavuuden
véhenemiseen, mistd seuraa syddmen esikuormituksen ja vasemman eteisen paineen aleneminen.
Tuloksena on syddmen toiminnan tehostuminen.

Spironolaktoni ehkédisee aldosteronin vahingollisia sydén- ja verenkiertojarjestelmén vaikutuksia.
Vaikka vaikutuksen tarkkaa mekanismia ei ole vield selvitetty, aldosteroni lisdd sydénlihaksen
fibroosia, sydéinlihaksen ja verisuoniston uudelleen muotoutumista ja endoteelin toimint&hansota.

Koirilla tehdyissd kokeellisissa malleissa on osoitettu, ettd pitkdaikainen aldosteron/ariagonistihoito
ehkiisee etenevdd vasemman kammion toimintahéairioté ja heikentdd vasemman kanimion uudelleen
muotoutumista koirilla, joilla on krooninen syddmen vajaatoiminta.

Kongestiivista syddmen vajaatoimintaa sairastavien koirien eloonjédémisaikaa tuckivassa kliinisessa
tutkimuksessa mortaliteetin suhteellinen riski oli 15 kuukauden kohdalla-435 %¢ pienempi koirilla, joille
annettiin spironolaktonia yhdessé vakiohoidon kanssa, kuin ainoastaan*“akiohoitoa saaneilla koirilla.
(Mortaliteetti luokiteltiin kuolemaksi tai eutanasiaksi syddmen vaiaatoiminnan vuoksi).

Yhdessd ACE-estdjien kanssa kdytettyné spironolaktoni saattaasghkiistd ”aldosteronivuodon”
aiheuttamia vaikutuksia.

Hoidetuilla eldimilld voidaan todeta lievasti kohonnut veren aldosteronipitoisuus. Tdmén arvellaan
johtuvan takaisinkytkennin kdynnistyksestd ilman vahii¢ol/isia kliinisié seurauksia. Korkeilla
annoksilla saattaa esiintyd annoksesta riippuvaa lisémunuaisen zona glomerulosa-kuorikerroksen
litkakasvua.

5.2 Farmakokinetiikka

Spironolaktonin farmatokinetiikka peraistim seit metaboliitteihin, koska perusyhdiste on epéstabiili
koeolosuhteissa.

Imeytyminen
Kun koirille annettiin spirolaktonidissiun kautta, kolmen metaboliittin pitoisuudet olivat 32 %:sta 49

%:iin annetusta annoksesta. Ruowadisid biologista hydtyosuutta 80 %:sta — 90 %:iin. Suun kautta
annettuna annosvalilld 2 «+ 4'sdg/kg imeytyminen lisddntyy lineaarisesti. Kymmenena perdkkédisena
pdivéna annettujen useiden 2xmg/kg spironolaktoni-annosten jélkeen ei havaittu kertymista.
Keskiméérdinen maksiziipiwvisuus (C,y) 382 pg/l 7a-tiometyyli-spironolaktonille ja 94 pg/lin
kanrenonille saavutetian vastaavasti kahden ja neljdn tunnin jalkeen. Vakaa tila saavutetaan kahdessa
péiviss.

Jakaantuminen

7a-tiometyvli-spironolaktonin ja kanrenonin keskimédrdiset jakaantumistilavuudet (Vss) ovat
vastaavast zioin 157 ja 177 litraa.

Metabol ittien keskimédréiset viipymét (MRT) vaihtelevat vélilld 9 — 14 tuntia, ja ne ovat etupaéssi
jakautuiizet ruoansulatuskanavaan, munuaisiin, maksaan ja lisimunuaisiin.

Mintavolia
Shizonolaktoni metaboloituu nopeasti ja taydellisesti maksassa aktiivisiksi metaboliiteikseen 7a-
tibmetyyli-spironolaktoniksi ja kanrenoniksi, jotka ovat koiran pédasialliset metaboliitit.



Eliminaatio

Spironolaktoni erittyy pddasiallisesti metaboliitteinaan. Plasman puhdistumisnopeus kanrenonista on
1.4540.39 1/t/kg ja 7a-tiometyyli-spironolaktonista 0.89+0.44 1/t/kg. Suun kautta annetusta
radiomerkitystd spironolaktoniannoksesta 70 % loytyy ulosteesta ja 20 % virtsasta.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet
Laktoosimonohydraatti
Mikrokiteinen selluloosa
Krospovidoni

Povidoni K30

Liha-aromi, keinotekoinen
Kokoonpuristuva sokeri
Magnesiumstearaatti

6.2 Yhteensopimattomuudet
Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

Avaamattoman pakkauksen kestoaika 3 vuotta.
Sisdpakkauksen ensimmaéisen avaamisen jilkeinen kesteaika 2 kuukautta..

6.4. Sailytysta koskevat erityiset varotoimet

Ei lasten ulottuville eiké nikyville.

Tama eldinlddkevalmiste ei vaadi erityisii sédilytysolosuhteita.
Jaetut tabletit on sdilytettdva alkuperdisessé payauksessa.

6.5 Pakkaustyyppi ja sisapakkauksermkuvaus

Valkoinen HDPE-purkki, joka sisiiria 30 tablettia. Purkissa on valkoinen lapsiturvallinen
kierrekorkki. Sisdlla kuiva-ainetia, pakattu pahvilaatikkoon.

Kaikkia pakkauskokoja et yvalttainittd ole markkinoilla.

6.6  Erityiset varotpimetkayttamattomien eldinldakevalmisteiden tai niista perdaisin olevien
jatemateriaalicn havittamiselle

Kayttamattomatielanntadkevalmisteet tai niistd perdisin olevat jatemateriaalit on havitettava
paikallisten médraysten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Ceva/Sinté Animale
Yoavenue de la Ballastiére
32500 Libourne

PRanska



8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/2/07/074/007-009

9. ENSIMMAISEN MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA /
UUDISTAMISPAIVAMAARA

Ensimmaéinen myontadmispaivamaira: 20. kesdkuuta 2007

Viimeinen uudistamispéiva: 22. toukokuuta 2012

10 TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Tatd valmistetta koskevat yksityiskohtaiset tiedot ovat saatavina Euroopan Ladkeviraston (EMA)
verkkosivustolla http://www.emea.europa.eu

MYYNTIA, TOIMITTAMISTA JA/TAI KAYTTOA KOSKEVA KIEL TG

Ei oleellinen.


http://www.emea.europa.eu/

1. ELAINLAAKKEEN NIMI

Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koirille

Spironolactone Ceva 40 mg tabletit koirille

Spironolactone Ceva 80 mg tabletit koirille

2. LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS
Vaikuttava aine:

Spironolactone Ceva 10 mg sisdltdd spironolaktonia 10 mg
Spironolactone Ceva 40 mg sisdltdd spironolaktonia ~ 40 mg

Spironolactone Ceva 80 mg sisdltdd spironolaktonia ~ 80 mg

Taydellinen apuaineluettelo, katso kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Tabletti

Spironolactone Ceva 10 mg: Valkoinen, ruskeaan vivahtava taplitysycahteen osaan jaettava 10 mm
pituinen soikea tabletti.

Spironolactone Ceva 40 mg: Valkoinen, ruskeaan vivahtavi taplitys, kahteen osaan jaettava 17 mm
pituinen soikea tabletti.

Spironolactone Ceva 80 mg: Valkoinen, ruskeaan vivahtdva'taplitys, neljdén osaan jaettava 20 mm
pituinen soikea tabletti.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1  Kohde-elainlaji(t)
Koira

4.2  Kayttoaiheet kohde-elainldieittain

Koirien ldppavuodosta johtuwdn kongestiivisen syddmen vajaatoiminnan hoito yhdessa
standardihoidon kanssa (muisaan lukien diureetti tarpeen mukaan).

4.3 Vasta-aiheat

Ei saa kayttad kdinilip, joilla on hypoadrenokortisismi, hyperkalemia (veren kaliumrunsaus) tai
hyponatremia (‘ercit natriumvajaus).

Spironolaktonia=i saa kayttdd yhdessi steroideihin kuulumattomien tulehduskipuldékkeiden (NSAID)
kanssa kolriilay joilla on munuaisten vajaatoiminta (munuaisten vajaatoiminta/toimintahdirio).

Ei saq kilyttaa tiineyden tai imetyksen aikana.

Ei saa kiyttad siitoseldimille tai siitokseen aiotuille eldimille.

48, crityisvaroitukset kohde-eléinlajeittain

EZole.



4.5  Kayttoon liittyvat erityiset varotoimet

El&imia koskevat erityiset varotoimet

Munuaisten toiminta ja seerumin kaliumpitoisuus on mééritettdva ennen kuin spironolaktonihoito
aloitetaan yhdessd angiotensiinid muuttavan entsyymin (ACE) estdjin kanssa. Toisin kuin ihmisilla,
hyperkalemian lisddntynytté esiintymisté ei havaittu tilld yhdistelméladkitykselld koirilla suoritetuissa
kliinisissé kokeissa. Koirilla, joilla on munuaisten vajaatoiminta, saattaa kuitenkin esiintya lisddntyny
hyperkalemian vaara ja siksi suositellaan munuaisten toiminnan ja seerumin kaliumpitoisuuden
sadnndllistd seurantaa.

Koirille, joita hoidetaan yhtéaikaa spironolaktonilla ja tulehduskipuldékkeelld, on huoleh¥ittawa
nestetasapainosta tarjoamalla riittdvasti vettd. Nailld koirilla munuaistoimintaa ja seerundia
kaliumpitoisuutta suositellaan seurattavaksi ennen yhdistelmdhoidon aloitusta ja sen a.sana (ks. osa
4.3).

Spironolaktonilla on antiandrogeeninen vaikutus, joten tétd eldinldékevalmistetiaweisuositella
annettavan kasvuvaiheessa oleville koirille.

Koska spironolaktonin muuntuminen tapahtuu maksassa, on oltava vargsiinen annettaessa tité
eldinlddkevalmistetta valmistetta koirille, joilla on maksan vajaatoiminia

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinlddkevalmistetta antavar khenkilon on noudatettava
Saattaa herkistdd ihoa: henkildiden, jotka ovat yliherkkid spiropelaksénille, tulee valttad kosketusta
eldinlddkevalmisteen kanssa. Pese kéddet kdyton jélkeen.

Jos valmistetta niellddn vahingossa, on kddnnyttava valittdrhase, ladkarin puoleen ja ndytettdva tille
pakkausselostetta tai myyntipaallysta.

4.6 Haittavaikutukset (yleisyys ja vakavuus)
Palautuvaa eturauhasen surkastumaa on havaittu ‘wseit kastroimattomilla uroskoirilla.
4.7  Kaytto tiineyden, laktaation tai m¢nirinan aikana

Ei saa kayttai tiineyden ja laktaation aikana, koska laboratoriotutkimukset eri elédinlajeilla (rotat,
hiiret, kanit ja apinat) ovat antaneet thdisteita kehityshairioista.

4.8 Yhteisvaikutukset muidenésikevalmisteiden kanssa seka muut yhteisvaikutukset

Furosemidia ja pimobendaaiion kiytetty yhdessd Spironolactone Cevan kanssa koirilla, joilla on
sydidnvika, eiké ole havaittu'sliinisia todisteita haitallisista reaktioista.

Spironolaktoni vaheri\4d aigoksiinin poistumista ja lisdd siten digoksiinin pitoisuutta plasmassa. Koska
digoksiinin terapeuttinen indeksi on hyvin kapea, on suositeltavaa monitoroida tarkkaan koiria, jotka
saavat samanaik&igesti sekd digoksiinia ettd spironolaktonia.

Deoksykortikostcronin tai tulehduskipuldidkkeiden anto spironolaktonin kanssa saattaa johtaa
spironolaktenin natriureettisten vaikutusten (virtsan natriumerityksen viheneminen).

Samanai<ainen spironolaktonin ja ACE-estéjien ja muiden kaliumia sééstavien ladkkeiden anto
(anigibtonsiinireseptorien salpaajat, B-salpaajat, kalsiumkanavasalpaajat jne.) voi mahdollisesti johtaa
W¥petkalemiaan (ks. osa 4.5).

Spironolaktoni saattaa aiheuttaa sytokromi P450-entsyymien seké induktion etti eston, ja voi titen
vaikuttaa muiden niitd metaboliareittejd kdyttdvien 1ddkkeiden metaboliaan.



4.9  Annostus ja antotapa
Annetaan suun kautta.
Anna spironolaktonia 2 mg/ painokiloa kohti kerran paiviassa. Eldinlddkevalmiste on annettava ruoan

kanssa. Tabletin voi sekoittaa pieneen ruokaerddn, joka annetaan ennen paiateriaa, tai sen voi antaa
suoraan suuhun syonnin jilkeen.

Tablettien maara |
ELOPAINO Spironolactone Spironolactone | Spironolactone |
Ceva 10 mg Ceva 40 mg Ceva 80 mgy

1-25Kkg Yo

25-5kg 1

5-10 kg 2

10-15kg 3 0

15-20kg 1 j

20 - 30 kg 1+%

30 - 40 kg 1

40 - 50 kg 1+Y

50 - 60 kg 1+%

4.10 Yliannostus (oireet, hatatoimenpiteet, vastalddkkeet) (tarvittaessa)

Kun terveille koirille annettiin suositusdanokse2n verrattuna 10-kertainen annos (20 mg/kg), havaittiin
annoksesta riippuvia haittavaikutuksia, . Kehta 4.6.

Jos koira on nauttinut vahingossa yligvren’annoksen valmistetta, ei ole mitddn maarattya
vastalddkettd tai hoitoa. Siksi on suasitaltavaa saada aikaan oksentaminen tai tehdd mahalaukun
huuhtelu (riskiarvion perusteella)ia’sgurata elektrolyyttejd. Liséksi tulisi antaa oireenmukaista hoitoa,
esimerkiksi nestehoitoa.

411 Varoaika

Ei oleellinen.

5. FARMAKQV.OGISET OMINAISUUDET

Farmakotetapeuttinen ryhmai: Aldosteronivasta-aine (antagonisti),
ATCvetgkoadi: QCO3DAOI.

544 »=armakodynamiikka
Spinvnolaktoni ja sen aktiiviset metaboliitit (joihin kuuluvat 7a-tiometyyli-spironolaktoni ja
kanrenoni) toimivat spesifisind aldosteronin antagonisteina ja vaikuttavat sitoutumalla kilpailevasti

/nunuaisissa, sydédmessi ja verisuonissa sijaitseviin mineralokortikoidireseptoreihin.

Spironolaktoni on natriureettinen ladke (historiallisesti kutsuttu kevyeksi diureetiksi). Spironolaktoni
estdd munuaisissa aldosteronin aiheuttaman natriumin pidéttymisen, miké johtaa natriumin
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lisddntyneeseen eritykseen ja sen seurauksena veden erityksen lisddntymiseen, ja kaliumin
pidéttymiseen.

Spironolaktonin ja sen metaboliittien vaikutukset munuaisiin johtavat solunulkoisen tilavuuden
viahenemiseen, mistéd seuraa syddmen esikuormituksen ja vasemman eteisen paineen aleneminen.
Tuloksena on syddmen toiminnan tehostuminen.

Spironolaktoni ehkiisee aldosteronin vahingollisia syddn- ja verenkiertojérjestelmén vaikutuksia
Vaikka vaikutuksen tarkkaa mekanismia ei ole vield selvitetty, aldosteroni lisdd sydanlihaksen
fibroosia, sydénlihaksen ja verisuoniston uudelleen muotoutumista ja endoteelin toimintah&iriGe.

Koirilla tehdyissd kokeellisissa malleissa on osoitettu, ettd pitkdaikainen aldosteronianta@anistihoito
ehkéisee etenevdd vasemman kammion toimintahdiri6ti ja heikentéid vasemman kamnwon piudelleen
muotoutumista koirilla, joilla on krooninen syddmen vajaatoiminta.

Kongestiivista syddmen vajaatoimintaa sairastavien koirien eloonjédémisaikaa twtkisassa kliinisessd
tutkimuksessa mortaliteetin suhteellinen riski oli 15 kuukauden kohdalla 65 % pienempi koirilla, joille
annettiin spironolaktonia yhdessd vakiohoidon kanssa, kuin ainoastaan vakiohoiipa saaneilla koirilla.
(Mortaliteetti luokiteltiin kuolemaksi tai eutanasiaksi syddmen vajaatoipa’nnai vuoksi).

Yhdessd ACE-estéjien kanssa kaytettynd spironolaktoni saattaa ehkdistd ~aldosteronivuodon”
aiheuttamia vaikutuksia.

Hoidetuilla eldimilld voidaan todeta lievésti kohonnut veren aldbsteronipitoisuus. Tdmén arvellaan
johtuvan takaisinkytkennén kdynnistyksestd ilman vahingqllisia, kliinisid seurauksia. Korkeilla
annoksilla saattaa esiintyd annoksesta riippuvaa lisimunueisén zona glomerulosa-kuorikerroksen
liikakasvua.

5.2 Farmakokinetiikka

Spironolaktonin farmatokinetiikka perustuu sen metaboliitteihin, koska perusyhdiste on epdstabiili
koeolosuhteissa.

Imeytyminen

Kun koirille annettiin spirolaktonia sfuzn hautta, kolmen metaboliittin pitoisuudet olivat 32 %:sta 49
%:iin annetusta annoksesta. RuoksI’saa biologista hydtyosuutta 80 %:sta — 90 %:iin. Suun kautta
annettuna annosvililld 2 — 4 me/kginieytyminen lisdéntyy lineaarisesti. Kymmenend perdkkéisend
pdivéna annettujen useiden 2 mg/d spironolaktoni-annosten jéilkeen ei havaittu kertymista.
Keskimaardinen maksimipiteisuns (Coay) 382 pg/l 7a-tiometyyli-spironolaktonille ja 94 pg/lin
kanrenonille saavutetaan,vassaavasti kahden ja neljén tunnin jélkeen. Vakaa tila saavutetaan kahdessa
paivassa.

Jakaantuminen

7a-tiometyyli-spirdnplaktonin ja kanrenonin keskimédriiset jakaantumistilavuudet (Vss) ovat
vastaavasti noity 157 ja 177 litraa.

Metaboliittien Reskimédaraiset viipymat (MRT) vaihtelevat vililld 9 — 14 tuntia, ja ne ovat etupddssa
jakautune(tAugansulatuskanavaan, munuaisiin, maksaan ja lisimunuaisiin.

Metaboia
Spirgndtaktoni metaboloituu nopeasti ja tdydellisesti maksassa aktiivisiksi metaboliiteikseen 7a-
Hilmetyyli-spironolaktoniksi ja kanrenoniksi, jotka ovat koiran padasialliset metaboliitit.

Fliminaatio

Spironolaktoni erittyy pééasiallisesti metaboliitteinaan. Plasman puhdistumisnopeus
kanrenonista on 1.4540.39 I/t/kg ja 7a-tiometyyli-spironolaktonista 0.89+0.44 1/t/kg. Suun kautta
annetusta radiomerkitysté spironolaktoniannoksesta 70 % 16ytyy ulosteesta ja 20 % virtsasta.
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6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet
Laktoosimonohydraatti
Mikrokiteinen selluloosa
Krospovidoni

Povidoni K30

Liha-aromi, keinotekoinen
Kokoonpuristuva sokeri
Magnesiumstearaatti

6.2 Yhteensopimattomuudet
Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

Avaamattoman pakkauksen kestoaika 3 vuotta.
Sisdpakkauksen ensimmaéisen avaamisen jilkeinen kestoaika: 2 kuukatita

6.4. Sailytysta koskevat erityiset varotoimet

Ei lasten ulottuville eikd nékyville.

Tama eldinlddkevalmiste ei vaadi erityisii sédilytysolosuhteica.
Jaetut tabletit on sdilytettdva alkuperdisessd pakkauksessa
6.5 Pakkaustyyppi ja sisapakkauksen kuvaug

Polyamidi/alumiini/polyvinyylikloridi//alumiini "5 tzoletin lépipainopakkauksissa.

Pakkauskoot
Pahvilaatikossa 3 tai 18 tabletin ldpipainoiayyd

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttamatti gieimarkkinoilla.

6.6 Erityiset varotoimet kavttémattomien elainladkevalmisteiden tai niista peraisin olevien
jatemateriaalien havittariselle

Kayttimattomat eldinlddkevalmisteet tai niistd perdisin olevat jatemateriaalit on havitettdva
paikallisten méérdysten muraisesti.

7. MYYNTILOYAN HALTIJA

Ceva Santé At ale

10 avenue d¢ 1h Ballastiére

33509 Libourne

Ranska

8 MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/2/07/074/001-006
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9. ENSIMMAISEN MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA /
UUDISTAMISPAIVAMAARA

Ensimmaéinen myontdmispéivamaéra: 20. kesdkuuta 2007
Viimeinen uudistamispdiva: 22. toukokuuta 2012

10 TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Taté valmistetta koskevat yksityiskohtaiset tiedot ovat saatavina Euroopan Ladkeviraston (EM#)
verkkosivustolla http://www.emea.europa.cu

MYYNTIA, TOIMITTAMISTA JA/TAI KAYTTOA KOSKEVA KIELTO

Ei oleellinen.
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LIITEN
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMIETAJA
TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LITTWYWATEHDOT TAI RAJOITUKSET
SELVITYS JAAMIEN ENIMMAISMAARISTA

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
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A.  ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA
Erén vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Ceva Santé Animale

Z.1. Tres le Bois

22600 Loudéac

Ranska

Catalent Germany

Schorndorf GmbH

Steinbeistrasse 2

D-73614 Schorndorf

Saksa

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJCITUKSET

Eldinladkemadriys

C. SELVITYSJAAMIEN ENIMMAISMAARISTA

Ei oleellinen

D. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLY T>/KSET

Ceva Santé Animale vakuuttaa, ettd myyntilupahalsenivksen osassa I kuvattu farmakologinen
seurantajirjestelma on kdytdssé ja toimii ennen tivés eldinladkintdtuotteen tuomista markkinoille ja
sen ollessa markkinoilla.
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LIITE 11

KKAUSSELOSTE

MYYNTIPAALLYSMERKINNA






ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT TIEDOT

Pahvilaatikko , 1 purkki 30 tablettia

1.  ELAINLAAKKEEN NIMI - ;I

Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 40 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 80 mg tabletit koirille

Spironolaktoni.

2.  VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) JA MUUT AINEET

Spironolaktoni 10 mg
Spironolaktoni 40 mg
Spironolaktoni 80 mg

3.  LAAKEMUOTO

Tabletti

4.  PAKKAUSKOKO

30 tablettia

5. KOHDE-ELAINLAJI(T)

Koira

| 6.  KAYTTOAIHEET |

7. ANTOTAFA/JA ANTOREITTI(ANTOREITIT) |

Annetaan Suun, kautta.
Lue pakikausscloste ennen kayttoa.

ooy SUAROAIKA |

L

9.  TARVITTAESSA ERITYISVAROITUS(ERITYISVAROITUKSET) ‘

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
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‘ 10. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP: {kuukausi/vuosi}

Kaéytettdva 2 kuukauden kuluessa pakkauksen ensimméisen avaamisen jdlkeen.

‘ 11. SAILYTYSOLOSUHTEET

N |

Jaetut tabletit on sdilytettdva alkuperiisessé pakkauksessa.

RIAALIN HAVITTAMISEKSI

12.  ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMAN VALMISTEEN %Al JATEMATE-

Kayttamattomat ladkevalmisteet tai niistd perdisin olevat jatemateriaalit on hiave ettdva paikallisten

médrdysten mukaisesti.

13. MERKINTA “ELAIMILLE”, TOIMITTAMISLUOKI{ZTIELU SEKA TOIMITTAMISEN
JA KAYTON EHDOT JA RAJOITUKSET, jos tarpean

Eldimille - vain eldinldadkarin maédrayksesta.

14. MERKINTA “El LASTEN ULOTTUVILIE EIKA NAKYVILLE.”

Ei lasten ulottuville eikd nikyville.

15. MYYNTILUVAN HALTIJANNTMI JA OSOITE

Ceva Santé Animale

10 avenue de la Ballastiére
33500 Libourne

Ranska

16. MYYNTILUR'ErNUMEROT

EU/2/07/074/007
EU/2/07/074/078
EU/2/07/074/20

[ 17 WAEMISTAJAN ERANUMERO

Isgt: Wumero}
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT TIEDOT

Pahvilaatikko — 10 mg tabletteja, 40 mg tabletteja ja 80 mg tabletteja

1.  ELAINLAAKKEEN NIMI __{J

Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 40 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 80 mg tabletit koirille

Spironolaktoni.

2.  VAIKUTTAVA(T) AINE(ET) JA MUUT AINEET

Spironolaktoni 10 mg
Spironolaktoni 40 mg
Spironolaktoni 80 mg

3.  LAAKEMUOTO

Tabletti

4.  PAKKAUSKOKO

30 tablettia
180 tablettia

5.  KOHDE-ELAINLAJI(T) -

Koira

| 6.  KAYTTOAIHEL | |

[ 7. ANTOTAFJA ANTOREITTI(ANTOREITIT) |

Annetaan 3unykautta.
Lue pakizausseloste ennen kayttoa.

[ 5%, VAROAIKA |

( 9. TARVITTAESSA ERITYISVAROITUS(ERITYISVAROITUKSET) ‘

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.
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‘ 10. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP: {kuukausi/vuosi}
Jaetut tabletit on kéytettévé 7 paivin kuluessa.

‘ 11. SAILYTYSOLOSUHTEET _J

Jaetut tabletit on sdilytettdva alkuperdisessd pakkauksessa

12. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMAN VALMISTEEN TAl SXTEMATE-
RIAALIN HAVITTAMISEKSI

Havittdminen: lue pakkausseloste.

13. MERKINTA “ELAIMILLE”, TOIMITTAMISLUOKITTEEU SEKA TOIMITTAMISEN
JA KAYTON EHDOT JA RAJOITUKSET, jos tarpeen

Eldimille - vain eldinladkérin madrayksesta.

14. MERKINTA “El LASTEN ULOTTUVILLE EifA NAKYVILLE.”

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

15. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMLJA OSOITE

Ceva Santé Animale

10 avenue de la Ballastiére
33500 Libourne

Ranska

16. MYYNTILUPIEN NUMEROT

EU/2/07/074/001 (3 1¢ pipainopakkausta, 10 tablettia)
EU/2/07/074/002 (12 lapipainopakkausta, 10 tablettia)

EU/2/07/074/073 2 idpipainopakkausta, 10 tablettia)
EU/2/07/074/20-' (18 lapipainopakkausta, 10 tablettia)

EU/2/07/0, /905 (3 lapipainopakkausta, 10 tablettia)
EU/2/x7574/006 (18 lapipainopakkausta, 10 tablettia)

|17.) VALMISTAJAN ERANUMERO

£ri: {numero}
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PIENISSA SISAPAKKAUSYKSIKOISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
TIEDOT

Pullo, 30 tabletti

1. ELAINLAAKEVALMISTEEN NIMI ~Y|

Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 40 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 80 mg tabletit koirille

Spironolaktoni.

2. VAIKUTTAVIEN AINEIDEN MAARAT

Spironolaktoni 10 mg
Spironolaktoni 40 mg
Spironolaktoni 80 mg

3. SISALLON PAINO, TILAVUUS TAI ANNOSTEﬂATAARA

30 tablettia

| 4. ANTOREITIT |

5. VAROAIKA N |

| 6. ERANUMERO |

Lot {number}

‘ 7. VIIMEINZX, KAYTTOPAIVAMAARA

EXP {monthiyesr}

8.+ MERKINTA “ELAIMILLE",

Zisniile.
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SEURAAVAT TIEDOT

Léapipainopakkaus - 10 tablettia, 40 tablettia 40, tablettia 80

LAPIPAINOPAKKAUKSISSA JA REPAISYPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN

1.  ELAINLAAKEVALMISTEEN NIMI

Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 40 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 80 mg tabletit koirille

Spironolaktoni

=\d

2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

CEVA

‘ 3.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP: {kuukausi/vuosi}

| 4. ERANUMERO

Era:

5. MERKINTA “ ELAIMILLE”

Eldimille
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PAKKAUSSELOSTE

Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 40 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 80 mg tabletit koirille

1. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE SEKA ERAN VAPAUTTAMISESTA
VASTAAVAN VALMISTAJAN NIMI JA OSOITE EUROOPAN TALOUSALUEELLAIOY
ERI

Myyntiluvan haltija:
Ceva Santé Animale

10 avenue de la Ballastiére
33500 Libourne

Ranska

Tel: + 33 (0) 557 55 40 40
Fax: +33(0) 557554006

Eran vapauttaja:
Ceva Santé Animale
Z.1. Trés le Bois
22600 Loudéac
Ranska

Catalent Germany
Schorndorf GmbH
Steinbeistrasse 2
D-73614 Schorndorf
Saksa

2. ELAINLAAKEVALMISTEEN KLV
Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koitille
Spironolactone Ceva 40 mg tablet{{ oirille

Spironolactone Ceva 80 mg tabletitkbirille

Spironolaktoni

3. VAIKUTTAVAT JA MUUT AINEET

Spironolactone Cevanl0 mg  siséltéé spironolaktonia 10 mg
Spironolactone'Ceva 40 mg  siséltdd spironolaktonia 40 mg
Spironolactonc*Ceva 80 mg  siséltdd spironolaktonia 80 mg

4. KAY T TOAIHEET

Kofrictappavuodosta johtuvan kongestiivisen syddmen vajaatoiminnan hoito yhdessé
gtondardihoidon kanssa (mukaan lukien diureetti tarpeen mukaan).
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5. VASTA-AIHEET

Ei saa kéyttdé koirille, joilla on lisimunuaisten vajaatoiminta, hyperkalemia (veren kaliumrunsaus) tai
hyponatremia (veren natriumvajaus).

Ei saa kdyttdd yhdessd steroideihin kuulumattomien tulehduskipulddkkeiden (NSAID) kanssa koirille,
joilla on munuaisten vajaatoiminta (munuaisten heikentynyt/hdiriintynyt toiminta).

Ei saa kdyttda tiineyden tai imettdmisen aikana.

Ei saa kdyttaa siitoseldimille tai siitokseen aiotuille eldimille.

6. HAITTAVAIKUTUKSET

Palautuvaa eturauhasen surkastumaa (atrofiaa) on havaittu usein kastroimattomilla yiréekoirilla.

Jos havaitset mitdin vakavia seurauksia tai muita tdssd mainitsemattomia vaikuszksia, ilmoita niistd
eldinladkarillesi.

7. KOHDE-ELAINLAJIT

Koira

8. ANNOSTUS, ANTOREITIT JA ANTOTAVAT KONDE-ELAINLAJEITTAIN

Anna spironolaktonia 2 mg/ painokiloa kohti kerran péi‘zissi..

~ Tablettien maara
PAINO Spironolactor.n_' Spironolactone | Spironolactone
Ceva 10.mg Ceva 40mg Ceva 80 mg
1-25Kkg Y
25-5kg 1
5-10Kkg 2
10 - 15 kg H 3
15-20 kg 1
209300 1+%
30/ 20 kg 1
4u - 50 kg 1+Y
50 - 60 kg 1+%

9 ANNOSTUSOHJEET

7 ama eldinladkintdvalimiste on annettava ruoan kanssa. Tabletin voi sekoittaa pieneen ruokaerdén,
joka annetaan ennen pédateriaa, tai sen voi antaa suoraan suuhun syonnin jalkeen.

Tabletit sisdltdvit naudanliha-aromia maittavuuden parantamiseksi. Terveilld koirilla tehty tutkimus
osoitti, ettd koirat syovit kaikki tabletit vapaaehtoisesti 75 % ajasta.
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10. VAROAIKA

11. SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei lasten ulottuville eikd nédkyville.
Tama eldinlddkevalmiste ei vaadi erityisid séilytysohjeita Sisdpakkauksen ensimméiisen avaamiten
jélkeinen kestoaika: 2 kuukautta. Jaetut tabletit on sdilytettdva alkuperdisessd pakkauksessa. .

Ei saa kdyttda viimeisen kayttopdivamairan jalkeen, joka on merkitty pahvirasian padlle XD jalkeen.

12. ERITYISVAROITUKSET

Erityiset varotoimet eléimille kaytettéessa

Munuaisten toiminta ja seerumin kaliumpitoisuus on arvioitava ennen kuin.spirvaolaktonihoito
aloitetaan yhdessd angiotensiinid muuttavan entsyymin (ACE) estdjin kadissa*Toisin kuin ihmisilla,
koirilla ei havaittu lisddntynyttd hyperkalemian esiintymisti (veren kohannutta kaliumpitoisuutta) talla
yhdistelmaladkitykselld suoritetuissa kliinisissa kokeissa. Koirillay joilla on munuaisten vajaatoiminta,
saattaa kuitenkin esiintyd lisddntynyt hyperkalemian vaara ja siksi sugsitellaan munuaisten toiminnan
ja seerumin kaliumpitoisuuden séénndllistd seurantaa.

Koirien, joita hoidetaan samanaikaisesti spironolaktonilla i tuiehduskipulddkkeilld, on yllapidettava
hyva nestetasapaino. Ndiden koirien munuaistoimintaa jasplasman kaliumpitoisuutta on tarkkailtava
ennen yhdistelmdhoidon aloitusta ja sen aikana (ks. osa‘¥ as-a-aiheet).

Koska spironolaktonilla on antiandrogeeninen (upeshdsmoonien vastainen) vaikutus,
eldinladkintavalmistetta ei suositella annettavaksikasgvaville koirille.

Koska spironolaktonin muuntuminen tapah{uiinaksassa, on eldinldadkintdvalmisteen kdyttod varottava
koirilla, joilla on maksan vajaatoiminta

Erityiset varotoimet, joita elainlaél-eva’mistetta antavan henkilon on noudatettava

Saattaa herkistdd ihoa: henkil6ider, Jotka ovat yliherkkid spironolaktonille, tulee vélttda kosketusta
eldinlddkevalmisteen kanssa. Resesddet kiyton jalkeen.

Jos valmistetta nielldén vahingoseas on kddnnyttava vélittomésti 1aakarin puoleen ja ndytettdvi tille
pakkausselostetta tai myyntipial ysti

Kayttd tiineyden ja l2! taavion aikana
Ei saa kdyttaa tiinaydun ja'imetyksen aikana.

Y hteisvaikutukéet
Furosemidia ja pinidbendaania on kiytetty yhdessd Spironolactone Cevan kanssa koirilla, joilla on
sydidnvika, eika*cle havaittu kliinisid todisteita haitallisista reaktioista.

Spirenolaktoni vihentdé digoksiinin poistumista ja lisda siten digoksiinin pitoisuutta plasmassa.
Koska d.goksiinin terapeuttinen indeksi on hyvin kapea, on suositeltavaa monitoroida tarkkaan koiria,
jotla/sdnvat samanaikaisesti sekd digoksiinia ettd spironolaktonia.

Degksykortikosteronin tai tulehduskipulddkkeiden anto spironolaktonin kanssa saattaa johtaa
spironolaktonin natriureettisten vaikutusten kohtalaiseen véahentymiseen (virtsan natriumerityksen

vaheneminen).

Samanaikainen spironolaktonin ja ACE-estdjien ja muiden kaliumia sddstdvien ladkkeiden anto
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(angiotensiinireseptorien salpaajat, 3-salpaajat, kalsiumkanavasalpaajat jne.) voi mahdollisesti johtaa
hyperkalemiaan (ks. osa "Kdyttoon liittyvét erityiset varotoimet").

Spironolaktoni saattaa aiheuttaa sytokromi P450-entsymien seké induktion etté eston ja voi titen
vaikuttaa muiden niitd metaboliareitteja kdyttavien ladkkeiden metaboliaan.

Yliannostus

Kun terveille koirille annettiin suositusannokseen verrattuna 10-kertainen annos (20 mg/kg), havaittiin
annoksesta riippuvia haittavaikutuksia (ks. osa "Haittavaikutukset").

Jos koira on nauttinut vahingossa ylisuuren annoksen valmistetta, ei ole mitdén méérattya
vastalddkettd tai hoitokeinoa. Siksi on suositeltavaa saada aikaan oksentaminen tai tehdd marnalaukun
huuhtelu (riskiarvion perusteella), ja seurata elektrolyytteji. Lisédksi tulisi antaa oireenmuizaissa hoitoa,
esimerkiksi nestehoitoa.

13. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMAN VALMISTEEAN.TAI JATEMATE-
RIAALIN HAVITTAMISEKSI

Kayttamatta jadnyt valmiste toimitetaan havitettdvaksi apteekkiin tai ong:Ilmajatelaitokselle.

14. PAIVAMAARA, JOLLOIN PAKKAUSSELOSTE ON#MEKSI HYVAKSYTTY

Taté valmistetta koskevat yksityiskohtaiset tiedot ovat saataving Earoopan Lidkeviraston (EMEA)
verkkosivustolla http://www.emea.curopa.cu

15. MUUT TIEDOT

Pakkauskoot

Purkki, joka sisdltda 30 tablettia, pakattu pany1inatikkoon.
Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdmaéttd alewmarkkinoilla.

Farmakodynamiikka

Spironolaktoni ja sen aktiiviset znotaboliitit (joihin kuuluvat 7a-tiometyyli-spironolaktoni ja
kanrenoni) toimivat spesifisipa aidssteronin antagonisteina ja vaikuttavat sitoutumalla kilpailevasti
munuaisissa, syddmessa ja varisiionissa sijaitseviin mineralokortikoidireseptoreihin.

Spironolaktoni on natri recttinen lddke (historiallisesti kutsuttu kevyeksi diureetiksi). Spironolaktoni
estdd munuaisissaaldasteronin aiheuttaman natriumin pidattymisen, mikd johtaa natriumin
lisddntyneeseen erityisseen ja sen seurauksena veden erityksen lisddntymiseen, ja kaliumin
pidéttymiseen.

Spironolaktoniia sen metaboliittien munuaisvaikutukset johtavat solunulkoisen tilavauden
vihenemi!{efn)mistd seuraa syddmen esikuormituksen ja vasemman eteisen paineen aleneminen.
Tuloksena on syddmen toiminnan tehostuminen.

Spirgndtaktoni ehkédisee aldosteronin vahingollisia sydén- ja verenkiertojirjestelmén vaikutuksia.
J72ikKa vaikutuksen tarkkaa mekanismia ei ole vield selvitetty, aldosteroni liséd sydénlihaksen
fionhosia, sydénlihaksen ja verisuoniston uudelleen muotoutumista ja endoteelin toimintah&iriota.

Koirilla tehdyissé kokeellisissa malleissa on osoitettu, ettd pitkdaikainen aldosteroniantagonistihoito

ehkiisee etenevdd vasemman kammion toimintahéirioté ja heikentdd vasemman kammion uudelleen
muotoutumista koirilla, joilla on krooninen syddmen vajaatoiminta.
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Kongestiivista syddmen vajaatoimintaa sairastavien koirien eloonjddmisaikaa tutkivassa kliinisessa
tutkimuksessa mortaliteetin suhteellinen riski oli 15 kuukauden kohdalla 65 % pienempi koirilla, joille
annettiin spironolaktonia yhdessé vakiohoidon kanssa, kuin ainoastaan vakiohoitoa saaneilla koirilla.
(Mortaliteetti luokiteltiin kuolemaksi tai eutanasiaksi syddmen vajaatoiminnan vuoksi).

Yhdessd ACE-estdjien kanssa kdytettyna spironolaktoni saattaa ehkaistd ”aldosteronivuodon”
aiheuttamia vaikutuksia.

Hoidetuilla eldimilld voidaan todeta lievésti kohonnut veren aldosteronipitoisuus. Tdmén arvelltan
johtuvan takaisinkytkennin kdynnistyksestéd ilman vahingollisia kliinisié seurauksia.

Voi esiintyd annokseen liittyvéa lisimunuaisten alueen hiussuonikehrésten liikakasvua stwreila
annoskoolla.
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PAKKAUSSELOSTE

Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 40 mg tabletit koirille
Spironolactone Ceva 80 mg tabletit koirille

1. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE SEKA ERAN VAPAUTTAMISESTA
VASTAAVAN VALMISTAJAN NIMI JA OSOITE EUROOPAN TALOUSALUEELLAIOY
ERI

Myyntiluvan haltija:
Ceva Santé Animale

10 avenue de la Ballastiére
33500 Libourne

Ranska

Tel: + 33 (0) 557 55 40 40
Fax: +33(0) 557554006

Eran vapauttaja:
Ceva Santé Animale
Z.1. Trés le Bois
22600 Loudéac
Ranska

Catalent Germany

Schorndorf GmbH

Steinbeistrasse 2

D-73614 Schorndorf

Saksa

2. ELAINLAAKEVALMISTEEN KLV
Spironolactone Ceva 10 mg tabletit koitille
Spironolactone Ceva 40 mg tablet{{ oirille

Spironolactone Ceva 80 mg tabletitkbirille

Spironolaktoni

3. VAIKUTTAVAT JA MUUT AINEET
Spironolactone Cevanl0 mg  siséltéé spironolaktonia 10 mg

Spironolactone'Ceva 40 mg  siséltdd spironolaktonia 40 mg
Spironolactonc*Ceva 80 mg  siséltdd spironolaktonia 80 mg

4, KAYTTOAIHEET

JX0iricn ldppavuodosta johtuvan kongestiivisen syddmen vajaatoiminnan hoito yhdessé
stapdardihoidon kanssa (mukaan lukien diureetti tarpeen mukaan).
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5. VASTA-AIHEET

Ei saa kayttéé koirille, joilla on lisimunuaisten vajaatoiminta, hyperkalemia (veren kaliumrunsaus) tai
hyponatremia (veren natriumvajaus).

Ei saa kdyttdd yhdessd steroideihin kuulumattomien tulehduskipulddkkeiden (NSAID) kanssa koirille,
joilla on munuaisten vajaatoiminta (munuaisten heikentynyt/hdiriintynyt toiminta).

Ei saa kéyttéad tiineyden tai imettdmisen aikana.

Ei saa kdyttdd siitoseldimille tai siitokseen aiotuille eldimille.

6. HAITTAVAIKUTUKSET

Palautuvaa eturauhasen surkastumaa (atrofiaa) on havaittu usein kastroimattomilla urcokoirtlla.

Jos havaitset mitdén vakavia seurauksia tai muita tdssd mainitsemattomia vaikutulrsia, ilmoita niista
eldinladkarillesi.

7. KOHDE-ELAINLAJIT

Koira

8. ANNOSTUS, ANTOREITIT JA ANTOTAPA KOHD=Z-=LAINLAJEITTAIN

Anna spironolaktonia 2 mg/ painokiloa kohti kerran péiyagsat

Tablettien maara
PAINO Spironolactong Spironolactone | Spironolactone
Ceva 10 mg Ceva 40 mg Ceva 80 mg
1-25kg Yo
2.5-5Kkg 1
5-10Kkg 2
10- 15 kg |:
15 - 20 kg " 1
20 - 307w 1+%
30.,40Kg 1
£0-50 kg 1+Y%
50 - 60 kg 1+%

) ANNOSTUSOHJEET

Tama eldinlddkintdvalimiste on annettava ruoan kanssa. Tabletin voi sekoittaa pieneen ruokaeradn,
;joka annetaan ennen pédateriaa, tai sen voi antaa suoraan suuhun syonnin jélkeen.
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10. VAROAIKA

11. SAILYTYSOLOSUHTEET

Ei lasten ulottuville eiké nakyville.

Tama eldinlddkevalmiste ei vaadi erityisid séilytysohjeita. Kaytd 2 kuukauden kuluessa purkin
ensimmaisestd avaamisesta.

Jaetut tabletit on sdilytettdva alkuperdisessé pakkauksessa ja ne on kéytettévé 7 pdivin kuluessa,

Ei saa kdyttda viimeisen kayttopdivamadran jalkeen.

12. ERITYISVAROITUKSET

Erityiset varotoimet eldimille kaytettaessa

Munuaisten toiminta ja seerumin kaliumpitoisuus on arvioitava ennen kuinr.spiroaolaktonihoito
aloitetaan yhdessd angiotensiinid muuttavan entsyymin (ACE) estdjin katssa*Toisin kuin ihmisilla,
koirilla ei havaittu lisdantynyttd hyperkalemian esiintymistd (veren koliannutta kaliumpitoisuutta) talld
yhdistelmaladkitykselld suoritetuissa kliinisissa kokeissa. Koirillay joilla on munuaisten vajaatoiminta,
saattaa kuitenkin esiintyd lisddntynyt hyperkalemian vaara ja siksi sugsitellaan munuaisten toiminnan
ja seerumin kaliumpitoisuuden sdannollistd seurantaa.

Koirien, joita hoidetaan samanaikaisesti spironolaktonilla i tuiehduskipulddkkeilld, on yllapidettava
hyva nestetasapaino. Ndiden koirien munuaistoimintaa jasplasman kaliumpitoisuutta on tarkkailtava
ennen yhdistelméhoidon aloitusta ja sen aikana (ks. osa‘¥asta-aiheet).

Koska spironolaktonilla on antiandrogeeninen (upeshdsmoonien vastainen) vaikutus,
eldinlddkintdvalmistetta ei suositella annettavaksiKagvaville koirille.

Koska spironolaktonin muuntuminen tapah{uiinaksassa, on eldinlddkintdvalmisteen kiyttod varottava
koirilla, joilla on maksan vajaatoiminta

Erityiset varotoimet, joita elainlaal-eva’mistetta antavan henkilon on noudatettava

Saattaa herkistdd ihoa: henkiloider; Jotka ovat yliherkkid spironolaktonille, tulee vélttda kosketusta
eldinlddkevalmisteen kanssa. Resezidet kdyton jélkeen.

Jos valmistetta nielldéin vahingossas on kddnnyttava vélittomésti 1dakarin puoleen ja ndytettdvi tille
pakkausselostetta tai myyntipialysti

Kayttd tiineyden ja la!taavion aikana
Ei saa kdyttaa tiinaydun ja'imetyksen aikana.

Y hteisvaikutukéet
Furosemidia ja‘pinidbendaania on kdytetty yhdessd Spironolactone Cevan kanssa koirilla, joilla on
sydidnvika, eika*cle havaittu kliinisid todisteita haitallisista reaktioista.

Spiranolaktoni vihentdd digoksiinin poistumista ja lisda siten digoksiinin pitoisuutta plasmassa.
Koska d¢igoksiinin terapeuttinen indeksi on hyvin kapea, on suositeltavaa monitoroida tarkkaan koiria,
jotiafsdnvat samanaikaisesti sekd digoksiinia ettd spironolaktonia.

Degksykortikosteronin tai tulehduskipulddkkeiden anto spironolaktonin kanssa saattaa johtaa
spironolaktonin natriureettisten vaikutusten kohtalaiseen véahentymiseen (virtsan natriumerityksen

vaheneminen).

Samanaikainen spironolaktonin ja ACE-estéjien ja muiden kaliumia sééstdvien ladkkeiden anto
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(angiotensiinireseptorien salpaajat, 3-salpaajat, kalsiumkanavasalpaajat jne.) voi mahdollisesti johtaa
hyperkalemiaan (ks. osa "Kayttoon liittyvét erityiset varotoimet").

Spironolaktoni saattaa aiheuttaa sytokromi P450-entsymien sekid induktion etté eston ja voi titen
vaikuttaa muiden niitd metaboliareitteja kdyttavien ladkkeiden metaboliaan.

Yliannostus

Kun terveille koirille annettiin suositusannokseen verrattuna 10-kertainen annos (20 mg/kg), havaittiin
annoksesta riippuvia haittavaikutuksia (ks. osa "Haittavaikutukset").

Jos koira on nauttinut vahingossa ylisuuren annoksen valmistetta, ei ole mitdén maarattya
vastalddketta tai hoitokeinoa. Siksi on suositeltavaa saada aikaan oksentaminen tai tehdd“matalsukun
huuhtelu (riskiarvion perusteella), ja seurata elektrolyytteji. Lisédksi tulisi antaa oireenmuizaissa hoitoa,
esimerkiksi nestehoitoa.

13. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMAN VALMISTEEN.TAI JATEMATE-
RIAALIN HAVITTAMISEKSI

Kayttdmatta jadnyt valmiste toimitetaan havitettaviksi apteekkiin tai ongtlmajitelaitokselle.

14. PAIVAMAARA, JOLLOIN PAKKAUSSELOSTE ON#IMEKSI HYVAKSYTTY

Tatd valmistetta koskevat yksityiskohtaiset tiedot ovat saataving Earoopan Léidkeviraston (EMEA)
verkkosivustolla http://www.emea.curopa.cu

15. MUUT TIEDOT

Pakkauskoot

Purkki, joka sisdltda 30 tablettia, pakattu pany1inatikkoon.
Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdmaéttd alewmarkkinoilla.

Farmakodynamiikka

Spironolaktoni ja sen aktiiviset znctaboliitit (joihin kuuluvat 7a-tiometyyli-spironolaktoni ja
kanrenoni) toimivat spesifisipa aidssteronin antagonisteina ja vaikuttavat sitoutumalla kilpailevasti
munuaisissa, syddmessa ja vorisiionissa sijaitseviin mineralokortikoidireseptoreihin.

Spironolaktoni on natri recttinen lddke (historiallisesti kutsuttu kevyeksi diureetiksi). Spironolaktoni
estdd munuaisissaaldasteronin aiheuttaman natriumin pidattymisen, mikd johtaa natriumin
lisddntyneeseen erityisseen ja sen seurauksena veden erityksen lisddntymiseen, ja kaliumin
pidéttymiseen.

Spironolaktoniia sen metaboliittien munuaisvaikutukset johtavat solunulkoisen tilavauden
véhenemi{efn)mistd seuraa syddmen esikuormituksen ja vasemman eteisen paineen aleneminen.
Tuloksena on syddmen toiminnan tehostuminen.

Spirgndtaktoni ehkédisee aldosteronin vahingollisia sydén- ja verenkiertojirjestelmén vaikutuksia.
}72ikKa vaikutuksen tarkkaa mekanismia ei ole vield selvitetty, aldosteroni lisdd sydénlihaksen
fionhosia, sydénlihaksen ja verisuoniston uudelleen muotoutumista ja endoteelin toimintah&iriota.

Koirilla tehdyissé kokeellisissa malleissa on osoitettu, ettd pitkdaikainen aldosteroniantagonistihoito

ehkiisee etenevdd vasemman kammion toimintahéirioté ja heikentdd vasemman kammion uudelleen
muotoutumista koirilla, joilla on krooninen syddmen vajaatoiminta.
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http://www.emea.europa.eu/

Kongestiivista syddmen vajaatoimintaa sairastavien koirien eloonjddmisaikaa tutkivassa kliinisessa
tutkimuksessa mortaliteetin suhteellinen riski oli 15 kuukauden kohdalla 65 % pienempi koirilla, joille
annettiin spironolaktonia yhdessé vakiohoidon kanssa, kuin ainoastaan vakiohoitoa saaneilla koirilla.
(Mortaliteetti luokiteltiin kuolemaksi tai eutanasiaksi syddmen vajaatoiminnan vuoksi).

Yhdessd ACE-estdjien kanssa kdytettyna spironolaktoni saattaa ehkaistd “aldosteronivuodon”
aiheuttamia vaikutuksia.

Hoidetuilla eldimilld voidaan todeta lievésti kohonnut veren aldosteronipitoisuus. Tamén arvelltan
johtuvan takaisinkytkennin kdynnistyksestéd ilman vahingollisia kliinisié seurauksia.

Voi esiintyd annokseen liittyvéd lisimunuaisten alueen hiussuonikehrésten liikakasvua stwreila
annoskoolla.
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