


1. NAZIV VETERINARSKO-MEDICINSKOG PROIZVODA

Trifexis 270 mg/4,5 mg tablete za Zvakanje za pse (3,9 - 6,0 kg)
Trifexis 425 mg/7,1 mg tablete za Zvakanje za pse (6,1 - 9,4 kg)
Trifexis 665 mg/11,1 mg tablete za zvakanje za pse (9,5 - 14,7 kg)
Trifexis 1040 mg/17,4 mg tablete za Zvakanje za pse (14,8 - 23,1 kg)
Trifexis 1620 mg/27 mg tablete za zvakanje za pse (23,2 - 36,0 kg)

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV Q

Djelatna tvar:
Svaka tableta sadrzi:

Spinosad
Trifexis 270 mg/4,5 mg 270 mg
Trifexis 425 mg/7,1 mg 425 mg
Trifexis 665 mg/11,1 mg 665 mg
Trifexis 1040 mg/17,4 mg 1040 mg
Trifexis 1620 mg/27 mg 1620 mg
Potpuni popis pomo¢nih tvari vidi u odjeljku 6.1.
L 4
3. FARMACEUTSKI OBLIK
Tablete za zvakanje.
ISarane tablete tamnozute do smede boje, okru nveksne, s utisnutim kodom na jednoj strani i

rupicama na drugoj.

Sljede¢i popis navodi kodove i broj ru;é@ 0 jacini tablete:
L 4
Trifexis 270 mg/4,5 mg tablete: \ 43331 2 rupice

Trifexis 425 mg/7,1 mg tablete: 4346 1 3 rupice
Trifexis 665 mg/11,1 mg tablete: 4347 i bez rupica
Trifexis 1040 mg/17,4 mg tablete: 4349 i 4 rupice
Trifexis 1620 mg/27 mg ‘uzb?e\ 43361 5 rupica

4. KLINICKE POJ,

vise isto erih indikacija:
- z@prevencijubolesti sr¢anog crva (L3, L4, Dirofilaria immitis).
4zap angiostrongiloze, smanjenjem infestacije s nezrelim odraslim (L5) Angiostrongylus

vas ,
- zzilij&je strointestinalne infestacije nematodima, uzrokovane: kukastim crvom (L4, nezrele
draslefledinke (L5) i odrasle jedinke Ancylostoma caninum), glistama pasa (nezrele odrasle jedinke



L5, odrasle jedinke Toxocara canis i odrasle jedinke Toxascaris leonina) i biastim crvom (odrasle
jedinke Trichuris vulpis).

Preventivno djelovanje protiv ponovljene infestacije buhama rezultat je adulticidnog djelovanja i
smanjenja proizvodnje jajasaca u trajanju do 4 tjedna nakon jednokratne primjene ovog veteti -

medicinskog proizvoda.

Veterinarsko-medicinski proizvod moze se upotrijebiti kao dio strategije lijeCenja, za kon

alergijskog dermatitisa uzrokovanog ugrizom buhe (FAD).

4.3 Kontraindikacije Q
Ne primjenjivati psima mladim od 14 tjedana. Q

Ne primjenjivati u slucaju preosjetljivosti na djelatnu tvar ili na bilo koju pomeg¢ !

4.4 Posebna upozorenja za svaku od ciljnih vrsta Zivotinja b

Primjena ovog proizvoda mora se bazirati na potvrdenoj dijagnozi isth mijeSanih infestacija

(ili rizika od infestacija u slu¢ajevima prevencije) (vidi odjeljak 4.2).

Svi psi u kuéanstvu moraju biti lije¢eni. Macke u kuéanstvu tr iti lijeCene veterinarsko-
medicinskim proizvodom dozvoljenim za primjenu u rna“glka.

Buhe kuénih ljubimaca cesto infestiraju koSaru za spavgl' Kkri
odmor, kao $to su tepisi i presvlake. U slu¢aju masovne infe
mjera, ova podrucja treba tretirati odgovarajucim inse

inu i uobicajena podrucja za
hama i na pocetku kontrolnih
i redovno usisavati.

Buhe se mogu odrzati odredeno vrijeme nakon primjene rinarsko-medicinskog proizvoda
zahvaljujuci pojavi odraslih jedinki iz kukuljica koje se ve¢ nalaze u okoliSu. Redovno mjesecno
lijecenje insekticidnom djelatnom tvari spinos ida zivotni ciklus buha i moZe se upotrijebiti za
kontrolu populacije buha u kontaminirﬂm ku€anstvima.

Otpornost parazita na bilo koju vrstu,ant 1ka moze se razviti nakon Ceste, ponovljene primjene
anthelmintika te vrste. Prema tome, primjena gyog proizvoda mora se bazirati na procjeni od slucaja
do slucaja kao i na lokalnoj epidemio Normaciji o osjetljivosti na ciljne vrste kako bi se
ogranicila mogucnost buduce selekcije na otpornost.

Odrzavanje djelotvornosti mgkrociklickih laktona kriti¢no je za kontrolu parazita Dirofilaria immitis,
§to znaci da se radi srnanjglja ika od selekcije na otpornost preporucuje da se psi istovremeno
provjere na cirkuliraju¢e an e Tamikrofilariju u krvi, na pocetku svake sezone preventivhog
lijeCenja, prije pocetka prementiviith mjesecnih terapija.

o

Posebne mjere op m primjene na zivotinjama

4.5 Posebne mjereop ilikom primjene

Primjenjujte s gprezom kod pasa s epilepsijom.

pitivanja na bolesnim psima ili na psima koji se oporavljaju, stoga se ovaj proizvod
o nakon procjene odnosa koristi/rizika od strane odgovornog veterinara.

Nisu prove
smije pri it1

1 og proizvoda kod pasa osjetljivih na avermektin i pasa s mutacijom MDR-1 nije
kazana. Takvi psi mogu biti izloZeni pojacanom riziku nuspojava kad se primjenjuje ovaj
a ih treba lijeciti s posebnim oprezom.

Wdoziranje nije moguée kod pasa laksih od 3,9 kg stoga se tim psima ne preporucuje primjena
0

eterinarsko-medicinskog proizvoda.



dane u kapsulama dokazana je nakon 12 mjeseci. U ispitivanju su uoceni lagani porast jetrenih e
u plazmi i S§irina distribucije hemoglobina (HDW), ali ovim promjenama nisu pripisa i
znacajni znaci. Dokazana je sigurna primjena kod predoziranja, s do 3,6 puta viSom m

preporucene, nakon 6 mjeseci primjene.
Prije prve primjene, psi koji zive u endemi¢nim podrucjima bolesti sréanog crva ili kg posyetili

takva podrucja moraju se testirati na tu bolest. Prema procjeni veterinara, zarazenips @ se lijeciti
adulticidom kako bi se uklonili odrasli sréani crvi.

Rezim preporu¢enog doziranja mora se poStovati i ne smije se prekoraciti (vidi odjeljak 4.10).
Sigurna primjena najviSe preporu¢ene doze (70 mg/kg spinosada i 1,18 mg/kg milbemicin 0@
n
¢k
d

Preporucuje se promatranje lijeCenog psa do 24 sata nakon primjene proizyoda uc¢ih
nuspojava (vidi odjeljak 4.6). U slucaju nuspojava, molimo obavijestite svo e

Posebne mjere opreza koje mora poduzeti osoba koja primjenjuje veterinar icinski proizvod na
Zivotinjama

Slucajno gutanje moze izazvati nuspojave.

U slucaju da se nehotice proguta, odmah potrazite pomoc¢ lijec¢ kazite mu uputu o VMP ili
etiketu. S

Operite ruke nakon primjene. ¢ \}
Djeca ne smiju do¢i u kontakt s veterinarsko-medicinskimpaeizvodom. Slucajno gutanje moze

izazvati nuspojave.
4.6 Nuspojave (ucestalost i ozbiljnost)

Cesto primije¢ena nuspojava je povracanje, ko
slu¢ajeva, povracanje je bilo prolazno j

pojavljuje u prvih 48 sati nakon primjene. U veéini
zahtijevalo simptomatsku terapiju.

Pri dozama od 30 do 60 mg spinosa(ﬁ i
primije¢ene nuspojave bile su letargij

g milbemicin oksima po kg tjelesne tezine, Cesto
sija/smanjen tek, proljev, pruritus, dermatitis i crvenilo
ta, ataksija i epilepticki napadaji manje su Cesti. [zvjestaji za
spinosad, nakon stavljanja veterina icinskog proizvoda u promet, pokazuju da su u vrlo
rijetkim slucajevima primijg¢eni sljepilo, oStecenje vida i ostali poremecaji vida.

a adno sljedec¢im pravilima:

- vrlo Ceste (viSe od 1 na i ja pokazuju nuspojavu(e) za vrijeme trajanja tretmana)
- Ceste (vise od 1 ali mar zivotinja na 100 Zivotinja)

- manje Ceste (vise od,1 e od 10 zivotinja na 1.000 Zivotinja)

- rijetke (viSe o anje od 10 Zivotinja na 10.000 zZivotinja)

4.7 imjena tijekom graviditeta, laktacije ili nesenja

nikakav teratogenog, fetotoksi¢nog niti maternotoksi¢nog ucinka kao ni utjecaj na
reprodu osobnost kod muzjaka ili zenki.

utvr sad se izlucuje kroz kolostrum i mlijeko kuja koje doje. Izlu¢ivanje milbemicin oksima
kod kuja Kojé"doje nije ispitano te nije utvrdena neskodljivost za Stence koji siSu. Stoga se ovaj

W smije primijeniti za vrijeme graviditeta i laktacije samo nakon procjene odnosa koristi/rizika
0

ne odgovornog veterinara.

1?6%0 st ovog veterinarsko-medicinskog proizvoda kod gravidnih i kuja koje doje nije dovoljno



Budu¢i da neskodljivost ovog veterinarsko-medicinskog proizvoda nije potvrdena u pasa za raspl
isti se smije primijeniti samo nakon procjene odnosa koristi/rizika od strane odgovornog veterin

4.8 Interakcije s drugim medicinskim proizvodima i drugi oblici interakcija

djelovati s drugim Pgp supstratima (npr. digoksin, doksorubicin) ili drugim makrociklick ktonima.

Pokazalo se da su spinosad i milbemicin oksim supstrati P-glikoproteina (Pgp) i stoga mﬁ 0
Dakle usporedno lijecenje s ostalim Pgp supstratima moze uzrokovati pojacanu toksi

Izvjestaji nakon stavljanja VMP u promet, nakon istovremene primjene spinosada i iv ina
pokazuju da je u pasa uoc¢eno drhtanje/trzanje, salivacija/slinjenje, epilepti¢ki napadajiataksija,
midrijaza, sljepilo i gubitak orijentacije.

4.9 Kolicine koje se primjenjuju i put primjene

Za peroralnu primjenu. O
Doziranje:

Veterinarsko-medicinski proizvod treba primijeniti u skladu sa sljede¢om tablicom kako bi se

osigurala doza od 45-70 mg spinosada i 0,75 do 1,18 mg milbe sima po kilogramu tjelesne
tezine. S

Tjelesna Jacina i broj tablet

tezina psa

rimjenu:

Trifexis Trifexis
1040 mg/17,4 mg | 1620 mg/27 mg

ukg Trifexis Trifexis
270 mg/4,5 mg | 425 mg/7,1 mg | 66

3,9-6,0 1

6,1 -9,4 1

9,5 14,7 y LW

14,8 — 23,1 1

23,2-36,0 1

36,1 — 50,7 1 1

50,8 -72,0

Nacin i putevi primjene:

Veterinarsko-medicinski proizvod treba primijeniti s hranom ili neposredno nakon hranjenja.
Temeljem lokalne epidemidloske situacije, ovaj veterinarsko-medicinski proizvod moze se davati u
mjeseénim intervalima kréz i&onu u preporucenim dozama naznacenim u nastavku. Medutim,

ovaj kombinirani proizvod ( iS)'ne smije se davati dulje od 6 mjeseci uzastopno unutar jedne
godine.
Ako pas ne prihvaca tabl irektno u usta, ona(e) se mogu mijesati s hranom. Trajanje

djelotvornosti méze b jeno ako se doza primjenjuje na prazan zeludac.

Nakon primjene tableta, pomno nadzirite psa. Ako se povrac¢anje pojavi u roku od jednog sata nakon
primjene, a tableta je vidljiva, ponovno dajte Zivotinji istu punu dozu.

Ako ste zaboravili primijeniti dozu, dajte veterinarsko-medicinski proizvod uz naredni obrok. Od tog
dana za ovu mjesecnu dozu.
Broi ze primijeniti kao dio sezonske preventivne strategije kod pojave buha, komaraca ili



Psi koji Zive u neendemi¢nim podruc¢jima bolesti sranog crva:

Trifexis se moze upotrijebiti kao dio sezonske prevencije od buha (umjesto lijeCenja monovalen\Q

proizvodom protiv buha) kod pasa kod kojih je dijagnosticirana istovremena gastrointestinalna
infestacija nematodima. Jednokratno lije¢enje djelotvorno je protiv gastrointestinalnih nema
Nakon lijecenja infekcije nematodima, daljnju prevenciju od buha preporucuje se provoditi

monovalentnim proizvodom. \
Psi koji zive u endemiénim podru¢jima bolesti sréanog crva:

Q

Radi prevencije bolesti sr¢anog crva i istovremenog lijecenja i prevencije infeste @ lama, ovaj
veterinarsko-medicinski proizvod mora se davati u redovnim mjesecnim intetyalimau godisnje doba
kada su prisutni komarci i buhe. Ovaj veterinarsko-medicinski proizvod mg imijeniti mjesec
dana prije ocekivane pojave komaraca. Preporucuje se nastavak prevencije be sréanog crva u
redovnim mjesec¢nim intervalima sve do 1 mjesec nakon posljednjeg i omarcima, ali Trifexis
se ne smije davati dulje od 6 mjeseci uzastopno, unutar jedne godine.

Prije lijeCenja Trifexis-om, potrebno je uzeti u obzir savjet iz odjeljka 4.5.

Kad se Trifexis upotrebljava kao zamjena za drugi preventivni proizvod protiv bolesti sr¢anog crva,
prva doza Trifexis-a mora se dati unutar jednog mjeseca od da dnje doze prethodnog lijeka.

se mora primijeniti unutar
crva mora se nastaviti na
0 je pas napustio takvo podrucje,

Psima koji putuju u podrucja u kojima postoji bolest sr“ago
mjesec dana od dolaska u takva podrucja. Prevencija b((;q i ST
mjesecnoj bazi, a posljednja primjena treba biti mjesec
ali Trifexis se ne smije davati dulje od 6 mjeseci uzas

Za prevenciju bolesti pluénog obli¢a smanjenjem razine infestacije licinkama nezrelih odraslih jedinki
(L5) Angiostrongylus vasorum i usporedno lijecenje i prevenciju infestacije buhama, veterinarsko-
medicinski proizvod mora se primijeniti u red jesecnim intervalima, u dijelu godine kad se
pojave puzevi/golaéi i buhe. Preporucuje se nastavak prevencije pluénog obli¢a do najmanje 1 mjesec
nakon posljednjeg izlaganja puzevima i se Trifexis ne smije primjenjivati vise od 6
mjeseci zaredom, u jednoj godini. S

Potrazite savjet veterinara u vezi info N optimalnom vremenu za pocetak lijeCenja ovim
proizvodom.

d,

4.10  Predoziranje (simptomi, hitni postupci, antidoti), ako je nuzno

sada i milbemicin oksima, u tabletama, u srednjim
spinosada i 4,2 mg milbemicin oksima po kg tjelesne tezine (do 3,6

Peroralnu primjenu kombind€ij
kumulativnim dozama do
puta veéa doza od prepo
dobro podnosili. Na lije
Nuspojave uoCene za Wrijeme ispitivanja ukljucivale su povracanje, proljev, ozljede koze, salivaciju,

pojavilo , a hipersalivacija kod 8 % pasa. Pri akutnom predoziranju dozom 3 puta
vecom od m; alno preporucene doze, povracanje se pojavilo kod polovice zZivotinja, a ponekad se
ponovilog . Pri predoziranju dozom 3 puta ve¢om od maksimalno preporucene doze

primijed u nuspojave potencijalno neuroloskog porijekla, npr. smanjen tek (8%), hipersalivacija
(1’/ (8%). Smanjena aktivnost je opazena u istoj ucestalosti i u kontrolnih pasa i u pasa
lﬂe“ nihddozom 3 puta ve¢om od maksimalno preporuc¢ene doze. Sve su nuspojave bile prolazne i nisu
zahN cenje.

Y%



Nakon primjene spinosada primijecen je porast ucestalosti povracanja na dan primjene ili dan nakon
nje, ovisno o dozi. Povracanje je najvjerojatnije uzrokovano lokalnim utjecajem na tanko crijevob

dozama koje prelaze preporucene, povracanje je vrlo Cesta pojava.

Neurotoksi¢nost karakterizirana blagom prolaznom depresijom, ataksijom, drhtavicom, midrij '
prekomjernom salivacijom primijecena je kod pasa kojima su davane visoke visestruke doz 0
milbemicin oksima (5 do 10 mg/kg).

1.

Nema dostupnog antidota. U slucaju Stetnih klini¢kih znakova, Zivotinju lijeciti simp
4.11 Karencija

Nije primjenjivo. O
5.  FARMAKOLOSKA SVOJSTVA b

Farmakoterapijska grupa: Antiparazitski proizvodi, insekticidi i repelektocidi.
ATCvet kod: QP54ABS51 (kombinacije milbemicina).

5.1 Farmakodinamicka svojstva

t ada karakterizirana je

Spinosad sadrzi spinosin A i spinosin D. Insekticidna a§[g/
stracije, paralize i brze smrti buha.

ekscitacijom zivaca koja vodi do misi¢nih kontrakcija,
Ovi ucinci prvenstveno su uzrokovani aktivacijom rece
medusobnog djelovanja s poznatim mjestima vezanja
insekticida kao $to su neonikotinidi (imidakloprid ili piram), fiproli (fipronil), milbemicini,
avermektini (npr. selamektin) ili ciklodieni, ve¢ kroz noviimsekticidni mehanizam. Spinosad prema
tome ima razli¢it nacin djelovanja od ostalih proizyoda za kontrolu buha ili ostalih insekata. Spinosad
pocinje ubijati buhe 30 minuta nakon primjen 7@buha je mrtvo/na umoru unutar 4 sata nakon

lijecenja. A
Milbemicin oksim je antiparazitski endektoci i spada u grupu makrociklickih laktona. Milbemicin
oksim izoliran je iz fermentacije Str& ce roscopicus var. aureolacrimosus. Djelotvoran je
protiv grinja, odraslih nematoda i nemato stadiju li¢inki kao i li¢inki Dirofilaria immitis.
Aktivnost milbemicin oksima povezanajje s djelovanjem na neurotransmisiju beskraljesnjaka.

Milbemicin oksim, kao i avermek 1 milbemicini, povecavaju propusnost membrane nematoda

1insekata preko kloridnih iggskih kanala koji se otvaraju i zatvaraju pomocu glutamata (povezani s
GABA i glicinskim recepfri od kraljesnjaka). To dovodi do hiperpolarizacije neuromuskularne
membrane i flakcidne paraliZeyl smtti parazita.

racuna spinosin A/spi +D. Postojanost ovih iznosa u farmakokinetickim i drugim ispitivanjima
pokazuje usporedivost rpcije, metabolizma i eliminacije dva glavna spinosina.

Nakon p
sitih pasa, sp

jene 45 mg spinosada i 0,75 mg milbemicin oksima po kg tjelesne tezine kod

i D brzo se apsorbiraju i Siroko raspodjeljuju. Vezanje proteina plazme je
visoko ( . azala se visoka bioraspolozivost. Srednji Ty za spinosine A i D bio je 4 sata, a
srednje rijeme eliminacije bilo je u rasponu od 131 do 135 sati. PIK (povrs$ina ispod krivulje) je
na u linearno dok je C,.x s povecanim rasponima doza, u odnosu na namjeravani
t&% spon doze porastao nesto manje nego linearno. Dodatno, u ispitivanjima koja su sadrzavala

$amo Spino PIK i C,,,sx vrijednosti su bile vece kod sitih nego kod gladnih pasa te se prema tome

preporucuje Ifjecenje pasa uz davanje hrane jer takav nacin povecava mogucnosti da buhe progutaju
Wnu dozu spinosada.



U ispitivanjima koja su sadrzavala samo spinosad, primarni bilijarni, fekalni i urinarni metaboliti u
miSeva i pasa identificirani su kao demetilirani spinosini, konjugati glutationa izvornih spojeva i
demetiliranih spinosina A i D. Izlucuje se primarno preko zuci i izmeta i manjim dijelom preko
mokrace. Fekalno izlu¢ivanje odnosi se na veliku ve¢inu metabolita kod pasa.

Milbemicin oksim je sustavni makrociklicki lakton koji sadrzi dva glavna faktora, A; i A4 (0
Aj:A4 je 20:80). Za razliku od spinosada, dosljedan omjer individualnih faktora nije se odzao
farmakokinetickim ispitivanjima. Milbemicin A4 5-oksim ima tendenciju sporije eliminacijgsto
rezultira otprilike desetorostruko visom izloZeno$¢u nego Milbemicin Az 5-oksi
milbemicin oksima u plazmi i neki farmakokineticki parametri povecani su u prisutiag
Milbemicin Az i A4 5-oksimi brzo se apsorbiraju i Siroko raspodjeljuju kod pasa nak et
primjene. Vezanje proteina plazme je visoko (>96%). Pokazala se visoka bioraspo ost. Srednji
Tmax za milbemicin Aj; i A4 5-oksime bio je uobicajena 4 sata, a srednje poluvrij % inaci
33,91 77,2 sata. PIK je narasla uglavnom linearno dok je C,,,x s pove¢anim rasp
na namjeravani terapijski raspon doze porastao nesto manje nego linearno. .

a doza u odnosu

Primarni fekalni i urinarni metaboliti kod pasa identificirani su kao gl
milbemicina Aj ili A4 5-oksima, dealkalizirani milbemicin Az ili A4 5 hidroksilirani
milbemicin A4 5-oksim. U ispitivanjima s milbemicin A4 5-oksimom n ima, glavni metaboliti
identificirani u mokraci i izmetu bili su mono-, di- i trihidroksi milbemicin A4 5-oksimi. Kod pasa,
hidroksimilbemicin A4 5-oksim otkriven je jedino u plazmi, ali okra¢i ili u izmetu, Sto sugerira
predominantno izlu¢ivanje primarnih metabolita kod pas%Izl sejprimarno preko izmeta i takoder
u manjem obimu u mokraci. Fekalno izluCivanje odnos"se ecinu metabolita kod pasa.

idni konjugati

Ponovljena mjesecna peroralna primjena spinosada i mi a tijekom Sest mjeseci otkrila je

koncentracije spinosada i milbemicin oksima tijekom cij
spinosada su se mjese¢no udvostrucile do 5. mje
povecanjem konacnog poluvremena eliminacij
davanja 70 mg spinosada i 1,18 mg milbgmici

tijekom dvanaest mjeseci zaredom, posti j
mjeseca. U tom trenutku sustavna izloze

Cinax j€ bio usporediv izmedu mladih 10
rizik akutne toksicnosti. ;\
Kod odraslih pasa, nakon ponovlje Ine primjene spinosada i milbemicin oksima, tijekom Sest
uzastopnih mjeseci primije¢gno je povecanje poluvremena eliminacije do 3 mjeseca. U zasebnom
ispitivanju s tri uzastopnegnjesééne primjene nije primijeéeno poveéanje Cax, PIK ili poluvremena
eliminacije prilikom usporedbg, vrijédnosti iz tre¢eg i prvog mjeseca. U drugom ispitivanju, nakon

ponovljenog peroralnog mjese avanja 70 mg spinosada i 1,18 mg milbemicin oksima/kg tjelesne
tezine uhranjenim odras @ kom dvanaest mjeseci zaredom, postignuto je stabilno stanje

sustavne izloZenosti ( mjesecu.
6. FARMACEU PODACI

trajanja ispitivanja. Najnize koncentracije
a. Porast koncentracije u plazmi je usko povezan s
om ispitivanju, nakon ponovljenog peroralnog
/kg tjelesne tezine, uhranjenim mladim psima
1lno stanje sustavne izlozenosti (AUC) do 7.

) kod mladih pasa bila je usporediva s odraslima.

th pocevsi od 1. mjeseca, ne upucujuci na povecan

tvari

W us'govedine



6.2 Inkompatibilnosti

Nije primjenjivo. Q
6.3 Rok valjanosti @
Rok valjanosti veterinarsko-medicinskog proizvoda kad je zapakiran za prodaju: 3 godin&

6.4 Posebne mjere pri ¢uvanju
Ovaj veterinarsko-medicinski proizvod ne zahtijeva nikakve posebne uvjete cuvanj

6.5 Osobine i sastav unutarnjeg pakovanja

Blister pakovanje (s 1, 3 ili 6 tableta za zZvakanje) u kutiji. Blister pakovanj
laminata, zapeCacenih termozatvaranjem s PVC premazom (povrsina u kon
PVC).

gje od aluminijevih
proizvodom je

Karton sadrzi 1 blister pakovanje.

Ne moraju sve veli¢ine pakovanja biti u prometu.
6.6 Posebne mjere opreza prilikom odlaganja neupotrebl eterinarsko-medicinskog

proizvoda ili otpadnih materijala dobivenih 1:§ jen ih proizvoda
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Bilo koji neupotrebljeni veterinarsko-medicinski proizyod Hliyotpadni materijali dobiveni primjenom
tih veterinarsko-medicinskih proizvoda treba odlaga ladu's lokalnim propisima.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAY, U PROMET

Eli Lilly and Company Ltd A
Elanco Animal Health

Priestley Road ¢

Basingstoke \
Hampshire
RG24 9NL

UJEDINJENO KRALJEVSIVO

‘N

8. BROJ(EVI) ODO A STAVLJANJE U PROMET

EU/2/13/155/001 (1 tabl mg/4,5 mg)
tablete, 270 mg/4,5 mg)
a, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/155/004 (1 ta , 425 mg/7,1 mg)

EU/2/13/15 tableta, 665 mg/11,1 mg)

EU/2/13 0 x 3 tablete, 665 mg/11,1 mg)

EU/2/1 009 (1x 6 tableta, 665 mg/11,1 mg)

E 3 0 (1 tableta, 1040 mg/17,4 mg)

BUR/TIMS5/011 (1 x 3 tablete, 1040 mg/17,4 mg)

EUN 12 (1x 6 tableta, 1040 mg/17,4 mg)
12/1

EU 557013 (1 tableta, 1620 mg/27,0 mg)
/2/}3/155/014 (1 x 3 tablete, 1620 mg/27,0 mg)
3/155/015 (1x 6 tableta, 1620 mg/27,0 mg)



9. DATUM PRVOG ODOBRENJA/PRODULJENJA ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 19/09/2013. @
10. DATUM REVIZIJE TEKSTA &

Detaljne informacije o ovom veterinarsko-medicinskom proizvodu dostupne su na
Europske agencije za lijekove (http://www.ema.europa.eu).

11. ZABRANA PRODAJE, OPSKRBE I/ILI PRIMJENE O

Nije primjenjivo.
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DODATA \\
PROIZVOPAC ODGOVORAN Z JE SERLJE U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA U PO DU OPSKRBE I PRIMJENE
1ZVJESCE O MRL

OSTALI UVJETI I E OBRENJA ZA STAVLJANJE U PROMET
L 4
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A. PROIZVOPAC ODGOVORAN ZA PUSTANJE SERIJE U PROMET

Eli Lilly and Company Ltd

Speke Operations
Fleming Road
Liverpool &

L24 9LN

UJEDINJENO KRALJEVSTVO Q
B.

UVJETI ILI OGRANICENJA U POGLEDU OPSKRBE I PRIMJEQ

Izdaje se samo na veterinarski recept. t

C. 1ZVJESCE O MRL

Nije primjenjivo.

D. OSTALI UVJETIIZAHTJEVI ODOBRENJA @A ANJE U PROMET

D
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKOVANJU

Vanjski karton

1. NAZIV VETERINARSKO-MEDICINSKOG PROIZVODA

Trifexis 270 mg/4,5 mg tablete za Zvakanje za pse (3,9 — 6,0 kg)
Trifexis 425 mg/7,1 mg tablete za zZvakanje za pse (6,1 — 9,4 kg)
Trifexis 665 mg/11,1 mg tablete za zvakanje za pse (9,5 — 14,7 kg)

Trifexis 1040 mg/17,4 mg tablete za Zvakanje za pse (14,8 — 23,1 kg)

Trifexis 1620 mg/27 mg tablete za Zvakanje za pse (23,2 — 36,0 kg) 2 O

spinosad/milbemicin oksim

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV DJELAT UGIH TVARI

spinosad 270 mg/milbemicin oksim 4,5 mg

spinosad 425 mg/milbemicin oksim 7,1 mg

spinosad 665 mg/milbemicin oksim 11,1 mg L 4
spinosad 1040 mg/milbemicin oksim 17,4 mg L 4
spinosad 1620 mg/milbemicin oksim 27 mg \

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Tablete za zvakanje @

1 tableta za Zvakanje
3 tablete za zZvakanje
6 tableta za zZvakanje

4. VELICINA PAKOVANJA ’@

L 4

L 4
5. CILJNE VRSTE ZI A

O

Psi
| 6. INDIKACI

I PUT(EVI) PRIMJENE

Primijenitf uZhranu.
\Provc':itati uputu o VMP prije primjene.
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| 8. KARENCIJA

| 9.  POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Procitati uputu o VMP prije primjene.

| 11.  POSEBNI UVJETI CUVANJA

| 10. ROK VALJANOSTI O:
EXP {mjesec/godina} t

12. POSEBNE MJERE OPREZA PRI ODLAGANJU N REBLJENIH PROIZVODA
ILI OTPADNIH MATERIJALA, AKO IH IM%

Odlaganje: procitajte uputu o VMP. ¢ \\

13. RIJECI ,SAMO ZA PRIMJENU NA ZIVO AMA?” I UVJETI ILI OGRANICENJA
U POGLEDU OPSKRBE I PRIMJENE,

Samo za primjenu na Zivotinjama. [zdaje se sa & a Veterinarski recept.

14. RIJECI,,CUVATI IZVAN POG A4 DOSEGA DJECE*

Cuvati izvan pogleda i dosega djece. :\

15. NAZIV1 ADRES‘&%LJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE U PROMET

Eli Lilly and Company Lt
Elanco Animal Health

Priestley Road

Basingstoke

Hampshire

RG24 9NL
UJEDINJENOKRALJEVSTVO

16. B ODOBRENJA ZA STAVLJANJE U PROMET

EU43 | (1 tableta, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/155/002 (1 x 3 tablete, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/155/003 (1x 6 tableta, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/155/004 (1 tableta, 425 mg/7,1 mg)
EU/2/13/155/005 (1 x 3 tablete, 425 mg/7,1 mg)
EU/2/13/155/006 (1x 6 tableta, 425 mg/7,1 mg)
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OSNOVNI PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA BLISTERIMA

BLISTER

1. NAZIV VETERINARSKO-MEDICINSKOG PROIZVODA

Trifexis 270 mg/4,5 mg za pse (3,9 — 6,0 kg)

Trifexis 425 mg/7,1 mg za pse (6,1 — 9,4 kg)
Trifexis 665 mg/11,1 mg za pse (9,5 — 14,7 kg)
Trifexis 1040 mg/17,4 mg za pse (14,8 — 23,1 kg)

Trifexis 1620 mg/27 mg za pse (23,2 — 36,0 kg)

2. NAZIV NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE U PRO@
Eli Lilly and Company Ltd O

|3.  ROK VALJANOSTI
. : S
EXP {mjesec/godina}

L 4
‘ 4. BROJ PROIZVODNE SERIJE
Lot {broj}
‘ 5. RIJECI »SAMO ZA PRIMJENU NA INJAMA®

Samo za primjenu na zZivotinjama. 4y
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UPUTA O VMP ZA:
Trifexis 270 mg/4,5 mg tablete za Zvakanje za pse
Trifexis 425 mg/7,1 mg tablete za Zvakanje za pse
Trifexis 665 mg/11,1 mg tablete za Zvakanje za pse

Trifexis 1040 mg/17,4 mg tablete za Zvakanje za pse
Trifexis 1620 mg/27 mg tablete za Zvakanje za pse
1. NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE U PRON%:
NOSITELJA ODOBRENJA ZA PROIZVODNJU ODGOVORNOG P.
SERIJE U PROMET, AKO JE RAZLICITO
Nositelj odobrenja za stavljanje u promet:

Eli Lilly and Company Ltd O
Elanco Animal Health t

Priestley Road
Basingstoke

Hampshire
RG24 ONL
UJEDINJENO KRALJEVSTVO

Proizvodaé odgovoran za puStanje serije u promet:
Eli Lilly and Company Ltd

Speke Operations ¢ @
Fleming Road ¢

Liverpool \

L24 9LN

UJEDINJENO KRALJEVSTVO

2. NAZIV VETERINARSKO-MEDICI PROIZVODA

Trifexis 270 mg/4,5 mg tablete za Zvakanj 9 - 6,0 kg)
Trifexis 425 mg/7,1 mg tablete za 2\21{3 (6,1 -9,4kg)
Trifexis 665 mg/11,1 mg tablete za zvakanje e (9,5 - 14,7 kg)

Trifexis 1040 mg/17,4 mg tablete za Zyakanje za pse (14,8 - 23,1 kg)
Trifexis 1620 mg/27 mg tablete za Zvakanje za pse (23,2 - 36,0 kg)

spinosad / milbemicin oksim,

‘N

3. KVALITATIVNI ITATIVNI SASTAV DJELATNE(IH) TVARI I DRUGIH
SASTOJAKA

Djelatna tvar:

Svaka tableta sadr

Trifexis 270 mg/4,5 mg spinosad 270 mg/milbemicin oksim 4,5 mg

Trifexis spinosad 425 mg/milbemicin oksim 7,1 mg

Trifexis 66 mg spinosad 665 mg/milbemicin oksim 11,1 mg

Trifexis 0 4 mg spinosad 1040 mg/milbemicin oksim 17,4 mg

Trﬁexis ¢4 >/27 mg spinosad 1620 mg/milbemicin oksim 27,0 mg

18agane ablete tamnozute do smede boje, okrugle, za Zvakanje. Sljedeci popis navodi kodove i broj

rup&wi o0 jacini tablete:

ifexi§ 270 mg/4,5 mg tablete: 433312 rupice
s 425 mg/7,1 mg tablete: 4346 1 3 rupice
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Trifexis 665 mg/11,1 mg tablete: 4347 i bez rupica

Trifexis 1040 mg/17,4 mg tablete: 4349 i 4 rupice
Trifexis 1620 mg/27 mg tablete: 43361 5 rupica Q

4. INDIKACIJA(E) @

Za lijeCenje i prevenciju infestacija buhama (Ctenocephalides felis) kod pasa, kad se poja%a ili

vise istovremenih sljedec¢ih indikacija:

- za prevenciju bolesti sr¢anog crva (L3, L4, Dirofilaria immitis),

- za prevenciju angiostrongiloze smanjenjem infestacije s nezrelim odraslim jedinka
Angiostrongylus vasorum,
- za lijeCenje gastrointestinalne infestacije nematodima, uzrokovane: kukagtim ©
odrasle jedinke (L5) i odrasle jedinke Angiostrongylus vasorum), glistama pas
jedinke L5, odrasle jedinke Toxocara canis i odrasle jedinke Toxascaris le @ o)
(odrasle jedinke Trichuris vulpis).

Preventivno djelovanje protiv ponovljene infestacije buhama rezultat idnog djelovanja i
pritije

smanjenja proizvodnje jajasaca i traje do 4 tjedna nakon jednokratne c ovog veterinarsko-
medicinskog proizvoda.

Veterinarsko-medicinski proizvod moze se upotrijebiti kao di egije lijeCenja, za kontrolu

alergijskog dermatitisa uzrokovanog ugrizom buhe (F AP? \

5.  KONTRAINDIKACLJE Q
Ne primjenjivati psima mladim od 14 tjedana.

Ne primjenjivati u slucaju preosjetljivosti na djelatnu tvar ili na bilo koju pomoénu tvar.

6. NUSPOJAVE A
Cesto primije¢ena nuspojava je povrgc' j jéesce se dogada unutar prvih 48 sati nakon primjene.

el
U ve¢ini slucajeva, povracanje je bil N i blago te nije zahtijevalo simptomatsku terapiju.

Pri dozama od 30 do 60 mg spino do 1 mg milbemicin oksima po kg tjelesne tezine, letargija,
anoreksija/smanjen tek, proljev, pruritus, dermatitis i crvenilo koZe i uske Ceste su nuspojave.
Hipersalivacija, tremor m"iéawxa i epilepticki napadaji manje su Cesti. [zvjestaji za spinosad
nakon stavljanja veterinarsk@&medi€inskog proizvoda u promet pokazuju da su u vrlo rijetkim
slu¢ajevima primijeceni sljepilo, @stecenje vida i ostali poremecaji vida.

Ucestalost nuspojava je ;Q sukladno sljede¢im pravilima:

- Ceste (viSe od 1 d 10 Zivotinja na 100 Zivotinja)

- manje Ceste (vise od 19ali manje od 10 Zivotinja na 1.000 Zivotinja)

- rijetke (viSe od 1 ali manje od 10 Zivotinja na 10.000 Zivotinja)

- vrlo rij ( 1 1 zivotinje na 10.000 Zivotinja, ukljucujuéi izolirane slucajeve)

Ako primijefite koju ozbiljnu nuspojavu ili druge nuspojave koje nisu opisane u uputi o VMP,
mo’limo ? 1jestite svog veterinara.

L 4
7. w\ VRSTE ZIVOTINJA
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8. DOZIRANJE ZA SVAKU CILJNU VRSTU ZIVOTINJA, NACIN I PUT(EVI)
PRIMJENE

Za peroralnu primjenu. @
Doziranje:

Veterinarsko-medicinski proizvod treba primijeniti u skladu sa sljede¢om tablicom kako

osigurala doza od 45-70 mg spinosada i 0,75 do 1,18 mg milbemicin oksima po kilo je

tezine.
Tjelesna Jacina i broj tableta za primjenu:
tezina psa u
kg Trifexis Trifexis Trifexis Trifexis
270 mg/4,5 mg | 425 mg/7,1 mg | 665 mg/11,1 mg | 1040 mg/1 1620 mg/27 mg

3,9-6,0 1
6,1 —94 1
9,5-14,7 1
14,8 23,1 |
23,2 -36,0 1
36,1 — 50,7 1 1
50,8 — 72,0

L 4
Nadin i putevi primjene: \
Tablete Trifexis treba primijeniti psu s hranom ili nep o nakomn hranjenja.

Temeljem lokalne epidemioloske situacije i odluke ve ra koji provodi lijeenje, veterinarsko-
medicinski proizvod moze se davati u mjeseCnim intervalima kroz cijelu sezonu u preporuc¢enim
dozama naznacenim u nastavku. Medutim, ovaj inirani proizvod (Trifexis) ne smije se davati
dulje od 6 mjeseci uzastopno, unutar jedne go

Ako pas ne prihvaca tabletu(e) direktn %e) se mogu mijesati s hranom. Trajanje

djelotvornosti moze biti smanjeno ake se jenjuje na prazan Zeludac.

Nakon primjene tableta, pomno nadzi Ako se povracanje pojavi u roku od jednog sata nakon
primjene, a tableta je vidljiva, po te zivotinji istu punu dozu.

Ako ste zaboravili primijenfti dozu, dajte veterinarsko-medicinski proizvod uz naredni obrok. Od tog
dana zapo¢nite novu mjes€nu

Proizvod se moze primij 0
puzeva/golaca.

Psi koji zive u n podruc¢jima bolesti sranog crva:

sezonske preventivne strategije kod pojave buha, komaraca ili

Trifexis se moze upotrijebiti kao dio sezonske prevencije od buha (umjesto lije¢enja monovalentnim
proizvodom protiv buha) kod pasa kod kojih je dijagnosticirana istovremena gastrointestinalna
infestacija . Jednokratno lije¢enje djelotvorno je protiv gastrointestinalnih nematoda.
Nakon lijecen ekcije nematodima, daljnju prevenciju od buha preporucuje je provoditi

monova roizvodom.

—

ﬁi kOinz endemiénim podru¢jima bolesti sréanog crva:

Prijemsnj
wﬁvencije bolesti sr¢anog crva i istovremenog lijeCenja i prevencije infestacije buhama, ovaj
veterinarsko-medicinski proizvod mora se davati u redovnim mjese¢nim intervalima, u godisnje doba
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u kojem su prisutni komarci i buhe. Ovaj veterinarsko-medicinski proizvod mora se primijeniti mjesec
dana prije o¢ekivane pojave komaraca. Preporucuje se nastavak prevencije bolesti sr¢anog crva u

redovnim mjesecnim intervalima sve do 1 mjesec nakon posljednjeg izlaganja komarcima, ali Trifexis
se ne smije davati dulje od 6 mjeseci uzastopno, unutar jedne godine.

prva doza Trifexis-a mora se dati unutar jednog mjeseca od primjene zadnje doze pretho lijeCenja.

Kad se Trifexis upotrebljava kao zamjena za drugi preventivni proizvod protiv bolesti sré‘o@

bazi, a posljednju dozu treba primijeniti mjesec dana nakon $to je pas napustio
Trifexis se ne smije davati dulje od 6 mjeseci uzastopno, unutar jedne godi

dijelu godine kad se
a do najmanje 1 mjesec
jenjivati vise od 6
mjeseci zaredom, u jednoj godini.

Potrazite savjet veterinara u vezi informacija o optimalncgl vr u Za pocetak lijecenja ovim

proizvodom. . \\

9. SAVJETI ZA ISPRAVNU PRIMJENU Q
Veterinarsko-medicinski proizvod treba primijeniti s hra ili neposredno nakon hranjenja. Ako pas

ne prihvaca tabletu(e) direktno u usta, ona(e) se u mije$ati s hranom. Trajanje djelotvornosti moze
biti smanjeno ako se doza primjenjuje na praz

povracanje pojavi u roku od jednog sata od
inji istu punu dozu.

Nakon primjene tableta, pomno nadziri
primjene, a tableta je vidljiva, ponovgo d

Ako ste zaboravili primijeniti dozu, d 'e\inarsko-medicinski proizvod uz naredni obrok hrane.
Od tog dana zapocnite novi mjesecni raspored doziranja.
L 4
10. KARENCUA o \
Nije primjenjivo.

11. POSEBNEM CUVANJU
Drzati izvan pogleda 1 ga djece.

Ne koristite vegerinarsko-medicinski proizvod poslije isteka roka valjanosti naznacenog na kutiji.
i icinski proizvod ne zahtijeva nikakve posebne uvjete cuvanja.

12, P@D(A) UPOZORENJE(A)
ozorenja za svaku od ciljnih vrsta Zivotinja:
W

is smiju se dati samo nakon §to je veterinar potvrdio dijagnozu mjesSovite infestacije u
1 rizika od infestacija tamo gdje je prevencija potrebna) (vidi odjeljak 4).
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Svi psi u kuéanstvu moraju biti lije¢eni. Macke u kuéanstvu trebaju biti lijecene veterinarsko-

medicinskim proizvodom dozvoljenim za primjenu u macaka.

Buhe kuénih ljubimaca obi¢no infestiraju kosaru za spavanje, krevetninu i uobicajena podrucja za
odmor kao $to su tepisi i presvlake. U slucaju masovne infestacije buhama i na po¢etku kont
mjera, ova podrucja treba tretirati odgovaraju¢im insekticidom i redovno usisavati.

Buhe se mogu odrzati odredeno vrijeme nakon primjene veterinarsko-medicinskog proiz&
zahvaljujuéi pojavi odraslih jedinki iz kukuljica koje se ve¢ nalaze u okolisu. Redovng eC
lijeCenje insekticidnom djelatnom tvari spinosad, prekida zivotni ciklus buha i moz
kontroli populacije buha u kontaminiranim kuc¢anstvima.

@ ene primjene

anthelmintika te vrste. Prema tome, primjena ovog proizvoda mora se baziratiima pré€jeni od slucaja
do slucaja kao i na lokalnoj epidemioloskoj informaciji o osjetljivosti na ci g kako bi se

ogranicila moguénost buduce selekcije na otpornost.

Odrzavanje djelotvornosti makrociklickih laktona kriti¢no je za kontrd @ ita Dirofilaria immitis,
Sto znaci da se radi smanjenja rizika od selekcije na otpornost preporuct a se psi istovremeno
provjere na cirkulirajuc¢e antigene i mikrofilariju u krvi na pocetku svake sezone, prije pocetka
preventivnih mjesecnih terapija.

. s - TR, £
Posebne mjere opreza prilikom primjene na zivotinjama:
Primjenjujte s oprezom u pasa s epilepsijom.
Nisu provedena ispitivanja na bolesnim psima ili na pgimaeji se oporavljaju, stoga se ovaj proizvod

smije primijeniti samo nakon procjene odnosa koristi/fizika od strane odgovornog veterinara.

Neskodljivost ovog proizvoda kod pasa osjetljivih.na avermektin i pasa s mutacijom MDR-1 nije
dovoljno dokazana. Takvi psi mogu biti izloze F nom riziku nuspojava kad se primjenjuje ovaj
proizvod i stoga ih treba lijeciti s pose J'm opte

.

b
Precizno doziranje nije moguce kod &flsa 3.9 kg stoga se tim psima ne preporucuje primjena
z

ovog veterinarsko-medicinskog proi K

Rezim preporuc¢enog doziranja mora se'postovati i ne prekoraciti.

Sigurna primjena najvise prgporucene doze (70 mg/kg spinosada i 1,18 mg/kg milbemicin oksima)
dane u kapsulama pokazala seiakon 12 mjeseci. U ispitivanju su uo¢eni lagani porast jetrenih enzima
u plazmi i Sirina distribucije Xbina (HDW), ali ovim promjenama nisu pripisani klinicki
znacajni znaci. Dokazana jessig rimjena kod predoziranja, s do 3,6 puta viSom dozom od

preporucene, nakon 6 @ i

takva podrucja mo
adulticidom kako bi se

=)

irati na tu bolest. Prema procjeni veterinara, zarazeni psi moraju se lijeciti
onili odrasli sr¢ani crvi.

Preporucije. se anje lijeCenog psa do 24 sata nakon primjene proizvoda radi mogucih
nuspojava (vidi'edjeljak 6). U sluc¢aju nuspojava, molimo obavijestite svog veterinara.

reza koje mora poduzeti osoba koja primjenjuje veterinarsko-medicinski proizvod na

iket
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Djeca ne smiju doci u kontakt s veterinarsko-medicinskim proizvodima. Slu¢ajno gutanje moze

nikakav dokaz teratogenog, fetotoksi¢nog niti maternotoksi¢nog ucinka, kao ni utjecaj na

reproduktivnu sposobnost kod muzjaka ili zenki. &
Neskodljivost ovog veterinarsko-medicinskog proizvoda kod gravidnih i kuja koje dojé™ije oljno

izazvati nuspojave.
Graviditet i laktacija:
Laboratorijski pokusi o utjecaju spinosada i milbemicin oksima (na mi§evima i kuni¢ima) ni@

utvrdena. Spinosad se izlucuje kroz kolostrum/mlijeko kuja koje doje. IzluCivanje 1 oksima
kod kuja koje doje nije ispitano te stoga nije utvrdena neskodljivost za Stence koji si$ A S€ 0Vaj
proizvod smije primijeniti za vrijeme graviditeta i laktacije samo nakon procjen Koristi/rizika
od strane odgovornog veterinara.

Plodnost:

Budu¢i da neskodljivost ovog veterinarsko-medicinskog proizvoda nije po pasa za rasplod
isti se smije primijeniti samo nakon procjene odnosa koristi/rizika od govornog veterinara.

Interakcije s drugim medicinskim proizvodima i drugi oblici interakcijas
Pokazalo se da su spinosad i milbemicin oksim supstrati P-glikoproteina (Pgp) i stoga mogu uzajamno

djelovati s drugim Pgp supstratima (npr. digoksin, doksorubici gim macrocikli¢kim laktonima.
Dakle usporedno lijeCenje s ostalim Pgp supstratima moiguzr ati)pojac¢anu toksi¢nost.

Izvjestaji nakon stavljanja VMP u promet nakon istovremene jene spinosada i ivermektina
pokazuju da je u pasa uoceno drhtanje/trzanje, salivacijaslinjémje, epilepticki napadaji, ataksija,
midrijaza, sljepilo i gubitak orijentacije.

Predoziranje (simptomi, hitni postupci, antidoti):
Peroralnu primjenu kombinacije spinosada i milb
mjesecnim dozama do 255 mg spinosada i 4,2
3,6 puta veca doza od doze lijeCenja) u 64uzas
lijeCenim i kontrolnim psima povracanjejegpti
vrijeme ispitivanja ukljucivale su poyracanj
aktivnost, kasalj i vokalizaciju.

micin oksima u tabletama u srednjim kumulativnim
ilbemicin oksima po kg tjelesne tezine (do

h deznih perioda mladi su psi dobro podnosili. Na
eno sa slicnom ucestalo$¢u. Nuspojave uocene za
proljev, ozljede koze, salivaciju, tremor, smanjenu

Pri akutnom predoziranju dozom 1,5 puta veCcom od maksimalno preporucene doze, povracanje se
pojavilo kod 17 % pasa, a hipersa d 8 % pasa. Pri akutnom predoziranju dozom 3 puta
ve¢om od maksimalno prepgrucene doze, povracanje se pojavilo kod polovice Zivotinja, a ponekad se
ponovilo i vise puta. Pri pgdo%dozom 3 puta ve¢om od maksimalno preporucene doze
primijec¢ene su nuspojave p i neuroloskog porijekla, npr. smanjen tek (8%), hipersalivacija
(17%), posrtanje (8%). Smanjenataktivnost je opaZena u istoj ucestalosti i u kontrolnih pasa i u pasa
lijeCenih dozom 3 puta @ simalno preporucene doze. Sve su nuspojave bile prolazne i nisu

zahtijevale lijecCenje.

Nakon primjene s imijecen je porast uCestalosti povra¢anja na dan primjene ili dan nakon
nje, ovisno o dozi. Povraganje je najvjerojatnije uzrokovano lokalnim u¢inkom na tanko crijevo. U
dozama koje prelaze preporucene, povracanje je vrlo Cesta pojava.

Neurotoksic arakterizirana blagom prolaznom depresijom, ataksijom, drhtavicom, midrijazom i
prekomj salivacijom primijecena je kod pasa kojima su davane visoke viSestruke doze samo
mig)em a (5 do 10 mg/kg).

lQeK nog antidota. U slucaju Stetnih klini¢kih znakova, Zivotinju se mora lijeciti simptomatski.

Y%
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13. POSEBNE MJERE OPREZA PRILIKOM ODLAGANJA NEUPOTREBLJENOG

PROIZVODA ILI OTPADNIH MATERIJALA, AKO IH IMA
Lijekovi se ne smiju odlagati u otvorene vode ili kuéni otpad. Q
Pitajte vaseg veterinara kako odlagati lijekove koji vam vise nisu potrebni. Te mjere pomaiu@
okolisa.

14. DATUM KADA JE UPUTA O VMP ZADNJI PUTA ODOBRENA \
na we 1cl

Detaljne informacije o ovom veterinarsko-medicinskom proizvodu su dostupne
Europske agencije za lijekove http://www.ema.europa.eu/.

15. OSTALE INFORMACIJE b
izvod:

Daljnje informacije za veterinara koji propisuje Veterinarsko—medicinsQ

Spinosad sadrZzi spinosin A 1 spinosin D. Insekticidna aktivnost spinosa kterizirana je
ekscitacijom zivaca koja vodi do misi¢nih kontrakcija, tremora, prostracije, paralize i brze smrti buha.
Ovi udinci prvenstveno su uzrokovani aktivacijom receptora ni etilkolina (nAChRs). Nema
medusobnog djelovanja s poznatim mjestima vezanja ostgih n skih ili GABA-ergi¢nih
insekticida kao $to su neonikotinidi (imidakloprid ili ni%np' S li (fipronil), milbemicini,
avermektini (npr. selamektin) ili ciklodieni, ve¢ kroz noviginsektigidni mehanizam. Spinosad prema
tome ima razli¢it nacin djelovanja od ostalih proizvoda za k lubuha ili ostalih insekta. Spinosad
pocinje ubijati buhe 30 minuta nakon primjene: 100%fbu vo/na umoru unutar 4 sata nakon
lijecenja.

oksim izoliran je iz fermentacije Streptomyces opicus var. aureolacrimosus. Djelotvoran je
protiv grinja, odraslih nematoda i nematgda u judic¢inki kao i licinki Dirofilaria immitis.

Milbemicin oksim je antiparazitski endektocid @da u grupu makrociklickih laktona. Milbemicin
elovan]

Aktivnost milbemicin oksima poveza em na neurotransmisiju beskraljesnjaka.
Milbemicin oksim, kao i avermektini i dragi micini, povecavaju propusnost membrane nematoda
1 insekta preko kloridnih ionskih kan 01 § araju i zatvaraju pomocu glutamata (povezani s

GABA kod kraljesnjaka i glicinskim feceptosima). To dovodi do hiperpolarizacije neuromuskularne
membrane i flakcidne paralize i smrti pagazita.

Oko 90% spinosada sadrZi gpinosin A 1 D. Od tih 90%, odnos spinosina A prema A+D je 0,85 kad se
ra¢una spinosin A/spinosig, A ostojanost ovih iznosa u farmakokineti¢kim i drugim ispitivanjima
pokazuje usporedivost apsorpigije, mietabolizma i eliminacije dva glavna spinosina.

Nakon peroralne primjene
sitih pasa, spinosini A,i E

ije bilo je u rasponu od 131 do 135 sati. PIK je narasla uglavnom linearno
sponima doza u odnosu na namjeravani terapijski raspon doze porastao

U ispiti oja su sadrzavala samo spinosad, primarni bilijarni, fekalni i urinarni metaboliti u
mi i identificirani su kao demetilirani spinosini, konjugati glutationa izvornih spojeva i N-
$eraeti ih spinosina A i D. Izlu€uje se primarno preko zuci i izmeta i manjim dijelom preko
mg& no izlu¢ivanje odnosi se na veliku vec¢inu metabolita kod pasa.

ilbeicin oksim je sustavni makrociklicki lakton koji sadrzi dva glavna faktora, A; i A4 (omjer
A;*Alje 20:80). Za razliku od spinosada, dosljedan omjer individualnih faktora nije se odrzao u
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farmakokinetickim ispitivanjima. Milbemicin A4 5-oksim ima tendenciju sporije eliminacije $to

rezultira otprilike desetorostruko visom izlozeno$¢éu nego Milbemicin Az 5-oksim. Koncentracije
milbemicin oksima u plazmi i neki farmakokineti¢ki parametri povecani su u prisutnosti spinosa
Milbemicin Az i A4 5-oksimi brzo se apsorbiraju i Siroko raspodjeljuju kod pasa nakon peroralne

primjene. Vezanje proteina plazme je visoko (>96%). Pokazala se visoka bioraspolozivost. S

Tmax za milbemicin Az i A4 5-oksime bio je uobicajena 4 sata, a srednje poluvrijeme elimina iloje
33,91 77,2 sata. PIK je narasla uglavnom linearno dok je Cy.x s pove¢anim rasponima doZa u

na namjeravani terapijski raspon doze porastao nesto manje nego linearno.

Primarni fekalni i urinarni metaboliti kod pasa identificirani su kao glukuronidni k
milbemicina As ili A4 5-oksima, dealkalizirani milbemicin As ili A4 5-oksima 1 hid;
milbemicin A4 5-oksim. U ispitivanjima s milbemicin A4 5-oksimom na miSevima, glayni metaboliti
@ Kod pasa,
hidroksimilbemicin A4 5-oksim otkriven je jedino u plazmi, ali ne i u mokraCiili etu, Sto sugerira
predominantno izlu¢ivanje primarnih metabolita kod pasa. Izlucuje se pri o izmeta i takoder

u manjem obimu u mokraci. Fekalno izlu€ivanje odnosi se na veliku vecin

Ponovljena mjesecna peroralna primjena spinosada i milbemicin oksir @ m Sest mjeseci otkrila je
nakupljanje spinosada i milbemicin oksima kod mladih pasa.

Kod mladih pasa, ponovljena peroralna primjena spinosada i milbemicin oksima tijekom Sest mjeseci
rezultirala je pove¢anjem najnize koncentracije spinosada i mi in oksima tijekom cijelog trajanja
ispitivanja. NajniZe koncentracije spinosada su se mjese “go u e do 5. mjeseca. Porast
koncentracije u plazmi je usko povezan s povecanjem konaé remena eliminacije. U drugom
ispitivanju, nakon ponovljenog mjese¢nog oralnog davanja,70 inosada i 1,18 mg milbemicin
oksima/kg tjelesne tezine uhranjenim mladim psima tij J&n mjeseci zaredom, postignuto je
a. trenutku sustavna izloZenost (AUC)
kod mladunaca bila je usporediva s odraslima. C,,,x je'io usporediv izmedu mladih pasa i odraslih
pocevsi od 1. mjeseca, ne upucujuci na povecan rizik a

Kod odraslih pasa, nakon ponovljene peroraln
uzastopnih mjeseci primijeé¢eno je povecanje
ispitivanju s tri uzastopne mjese¢ne pri
eliminacije prilikom usporedbe vrij e%nos
U drugom ispitivanju, nakon ponovlj

milbemicin oksima/kg tjelesne tezine
je stabilno stanje sustavne izlozenosti

mijeceno povecanje Cpax., PIK-a ili poluvremena
g 1 prvog mjeseca.

mj og oralnog davanja 70 mg spinosadai 1,18 mg

r im odraslim psima tijekom dvanaest mjeseci, postignuto
C) u 3. mjesecu za.

Blister pakovanje s 1, 3 ili Gytableta za Zvakanje u kutiji. Ne moraju sve veli¢ine pakovanja biti u
prometu. V'S

erinarsko-medicinskom proizvodu molimo kontaktirajte lokalnog
za $tavljanje u promet.
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