


1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI VETERINARJU

Trifexis 270 mg/4.5 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (3.9 — 6.0 kg) @
Trifexis 425 mg/7.1 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (6.1 — 9.4 kg)

Trifexis 665 mg/11.1 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (9.5 — 14.7 kg)

Trifexis 1040 mg/17.4 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (14.8 — 23.1 kg) N

Trifexis 1620 mg/27 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (23.2 — 36.0 kg) Y

2. KOMPOZIZZJONI KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA @

Sustanzi Attivi:
Kull pillola fiha:
Spinosad Milbemycir@?

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
Ghal-lista shiha tal-ingredjenti (mhux attivi), ara s—sezzjoni6¢
3.  GHAMLA FARMACEWTIKA - Q
Pilloli 1i jintmaghdu.

Pilloli mzewqa bi dbabar minn kannella ¢ar sa kanneMa, tondi, bikonvessi, b’kodi¢i mnaqqgxa fuq naha

wahda u hofor zghar fuq in-naha I-ohra. \\

[1-lista li gejja tipprovdi 1-kodici u n—nu%ﬁofor zghar immarkati fuq kull gawwa ta’ pillola:

Trifexis 270 mg/4.5 mg pilloli: 4333 u 2 hofor zghar
Trifexis 425 mg/7.1 mg pilloli: 4346 u 3 hofor zghar
Trifexis 665 mg/11.1 mg pilloli: Q 4347 u l-ebda hofor zghar
Trifexis 1040 mg/17.4 mg pillolf: 4349 u 4 hofor zghar
Trifexis 1620 mg/27 mg pillol?o 4336 u 5 hofor zghar
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4. TAGHRIF KLINI

4.1 Specili fughom @ﬂuia I-prodott

Klicb. @

4.2 Indika%iet ghal uzu tal-prodott li jispecifikaw l-ispeci li fughom se jintuza l-prodott.

Ghall-kur evenzjoni ta’ infestazzjonijiet bil-brieghed (Ctenocephalides felis) fil-klieb, fejn
infezzjoéni jew aktar mill-indikazzjonijiet li gejjin ikunu mehtiega fl-istess hin:
Zjoni ta’ marda tal-lungworm (L3, L4 Dirofilaria immitis),

Zjoni ta’ angjostrongilozi bit-tnaqqis tal-livell ta’ infezzjoni b’adulti immaturi (L5)
strongylus vasorum,

—% a ta’ infezzjonijiet b’'nematodi gastrointestinali kkawzati minn hookworm (L4, adult immaturi
5) u Ancylostoma caninum adulti, roundworms (L5 adulti immaturi, u Toxocara canis adulti u
Toxascaris leonina adulti) u whipworm (Trichuris vulpis adulti).



L-effett preventiv kontra infestazzjonijiet mill-gdid bil-brieghed hu rizultat tal-attivita adulti¢ida u t \
tnaqqis fil-produzzjoni tal-bajd u jippersisti ghal sa 4 gimghat wara amministrazzjoni wahda tal- @

prodott medicinali veterinarju. N

Il-prodott medic¢inali veterinarju jista’ jintuza bhala parti minn strategija ta’ kura ghall—kogtr I\ta
dermatite minn allergija ghall-brieghed (FAD - Flea Allergy Dermatitis).

4.3 Kontraindikazzjonijiet &

Tuzax f’kazijiet ta’ sensittivita ecCessiva ghas-sustanzi attivi jew kwalunkwe milléi djenti.

Tuzax fi klieb li jkollhom inqas minn 14-il gimgha. Ni
4.4 Twissijiet specjali ghal kull speci li ghaliha hu indikat il-prodott m

L-uzu tal-prodott ghandu jigi bbazat fuq id-dijanjosi kkonfermata ta’ infezgjoni mhallta (jew riskju ta’
infezzjoni, fejn tapplika l-prevenzjoni) fl-istess hin (ara wkoll sezzjoni 44

I1-klieb kollha fid-dar ghandhom jigu kkurati. I1-qtates fid-dar gh jigu kkurati bi prodott
medicinali veterinarju awtorizzat ghall-uzu f*dik l-ispeci. ab
Brieghed minn annimali domesti¢i ta’ spiss jinfestaw il-basktij @osﬁj iet fejn jorqdu u jistrichu
b’mod regolari I-annimali, bhal twapet u soft furnishings. 7 nfestazzjoni massiva bil-brieghed
u fil-bidu tal-mizuri ta’ kontroll, dawn iz-zoni ghandhom %tati b’insetti¢ida adattat u jigu
mbaghad vacuumed regolarment.

b
Il-brieghed jistghu jigu osservati ghal perjodu ta’ zmi
minhabba I-hrug ta’ brieghed adulti mill-pupae i j a prezenti fl-ambjent. Kuri regolari kull
xahar bis-sustanza attiva tal-insetti¢ida, spinosad, 4k ¢-¢iklu tal-hajja tal-berghud u jistghu
jintuzaw biex jikkontrollaw il-popolazzjoni tal-brieghéd fi djar kontaminati.

wara‘l-ghoti tal-prodott medi¢inali veterinarju

Rezistenza tal-parassita ghal kwalunkwe kla%tikulari ta’ antelmintici tista’ tizviluppa wara 1-uzu
frekwenti u ripetut tal-anti-elmintiku ta’adikMl-klassi. Ghalhekk, 1-uzu ta’ dan il-prodott ghandu jigi

bbazat fuq l-evalwazzjoni ta’ kull kaz indi ali u fuq informazzjoni epidemjologika lokali dwar is-
suxxettibilita kurrenti tal-ispeéi ﬁl-mir%x tillimita l-possibbilta ta’ ghazla futura ghar-rezistenza.

Il-manteniment tal-effikacja ta’ lactones makro¢ikli¢i hu kritiku ghall-kontroll ta’ Dirofilaria immitis,
ghalhekk, biex timminimizza @ ghazla ta’ rezistenza, hu rakkomandat li 1-klieb ghandhom
jigu ¢cekkjati kemm ghal argig 1 lfjjkunu jiccirkolaw kif ukoll ghal microfilariae fid-demm fil-bidu
ta’ kull stagun qabel ma ti a& preventivi kull xahar.

4.5 Prekawzjonijiet S ghall-Uzu

Prekawzjonijiet speci -uzu fl-annimali

Uza b’kawtela fi

b b’epilessija li diga kienet hemm qabel.

Ma sarux studj lieb morda jew konvalexxenti, u ghalhekk il-prodott ghandu jintuza biss ibbazat
fuq evalwazzjohigtar-riskji/benefic¢¢ji tal-veterinarju responsabbli.

Is-sigurtata™dan il-prodott fi klieb sensittivi ghal avermectin / klieb b’mutazzjoni tal-MDR-1 ma
ntwerie @ ejjed. Dawn il-klieb jistghu jkunu f’riskju oghla ghal effetti avversi meta kkurati b’dan
il—pr@u ghalhekk ghandhom ghalhekk jigu kkurati b’kawtela specjali.

zag$ pre¢iz mhuwiex possibbli fi klieb li jiznu ingas minn 3.9 kg. L-uzu tal-prodott medicinali
terinarju fi klieb bhal dawn mhuwiex rakkomandat.



Il-programm ta’ kura rakkomandat tad-dozagg ghandu jigi segwit izda m’ghandux jinqabez (ara \

sezzjoni 4.10).

L-uzu sigur tad-doza massima rakkomandata (70 mg/kg ta’ spinosad u 1.18 mg/kg ta’ milbemyci @
oxime) moghti bhala kapsuli, kien demostrat'ghal 12-il xahar. Giet osservata zieda zghira fl-e
fwied fil-plazma u fil-wisgha tad-distribuzzjoni tal-emoglobina (HDW, haemoglobin distgib 1
width) matul l-istudju, izda l-ebda sinjali klinikament rilevanti ma gew attribwiti ghal dawrl-b
L-uzu sigur f’sitwazzjonijiet ta’ doza eccessiva sa 3.6 drabi tad-doza rakkomandata ntwe a

ghotjiet kull 6 xhur. O

Qabel lI-ewwel amministrazzjoni, klieb f*zoni endemici li fihom il-heartworm jew li zaru zoni
endemic¢i li fihom il-heartworms, iridu jigu ttestjati ghal infezzjoni ezistenti tal-h rm. Fid-
diskrezzjoni tal-veterinarju, il-klieb infettati jridu jigu kkurati bl-adulti¢ida biex4itaghhew heartworms

adulti. (D

Hu rakkomandat li tosserva l-kelb ittrattat sa 24 siegha wara l-amministrazzjoni tal-prodott ghal effetti
mhux mixtieqa possibbli (ara sezzjoni 4.6). F’kaz ta’ effetti mhux mixti onsulta lill-veterinarju

tieghek. 0

Prekawzjonijiet spec¢jali li ghandhom jittiechdu mill-persuna li tam a l-prodott medic¢inali
veterinarju lill-annimali @

Jekk jinbela’ ac¢identalment jista’ jikkawza effetti mhux %

F’kaz li tibilghu b’mod aé¢identali, fittex parir mediku
it-tikketta lit-tabib. b

Ahsel idejk wara li tuzah.

el u qis li turi 1-fuljett ta’ taghrif jew

It-tfal m’ghandhomx imissu l-prodott medicinali veterinarju. Jekk jinbela’ ac¢identalment jista’
jikkawza effetti mhux mixtieqa. \

s
4.6 Effetti mhux mixtieqa (frekwerx%avitﬁ)

Effett mhux mixtieq osservat b’mod k@hu r-rimettar, li jsehh fl-ewwel 48 siegha wara d-dozagg.
Fil-maggoranza tal-kazijiet, ir-rimet temporanju u hafif u ma kienx jehtieg kura sintomatika.

.
F’dozi ta’ minn 30 sa 60 mg ta} d u minn 0.5 sa 1 mg ta’ milbemycin oxime ghal kull kg ta’ piz
tal-gisem, letargija, anoreks"a/t@ fl-aptit, dijarea, hakk, dermatite u hmura tal-gilda u pinna gew
osservati b’mod komuni. Tbe cessiv, roghda fil-muskoli, atassija u accessjonijiet ma kinux
komuni. Rapporti ta’ ware% id fis-suq ghal spinosad jindikaw li f’kazijiet rari hafna, ghama,
indeboliment tal-vista u dis ohra fl-ghajnejn gew osservati.

Il-frekwenza ta’ effetti
- komuni hafna (ak
kura wahda)

mixtieqa hija definita skont din il-konvenzjoni:
wiehed " 10 annimali li juru effetti mhux mixtieqa matul il-perjodu ta’

- komuni (akt nn wiehed izda inqas minn 10 annimali 100 annimal)
- mhux ko %r minn wiehed izda inqas minn10 annimali £ 1,000 annimal)
- rari (aktaiehed izda inqas minn10 annimali 10,000 annimal)

- rari hafne @ as minn annimal wiehed 710,000 annimal, inkluzi rapporti izolati).

4.7 @-tqala, fit-treddigh u fi Zmien il-bidien

St

laboratorju fuq l-effett ta’ spinosad u milbemycin oxime fil-firien u I-fniek ma pproducew I-
evidenza ta’ effetti teratogenici, fetotossi¢i jew maternotossici, u lanqas kwalunkwe effett fuq il-
pacita riproduttiva fil-klieb irgiel u fi klieb nisa.



Fi klieb tqal u klieb li kienu ged ireddghu (klieb nisa), is-sigurta ta’ dan il-prodott medi¢inali \
veterinarju ma gietx stabbilita bizzejjed. Spinosad jigi eliminat fil-colostrum u 1-halib ta’ klieb nisa li
jkunu ged ireddghu. L-eliminazzjoni ta’ milbemycin oxime fi klieb li jkunu ged ireddghu (klieb ni@
ma gietx ittestjata, u s-sigurta ghall-griewi li jkunu qed jerdghu ma gietx stabbilita. Ghalhekk, daniil-
prodott ghandu jintuza biss wagqt it-tqala u t-treddigh skont l-evalwazzjoni tal-benefic¢ju/riskju tal
veterinarju responsabbli. . N
Billi s-sigurta tal-prodott medicinali veterinarju fi klieb irgiel 1i jintuzaw ghat-tghammir @e X
stabbilita, dan ghandu jintuza biss skont 1-evalwazzjoni tal-benefic¢ju/riskju tal-veterh@

responsabbli. N

Intwera li spinosad u milbemycin oxime huma substrati ghal P-glikoproteina u ghalhekk jistghu
jinteragixxu ma’ substrati P-gp ohrajn (perezempju, digoxin, doxorubicin) jew lagtones makroc¢ikli¢i
ohra. Ghalhekk, il-kura fl-istess hin b’sottostrati ta’ P-gp ohrajn tista’ twaSal ghal tossicita mkabbra.

e

4.8 Interazzjoni ma’ prodotti medi¢inali ohra jew forom ohra ta’ interazzj

Rapporti ta’ wara t-tqeghid fis-suq wara l-uzu fl-istess hin ta’ spinosad rmectin jindikaw li 1-
klieb kellhom roghda/kontrazzjonijiet tal-muskoli, tbezlig/leghba,@aéc@ssjonijiet, atassija, midrijasi,
ghama u dizorjentament. b

4.9 Ammont li jinghata u I-metodu ta’ amministrazzjonim

Ghal uzu orali.

Dozags: e
[l-prodott medicinali veterinarju ghandu jinghata sko
sa 70 mg ta’ spinosad u minn 0.75 sa 1.18 mg ta’ mi

it-tab€lla li gejja biex tizgura doza ta’ minn 45

cin oxime/kg ta’ piz tal-gisem.

Piz tal-
gisem (kg)

ta’ pilloli li jridu jinghataw:

Qaww:i nu
tal-kelb Trifexis Trifexis Trifexis

Trifexis Trifexis

270 mg/4.5mg

425 mg

665 mg/11.1 mg

1040 mg/17.4 mg

1620 mg/27 mg

3.9-6.0

1

6.1-9.4

(7D

9.5-14.7

14.8-23.1

23.2-36.0

36.1-50.7

50.8-72.0

Metodu ta’ amministr
Il-prodott medi¢inali ve

Ibbazat fuq is-sitwaz,
f’intervalli ta’ xah
Madankollu, dan il-
konsekuttivi

Jekk il-kelb

tal-effi

ida ta’ dozagg kull xahar minn dak il-jum.

rju ghandu jinghata mal-ikel jew ezatt wara l-ikel.
epidemjologika lokali, il-prodott medi¢inali veterinarju jista’ jinghata
ul l-istagun fid-doza rakkomandata kif deskritt fil-qosor hawn taht.
dott ta’ kombinazzjoni (Trifexis) ma ghandux jinghata ghal aktar minn 6 xhur

wmkwe sena partikolari.

¢cettax il-pillola/i direttament fil-halq, allura l-pillola(i) tista’ tithallat mal-ikel. It-tul
a’ jonqos jekk id-doza tinghata fuq stonku vojt.

tal-pillola, immonitorja 1-kelb mill-qrib. F’kaz ta’ rimettar fi Zzmien siegha mill-ghoti u
ola tkun vizibbli, aghti doza shiha ohra.

Q&nqabez doza, aghti l-prodott medic¢inali veterinarju mal-ikla li jkun imiss. Imbaghad ibda skeda




Il-prodott jista’ jinghata bhala parti minn strategija ta’ prevenzjoni stagjonali meta jkun hemm \
brieghed u nemus jew bebbux/bugharwien @

Klieb li jehixu f’zoni endemi¢i li ma jkunx fihom heartworms:

Trifexis jista’ jintuza bhala parti mill-prevenzjoni stagjonali tal-brieghed (jissostitwixxi l—kuWN
prodott monovalenti kontra I-brieghed) fi klieb b’infezzjoni dijanjostikata gastrointestinal N
nematodi fl-istess hin. Trattament wiehed hu effettiv ghall-kura ta’ nematodi gastrointesﬂ% ara l-
kura tal-infezzjoni bin-nematodi, prevenzjoni addizzjonali kontra I-brieghed ghandha tj

prodott monovalenti. t@

Klieb li jehixu f’zoni endemici li fihom heartworms: §

Qabel il-kura bi Trifexis, il-pariri f’sezzjoni 4.5 ghandhom jigu kkunsidrati. @

Ghall-prevenzjoni ta’ mard ikkawzat mill-heartworm u kura fl-istess hin ugprevenzjoni ta’

infestazzjonijiet bil-brieghed, il-prodott medic¢inali veterinarju jrid jingh tervalli regolari ta’ kull
xahar matul iz-zmien tas-sena meta jkun hemm in-nemus u l-brieghed. dott medi¢inali
us. Hu rakkomandat li 1-

kura ghall-prevenzjoni tal-heartworm ghandha titkompla f’interva lari ta’ kull xahar sa mill-

veterinarju jrid jinghata xahar gqabel ma jkun mistenni li jibda j idhEi
inqas xahar wara l-ahhar esponiment ghan-nemus, izda ghal m}?b minn 6 xhur konsekuttivi bl-

uzu ta’ Trifexis fi kwalunkwe sena.

Meta Trifexis jintuza biex jissostitwixxi prodott iehor pre iv kontra l-heartworm, l-ewwel doza ta’
Trifexis trid tinghata fi zmien xahar mill-ahhar doza tal- i¢ina li kienet tinghata gabel.
b

Klieb li jivvjaggaw f’regjun fejn ikun hemm il-heart
xahar wara li jaslu hemm. Il-kura ta’ prevenzjoni k
ahhar ghoti li jsir xahar wara l-kelb ikun telaq mi
konsekuttivi bl-uzu ta’ Trifexis fi kwalunkwessena.

, gifandhom jibdew il-medikazzjoni fi Zzmien
eartworm ghandha titkompla kull xahar, bl-
, izda ghal mhux aktar minn 6 xhur

Ghall-prevenzjoni ta’ mard ikkawzat miljJungw billi jitnaqqas il-livell ta’ infezzjoni b’larvae
immaturi adulti (L5) ta” Angiostrongyl wm u l-kura fl-istess hin u l-prevenzjoni ta’
infestazzjonijiet bil-brieghed, il—prodot&nali veterinarju jrid jinghata f’intervalli regolari ta’ kull
xahar matul iz-zmien tas-sena meta jk m bebbux/bugharwien u nemus. Hu rakkomandat li 1-
kura ghall-prevenzjoni tal-lungwo a titkompla sa mill-inqas xahar wara l-ahhar esponiment
ghall-bebbux u bugharwien, izda ghal aktar minn 6 xhur konsekuttivi bl-uzu ta’ Trifexis fi

medicinali veterinarju.

kwalunkwe sena. S \
L 4
Fittex parir veterinarju dw2 1&2&2_]' oni fuq l-ahjar Zmien biex tibda l-kura b’dan il-prodott

4.10 Doza eééessiva (@ni, proéeduri ta’ emergenza, antidoti) jekk ikun hemm bZonn

L-ghoti orali ta’ pilleli kombinati ta’ spinosad u milbemycin oxime f’dozi med;ji kumulattivi kull xahar
sa 255 mgta’ spi d 4.2 mg ta’ milbemycin oxime ghal kull kg ta’ piz tal-gisem (sa 3.6 darbiet
tad-doza massima rakKomandata) ghal 6 perjodi konsekuttivi ta’ dozagg fi klieb zghar, gie ttollerat
tajjeb. Gie o atsimettar bi frekwenzi simili kemm fi klieb ikkurati kif ukoll fi klieb tal-kontroll.
Effetti mhux mixtieqa osservati matul il-kors ta’ dan I-istudju kienu jinkludu rimettar, dijarea,
lezjonijiet @ da, tbezliq, roghda, tnaqqis fl-attivita, soghla u vokalizzazzjoni.

F’dozi @ €ccessivi li jikkorrispondu ghal 1.5 darbiet tad-doza massima rakkomandata, ir-rimettar
sehhyff /% tal-klieb, u tbezliq eccessiv sehh fi 8% tal-klieb. F’dozi ec¢essivi akuti li jikkorrispondu
arbiet tad-doza massima rakkomandata, ir-rimettar sehh f’nofs I-annimali, xi kultant

tament. Bi tliet darbiet id-doza massima rakkomandata, avvenimenti avversi ta’ origini
tenzjalment newrologika ez. tnaqqis fl-attivita (8%), tbezliq e¢cessiv (17%) jew li 1-kelb jitfixkel
sagajh (8%) gew osservati. Attivita mnaqqsa dehret fl-istess frekwenza kemm fil-klieb ta’ kontroll



kif ukoll fil-klieb ikkurati bi 3 darbiet id-doza massima rakkomandata. L-avvenimenti avversi kollh&
kienu temporanji u ma kinux jehtiegu kura.

giet osservata li tizdied bhala funzjoni tad-doza. Ir-rimettar x’aktarx li hu kkawzat minn effett
fuq il-musrana z-zghira. B’dozi li jkunu iktar mid-doza rakkomandata, ir-rimettar isir avvgn' t
komuni hafna.

Wara I-ghoti ta’ spinosad, l-in¢idenza ta’ rimettar fil-jum tad-dozagg, jew fil-jum ta’ wara d-domg,w
k

Newrotossicita kkaratterizzata minn dipressjoni hafifa temporanja, atassija, roghda, mi 1, u tbezliq
eccCessiv, giet osservata fi klieb li nghataw multipli ta’ doza oghla ta’ milbemycin oxi du (minn
5 sa 10 mg/kg).

M’hemm l-ebda antidot disponibbli. Fil-kaz ta’ sinjali klini¢i avversi, ikkura b’ intomatiku.

4.11 Perjodu ta’ tizmim @
Mhux applikabbli. §’

Grupp farmako-terapewtiku: Prodotti anti-parassitici, insetti¢i llanti - endektocidi.
Kodici ATC veterinarja: QP54AB51 (kombinazzjonijiet ta} cin).

5.1 Kwalitajiet farmakodinamici
b
Spinosad jinkludi spinosin A u spinosin D. L-attivita asetti¢idali ta’ spinosad hi kkaratterizzata minn

tganqil nervuz li jwassal ghal kontrazzjonijiet tal- oli*u roghda, prostrazzjoni, paralizi u mewt ta’

malajr tal-berghud. Dawn l-effetti huma kkawzati pgimatjament mill-attivazzjoni ta’ ricetturi

acetylcholine nikotini¢i (nAChRs). Ma jinteragixxix ma’ siti maghrufa ta’ twahhil ta’ insettic¢idi

nikotini¢i ohrajn jew insetticidi GABAergic%onicotinides (imidacloprid jew nitenpyram),

fiproles (fipronil), milbemycins, avermectins (ez"selamectin) jew cyclodienes, izda permezz ta’

mekkanizmu insetticidali gdid. Ghalhelxosad ghandu mod differenti ta’ azzjoni minn prodotti
i :

ohrajn li jikkontrollaw il-brieghed jew . Spinosad jibda joqtol il-brieghed 30 minuta wara I-
ghoti; 100% tal-brieghed ikunu mejtin@ondi fi zmien 4 sighat wara I-kura.

Milbemycin oxime hu endektocida‘kentra I-parassiti li jappartjeni ghal lactones makrociklici.
Milbemycin oxime hu izolat m@ ntazzjoni ta’ Streptomyces hygroscopicus var.
aureolacrimosus. Hu attiv kgnt l-rites, l-istadji tal-larva u tal-adulti tan-nematodi, kif ukoll il-larva
ta’ Dirofilaria immitis. L-attivita t& milbemycin oxime hi relatata mal-azzjoni tieghu fuq in-
newrotrasmissjoni inverte ilbemycin oxime, bhal avermectins u milbemycins ohrajn, izid il-
permeabilita tal-membran ematodi u tal-insetti ghal joni tal-chloride permezz tal-kanali

glutamate-gated chlori (relatati ma’ vertebrati GABA u ricetturi ta’ glycine). Dan iwassal ghal
iperpolarizzazzjoni t rana newromuskolari u l-paralizi fla¢c¢ida u I-mewt tal-parassita.

5.  KWALITAJIET FARMAKOLOGICI

' farmakokineti¢i u studji ohrajn tindika komparabilita fl-assorbiment, il-metabolizmu
oni taz-zewg spinosyns magguri.

yinosyns A u D kienet ta’ 4 sighat u I-medja tal-half lives tal-eliminazzjoni varjat bejn 131 u
135 siegha. Il-valuri tal-AUC zdiedu bejn wiehed u ichor b’mod lineari, filwaqt li s-C,,ss Zdied bi ftit



inqas minn b’mod lineari maz-zieda fir-rati tad-dozi fuq il-medda tad-doza terapewtika intenzjonata.\
Flimkien ma’ dan, fi studji li kien fihom biss spinosad, il-valuri tal-AUC u tas-C,,,ss kienu oghla fi

klieb mitmugha milli fi klieb sajmin, u ghaldaqstant hu rakkomandat li tikkura lill-klieb mal-ikel g@
dan jimmassimizza l-opportunita ghall-brieghed li jibilghu ammonti letali ta’ spinosad.

Fi studji li twettqu bi spinosad biss, il-metaboliti primarji tal-marrara, fl-ippurgar u urinarji, il-
firien kif ukoll fil-klieb, gew identifikati bhala demethylated spinosyns, konjugati glutathi x
komposti genituri u N-demethylated spinosyns A u D. It-tnehhija hi primarjament permezztal-bili u
tal-ippurgar, u fi grad inqas, fl-awrina. L-eliminazzjoni fl-ippurgar kienet tammonta gP@ goranza

vasta tal-metaboliti fil-klieb. N
Milbemycin oxime hu lactone makroc¢ikliku sistemiku li fih Zzewg fatturi magguriy A4 (1l-
proporzjon ta’ As:A4 hu ta’ 20:80). Bil-kontra ta’ spinosad, il-proporzjon konsi al-fatturi
individwali ma jinzammx fl-istudji farmakokinetici. Milbemycin A4 5-oxime Kellgtendenza li jigi
eliminat iktar bil-mod, u dan irrizulta f’esponiment li kien madwar 10 darbiet’o minn milbemycin

jizdiedu fil-prezenza ta’ spinosad. Milbemycin A; u A4 5-oximes jigu a malajr u jigu
ddistribwiti b’mod estensiv fil-klieb wara ghoti orali. It-twahhil tal-prot&ini fil-plazma hu gholi
(>96%). Intwera li 1-bijodisponibilita kienet gholja. [lI-medja tat-T s
oximes kienet tipikament 4 sighat u -medja tal-half lives tal-elimi jeni kienet ta’ 33.9 u

77.2 sighat. Il-valuri tal-AUC zdiedu bejn wiehed u ichor b’modJineart, filwaqt li s-C.ss zdied bi ftit
inqas minn b’mod lineari maz-zieda fir-rati tad-dozi fuq il-medda @ doza terapewtika intenzjonata.

Aj; 5-oxime. [l-konc¢entrazzjonijiet ta’ milbemycin oxime fil-plazma u xi arametri farmakokinetici
1

ilbemycin Az u Ay 5-

Il-metaboliti primarji fl-ippurgar u urinarji fil-klieb gew i@ti bhala konjugati glucuronide ta’
milbemycin A; jew A4 5-oximes, dealkylated milbemyci jew A4 5-oximes, u hydroxylated
milbemycin A4 5-oxime. F’firien li nghataw dozi b’niilb A4 5-oxime, il-metaboliti prin¢ipali
identifikati fl-awrina u fl-ippurgar kienu mono-, di-, gsttihydfoxy milbemycin A4 5-oximes. Fil-klieb,
hydroxymilbemycin A4 5-oxime nstab biss fil-plaz izda mhux fl-awrina jew fl-ippurgar, u dan
jissuggerixxi eliminazzjoni predominanti ta’ metabgliti kongugati fil-klieb. L-eliminazzjoni hi
primarjament permezz tal-ippurgar, u fi grad angas, fl-awrina. L-eliminazzjoni fl-ippurgar kienet
tammonta ghall-maggoranza vasta tal-metalK;&-klieb.

L-ghoti orali ripetut kull xahar ta’ spin a ilbemycin oxime fuq perjodu ta’ sitt xhur wera
evidenza tal-akkumulazzjoni ta’ spinosON emycin oxime fi klieb guvenili. Fil-klieb guvenili, I-
amministrazzjoni orali ripetuta ta’ spi milbemycin oxime fuq sitt xhur wasslet sabiex il-
kon¢entrazzjonijiet minimi fil-plas inosad u milbemycin jizdiedu tul l-istudju kollu. I1-
kon¢entrazzjonijiet minimi ta’ spin®sad irduppjaw kull xahar sa xahar 5. [z-zieda fil-
kon¢entrazzjonijiet fil-plasma ki N rrelatata hafna ma’ zieda fil-half-lives tal-eliminazzjoni
terminali. Fi studju iehor, wara l-ghdti orali ripetut ta’ spinosad 70 mg u 1.18 mg ta’ milbemycin
oxime/kg ta’ piz tal-gisemdil klicb"guvenili mitmugha ghal tnax-il xahar konsekuttivi, l-istat fiss ghal
esponiment sistemiku (AU aq sa xahar 7. F’dan iz-Zmien, l-esponiment sistemiku (AUC) fil-
klieb guvenili kien kompar ma’ dak tal-adulti. Is-C,,, kien komparabbli bejn klieb guvenili u
klieb adulti, u dan beda@ar 1, 1i ma jindika l-ebda riskju mizjud ta’ tossicita akuta.

Fil-klieb adulti, wa inistrazzjoni orali ripetuta ta’ spinosad and milbemycin oxime ghal sitt xhur
konsekuttivi, gew @sservati zidiet fil-half-lives tal-eliminazzjoni sa xahar 3. Fi studju separat bi tliet
amministrazzjopijiet fix-xahar konsekuttivi, ma giet innotata ebda zieda fis-Cy,ss, fI-AUC jew fil-half-
lives tal-eli %i meta mqabbel mal-valuri mit-tielet u mill-ewwel xhur. Fi studju iehor, wara 1-
ghoti orali ripe ull xahar ta’ spinosad 70 mg u 1.18 mg ta’ milbemycin oxime/kg ta’ piz tal-gisem
lil klieb aitmugha ghal tnax-il xahar konsekuttivi, l-istat fiss ghal esponiment sistemiku (AUC)
intlaha ahar 3.

&



6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ ingredjenti

Microcrystalline cellulose WN

Hydroxypropyl cellulose .
Silica, colloidal anhydrous

Croscarmellose sodium

Magnesium stearate

Toghma artifi¢jali tac-Canga

6.2 Inkompatibilitajiet &
Mhux applikabbli. (D
6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali veterinarju kif ippakkja@ -bejgh: 3 snin

6.4 Taghrif specjali dwar kif ghandu jinhazen b

Dan il-prodott medi¢inali veterinarju m’ghandu bzonn tal-ebda%zjoni specjali sabiex jinhazen.
6.5 In-natura u l-ghamla tal-ippakkjar li jmiss mal- ot

Pakketti bil-blisters (ta’ 1, 3 jew 6 pilloli li jintmaghdw) a. Il-pakketti bil-blisters huma

ffurmati minn laminati tal-aluminju, issigillati bis-sh, b’kiSja fuq bazi ta’ PVC (il-wicc¢ tal-kuntatt
tal-prodott hu PVC).

Kartuna li fiha pakkett bil-blisters. 2

N

Mhux id-dagsijiet kollha tal-pakkett jistghu hn fis-suq.

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali ghar-rN\prodotti medic¢inali veterinarji mhux uzati jew
materjal iehor ghar-rimi li hu%ivat minn dawn il-prodotti

Kwalunkwe prodott medicinali yetétinarju li ma giex uzat jew materjal ghar-rimi li huwa derivat minn
dan il-prodott medicinali veterin ndhom jintremew skont kif jitolbu r-regolamenti tal-pajjiz.

4

7. DETENTUR TAL-@\RIZZAZZJ ONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Eli Lilly and Company @
Elanco Animal Healt
Priestley Road

Basingstoke

Hampshire
RG24 ONL \

IR-RENJU@

8. U/1 TAL-AWTORIZZAZZJONIJIET) GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

E 55/001 (pillola 1, 270 mg/4.5 mg)
%3/155/002 (1 x 3 pilloli, 270 mg/4.5 mg)
/2/13/155/003 (1 x 6 pilloli, 270 mg/4.5 mg)

U/2/13/155/004 (pillola 1, 425 mg/7.1 mg)



EU/2/13/155/005 (1 x 3 pilloli, 425 mg/7.1 mg) \
EU/2/13/155/006 (1 x 6 pilloli, 425 mg/7.1 mg)

EU/2/13/155/007 (pillola 1, 665 mg/11.1 mg) (D
EU/2/13/155/008 (1 x 3 pilloli, 665 mg/11.1 mg)

EU/2/13/155/009 (1 x 6 pilloli, 665 mg/11.1 mg)

EU/2/13/155/010 (pillola 1, 1040 mg/17.4 mg) . /V
EU/2/13/155/011 (1 x 3 pilloli, 1040 mg/17.4 mg) N
EU/2/13/155/012 (1 x 6 pilloli, 1040 mg/17.4 mg)

EU/2/13/155/013 (pillola 1, 1620 mg/27.0 mg)

EU/2/13/155/014 (1 x 3 pilloli, 1620 mg/27.0 mg) \O

EU/2/13/155/015 (1 x 6 pilloli, 1620 mg/27.0 mg)

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI / TIGDID TAL-AWWZZAZZJ ONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 19/09/2013 3

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST 2
Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medic¢inali veterinagj b fuq il-websajt tal-Agenzija

Ewropea dwar il-Medicini http://www.ema.europa.eu/.

11. PROJBIZZJONI TA’ BEJGH, PROVVISTA 7U
N
Mhux applikabbli. &
L 4
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MANIFATTUR RESPONSABBLIFG RUG TAL-LOTT

ANNESS II
KUNDIZZJONIJIET JEW RES@ZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA
U L-UZU

L 4

DIKJARAZZJONI TAL-%

® .
KUNDIZZJONUJIET NGIJ IET OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI
GHAT-TQEGHID FI

11



A. MANIFATTUR RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Eli Lilly and Company Ltd @
Speke Operations
Fleming Road N

Liverpool y

L24 9LN

IR-RENJU UNIT &

B. KUNDIZZJONLJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-P1$STA UL-
UZU

Prodott medi¢inali veterinarju li jinghata bir-ricetta. (b

Mhux applikabbli.

C. DIKJARAZZJONI TAL-MRLs 0‘

D. KUNDIZZJONIJIET U HTIGIJIET OHRA TA% RIZZAZZJONI GHAT-

TQEGHID FIS-SUQ
- O

12









TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

>

Kartuna ta’ barra

<

4

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI VETERINARJU

Trifexis 270 mg/4.5 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (3.9 — 6.0 kg) O
Trifexis 425 mg/7.1 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (6.1 — 9.4 kg) N
Trifexis 665 mg/11.1 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (9.5 — 14.7 kg)

Trifexis 1040 mg/17.4 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (14.8 — 23.1 kg) &
Trifexis 1620 mg/27 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb (23.2 — 36.0 kg) @

spinosad/milbemycin oxime

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA U SUST, I OHRA
spinosad 270 mg/milbemycin oxime 4.5 mg
spinosad 425 mg/milbemycin oxime 7.1 mg (D
spinosad 665 mg/milbemycin oxime 11.1 mg
spinosad 1040 mg/milbemycin oxime 17.4 mg Q
spinosad 1620 mg/milbemycin oxime 27 mg Q
e

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA ‘Q
Pilloli li jintmaghdu IS \\
N

4. DAQS TAL-PAKKETT

pillola 1 Ii tintmaghad (D
3 pilloli Ii jintmaghdu Q

6 pilloli li jintmaghdu L

L 4
i e
5. SPECI GHAL XI A INDIKAT IL-PRODOTT
Klieb

%

6. INDIKAZ@IET)

Ghall-kura y I-psevenzjoni ta’ infestazzjonijiet bil-brieghed meta l-prevenzjoni ta’ mard tal-
heartworm, angjostrongilozi u/jew il-kura ta’ infezzjonijiet bin-nematodi fl-istess hin hu indikat.

ETODU U MOD(I) TA> AMMINISTRAZZJONI

7
Agh -ikel.

:Aqrei-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu.

15



| 8. ZMIEN TA’ TIZMIM

*
N

| 9.  TWISSIJIET SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEG AV |
! 4
L 4

Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel 1-uzu. &\

<

d |

Jiskadi {xahar/sena} s

‘ 11. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI DWAR KIF GHANDU JINHAZEN

—Vv

‘ 10. DATA TA’ SKADENZA

12. PREKAWZJONIJIET SPECJALI DWAR IR-RIMI T DOTTI MHUX UZATI
JEW MATERJAL IEHOR GHAR-RIMI, JEKK IKU Z
¢
Rimi: ara I-fuljett ta’ taghrif. Q
13. IL-KLIEM “GHALL-KURA TAL-ANNIMAL > U KUNDIZZJONIJIET JEW

RESTRIZZJONIJIET DWAR IL-PROV&U L-UZU, JEKK APPLIKABBLI

Ghal kura tal-annimali biss. Ghandu j inghataPiss icetta veterinarja.

h U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL”

14. IL-KLIEM “ZOMM FEJN M%

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahaqx W .

15. L-ISEM U L-INDIRIZ‘Zv ETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ < 1%

v
Eli Lilly and Company Lt N
Elanco Animal Health

Priestley Road @
Basingstoke

Hampshire

RG24 ONL

IR-RENJU T

16.

NUMRU/I TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/2/1 001 (pillola 1, 270 mg/4.5 mg)
EU/2/13/155/002 (1 x 3 pilloli, 270 mg/4.5 mg)
EU/2/13/155/003 (1 x 6 pilloli, 270 mg/4.5 mg)
EU/2/13/155/004 (1 pillola, 425 mg/7.1 mg)
<EU/2/ 13/155/005 (1 x 3 pilloli, 425 mg/7.1 mg)
ELJ/2/13/155/006 (1 x 6 pilloli, 425 mg/7.1 mg)

16



| 17. NUMRU TAL-LOTT TAL-MANIFATTUR

Lott {numru}



TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ BLISTERS JEW STRIXXI

>

BLISTER

<

4

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI VETERINARJU

Trifexis 270 mg/4.5 mg ghall-klieb (3.9 — 6.0 kg) O
Trifexis 425 mg/7.1 mg ghall-klieb (6.1 — 9.4 kg) \
Trifexis 665 mg/11.1 mg ghall-klieb (9.5 — 14.7 kg)

Trifexis 1040 mg/17.4 mg ghall-klieb (14.8 — 23.1 kg) §
Trifexis 1620 mg/27 mg ghall-klieb (23.2 — 36.0 kg) (D

2. ISEM TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT- GHID FIS-SUQ

Jiskadi {xahar/sena}

Eli Lilly and Company Ltd 0
‘ 3. DATA TA’ SKADENZA g

‘ 4. NUMRU TAL-LOTT

ha
0N
Lot {numru} Q

‘ 5. IL-KLIEM “GHALL-KURA T -hMALI BISS”

Ghal kura tal-annimali biss. @

18






FULJETT TA’ TAGHRIF GHAL: \
Trifexis 270 mg/4.5 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb
Trifexis 425 mg/7.1 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb @
Trifexis 665 mg/11.1 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb
Trifexis 1040 mg/17.4 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb
Trifexis 1620 mg/27 mg pilloli li jintmaghdu ghall-klieb . N

1. L-ISEM U L-INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI G
TQEGHID FIS-SUQ U TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI G .
MANIFATTURA RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT, JEK& RENTI

Detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq

Eli Lilly and Company Ltd

Elanco Animal Health @
Priestley Road

Basingstoke

Hampshire

RG24 O9NL

IR-RENJU UNIT

Eli Lilly and Company Ltd

Speke Operations

Fleming Road

Liverpool

L24 9LN e
IR-RENJU UNIT

Manifattur responsabbli ghall-hrug tal-lott: @b

2. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALQE RINARJU

Trifexis 270 mg/4.5 mg pilloli li jintmaghdngaklieb (3.9-6.0 kg)
Trifexis 425 mg/7.1 mg pilloli li jintma all-klieb (6.1 — 9.4 kg)
Trifexis 665 mg/11.1 mg pilloli li jintm, all-klieb (9.5 — 14.7 kg)
Trifexis 1040 mg/17.4 mg pilloli li jin u ghall-klieb (14.8 — 23.1 kg)
Trifexis 1620 mg/27 mg pilloli 1i ji u ghall-klieb(23.2 — 36.0 kg)

L 4

spinosad / milbemycin oxime 4, C}

L
3. DIKJARAZZJON@;USTANZA(I) ATTIVA(I) U INGREDJENT(I) OHRA

Sustanzi attivi: @
Kull pillola fiha:

Trifexis 270 mg/45yng spinosad 270 mg/milbemycin oxime 4.5 mg
Trifexis 425 7.1 spinosad 425 mg/milbemycin oxime 7.1 mg
Trifexis 665 mg spinosad 665 mg/milbemycin oxime 11.1 mg
Trifexis 1040 mg4t 7.4 mg spinosad 1040 mg/milbemycin oxime 17.4 mg
Trifexis 16 @ o/27 mg spinosad 1620 mg/milbemycin oxime 27.0 mg
Il-pillo mzewdqa bi dbabar minn kannella ¢ar sa kannella, u huma tondi u jistghu jintmaghdu.
[l-list&izgejja tipprovdi l-kodi¢i u n-numru ta’ hofor zghar immarkati fuq kull qawwa ta’ pillola:
is 270 mg/4.5 mg pilloli: 4333 u 2 hofor zghar
ifexis 425 mg/7.1 mg pilloli: 4346 u 3 hofor zghar

rifexis 665 mg/11.1 mg pilloli: 4347 u l-ebda hofor zghar

20



Trifexis 1040 mg/17.4 mg pilloli: 4349 u 4 hofor zghar
Trifexis 1620 mg/27 mg pilloli: 4336 u 5 hofor zghar

4.

Ghall-kura u l-prevenzjoni ta’ infestazzjonijiet bil-brieghed (Ctenocephalides felis) fil-kli

infezzjoni wahda jew aktar mill-indikazzjonijiet li gejjin ikunu mehtiega fl-istess hin:

INDIKAZZJONIJIET) /C\/
L J
fe

prevenzjoni ta’ marda tal-lungworm (L3, L4 Dirofilaria immitis),

prevenzjoni ta’ angjostrongilozi bit-tnaqqis tal-livell ta’ infezzjoni b’adulti im L@)
Angiostrongylus vasorum, K

kura ta’ infezzjonijiet b’nematodi gastrointestinali kkawzati minn hookworm dult immaturi
(L5) u Ancylostoma caninum adulti, roundworms (L5 adulti immaturi, u To canis adulti u
Toxascaris leonina adulti) u whipworm (Trichuris vulpis adulti).

L-effett preventiv kontra infestazzjonijiet mill-gdid bil-brieghed hu rizultag tal-attivita adulti¢ida u t-
tnaqqis fil-produzzjoni tal-bajd u jippersisti ghal sa 4 gimghat wara ammi zzjoni wahda ta’ dan il-
prodott.

[l-prodott medicinali veterinarju jista’ jintuza bhala parti minn strafe
dermatite minn allergija ghall-brieghed (FAD - Flea Allergy D S

S.

Tuzax fi klieb li jkollhom inqas minn 14-il gimgha. %
iva je

@‘ ta’ kura ghall-kontroll ta’

KONTRAINDIKAZZJONIJIET

Tuzax f’kaz ta’ sensittivita ecCessiva ghas-sustanza jew'ingredjenti ohra.

6.

EFFETTI MHUX MIXTIEQA 4

Effett mhux mixtieq osservat b’mod kom‘mhimettar, li jsehh fl-ewwel 48 siegha wara d-dozagg.
Fil-maggoranza tal-kazijiet, ir-rimettar ki Mporanju u hafif u ma kienx jehtieg kura sintomatika.

F’dozi ta’ minn 30 sa 60 mg ta’ spinos@inn 0.5 sa 1 mg ta’ milbemycin oxime ghal kull kg ta’ piz
-aptit

tal-gisem, letargija, anoreksja/tnaqqi

, dijarea, hakk, dermatite u hmura tal-gilda u pinna gew

osservati b’mod komuni. Tbezlig eééessiv, roghda fil-muskoli, atassija u ac¢essjonijiet ma kinux
komuni. Rapporti ta’ wara t-tqe N Zsuq ghal spinosad jindikaw li, f’kazijiet rari haftna, ghama,
indeboliment tal-vista u distyrb ohra fl-ghajnejn gew osservati.

[l-frekwenza ta’ effetti mh@meqa hija definita skont din il-konvenzjoni:

- komuni hafna (aktar mi

ed 710 annimali li juru effett(i) mhux mixtieq(a) matul il-perjodu ta’

kura wahda)

- komuni (aktar min
- mhux komuni (a
- rari (aktar minn

izda inqas minn 10 annimali 100 annimal)
1 wiehed izda inqas minn10 annimali £1,000 annimal)
iched izda inqas minn10 annimali £10,000 annimal)

- rari hafha (iw'n annimal wiehed 210,000 annimal, inkluzi rapporti izolati).

Jekk tinnota X tti serji jew effetti ohra mhux msemmija f*dan il-fuljett, jekk joghgbok informa lit-
tabib veter @ tieghek.

7.

Q@

I LTI GHALIHOM HUWA INDIKAT IL-PRODOTT
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8. DOZA GHAL KULL SPECI, MOD(I) U METODU TA’ AMMINISTRAZZJONI

\
o
Doiagé: /v

Il-prodott medicinali veterinarju ghandu jinghata skont it-tabella li gejja biex tizgura doZa‘ta’ inw45

Ghal uzu orali.

sa 70 mg ta’ spinosad u minn 0.75 sa 1.18 mg ta’ milbemycin oxime/kg ta’ piz tal-gisem. ‘\

Piz tal-gisem
(kg) tal-kelb

Qawwa u numru ta’ pilloli li ghandhom jinghata@
Trifexis Trifexis Trifexis

425 mg/7.1 mg | 665 mg/11.1 mg | 1040 mg/17¢

Trifexis Trifexis

270 mg/4.5mg

3.9-6.0 1

6.1-94 1

9.5-14.7 1

14.8-23.1

[

23.2-36.0

—_—

36.1-50.7 1

N | —

50.8-72.0

Metodu ta’ amministrazzjoni
Il-pilloli Trifexis ghandhom jinghataw lill-kelb mal-ikel tigghu,§ew immedjatament wara I-ikel.

Ibbazat fuq is-sitwazzjoni epidemjologika lokali u d-decizjoninal-veterinarju li jkun hareg ir-ricetta, il-
prodott medic¢inali veterinarju jista’ jinghata f’intervalli ta .l-', tul l-istagun kollu fid-doza
rakkomandata kif deskritt fil-qosor hawn taht. Mada , dan il-prodott ta’ kombinazzjoni (Trifexis)
ma ghandux jinghata ghal aktar minn 6 xhur kons ivi fi kwalunkwe sena partikolari.

kelb. It-tul tal-effikacja jista’ jonqos jekk id-doz ghata fuq stonku vojt.
.

Wara 1-ghoti tal-pillola, immonitorja l—kw—qrib. F’kaz ta’ rimettar fi Zzmien siegha mill-ghoti u
jekk il-pillola tkun vizibbli, aghti doza ra.

Jekk il-kelb ma jaccettax il-pillola(i) direttalac%xgh‘alqu, allura l-pillola(i) tista’ tinghata mal-ikel tal-

Jekk tinqabez doza, aghti l-prodott iedi€inali veterinarju mal-ikla 1i jkun imiss. Imbaghad ibda skeda
¢gdida ta’ dozagg kull xahar minfi K -jum.

1620 mg/27 mg

[l-prodott jista’ jinghata bh
brieghed u nemus jew beb

Klieb li jehixu f’zoni e

arwien.

i ma jkunx fihom heartworms:

i hinn strategija ta’ prevenzjoni stagjonali meta jkun hemm

Trifexis jista’ jintuz parti mill-prevenzjoni stagjonali tal-brieghed (jissostitwixxi I-kura bi
prodott monovalen tra I-brieghed) fi klieb b’infezzjoni dijanjostikata gastrointestinali bin-
nematodi fl-istess Trattament wiehed hu effettiv ghall-kura ta’ nematodi gastrointestinali. Wara 1-

kura tal—infez%ibin—nematodi, prevenzjoni addizzjonali kontra I-brieghed ghandha titkompla bi
prodott mon% .

zoni endemi¢i li fihom heartworms:

bi Trifexis, il-pariri f’sezzjoni 12 ghandhom jigu kkunsidrati.

Qabel
G Qvenzjoni ta’ mard ikkawzat mill-heartworm u kura fl-istess hin u prevenzjoni ta’
estazzjonijiet bil-brieghed, il-prodott medic¢inali veterinarju jrid jinghata f’intervalli regolari ta’ kull
har matul iz-Zzmien tas-sena meta jkun hemm in-nemus u l-brieghed. Il-prodott medicinali
erinarju jrid jinghata xahar gabel ma jkun mistenni li jibda jidher in-nemus. Hu rakkomandat li 1-
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kura ghall-prevenzjoni tal-heartworm ghandha titkompla f*intervalli regolari ta’ kull xahar sa mill- \
inqas xahar wara l-ahhar esponiment ghan-nemus, izda ghal mhux aktar minn 6 xhur konsekuttivi b
uzu ta’ Trifexis fi kwalunkwe sena.

Meta Trifexis jintuza biex jissostitwixxi prodott iechor preventiv kontra l-heartworm, 1-ewwel doza
Trifexis trid tinghata fi Zmien xahar mill-ahhar doza tal-medicina li kienet tinghata gabel.,

Klieb li jivvjaggaw f’regjun fejn ikun hemm il-heartworm, ghandhom jibdew il-medikaz@ zmien
xahar wara li jaslu hemm. Il-kura ta’ prevenzjoni kontra l-heartworm ghandha titkomp ahar, bl-
ahhar ghoti li jsir xahar wara 1-kelb ikun telaq mir-regjun, izda ghal mhux aktar mi

konsekuttivi bl-uzu ta’ Trifexis fi kwalunkwe sena.

Ghall-prevenzjoni ta’ mard ikkawzat mil-lungworm billi jitnaqqas il-livell ta’ i ni b’larvae
immaturi adulti (L5) ta” Angiostrongylus vasorum u l-kura fl-istess hin u l-pr@oni ta’
infestazzjonijiet bil-brieghed, il-prodott medi¢inali veterinarju jrid jinghata f’intesvalli regolari ta’ kull
xahar matul iz-zmien tas-sena meta jkun hemm bebbux/bugharwien u nemus. Hu rakkomandat li I-

kura ghall-prevenzjoni tal-lungworm ghandha titkompla sa mill-ingas x. ra l-ahhar esponiment
ghall-bebbux u bugharwien, izda mhux ghal aktar minn 6 xhur konse@ l-uzu ta’ Trifexis fi

kwalunkwe sena. t
Fittex parir veterinarju dwar l-informazzjoni fuq l-ahjar Zmien bi a l-kura b’dan il-prodott
medicinali veterinarju. m

9.  PARIR SABIEX TAMMINISTRA B’MOD K T

b
[l-prodott medic¢inali veterinarju ghandu jinghata malsikel jew ezatt wara l-ikel. Jekk il-kelb ma
jaccettax il-pillola(i) direttament fil-halq, allura 1-pidela(i) tista’ tithallat mal-ikel. It-tul tal-effikacja
jista’ jonqos jekk id-doza tinghata fuq stonku vojt!

L 4
Wara I-ghoti tal-pillola, immonitorja 1-kelb Nw) F’kaz ta’ rimettar fi zmien siegha mill-ghoti u
jekk il-pillola tkun vizibbli, aghti doza shiha ohra®

Jekk tingabez doza, aghti 1-prodott mal-\\j(un imiss. Imbaghad ibda skeda gdida ta’ dozagg kull
xahar minn dak il-jum.
. \Q

10. PERJODU TA’ TIZMI&)

4

Mhux applikabbli. 2 \

11. PREKAWZJO]@T SPECJALI GHALL-HAZNA

Zomm fejn ma jidhi a jintlahagx mit-tfal.
Tuzax dan il-prod edic¢inali veterinarju wara d-data ta’ skadenza murija fuq il-kartuna wara

“Jiskadi”.
Dan il-prod%inali veterinarju m’ghandu bzonn ta’ ebda kundizzjoni ta’ hazna specjali.

12. IET SPECJALI

Twi specijali ghal kull speci ghal xiex huwa indikat:
rifexis ghandhom jintuzaw biss meta I-veterinarju jkun ikkonferma d-dijanjosi ta’ infezzjoni

I1-
Q&a (jew riskju ta’ infezzjoni, fejn tapplika l-prevenzjoni) fl-istess hin (ara sezzjoni 4).
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Klieb kollha fid-dar ghandhom jigu kkurati. Il-qtates fid-dar ghandhom jigu kkurati bi prodott \

awtorizzat ghall-uzu f*dik l-ispe¢i. @
Brieghed minn annimali domestici ta’ spiss jinfestaw il-basktijiet, u postijiet fejn jorqdu u jistri

b’mod regolari l-annimali, bhal twapet u soft furnishings. F’kaz ta’ infestazzjoni massiva bil-bgieg
u fil-bidu tal-mizuri ta’ kontroll, dawn iz-zoni ghandhom jigu ttrattati b’insetticida adattat u

. L4
jigu vacuumed regolarment. \

Il-brieghed jistghu jigu osservati ghal perjodu ta’ zmien wara I-ghoti tal-prodott minh gta’
brieghed adulti mill-pupae li jkunu diga prezenti fl-ambjent. Kuri regolari kull xah al@tanza
attiva tal-insetti¢ida f’dan il-prodott (spinosad), ikissru ¢-¢iklu tal-hajja tal-berghud hu jintuzaw
biex jikkontrollaw il-popolazzjoni tal-brieghed fi djar kontaminati. é

Rezistenza tal-parassita ghal kwalunkwe klassi partikulari ta’ antelmintici tismiluppa wara l-uzu
frekwenti u ripetut tal-anti-elmintiku ta’ dik il-klassi. Ghalhekk, 1-uzu ta’ dan ilsprodott ghandu jigi

bbazat fuq I-evalwazzjoni ta’ kull kaz individwali u fuq informazzjoni epidemjologika lokali dwar is-
suxxettibilita kurrenti tal-ispeci fil-mira sabiex tillimita 1-possibbilta ta’ futura ghar-rezistenza.

ghalhekk, biex timminimizza r-riskju ta’ ghazla ta’ rezistenza, hu andat li 1-klieb ghandhom
jigu ¢éekkjati kemm ghal antigeni li jkunu ji¢¢irkolaw kif ukoll rofilariae fid-demm fil-bidu
ta’ kull stagun gabel ma tibda 1-kuri preventivi kull xahar.

Il-manteniment tal-effikacja ta’ lactones makro¢ikli¢i hu kritiku ga oll ta’ Dirofilaria immitis,
c

Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-uzu fl-annimali

Uza b’kawtela fi klieb b’epilessija li diga kienet hemm q%
b
Ma sarux studji fuq klieb morda jew konvalexxenti, alheKk il-prodott ghandu jintuza biss ibbazat

fuq evalwazzjoni tar-riskji/benefic¢éji tal-veterinarj sabbli.

Is-sigurta ta’ dan il-prodott f’kelb/klieb sensittivi ghal*avermectin/ b’mutazzjoni MDR-1 ma ntwerietx
bizzejjed. Dawn il-klieb jistghu jkunu risk% ghal effetti avversi meta kkurati bih u ghalhekk
ghandhom jigu kkurati b’kawtela specjali,

Dozagg preciz mhuwiex possibbli fi klixznu ingas minn 3.9 kg. Ghalhekk, 1-uzu tal-prodott fi
klieb bhal dawn mhuwiex rakkomand

[l-programm ta’ kura rakkomandat@oiagg ghandu jigi segwit izda m’ghandux jinqabez.

N
L-uzu sigur tad-doza massima \gk?nandata (70 mg/kg ta’ spinosad u 1.18 mg/kg ta’ milbemycin
oxime) moghti bhala kaps icfdemostrat ghal 12-il xahar. Giet osservata zieda zghira fl-enzimi

tal-fwied fil-plazma u fil-wg d-distribuzzjoni tal-emoglobina (HDW, haemoglobin distribution
width) matul I-istudju, iz a sinjali klinikament rilevanti ma gew attribwiti ghal dawn il-bidliet.
L-uzu sigur f’sitwazzjo a’ doza eccessiva sa 3.6 drabi tad-doza rakkomandata ntwera wara
ghotjiet kull 6 xhur

b

Qabel l-ewwel uz n il-prodott, klieb f’zoni endemic¢i li fihom il-heartworm jew li jkunu zaru
zoni endemicilj fihont'il-heartworms, iridu jigu ttestjati ghal infezzjoni ezistenti tal-heartworm. Fid-

diskrezzjonisal- inarju, il-klieb infettati jridu jigu kkurati bl-adulti¢ida biex jitnehhew heartworms
adulti.

Hu rakkomamdat li tosserva I-kelb ittrattat sa 24 siegha wara l-amministrazzjon tal-prodott ghal effetti
mhux ja possibbli (ara sezzjoni 6). F’kaz ta’ effetti mhux mixtieqa, ikkonsulta lill-veterinarju

tiegI@

terinarju lill-annimali
hsel idejk wara li tuzah.
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Jekk jinbela’ a¢¢identalment jista’ jikkawza effetti mhux mixtieqa. \
F’kaz i tibilghu b’mod a¢¢identali, fittex parir mediku mal-ewwel u qis li turi I-fuljett ta’

informazzjoni jew it-tikketta tal-pakkett lit-tabib. @
It-tfal m’ghandhomx imissu I-prodott medic¢inali veterinarju. Jekk jinbela’ ac¢identalment jistaN

jikkawza effetti mhux mixtieqa.
Tqala u treddigh: .\W
ro

Studji tal-laboratorju (fil-firien u I-fniek) fuq l-effett ta’ spinosad u milbemycin oxime m& ucew
l-ebda evidenza ta’ effetti teratogenici, fetotossic¢i jew maternotossici, u lanqas kwalun ett fuq
il-kapacita riproduttiva fil-klieb irgiel u fi klieb nisa. N

Fi klieb tqal u klieb li kienu ged ireddghu (klieb nisa), is-sigurta tal-prodott medici veterinarju ma
gietx stabbilita bizzejjed. Spinosad jigi eliminat fil-colostrum u I-halib ta’ klieb fisadi jkunu qed
ireddghu. L-eliminazzjoni ta’ milbemycin oxime fi klieb li jkunu qed ireddgmb nisa) ma gietx
ittestjata, u s-sigurta ghall-griewi li jkunu ged jerdghu ma gietx stabbilita. Ghal , dan il-prodott
ghandu jintuza biss waqt it-tqala u t-treddigh skont l-evalwazzjoni tal-benéfic¢ju/riskju mill-
veterinarju responsabbli. *’

Fertilita: 0’
Billi s-sigurta tal-prodott medic¢inali veterinarju fi klieb irgiel li ji% ghat-tghammir ma gietx

stabbilita, dan ghandu jintuza biss skont I-evalwazzjoni tal-benefig skju mill-veterinarju
responsabbli.

Interazzjoni ma’ prodotti medic¢inali ohra u forom ohrajn interazzjoni

Intwera li spinosad u milbemycin oxime huma substrati -glikoproteina (P-gp) u ghalhekk jistghu
jinteragixxu ma’ substrati P-gp ohrajn (perezempju, digo orubicin) jew lactones makrociklici
ohra. Ghalhekk, il-kura fl-istess hin b’sottostrati ta’ P tista’ twassal ghal tossicita mkabbra.

Rapporti ta” wara t-tqeghid fis-suq: wara l-uzu fl-iStess Hin ta’ spinosad ma’ ivermectin jindikaw li 1-
klieb kellhom roghda/kontrazzjonijiet tal—mu&%b lig/leghba, accessjonijiet, atassija, midrijasi,

ghama u diZorjentament. \
.

Doza eccessiva (sintomi, proc¢eduri ta’ emet@ienza, antidoti) :

L-ghoti orali ta’ pilloli kombinati ta’ spi u milbemycin oxime f’dozi medji kumulattivi kull xahar
ta’ sa 255 mg ta’ spinosad u 4.2 mg ta’ ycin oxime ghal kull kg ta’ piz tal-gisem (sa 3.6 darbiet
tad-doza tal-kura rrakkomandata) g jodi konsekuttivi ta’ dozagg fi klieb zghar, gie ttollerat
tajjeb. Gie osservat rimettar bi figkWenzi'simili kemm fi klieb ikkurati kif ukoll fi klieb tal-kontroll.
Effetti mhux mixtieqa osservagi -kors ta’ dan l-istudju kienu jinkludu rimettar, dijarea,
lezjonijiet fil-gilda, tbezliq, rog da, $naqqis fl-attivita, soghla u vokalizzazzjoni.

F’dozi akuti e¢cessivi li j i\@ondu ghal 1.5 darbiet tad-doza massima rakkomandata, ir-rimettar
sehh fi 17% tal-klieb, u tb ¢cessiv sehh fi 8% tal-klieb. F’dozi e¢cessivi akuti li jikkorrispondu
ghal 3 darbiet tad-doza @ma rakkomandata, ir-rimettar sehh f’nofs l-annimali, xi kultant
ripetutament. Bi tliet iet id-doza massima rakkomandata, avvenimenti avversi ta’ origini
potenzjalment new s1ka ez. tnaqqis fl-attivita (8%), tbezliq eccessiv (17%) jew li 1-kelb jitfixkel
f’saqajh (8%) ge servati. Attivita mnaqqsa dehret fl-istess frekwenza kemm fil-klieb ta’ kontroll

kif ukoll fil-klieb ikkurati bi 3 darbiet id-doza massima rakkomandata. L-avvenimenti avversi kollha
kienu temp a kinux jehtiegu kura.

he w@ spinosad, l-in¢idenza ta’ rimettar fil-jum tad-dozagg, jew fil-jum ta’ wara d-dozagg,

giet oss a1 tizdied bhala funzjoni tad-doza. Ir-rimettar x’aktarx li hu kkawzat minn effett lokali
fuq il- a z-zghira. B’dozi li jkunu iktar mid-doza rakkomandata, ir-rimettar isir avveniment
ko na.

otossicita kkaratterizzata minn dipressjoni hafifa temporanja, atassija, roghda, midrijasi, u tbezliq
cessiv, giet osservata fi klieb li nghataw multipli ta’ doza oghla ta’ milbemycin oxime wahdu (minn
sa 10 mg/kg).
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M’hemm l-ebda antidot disponibbli. F’kaz ta’ sinjali klini¢i avversi, ikkura b’mod sintomatiku. ®\

MATERJAL IEHOR GHAR-RIMI, JEKK IKUN IL-KAZ

13. PREKAWZJONIJIET SPECJALI DWAR RIMI TA’ PRODOTT MHUX UZATW
L 4

[I-medi¢ini m’ghandhomx jigu mormija mal-ilma mahmug jew mal-iskart domestiku.
Stagsi lill-kirurgu veterinarju tieghek dwar kif 1-ahjar li tarmi 1-medi¢ini 1i ma jkunux htiega.
Dawn il-mizuri ghandhom jghinu sabiex jipprotegu l-ambjent.

14. DATA META GIE APPROVAT L-AHHAR IL-FULJETT TA’ TA(&

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott tinstab fuq il- websajt tal-Agenziwopea dwar il-
Medi¢ini http://www.ema.europa.eu/.

15. TAGHRIF IEHOR 20

Aktar informazzjoni ghall-veterinarju li jaghti I-prodott b’riéett?b
Spinosad jinkludi spinosin A u spinosin D. L-attivita insetti¢idalita” spinosad hi kkaratterizzata minn

tqangqil nervuz li jwassal ghal kontrazzjonijiet tal-muskoli hda, prostrazzjoni, paralizi u mewt ta’
malajr tal-berghud. Dawn l-effetti huma kkawzati primar mill-attivazzjoni ta’ ricetturi
acetylcholine nikotini¢i (nAChRs). Ma jinteragixxix fna ghrufa ta’ twahhil ta’ insetti¢idi

nikotini¢i ohrajn jew insetticidi GABAergic bhal ne
fiproles (fipronil), milbemycins, avermectins (ez. s ectin) jew cyclodienes, izda permezz ta’
mekkanizmu insetticidali gdid. Ghalhekk, spinosathgharidu mod differenti ta’ azzjoni minn prodotti
ohrajn li jikkontrollaw il-brieghed jew l-insetti. SpinoSad jibda joqtol il-brieghed 30 minuta wara 1-
ghoti; 100% tal-brieghed ikunu mejtin/moriNNZmien 4 sighat wara l-kura.

otinides (imidacloprid jew nitenpyram),

Milbemycin oxime hu endekto¢ida kon " assiti li jappartjeni ghal lactones makrociklici.
Milbemycin oxime hu izolat mill—fermexmi ta’ Streptomyces hygroscopicus var.
aureolacrimosus. Hu attiv kontra l-mit%adji tal-larva u tal-adulti tan-nematodi, kif ukoll il-larva
ta’ Dirofilaria immitis. L-attivita ta’ gmi ycin oxime hi relatata mal-azzjoni tieghu fuq in-
newrotrasmissjoni invertebrata. Milbgmycin oxime, bhal avermectins u milbemycins ohrajn, izid il-
permeabilita tal-membrana ta iu tal-insetti ghal joni tal-chloride permezz tal-kanali
glutamate-gated chloride ion (r¢latati ma’ vertebrati GABA u ricetturi ta’ glycine). Dan iwassal ghal

iperpolarizzazzjoni tal-me wromuskolari u l-paralizi flac¢ida u I-mewt tal-parassita.

Madwar 90% ta’ spinosa sisti minn spinosyns A u D. Minn dawk id-90%, il-proporzjon ta’
spinosin A ghal A+D h .85 meta kkalkulat bhala spinosin A/spinosin A+D. Il-konsistenza ta’ din
il-figura fi studji fa ifieti¢i u studji ohrajn tindika komparabilita fl-assorbiment, il-metabolizmu

u l-eliminazzjoni taz=z spinosyns magguri.

Wara I-ghoti qrali ta’ 45 mg ta’ spinosad u 0.75 mg ta’ milbemycin oxime/kg ta’ piz tal-gisem lil klieb
mitmugha, spif ns A u D jigu assorbiti malajr u jigu distribwiti b’mod estensiv. It-twahhil tal-
proteini fil-plazma hu gholi (>98%). Intwera li 1-bijodisponibilita kienet gholja. Il-medja tat-T,,,s, ghal

spinosyns e kienet ta’ 4 sighat u I-medja tal-half lives tal-eliminazzjoni varjat bejn 131 u 135
siegha. tal-AUC zdiedu bejn wiehed u iehor b’mod lineari, filwaqt 1i s-Cyss Zdied bi ftit inqas
minn bimodilineari maz-zieda fir-rati tad-dozi fuq il-medda tad-doza terapewtika intenzjonata. Barra
ming , 11 studji li kien fihom biss spinosad, il-valuri tal-AUC u tas-C,,s kienu oghla fi klieb

a milli fi klieb sajmin, u ghaldagstant hu rakkomandat li tikkura lill-klieb mal-ikel ghax dan
massimizza l-opportunita ghall-brieghed li jibilghu ammonti letali ta’ spinosad.
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Fi studji li twettqu bi spinosad biss, il-metaboliti primarji tal-marrara, fl-ippurgar u urinarji, kemm ﬁN
firien kif ukoll fil-klieb, gew identifikati bhala demethylated spinosyns, konjugati glutathione tal-
komposti genituri u N-demethylated spinosyns A u D. It-tnehhija hi primarjament permezz tas- smt@
biljari u tal-ippurgar, u fi grad inqas, permezz tal-awrina. L-eliminazzjoni permezz tal-ippurgar

tammonta ghall-maggoranza 1-kbira tal-metaboliti fil-klieb. N

Milbemycin oxime hu lactone makroc¢ikliku sistemiku li fih zewg fatturi magguri, A; u

proporzjon ta’ Az;:A4 hu ta’ 20:80). Bil-kontra ta’ spinosad, il-proporzjon konsistenti tal

individwali ma jinzammx fl-istudji farmakokinetic¢i. Milbemycin A4 5-oxime ghandu t za li jigi
eliminat iktar bil-mod, u dan irrizulta f’esponiment li huwa madwar 10 darbiet ogh@
Milbemycin A; 5-oxime. Il-kon¢entrazzjonijiet ta’ Milbemycin oxime fil-plazma u &1 metri
farmakokineti¢i jizdiedu fil-prezenza ta’ spinosad. Milbemycin A; u A4 5-oximes ssorbiti malajr
u jigu ddistribwiti b’mod estensiv fil-klieb wara ghoti orali. It-twahhil tal—protel lazma hu gholi
(>96%). Intwera li 1-bijodisponibilita kienet gholja. Il-medja tat-T,,,s ghal mi in Az u Ay 5-
oximes kienet tipikament 4 sighat u I-medja tal-half lives tal-eliminazzjoni ki a’339u

77.2 sighat. Il-valuri tal-AUC zdiedu bejn wiehed u ichor b’mod lineari, filwaqt li s-C,,ss zdied bi ftit
ingas minn b’mod lineari maz-zieda fir-rati tad-dozi fuq il-medda tad—d*pewtika intenzjonata.

milbemycin Az jew A4 5-oximes, dealkylated milbemycin Aj; jew imes, u hydroxylated
milbemycin A4 5-oxime. F’firien li nghataw dozi b’milbemycin ime, il-metaboliti prin¢ipali
identifikati fl-awrina u fl-ippurgar kienu mono-, di-, u trihydro emycin A4 5-oximes. Fil-klieb,
hydroxymilbemycin A4 5-oxime nstab biss fil-plazma, izd -awrina jew fl-ippurgar, u dan
jissuggerixxi eliminazzjoni predominanti ta’ metaboliti k att fil-klieb. L-eliminazzjoni hi
primarjament permezz tal-ippurgar, u fi grad inqas, fl-aw; “eliminazzjoni fl-ippurgar kienet
tammonta ghall-maggoranza vasta tal-metaboliti fil-klieb?

[l-metaboliti primarji fl-ippurgar u urinarji fil-klieb gew identiﬁkaé’ onjugati glucuronide ta’

L-ghoti orali ripetut kull xahar ta’ spinosad u milbemycin*oxime fuq perjodu ta’ sitt xhur wera
evidenza tal-akkumulazzjoni ta’ spinosad u milbemycin*oxime fi klieb guvenili.

Fil-klieb govanili, I-amministrazzjoni orali %a’ spinosad u milbemycin oxime fuq sitt xhur
wasslet sabiex il-konc¢entrazzjonijiet minymi fil-plasma ta’ spinosad u milbemycin jizdiedu tul l-istudju
kollu. Il-kon¢entrazzjonijiet minimi ta’ Ml irduppjaw kull xahar sa xahar 5. z-Zieda fil-
konc¢entrazzjonijiet fil-plasma kienet ko&ta hafna ma’ zieda fil-half-lives tal-eliminazzjoni
terminali. Fi studju iehor, wara I-ghoti @ralifripetut ta’ spinosad 70 mg u 1.18 mg ta’ milbemycin
oxime/kg ta’ piz tal-gisem lil klieb ¢ mitmugha ghal tnax-il xahar konsekuttiv, l-istat fiss ghal
esponiment sistemiku (AUC) intlatiag sa xahar 7. F’dan iz-zmien, l-esponiment sistemiku (AUC) fil-
klieb guvenili kien komparabbli tal-adulti. Is-C,,, kien komparabbli bejn klieb guvenili u
klieb adulti, u dan beda f° xallar@m jindika l-ebda riskju mizjud ta’ tossicita akuta.

Fil-klieb adulti, wara amm@zzj oni orali ripetuta ta’ spinosad u milbemycin oxime ghal sitt xhur
konsekuttivi, gew osserv t sa xahar 3. Fi studju separat bi tliet amministrazzjonijiet fix-xahar
konsekuttivi, ma giet 1n ebda zieda fis-Cg, fl-AUC jew fil-half-lives tal-eliminazzjoni meta
mgabbel mal-valuri t u mill-ewwel xhur. Fi studju iehor, wara I-ghoti orali ripetut ta’ spinosad
70mgu 1.18 mg t ilbémycin oxime/kg ta’ piz tal-gisem lil klieb adulti mitmugha ghal tnax-il
xahar konsekuttiv,sistat fiss ghal esponiment sistemiku (AUC) intlahaq f’xahar 3.

Kartun 1i fi ett bil-blisters b’1, 3 jew 6 pilloli li jintmaghdu. Mhux id-dagsijiet kollha tal-
jistgh hdin fis-suq.

Ghal kulltaghtif dwar dan il-prodott medi¢inali veterinarju, jekk joghgbok ikkuntattja lir-
7 lokali tad-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq.
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