


1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR
Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini

Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru caini

Spironolactone Ceva 80 mg comprimate pentru caini

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Substanta activa:

Spironolactone Ceva 10 mg contine 10 mg spironolactona
Spironolactone Ceva 40 mg contine 40 mg spironolactona

Spironolactone Ceva 80 mg contine 80 mg spironolactona

Pentru lista completa a excipientilor, vezi sectiunea 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimate.

Spironolactone Ceva 10 mg: comprimate ovale de culoare maro cwrenura centrald cu o lungime de 10
mm

Spironolactone Ceva 40 mg: comprimate ovale de culoare maro, s renurd centrald cu o lungime de 17
mm.

Spironolactone Ceva 80 mg: comprimate ovale de culoarCsmaro, cu renura in cruce, cu o lungime de
20 mm.

4. PARTICULARITATI CLINICE

4.1 Specii tinta

Caini.

4.2 Indicatii pentru utilizare, fu specificarea speciilor tinta

Utilizarea in combinatie cu tezapia‘standard (care include suport diuretic, atunci cand este necesar),
pentru tratamentul insuficienyzi gardiace congestive cauzata de regurgitarea valvulara, la caini.

4.3 Contraindicatii

A nu se administra lavcainii care sufera de hipoadenocorticism, hiperpotasemie sau hiponatremie.

A nu se utiliza ¥, combinatie cu antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) la cainii cu insuficienta renala
(insuficientd/disfurictie renald).

A nu se utiliza,in'perioada de gestatie sau lactatie.

A nu se admifstra la animalele folosite la monta sau la cele care se intentioneaza sa fie utilizate pentru
montd.

4.4 tentioniri speciale, pentru fiecare specie tinta

Nusunt.



4.5 Precautii speciale pentru utilizare
Precautii speciale pentru utilizare la animale

Inainte de inceperea tratamentului combinat cu spironolactona si inhibitori ai Enzimei de Conversie a
Angiotensinei (ACE), trebuie facuta o evaluare a functiondrii rinichilor si a nivelului potasiului seric.
Spre deosebire de oameni, la cdini nu s-a observat o crestere a incidentei hiperpotasemiei in cazu?
testelor clinice efectuate cu aceastd combinatie. Totusi, In cazul cdinilor care prezinta afectiuni renale,
existd un risc crescut pentru aparitia hiperpotasemiei si de aceea se recomanda o monitorizar( regulata
a functiei renale si a nivelului potasiului seric.

Animalele tratate concomitent cu spironolactona si medicamente antiinflamatorii nesterwidiene
(AINS) trebuiesc hidratate corect, monitorizarea functei renale si a valorii potasiulul seijc trebuie
efectuata atat inainte de inceperea cat si pe parcursul tratamentului cu aceste substanfo{vezi sectiunea

4.3)

Spironolactona are un efect antiandrogenic si de aceea nu se recomanda adminisirarea produsului
medicinal veterinar la ciinii in crestere.

Intrucat spironolactona sufera biotransformarea la nivel hepatic, produsel’trebuie administrat cu
atentie la cdinii care prezinta disfunctii hepatice.

Precautii speciale care trebuie luate de persoana care adriniztieaza produsul medicinal
veterinar la animale

Poate cauza sensibilizare cutanata: persoanele cu hipersefizibilitate cunoscuta la spironolactona trebuie
sa evite contactul cu produsul medicinal veterinar. Spalati bine mainile dupa administrare.

In cazul ingestiei accidentale, consultati un medic imedivt si prezentati prospectul produsului sau
eticheta.

4.6 Reactii adverse (frecventa si gravitate)
Frecvent se intdlneste la masculi atrofia praisteiei, reversibila.
4.7 Utilizare in perioada de gestati, lactatie sau in perioada de ouat

A nu se utiliza pe perioada gestaticag? lactatiei, studiile la animalele de laborator (sobolan, soarece,
iepure si maimutd) au ardtat scianctale toxicitatii asupra dezvoltarii.

4.8 Interactiuni cu alte Hrpduse medicinale sau alte forme de interactiune

Furosemid si pimobgiidan au fost administrate impreuna cu Spironolactone Ceva la cainii cu
insuficienta cardiacanfara a se evidentia semne clinice de efecte adverse.

Spironolactonaveauce eliminarea digoxinului si prin urmare determind cresterea concentratiei
plasmatice ai&acstuia. Cum indicatiile terapeutice ale digoxinului sunt foarte limitate, se recomanda
monitoriz{irs@jatenta a cainilor aflati sub tratament cu spironolactona si digoxin.

Adminietrirea deoxicorticosteronului sau a AINS cu spironolactona poate duce la o reducere moderata
a electylui natriuretic (reducerea excretiei urinare a sodiului) a spironolactonei.

Adrinistrarea concomitenta a spironolactonei cu inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei
(ACE) sau alte medicamente care economisesc potasiul (blocanti ai receptorilor de angiotensina, 3
blocantii, blocanti ai canalelor de calciu, etc) pot duce la hiperpotasemie.

Spironolactona poate provoca atat inductia cat si inhibitia citocromului P450 si poate afecta
metabolismul altor medicamente care utilizeaza aceasta cale enzimatica.



4.9 Cantitati de administrat si calea de administrare
Administrare orala.

Dozajul este de 2 mg spironolactona / kg greutate vie, o data pe zi. Produsul medicinal veterinar
trebuie administrat cu hrand. Tableta poate fi amestecat cu o cantitate redusd méancare si dat inainte de
masa principald sau poate fi administrat direct in gura animalului dupa masa.

Comprimatele contin aroma de carne de vitd pentru imbunatatirea palatabilitatii, un studiu efecwat la
cainii sanatosi a aratat ca acestea sunt consumate voluntar in 75% din cazuri.

Numarul de tablete =
GREUTATE VIE Spironolactone |Spironolactone Ceva|Spironolactona/Ceva
Ceva 40 mg 8V /ng,
10 mg
1-25kg Ya
25-5 kg 1 (
5-10 kg 2 1_
10— 15 kg 3
15-20 kg X
20-30 kg Lt
30-40 kg 1
40 - 50 kg 1+%
50 - 60 kg 1+%

4.10 Supradozare (simptome, prociduri de urgenti, antidoturi), dupa caz

Dupa administrarea unei doze de "0 o7i mai mare decat dozajul recomandat, (20 mg/kg), la cainii
sanatosi au fost semnalate efoste adverse (vezi sectiunea 4.6.)

In cazul ingestiei accidentale! marive, de catre cine, nu existd un antidot specific. Se recomanda
inducerea vomei, lavajul gtOmacal (dupa evaluarea riscului) si monitorizarea electrolitilor. Trebuie
efectuat un tratament simpfoniatic, de ex. rehidratarea.

4.11 Timp de asteptare

Nu este cazul.

5. PRUPKIETATI FARMACOLOGICE

Grypafarmacoterapeutic: antagonisti ai algosteronului
Codulseterinar ATC: QCO3DAO1

5.1 Proprietati farmacodinamice
Spironolactona si metabolitii séi activi (incluzdnd 7a-thiomethyl-spironolactona si canrenona)

actioneaza ca antagonisti specifici ai aldosteronului si 1si exercitd efectele prin legarea competitiva de
receptorul mineralocoticoid localizat la nivelul rinichilor, inimii si vaselor de sange.



Spironolactona este un medicament natriuretic (in mod traditional fiind descris ca un diuretic slab). La
nivelul rinichilor spironolactona inhiba retentia de sodiu indusa de aldosteron, ducand la eliminare de
sodiu si ulterior la excretia apei, cu retentie de potasiu.

Efectele renale ale spironolactonei si ale metabolitilor sdi duce la o scadere a volumului extracelular si
astfel la scaderea presarcinii i a presiunii atriale stangi. Rezultatul este o imbunatatire a activitatii
inimii.

In cadrul sistemului cardiovascular, spironolactona contracareaza efectele diunitoare ale
aldosteronului.. Desi mecanismul precis de actiune nu este pe deplin clarificat, aldosteronul contribuie
la fibroza miocardica, remodelarea vasculara si disfunctiile endoteliale.

Pe parcursul administrérii experimentale la caini s-a demonstrat ca terapia de lunga duratd cu un
antagonist de aldosteron previne disfunctia progresiva de ventricul sting si atenueaza reniydelaica
ventricului stang la cainii cu insuficientd cardiaca cronica.

Intr-un studiu clinic care a investigat timpul de supravietuire la cainii cu insuficienti gdidiaca, la cainii
care au fost tratati timp de 15 luni cu spironolactona in combinatie cu terapia standarays-a observat o
reducere a mortalitatii cu 65%, comparativ cu cei care au fost tratati doar cu terapia standard.
(Mortalitatea a fost clasificatd ca moarte sau eutanasiere datorita insuficiente? céxdiace).

Cand se utilizeaza in combinatie cu inhibitorii ACE, spirolactona poate cusiricara efectul
aldosteronului.

La animalele aflate in tratament se pot observa niveluri usor crescte de aldosteron 1n sange. Se crede
ca aceasta se datoreaza activarii mecanismelor de feed-back, fasa mavea consecinte clinice adverse.
Poate fi vorba de o legatura dintre hipertrofia zonei glomerulare Gdienale si administrarea
medicamentului in doze crescute.

5.2 Particularitati farmacocinetice

Farmacocinetica spironolactonei este bazata pe metabéiitii sdi, deoarece compusul parental este
instabil la teste.

Absorbtia

Dupa administrarea orald a spironolactontif's-& demonstrat ca trei metaboliti ating niveluri de la 32%
la 49% din doza administrata. Hrana ciesee biodisponibilitatea de la 80% la 90 %. Ulterior
administrarii orale a 2 pana la 4 mg/kg,‘absorbtia creste liniar peste medie. Dupa multiple doze orale
de 2 mg spironolactona /kg timp d€ 10 %ile consecutive, nu s-au observat acumulari. inseamna ca
Cmax de 382ug/1 si 94ug/l suntatined de catre metabolitii primari, 7a-thiomethyl-spironolactona si
canrenona, dupa 2 si respectiy*,,ore. Nivelul stabil se realizeaza dupa 2 zile.

Distributie

Volumele medii ale digasibuiiei (Vss) ale 7a-thiomethyl-spironolactona si canrenona, sunt aproximativ
152 litri si respectiv 477 litri. Perioada medie de remanentd a metabolitilor variaza de la 9 la 14 ore,
acestia fiind distribuiyi preferential la nivelul tractului gastro-intestinal, rinichi, ficat si glandele
suprarenale.

Metabolism
Spironolaltsfin este metabolizata rapid si complet de ficat in metabolitii sai activi, 7a-thiomethyl-
spironolastotia si canrenona, care sunt metabolitii primari din organismul céinilor.

Elifninere

Spirotiolactona este excretatd in principal via metabolitii sdi. Clearence-ul plasmatic al 7a-thiomethyl-
snironolactona 0,89+0,44 1/h/kg si al canrenonei este 1,45+0,39 1/h/kg. Dupa administrarea orala a
spironolactonei radiomarcate la céini, 70% din doza regaseste in fecale si 20% in urina.



6. PARTICULARITATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor
Lactoza monohidrat

Celuloza microcrostalina
Crospovidona

Povidona K30

Aroma artificiala de carne de vita
Zahar comprimabil

Stearat de magneziu

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

Perioada de valabilitate a produsului medicinal veterinar asa cum este ambalat pentru vanzare: 3 ani
2 luni de la prima deschidere a flaconului.

6.4 Precautii speciale pentru depozitare

Acest produs medicinal veterinar nu necesitd conditii speciale de depozitare.
Comprimatele partial utilizate trebuie tinute in ambalajul original.

6.5 Natura si compozitia ambalajului primaz

Flacon de culoare alba din HDPE ce contiria, 30 de comprimate, cu capac alb din polipropilend care se
ingurubeaza, prevazut cu sistem de inchidere stécurizat pentru copii si cu insertie desicantd, ambalat in
cutie de carton

Nu toate dimensiunile de ambalaj pat firsomercializate.

6.6  Precautii speciale pentru eii=iinarea produselor medicinale veterinare neutilizate sau a
deseurilor provenite din uti’.2arca unor astfel de produse

Orice produs medicinal viterinar neutilizat sau deseurile provenite din utilizarea unor astfel de
produse trebuie eliminga ii"Conformitate cu cerintele locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Ceva Santé Animale

10 av. de [_a/Dallastiére
33500 Lidouine

Frdnta



8. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/07/074/007-009

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI/REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari : 20 iunie 2007
Data ultimei reinnoiri : 22 mai 2012

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate referitoare la acest produs medicinal veterinar sunt disponibile pe“website-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor: http://www.ema.europa.eu/.

INTERDICTII PENTRU VANZARE, ELIBERARE SI/SAU UTILIZARE

Nu este cazul.



1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR
Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini

Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru caini

Spironolactone Ceva 80 mg comprimate pentru caini

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Substanta activa:

Spironolactone Ceva 10 mg contine 10 mg spironolactona
Spironolactone Ceva 40 mg contine 40 mg spironolactona

Spironolactone Ceva 80 mg contine 80 mg spironolactona

Pentru lista completa a excipientilor, vezi sectiunea 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimate.

Spironolactone Ceva 10 mg: comprimate ovale de culoare alba/cinisoare marmorari maronii,
impartite In doud, cu o lungime de 10 mm.

Spironolactone Ceva 40 mg: comprimate ovale de culoarea'bd, ¢u usoare marmorari maronii, cu o
lungime de 17 mm, cu trei linii paralele de impartire.

Spironolactone Ceva 80 mg: comprimate ovale de culoare alba, cu usoare marmorari maronii, cu o
lungime de 20 mm, cu trei linii paralele de impartire.

4. PARTICULARITATI CLINICE

4.1 Specii tinta

Caini.

4.2 Indicatii pentru utilizars, cespecificarea speciilor tinta

Utilizarea in combinatie cu tcsan'a standard (care include suport diuretic, atunci cand este necesar),
pentru tratamentul insuficiefitei cardiace congestive cauzatd de regurgitarea valvulara, la céini.

4.3 Contraindicafi

A nu se adminidtra la cdinii care sufera de hipoadenocorticism, hiperpotasemie sau hiponatremie.

A nu se utiliza*ta cembinatie cu antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) la cainii cu insuficienta renala
(insuficientd/disfinctie renald).

A nu se uftli£g In perioada de gestatie sau lactatie.

A nu se admiinstra la animalele folosite la monta sau la cele care se intentioneaza sa fie utilizate pentru
monta.

4=, ““Atentionari speciale, pentru fiecare specie tinta

Nu sunt.



4.5 Precautii speciale pentru utilizare
Precautii speciale pentru utilizare la animale

Inainte de inceperea tratamentului combinat cu spironolactona si inhibitori ai Enzimei de Conversie a
Angiotensinei (ACE), trebuie facuta o evaluare a functiondrii rinichilor si a nivelului potasiului seric.
Spre deosebire de oameni, la cdini nu s-a observat o crestere a incidentei hiperpotasemiei in cazu?
testelor clinice efectuate cu aceastd combinatie. Totusi, In cazul cinilor care prezinta afectiuni renale,
existd un risc crescut pentru aparitia hiperpotasemiei si de aceea se recomanda o monitorizar( regnlata
a functiei renale si a nivelului potasiului seric.

Animalele tratate concomitent cu spironolactona si medicamente antiinflamatorii nesterwidiene
(AINS) trebuiesc hidratate corect, monitorizarea functei renale si a valorii potasiulul scijc trebuie
efectuata atat inainte de inceperea cat si pe parcursul tratamentului cu aceste substanfo{vezi sectiunea
4.3)

Spironolactona are un efect antiandrogenic si de aceea nu se recomanda adminisirarea produsului
medicinal veterinar la ciinii in crestere.

Intrucat spironolactona sufera biotransformarea la nivel hepatic, produsel’trebuie administrat cu
atentie la cdinii care prezinta disfunctii hepatice.

Precautii speciale care trebuie luate de persoana care adriniztieaza produsul medicinal
veterinar la animale

Poate cauza sensibilizare cutanata: persoanele cu hipersefnsibilitate cunoscuta la spironolactona trebuie
sa evite contactul cu produsul medicinal veterinar. Spilati bine mainile dupa administrare.

In cazul ingestiei accidentale, consultati un medic imedivt si prezentati prospectul produsului sau
eticheta.

4.6 Reactii adverse (frecventa si gravitate)
Frecvent se intdlneste la masculi atrofia prasteaiei, reversibila.
4.7 Utilizare in perioada de gestati lactatie sau in perioada de ouat

A nu se utiliza pe perioada gestaticns? lactatiei, studiile la animalele de laborator (sobolan, soarece,
iepure si maimutd) au ardtat scianciale toxicitatii asupra dezvoltarii.

4.8 Interactiuni cu alte prpduse medicinale sau alte forme de interactiune

Furosemid si pimobgiidan au fost administrate impreuna cu Spironolactone Ceva la cainii cu
insuficienta cardiacapfara a se evidentia semne clinice de efecte adverse.

Spironolactonaveauce eliminarea digoxinului si prin urmare determind cresterea concentratiei
plasmatice ai&acstuia. Cum indicatiile terapeutice ale digoxinului sunt foarte limitate, se recomanda
monitoriz{irs@)atenta a cainilor aflati sub tratament cu spironolactona si digoxin.

Adwminietrirea deoxicorticosteronului sau a AINS cu spironolactona poate duce la o reducere moderata
a electylui natriuretic ( reducerea excretiei urinare a sodiului) a spironolactonei.

Adriinistrarea concomitenta a spironolactonei cu inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei
(ACE) sau alte medicamente care economisesc potasiul (blocanti ai receptorilor de angiotensina, 3
blocantii, blocanti ai canalelor de calciu, etc) pot duce la hiperpotasemie.

Spironolactona poate provoca atat inductia cat si inhibitia citocromului P450 si poate afecta
metabolismul altor medicamente care utilizeaza aceasta cale enzimatica.



4.9 Cantitati de administrat si calea de administrare
Administrare orala.
Dozajul este de 2 mg spironolactona / kg greutate vie, o data pe zi. Produsul medicinal veterinar

trebuie administrat cu hrand. Comprimatul poate fi amestecat cu o cantitate redusa mancare si dat
inainte de masa principala sau poate fi administrat direct in gura animalului dupa masa.

Numarul de tablete N,
GREUTATE VIE Spironolactone |Spironolactone Ceva|SpironolactonevCeva
Ceva 40 mg 80 .mg
10 mg A
1-25kg Ya
25-5 kg 1
—
5-10kg 2 _l
10-15kg 3
15-20 kg 1
20-30 kg Y
30-40 kg 1
40 — 50 kg | 1+%
50 — 60 kg 1+%

4.10 Supradozare (simptome, procuduri de urgenti, antidoturi), dupa caz

Dupa administrarea unei doze de "0 o7i mai mare decat dozajul recomandat, (20 mg/kg), la cainii
sanatosi au fost semnalate efoste adverse (vezi sectiunea 4.6.)

In cazul ingestiei accidentale! marive, de citre cine, nu existd un antidot specific. Se recomanda
inducerea vomei, lavajul gtOmacal (dupa evaluarea riscului) $i monitorizarea electrolitilor. Trebuie
efectuat un tratament simpfoniatic, de ex. rehidratarea.

4.11 Timp de asteptare

Nu este cazul.

5. PRUPKIETATI FARMACOLOGICE

Grypafarmacoterapeutic: antagonisti ai algosteronului
Codulreterinar ATC: QCO3DAO1

5.1 Proprietati farmacodinamice
Spironolactona si metabolitii séi activi (incluzdnd 7a-thiomethyl-spironolactona si canrenona)

actioneaza ca antagonisti specifici ai aldosteronului si 1si exercita efectele prin legarea competitiva de
receptorul mineralocoticoid localizat la nivelul rinichilor, inimii si vaselor de sange.
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Spironolactona este un medicament natriuretic (in mod traditional fiind descris ca un diuretic slab). La
nivelul rinichilor spironolactona inhiba retentia de sodiu indusa de aldosteron, ducand la eliminare de
sodiu si ulterior la excretia apei, cu retentie de potasiu.

Efectele renale ale spironolactonei si ale metabolitilor sdi duce la o scadere a volumului extracelular si
astfel la scaderea presarcinii i a presiunii atriale stangi. Rezultatul este o imbunatatire a activitatii
inimii.

In cadrul sistemului cardiovascular, spironolactona contracareaza efectele diunitoare ale
aldosteronului.. Desi mecanismul precis de actiune nu este pe deplin clarificat, aldosteronul contribuie
la fibroza miocardica, remodelarea vasculara si disfunctiile endoteliale.

Pe parcursul administrérii experimentale la caini s-a demonstrat ca terapia de lunga duratd cu un
antagonist de aldosteron previne disfunctia progresiva de ventricul sting si atenueaza reniydeldica
ventricului stang la cdinii cu insuficienta cardiaca cronica.

Intr-un studiu clinic care a investigat timpul de supravietuire la cainii cu insuficienti gdidiaca, la cainii
care au fost tratati timp de 15 luni cu spironolactona in combinatie cu terapia standarays-a observat o
reducere a mortalitatii cu 65%, comparativ cu cei care au fost tratati doar cu terapia standard.
(Mortalitatea a fost clasificatd ca moarte sau eutanasiere datorita insuficiente? cdérdiace).

Cand se utilizeaza in combinatie cu inhibitorii ACE, spirolactona poate cusiricara efectul
aldosteronului.

La animalele aflate in tratament se pot observa niveluri usor crescie de aldosteron in sange. Se crede
ca aceasta se datoreaza activarii mecanismelor de feed-back, fasa mavea consecinte clinice adverse.
Poate fi vorba de o legatura dintre hipertrofia zonei glomerulare G<renale si administrarea
medicamentului in doze crescute.

5.2 Particularitati farmacocinetice

Farmacocinetica spironolactonei este bazata pe matabdiitii sai, deoarece compusul parental este
instabil la teste.

Absorbtia

Dupa administrarea orald a spironolactontif's-2 demonstrat ca trei metaboliti ating niveluri de 1a 32%
la 49% din doza administrata. Hrana cieses biodisponibilitatea de la 80% la 90 %. Ulterior
administrarii orale a 2 pana la 4 mg/kg,“absorbtia creste liniar peste medie. Dupa multiple doze orale
de 2 mg spironolactona /kg timp d€ 10 %ile consecutive, nu s-au observat acumulari. inseamna ca
Cmax de 382ug/1 si 94ug/l suntatined de catre metabolitii primari, 7a-thiomethyl-spironolactona si
canrenona, dupa 2 si respectiy 4, ore. Nivelul stabil se realizeaza dupa 2 zile.

Distributie

Volumele medii ale digasibuiiei (Vss) ale 7a-thiomethyl-spironolactona si canrenona, sunt aproximativ
152 litri si respectiv 47 litri. Perioada medie de remanentd a metabolitilor variaza de la 9 la 14 ore,
acestia fiind distribuiyi preferential la nivelul tractului gastro-intestinal, rinichi, ficat si glandele
suprarenale.

Metabolism
Spironolaltsfin este metabolizata rapid si complet de ficat in metabolitii sai activi, 7a-thiomethyl-
spironolastotia si canrenona, care sunt metabolitii primari din organismul céinilor.

Elifninere

Spirotiolactona este excretatd in principal via metabolitii sdi. Clearence-ul plasmatic al 7a-thiomethyl-
snironolactona 0,89+0,44 1/h/kg si al canrenonei este 1,45+0,39 1/h/kg. Dupa administrarea orala a
spironolactonei radiomarcate la céini, 70% din doza regaseste in fecale si 20% in urina.
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6. PARTICULARITATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor
Aroma de carne de vita
Manitol

Laurilsulfat de sodiu
Celuloza microcristalina
Povidona

Sorbitol

Talc

Stearat de magneziu.

6.2 Incompatibilitati
Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

Perioada de valabilitate a produsului medicinal veterinar asa cum &ste ambalat pentru vanzare: 3 ani
Comprimatele partial utilizate vor fi folosite in 7 zile.

6.4 Precautii speciale pentru depozitare

Acest produs medicinal veterinar nu necesitd conditii speciale de depozitare.
Comprimatele partial utilizate trebuie tinute in ambalajuloriginal.

6.5 Natura si compozitia ambalajului primazx
Blistere din poliamidé/aluminium/clorurd de p&livinil/aluminiu care contin 10 comprimate.

Marimea ambalajului
Cutie de carton ce contine 3 sau 18 hlistare cu 10 comprimate.

Nu toate dimensiunile de ambalai pat/fi comercializate.

6.6 Precautii speciale perntrv eliminarea produselor medicinale veterinare neutilizate sau a
deseurilor provenite din viilizarea unor astfel de produse

Orice produs medicifiatveterinar neutilizat sau deseurile provenite din utilizarea unor astfel de
produse trebuie eliminate in conformitate cu cerintele locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Ceva Santé finimale

10 @y de Jia Ballastiére

33£00 Thibourne

1,—‘1 C"l;a
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8. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/07/074/001-006

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI/REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari : 20 Tunie 2007
Data ultimei reinnoiri : 22 mai 2012

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate referitoare la acest produs medicinal veterinar sunt disponibile geswpbsite-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor: http://www.ema.europa.eu/.

INTERDICTII PENTRU VANZARE, ELIBERARE SI/SAU UTILIZAKE

Nu este cazul.
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ANEXA II
PRODUCATORUL RESPONSABIL PENTRU :LIBERAREA SERIILOR DE PRODUS
CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND ELITERAREA SAU UTILIZAREA
DECLARATIE REFERITOARE LA LiMITELE MAXIME DE REZIDUURI

ALTE CONDITII SI CERINTE ALEAUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
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A.  PRODUCATORUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIILOR DE PRODUS

Numele si adresa producatorului responsabil pentru eliberarea loturilor:

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

Catalent Germany
Schorndorf GmbH
Steinbeistrasse 2
D-73614 Schorndorf
Germania

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND ELIBERAREA SAV UTILIZAREA

Se elibereaza numai pe baza de retetd veterinara.

C. DECLARATIE REFERITOARE LA LIMITELF-MAXIME DE REZIDUURI

Nu este cazul.

D. ALTE CONDITII SAU CERINTE ALECAUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
Ceva Santé Animale asigurd ca sistemul defarimacovigilenta, asa cum este descris in Partea I a cererii

de autorizatie de introducere pe piata, est¢ imypiementat si functional inainte si in timp ce produsul
medicinal veterinar este pe piata.
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INFORMATII CARE TREBUIE INSCRISE PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie de carton x 1 flacon x 30 comprimate

1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini
Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru cini
Spironolactone Ceva 80 mg comprimate pentru caini

Spironolactona.

2. DECLARAREA SUBSTANTELOR ACTIVE SI A ALTOR SUBSTANTE

Spironolactona 10 mg
Spironolactona 40 mg
Spironolactond 80 mg

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimate

4. DIMENSIUNEA AMBALAJULUI

30 de comprimate

5.  SPECII TINTA

Caini.

| 6. INDICATII

‘ 7. MOD S$f,CALE'DE ADMINISTRARE

Cale orala.
Cititi prosbestul inainte de utilizare.

[ 8. ( "TIMP DE ASTEPTARE

[ 9. ATENTIONARE (ATENTIONARI) SPECIALA (SPECIALE), DUPA CAZ

Cititi prospectul inainte de utilizare.

18



| 10. DATA EXPIRARII

EXP: {lund/an}
Dupa deschiderea flaconului se va utiliza pana la 2 luni.

11. CONDITII SPECIALE DE DEPOZITARE N

Pastrati resturile de comprimate neutilizate in flaconul original.

12. PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSELOR NENTILiZATE
SAU A DESEURILOR, DUPA CAZ

Eliminare: Cititi prospectul.

13. MENTIUNEA ,NUMAI PENTRU UZ VETERINAR” SI COJ*IDI_;“ 11 SAU RESTRICTII
PRIVIND ELIBERAREA SI UTILIZAREA, dupa caz

Numai pentru uz veterinar- A se elibera numai pe baza de retet veterinara.

14. MENTIUNEA ,,A NU SE LASA LA INDEMANA, COPIILOR”

A nu se lasa la indemana copiilor.

15. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Ceva Santé Animale

10, av. de La Ballastiére
33500 Libourne

Franta

16. NUMARUL (NUM_FBEJE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/07/074/007
EU/2/07/074/008
EU/2/07/074/C9

17. NU\’IER_UL DE FABRICATIE AL SERIEI DE PRODUS

Low
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INFORMATII CARE TREBUIE INSCRISE PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie de carton — comprimate de 10 mg, 40 mg si 80 mg

1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini
Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru cini
Spironolactone Ceva 80 mg comprimate pentru caini

Spironolactona.

2. DECLARAREA SUBSTANTELOR ACTIVE SI A ALTOR SUBSTANTE

Spironolactona 10 mg
Spironolactona 40 mg
Spironolactond 80 mg

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimate

4. DIMENSIUNEA AMBALAJULUI

30 de comprimate
180 de comprimate

5.  SPECII TINTA

Caini.

| 6.  INDICATII

‘ 7. MOD S CALE DE ADMINISTRARE

Cale oral&!
Cititi préspestul Tnainte de utilizare.

| £ "“ITMP DE ASTEPTARE

| 9.  ATENTIONARE (ATENTIONARI) SPECIALA (SPECIALE), DUPA CAZ

Cititi prospectul inainte de utilizare.
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| 10. DATA EXPIRARII

EXP: {lunad/an}
Resturile de comprimate neutilizate vor fi folosite in 7 zile.

11. CONDITII SPECIALE DE DEPOZITARE

Pastrati resturile de comprimate neutilizate in ambalajul original.

12. PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSELOR NEUTILIZATE
SAU A DESEURILOR, DUPA CAZ

Eliminare: Cititi prospectul.

13. MENTIUNEA ,NUMAI PENTRU UZ VETERINAR” SI CC“E)ITII SAU RESTRICTII
PRIVIND ELIBERAREA SI UTILIZAREA, dupi caz

Numai pentru uz veterinar- A se elibera numai pe baza de refata ‘welerinara.

14. MENTIUNEA ,,A NU SE LASA LA iNDEMANA COPIILOR”

A nu se lasa la indemana copiilor.

15. NUMELE SI ADRESA DE'IINA’E\‘_RULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Ceva Santé Animale

10, av. de La Ballastiére
33500 Libourne

Franta

16. NUMARUL (NI_IM_«’.KELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/07/074/001 (3 blistere cu 10 comprimate)
EU/2/07/074/C92 (18 biistere cu 10 comprimate)

EU/2/07/074/005 (3 blistere cu 10 comprimate)
EU/2/07/C74/0u4 (18 blistere cu 10 comprimate)

EUZ2/27/0° 4/005 (3 blistere cu 10 comprimate)
EU '2,27/074/006 (18 blistere cu 10 comprimate)

!_17_. NUMARUL DE FABRICATIE AL SERIEI DE PRODUS

Lot:
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INFORMATII MINIME CARE TREBUIE INSCRISE PE UNITATILE MICI DE AMBALAJ
PRIMAR

Flacon x 30 comprimate

1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR '\

|

Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini
Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru cini
Spironolactone Ceva 80 mg comprimate pentru caini

Spironolactona.

2. CANTITATEA DE SUBSTANTA ACTIVA

Spironolactona 10 mg
Spironolactona 40 mg
Spironolactond 80 mg

3. CONTINUT PE UNITATE DE GREUTATE, VOLUQ SAU NUMAR DE DOZE

30 de comprimate

| 4. CALE DE ADMINISTRARE |

| 5. TIMP DE ASTEPTARE |

| 6. NUMARUL SERIEI |

Lot

[ 7. DATA EXPIRAR:L/ |

EXP

8. MENTIUNEA “NUMAI PENTRU UZ VETERINAR”

Nuiwmai peritru uz veterinar.
r
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INFORMATII MINIME CARE TREBUIE INSCRISE PE BLISTERE SAU FOLII

Blister cu comprimate de 10 mg, 40 mg si 80 mg

1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini
Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru cini
Spironolactone Ceva 80 mg comprimate pentru caini
Spironolactona.

]

|

2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALI_ZAR]E

CEVA

| 3. DATA EXPIRARII

EXP: {lunad/an}

| 4. NUMARUL SERIEI

Lot:

S. MENTIUNEA ,,NUMAI PENTRUWYZ VETERINAR”

Numai pentru uz veterinar.
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PROSPECT
Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini
Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru caini
Spironolactone Ceva 80 mg comprimate pentru caini

1. NUMELE ST ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE,
SI A DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE FABRICARE, RESPONSABIL
PENTRU ELIBERAREA SERIILOR DE PRODUS, DACA SUNT DIFERITE

Detinatorul autorizatiei de comercializare:
Ceva Santé Animale

10 av de La Ballastiére

33500 Libourne

Franta

Tel: +33 557554040

Fax: +33 557554006

Producatori pentru eliberarea seriei:
Ceva Santé Animale

Z.1. Tres le Bois

22600 Loudéac

Franta

Catalent Germany
Schorndorf GmbH
Steinbeistrasse 2
D-73614 Schorndorf
Germania

2. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pefitni caini

Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru caini

Spironolactone Ceva 80 mg comprimatéwnentru caini

Spironolactona

3.  DECLARAREA (B¥BSTANTEI) SUBSTANTELOR ACTIVE SI A ALTOR
INGREDIENTE (NGREDIENTI)

Spironolactone Ceva®,0 mg contine 10 mg spironolactona

Spironolactone*¢eva 40 mg contine 40 mg spironolactona

SpironolactonéCeva 80 mg contine 80 mg spironolactona

4. INRICATIE (INDICATII)

Spironglactone Ceva este utilizat In combinatie cu terapia standard (inclusiv asigurarea suportului

araretic, atunci cand este necesar) pentru tratamentul insuficientei cardiace congestive cauzata de
segirgitarea valvulara, la cini.
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5. CONTRAINDICATII

A nu se administra la cainii care sufera de hipoadenocorticism, hiperpotasemie sau hiponatremie.

A nu se utiliza in combinatie cu antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) la cainii cu insuficienta renala
(insuficientd/disfunctie renald).

A nu se utiliza in perioada de gestatie sau lactatie.

A nu se adminstra la animalele folosite la monta sau cele care se intentioneaza sa fie utilizate pentry
monta.

6. REACTII ADVERSE

Frecvent se intdlneste la masculi atrofia prostatei (reducere in volum), reversibila.

Daca observati reactii grave sau alte efecte care nu sunt mentionate in acest prospect, varugam
informati medicul veterinar.

7.  SPECII TINTA

Céini.

8. POSOLOGIE PENTRU FIECARE SPECIE, CALE (A1) DE ADMINISTRARE SI

MOD DE ADMINISTRARE

Administrare orala.
Se administreaza 2 mg spironolactond / kg greutate vie, o data pe zi.

‘ Namirul de tablete
GREUTATE VIE Spironolactone Wpironolactone Ceva|Spironolactone Ceva
Ceva 40 mg 80 mg
10 mgy,
1-25kg 7
25-5 kg 1
5-10 kg i 2
—
10— 15 kg Jl 3
15-20 ks 1
20-30 kg 1+%
30 4u kg 1
4) - 50 kg 1+%
| 50 - 60 kg 1+%

9. RECOMANDARI PRIVIND ADMINISTRAREA CORECTA
Produsul medicinal veterinar trebuie administrat cu hrand. Comprimatul poate fi amestecat cu o

cantitate redusd mancare si dat inainte de masa principald sau poate fi administrat direct in gura
animalului dupa masa.
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Comprimatele contin aroma de carne de vitd pentru imbunatatire palatabilitatii, un studiu efectuat la
cainii sanatosi a aratat ca acestea sunt consumate voluntar in 75% din cazuri.

10. TIMP DE ASTEPTARE

11. PRECAUTII SPECIALE PENTRU DEPOZITARE

A nu se lasa la indemana copiilor.

Acest produs medicinal veterinar nu necesita conditii speciale de depozitare.
Dupa prima deschidere a flaconului se va utiliza pana la 2 luni.

Pastrati resturile de comprimate neutilizate in ambalajul original.

A nu se utiliza dupa data expirdrii (EXP) marcata pe eticheta cutiei de carton.

12. ATENTIONARE (ATENTIONARI) SPECIALA (SPECIALE)

Precautii speciale pentru utilizare la animale

Inainte de inceperea tratamentului combinat cu spironolactoni si inhibiteti, 41 Enzimei de Conversie a
Angiotensinei (ACE), trebuie facuta o evaluare a functionarii rinichilor y#a nivelului potasiului seric.
Spre deosebire de oameni, o crestere a incidentei hiperpotasemiei {nivel ridicat al potasiului seric) nu
s-a observat in cazul testelor clinice efectuate la cdini cu aceast gembinatie. Totusi, in cazul cainilor
care prezinta afectiuni renale, exista un risc relativ crescut pentriiaparitia hiperpotasemiei si de aceea
se recomanda o monitorizare regulata a functiei renale si agiivelului potasiului seric.

Animalele tratate concomitent cu spironolactona si medicamerite antiinflamatorii nesteroidiene
(AINS) trebuiesc hidratate corect, monitorizarea functei renale si a valorii potasiului seric trebuie
efectuata atat inainte de inceperea cat si pe parcursul tragamentului cu aceste substante (vezi sectiunea
“Contraindicatii”)

Spironolactona are un efect antiandrogenic si de‘ageed nu se recomanda administrarea produsului
medicinal veterinar la cainii 1n crestere.

Intrucat spironolactona suferd biotransformareaJa nivel hepatic, produsul medicinal veterinar trebuie
administrat cu atentie la ciinii care prezintd drsfunctii hepatice.

Precautii speciale care trebuie luate oo persoana care administreaza produsul medicinal
veterinar la animale

Poate cauza sensibilizare cutanati:\psisoanele cu hipersensibilitate cunoscuta la spironolactona trebuie
sd evite contactul cu produsulineaicinal veterinar. Spalati bine mainile dupa administrare.

In cazul ingestiei accidentalejconsultati un medic imediat si prezentati prospectul produsului sau
eticheta

Utilizare in perioada de gestatie, lactatie sau in perioada de ouat
A nu se utiliza pe perioada gestatiei si lactatiei, studiile la animalele de laborator (sobolan, soarece,
iepure si maimutd) au ardtat semne ale toxicitatii asupra dezvoltarii.

Interactiuni

Furosemid s#pimobendan au fost administrate impreuna cu Spironolactone Ceva la cainii cu
insuficiei#a €ardiaca, fara a se evidentia semne clinice de efecte adverse

Spirandlagiona reduce eliminarea digoxinului si prin urmare determinand cresterea concentratiei
plaimatice ale acestuia. Cum indicatiile terapeutice ale digoxinului sunt foarte limitate, se recomanda
renitorizarea atenta a cdinilor care sunt tratati aflati sub tratament cu spironolactona si digoxin.
Adriinistrarea deoxicorticosteronului sau a AINS cu spironolactona poate duce la o reducere moderata
a efectului natriuretic ( reducerea excretiei urinare a sodiului) a spironolactonei.

Administrarea concomitenta a spironolactonei cu inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei
(ACE) sau alte medicamente care economisesc potasiul (blocanti ai receptorilor de angiotensina, 3
blocantii, blocanti ai canalelor de calciu, etc) pot duce la hiperpotasemie. (vezi sectiunea”Precautii
speciale pentru utilizarea la animale™)
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Spironolactona poate provoca atat inductia cat si inhibitia citocromului P450 si poate afecta
metabolismul altor medicamente care utilizeaza aceasta cale enzimatica.

Supradozarea.

Dupa administrarea unei doze de 10 ori mai mare decat dozajul recomandat, (20 mg/kg), la cainii
sdnatosi au fost semnalate efecte adverse. (vezi sectiunea “Reactii adverse”™).

In cazul ingestiei accidentale, masive, de catre cdine, nu exista un antidot specific. Se recomanda
inducerea vomei, lavajul stomacal (dupa evaluarea riscului) si monitorizarea electrolitilor. Trebuie
efectuat un tratament simptomatic, de ex. rehidratarea.

13 PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSULUI NEUTILZZAT SAU
A DESEURILOR, DUPA CAZ

Solicitati medicului veterinar informatii referitoare la modalitatea de eliminare a medieamentelor care

nu mai sunt necesare. Aceste masuri contribuie la protectia mediului.

14. DATE iN BAZA CARORA A FOST APROBAT ULTIMA DATAPROSPECTUL

Informatii detaliate referitoare la acest produs medicinal veterinar sunt Gigponibile pe website-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor:_http://www.ema.europa.eu/s

15. ALTE INFORMATII

Marimea ambalajului:
Flacon ce contine 30 de comprimate ambalat in cutie dezarton.

Nu toate dimensiunile de ambalaje pot fi comercializate.

Proprietati farmacodinamice:

Spironolactona si metabolitii séi activi (iricluzand 7a-thiomethyl-spironolactona si canrenona)
actioneaza ca antagonisti specifici ai aliosteronului si 1si exercita efectele prin legarea competitiva de
receptorul mineralocoticoid localiZatJa%ivelul rinichilor, inimii si vaselor de sange.

Spironolactona este un medicamerit natriuretic (in mod traditional fiind descris ca un diuretic slab). La
nivelul rinichilor spironolactonayinika retentia de sodiu indusa de aldosteron, ducénd la eliminare de
sodiu si ulterior la excretia ap<iycurretentie de potasiu.

Efectele renale ale spironolacton’i si ale metabolitilor sadi duce la o scadere a volumului extracelular si
astfel la scaderea presarcinii sia presiunii atriale stangi. Rezultatul este o imbunatatire a activitatii
inimii.

In cadrul sistemului gasdiovascular, spironolactona contracareazi efectele daunitoare ale
aldosteronului. Des1 mecanismul precis de actiune nu este pe deplin clarificat, aldosteronul contribuie
la fibroza miocasdica, remodelarea vasculara si disfunctiile endoteliale.

Pe parcursul admurtiistrarii experimentale la cdini s-a demonstrat ca terapia de lunga duratd cu un
antagonist devaldbsteron previne disfunctia progresiva de ventricul stang si atenueaza remodelarea
ventriculu! stang la cainii cu insuficienta cardiaca cronica.

In studiifeclifiice care au investigat timpul de supravietuire la cainii cu insuficientd cardiaca, la cainii
car&auvos: tratati timp de 15 luni cu spironolactona in combinatie cu terapia standard s-a observat o
rediceir a mortalitafii cu 65%, comparativ cu cei care au fost tratati doar cu terapia standard.
fviortalitatea a fost clasificata ca moarte sau eutanasierea datoritd insuficientei cardiace).

Gand este utilizatd In combinatie cu inhibitorii ACE, spironolactona poate contracara efectele
aldosteronului.

La animalele aflate in tratament se pot observa niveluri usor crescute de aldosteron in snge. Se crede
ca aceasta se datoreaza activarii mecanismelor de feed-back, fara a avea consecinte clinice adverse.
Poate exista o hipertrofie doza-dependenta a zonei glomerulare a glandelor suprarenale in cazul
dozelor mari.
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PROSPECT
Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini
Spironolactone Ceva 40 mg comprimate pentru caini
Spironolactone Ceva 80 mg comprimate pentru caini

1. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
SI A DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE FABRICARE, RESPONSABIL
PENTRU ELIBERAREA SERIILOR DE PRODUS, DACA SUNT DIFERITE

Detinatorul autorizatiei de comercializare:
Ceva Santé Animale

10 av de La Ballastiére

33500 Libourne

Franta

Tel: +33 557554040

Fax: +33 557554006

Producatori pentru eliberarea seriei:
Ceva Santé Animale

Z.1. Tres le Bois

22600 Loudéac

Franta

Catalent Germany
Schorndorf GmbH
Steinbeistrasse 2
D-73614 Schorndorf
Germania

2.  DENUMIREA PRODUSULUI MEDITINAL VETERINAR

Spironolactone Ceva 10 mg comprimate pentru caini

Spironolactone Ceva 40 mg comprimatéwnentru caini

Spironolactone Ceva 80 mg compyimate pentru caini

Spironolactona

3. DECLARARE/®SUBSTANTEI) SUBSTANTELOR ACTIVE SI A ALTOR
INGREDIEATE (INGREDIENTI)

Spironolactone*¢eva 10 mg contine 10 mg spironolactona

Spironolactonév_eva 40 mg contine 40 mg spironolactona

Spironolactoire Ceva 80 mg contine 80 mg spironolactona

4. INDICATIE (INDICATII)

Spirotiolactone Ceva este utilizat In combinatie cu terapia standard (inclusiv asigurarea suportului

diuretic, atunci cand este necesar) pentru tratamentul insuficientei cardiace congestive cauzata de
regurgitarea valvulara, la caini.
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5. CONTRAINDICATII

A nu se administra la cainii care sufera de hipoadenocorticism, hiperpotasemie sau hiponatremie.

A nu se utiliza in combinatie cu antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) la cainii cu insuficienta renala
(insuficientd/disfunctie renald).

A nu se utiliza in perioada de gestatie sau lactatie.

A nu se adminstra la animalele folosite la monta sau cele care se intentioneaza sa fie utilizate pentry
monta.

6. REACTII ADVERSE

Frecvent se intdlneste la masculi atrofia prostatei (reducere in volum), reversibila.

Daca observati reactii grave sau alte efecte care nu sunt mentionate in acest prospect, varugam
informati medicul veterinar.

7.  SPECII TINTA

Céini.

8. POSOLOGIE PENTRU FIECARE SPECIE, CALE ¢(CAY) DE ADMINISTRARE SI

MOD DE ADMINISTRARE

Administrare orala.
Se administreaza 2 mg spironolactond per kg greutate vie, o data pe zi.

‘ Namirul de tablete
GREUTATE VIE Spironolactone Wpironolactone Ceva|Spironolactone Ceva
Ceva 40 mg 80 mg
10 mgy,
1-25kg 7
25-5 kg 1
5-10 kg i 2
—
10— 15 kg Jl 3
15-20 ks 1
20-30 kg 1+%
30 4u kg 1
4) - 50 kg 1+%
| 50 - 60 kg 1+%

9. RECOMANDARI PRIVIND ADMINISTRAREA CORECTA
Produsul medicinal veterinar trebuie administrat cu hrand. Tableta poate fi amestecat cu o cantitate

redusd mancare si dat inainte de masa principald sau poate fi administrat direct in gura animalului
dupa masa.
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10. TIMP DE ASTEPTARE

11. PRECAUTII SPECIALE PENTRU DEPOZITARE
A nu se lasa la indemana copiilor.

Acest produs medicinal veterinar nu necesitd conditii speciale de depozitare.
Pastrati tabletele partial utilizate in ambalajul original si vor fi folosite in 7 zile
A nu se utiliza dupa data expirarii (EXP) marcata pe eticheta cutiei de carton si pe blister:

12. ATENTIONARE (ATENTIONARI) SPECIALA (SPECIALE)

Precautii speciale pentru utilizare la animale

Inainte de inceperea tratamentului combinat cu spironolactoni si inhibitoriaiE¥zidnei de Conversie a
Angiotensinei (ACE), trebuie facuta o evaluare a functiondrii rinichilor si 2 niwelului potasiului seric.
Spre deosebire de oameni, o crestere a incidentei hiperpotasemiei (nivel rédiciit al potasiului seric) nu
s-a observat in cazul testelor clinice efectuate la cdini cu aceastd combinatie. Totusi, in cazul cainilor
care prezinta afectiuni renale, exista un risc relativ crescut pentru apariyre@niperpotasemiei i de aceea
se recomanda o monitorizare regulatd a functiei renale si a nivelul® potasiului seric.

Animalele tratate concomitent cu spironolactona si medicamense aatiinflamatorii nesteroidiene
(AINS) trebuiesc hidratate corect, monitorizarea functei renale siva/valorii potasiului seric trebuie
efectuata atat inainte de inceperea cat si pe parcursul tratapzinturui cu aceste substante (vezi sectiunea
“Contraindicatii”)

Spironolactona are un efect antiandrogenic si de aceea nu se recomanda administrarea produsului
medicinal veterinar la cdinii in crestere.

Intrucat spironolactona suferd biotransformarea lamivéinepatic, produsul medicinal veterinar trebuie
administrat cu atentie la cdinii care prezinta disfliactir hepatice.

Precautii speciale care trebuie luate de parsvana care administreaza produsul medicinal
veterinar la animale

Poate cauza sensibilizare cutanata: perfoanele cu hipersensibilitate cunoscuta la spironolactona trebuie
sd evite contactul cu produsul medicinaiweterinar. Spalati bine mainile dupa administrare.

In cazul ingestiei accidentale, congultaih un medic imediat si prezentati prospectul produsului sau
eticheta

Utilizare in perioada de ges:ati, lactatie sau in perioada de ouat
A nu se utiliza pe perioada gestatiei si lactatiei, studiile la animalele de laborator (sobolan, soarece,
iepure si maimutd) au gadtarsemne ale toxicitatii asupra dezvoltarii.

Interactiuni

Furosemid si pimobendan au fost administrate Tmpreuna cu Spironolactone Ceva la cainii cu
insuficienta caidiaca, fara a se evidentia semne clinice de efecte adverse

Spironolactonia r¢ duce eliminarea digoxinului si prin urmare determinand cresterea concentratiei
plasmatict: 2iacestuia. Cum indicatiile terapeutice ale digoxinului sunt foarte limitate, se recomanda
monitorizarea atenta a cdinilor care sunt tratati aflati sub tratament cu spironolactona si digoxin.
Adminietrirea deoxicorticosteronului sau a AINS cu spironolactona poate duce la o reducere moderata
a electylui natriuretic ( reducerea excretiei urinare a sodiului) a spironolactonei.

‘edmiiiistrarea concomitenta a spironolactonei cu inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei
GACE) sau alte medicamente care economisesc potasiul (blocanti ai receptorilor de angiotensina, 3
blocantii, blocanti ai canalelor de calciu, etc) pot duce la hiperpotasemie. (vezi sectiunea”Precautii
speciale pentru utilizarea la animale”™)

Spironolactona poate provoca atat inductia cat si inhibitia citocromului P450 si poate afecta
metabolismul altor medicamente care utilizeaza aceasta cale enzimatica.
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Supradozarea.

Dupa administrarea unei doze de 10 ori mai mare decat dozajul recomandat, (20 mg/kg), la cainii
sdnatosi au fost semnalate efecte adverse. (vezi sectiunea “Reactii adverse”).

In cazul ingestiei accidentale, masive, de catre cine, nu existd un antidot specific. Se recomanda
inducerea vomei, lavajul stomacal (dupa evaluarea riscului) si monitorizarea electrolitilor. Trebuie
efectuat un tratament simptomatic, de ex. rehidratarea.

13 PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSULUI NEUTILIZAT SAU
A DESEURILOR, DUPA CAZ

Solicitati medicului veterinar informatii referitoare la modalitatea de eliminare a medicamentelor care

nu mai sunt necesare. Aceste masuri contribuie la protectia mediului.

14. DATE iN BAZA CARORA A FOST APROBAT ULTIMA DATA/F2CSPECTUL

Informatii detaliate referitoare la acest produs medicinal veterinar sunt dicpOrnibile pe website-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor:_http://www.ema.europa.eu/.

15. ALTE INFORMATII

Marimea ambalajului:
Cutie de carton ce contine 3 sau 18 blistere cu 10 comprifiate.

Nu toate dimensiunile de ambalaje pot fi comercializate!

Proprietiti farmacodinamice:

Spironolactona i metabolitii sdi activi (inciuzand 7a-thiomethyl-spironolactona si canrenona)
actioneaza ca antagonisti specifici ai aldostarotwlui si isi exercitd efectele prin legarea competitiva de
receptorul mineralocoticoid localizat la niv£lurrinichilor, inimii si vaselor de sange.

Spironolactona este un medicament na‘rivsetic (in mod traditional fiind descris ca un diuretic slab). La
nivelul rinichilor spironolactona inhiba%etentia de sodiu indusa de aldosteron, ducand la eliminare de
sodiu si ulterior la excretia apei, cji retentie de potasiu.

Efectele renale ale spironolactoneryiile metabolitilor sdi duce la o scadere a volumului extracelular si
astfel la scaderea presarcinii g.'s,presiunii atriale stangi. Rezultatul este o Tmbunatatire a activitatii
inimii.

In cadrul sistemului cardibyasgular, spironolactona contracareazi efectele ddunitoare ale
aldosteronului. Desi megeanismul precis de actiune nu este pe deplin clarificat, aldosteronul contribuie
la fibroza miocardici, semodelarea vasculara si disfunctiile endoteliale.

Pe parcursul adminisiArii experimentale la cdini s-a demonstrat cé terapia de lunga duratd cu un
antagonist de aidosteron previne disfunctia progresiva de ventricul sting si atenueaza remodelarea
ventricului staiig lavcdinii cu insuficienta cardiaca cronica.

In studiile clinice care au investigat timpul de supravietuire la cinii cu insuficienta cardiaca, la cainii
care au folit4fytati timp de 15 luni cu spironolactona in combinatie cu terapia standard s-a observat o
reducere s, miortalitafii cu 65%, comparativ cu cei care au fost tratati doar cu terapia standard.
(Murtaiitatea a fost clasificatd ca moarte sau eutanasierea datorita insuficientei cardiace).

Calid epte utilizatd in combinatie cu inhibitorii ACE, spironolactona poate contracara efectele
mdostCronului.

%.a znimalele aflate 1n tratament se pot observa niveluri usor crescute de aldosteron in sange. Se crede
cd aceasta se datoreaza activarii mecanismelor de feed-back, farad a avea consecinte clinice adverse.
Poate exista o hipertrofie doza-dependenta a zonei glomerulare a glandelor suprarenale in cazul
dozelor mari.
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