


1. NAZOV VETERINARNEHO LIEKU

Trifexis 270 mg/4,5 mg zuvacie tablety pre psov (3,9 — 6,0 kg) .\Q
Trifexis 425 mg/7,1 mg zuvacie tablety pre psov (6,1 — 9,4 kg)

Trifexis 665 mg/11,1 mg Zuvacie tablety pre psov (9,5 — 14,7 kg) ¢ 0
Trifexis 1040 mg/17,4 mg Zuvacie tablety pre psov (14,8 — 23,1 kg) @
Trifexis 1620 mg/27 mg Zuvacie tablety pre psov| (23,2 — 36,0 kg) &

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATiIVNE ZLOZENIE . \%

Udinna latka:
Kazda tableta obsahuje:

Spinosad Milbemy‘no?
Trifexis 270 mg/4,5 mg 270 mg 4,5 mg
Trifexis 425 mg/7,1 mg 425 mg 7,Nmg
Trifexis 665 mg/11,1 mg 665 mg g
Trifexis 1040 mg/17,4 mg 1040 mg -~ 4 mg
Trifexis 1620 mg/27 mg 1620 mg N ,0 mg
Uplny zoznam pomocnych latok je uvedeny v &asti 6.1. %

3.  LIEKOVA FORMA Q

Zuvacie tablety

Skvrnité, svetlohnedé az hnedé, okruhle, bikonm lety s vyrytym kdédom na jednej strane a
jamkami na druhej strane.

V nasledujicom zozname sa uvadza kod a pocet jamiiek oznacenych pri kazdej sile tabliet:

Trifexis 270 mg/4,5 mg tablety: O 4333 a 2 jamky

Trifexis 425 mg/7,1 mg tablety: 4346 a 3 jamky
Trifexis 665 mg/11,1 mg tablety: 4347 bez jamky
Trifexis 1040 mg/17,4 mg tablety: 4349 a 4 jamky
Trifexis 1620 mg/27 mg tablety@ 4336 a 5 jamiek

4. KLINICKE ﬁDAé)

4.1 CiePovy druh O

PSy *

4.2 Indika re’pouzitie so Specifikovanim ciel’ového druhu

Na liecbu menciu pred infestaciami blchami (Ctenocephalides felis) u psov v pripade stibeznej
potreby jednejalebo viacerych z nasledujtcich indikécii:

revencia dirofilariézy spdsobenej srdcovym ¢ervom (L3, L4 Dirofilaria immitis),

encia angiostrongyl6zy znizenim miery infekcie spdsobenej parazitom Angiostrongylus
orum (nezrelé dospelé stadia (L5)),

ie¢ba infekcii vyvolanych gastrointestinalnou nematédou spdsobenou machovcom psim (L4,
\ nezrelé dospelé (L5) a dospelé Ancylostoma caninum), skrkavkou psou (nezrelé dospelé L5 a




dospelé Toxocara canis a dospelé Toxascaris leonina) a tenkohlavcom li§¢im (dospelé

Trichuris vulpis). . @

Uc¢inna prevencia pred opakovanou infestaciou blchami spociva v usmrcujiicom u¢inku na dosp \

jedince a zniZeni produkcie vaji¢ok a pretrvava po dobu az 4 tyzdnov po jednom podani veter
lieku. ?b

Veterinarny liek sa mo6ze pouzivat’ ako sucast’ lieCebnej stratégie pri kontrole alergicke &itidy po

blsom ustipnuti (FAD). %
2 \

4.3 Kontraindikacie
Nepouzivajte u psov vo veku do 14 tyzdiov. Q

Nepouzivajte v pripade precitlivenosti na u¢innt latku alebo na niektorti pom@tku.
4.4 Osobitné upozornenia pre kazdy cielovy druh \

Pouzitie lieku musi vychadzat’ z potvrdenej diagn6zy zmieSanej infekcieyalebo z rizika infekcie

v pripade prevencie) (pozri tiez Cast’ 4.2). O
)

Osetrit’ by sa mali vSetky psy v domdacnosti. Macky v domécnoswusia oSetrit’ veterinarnym
liekom schvalenym na pouzivanie pre tento druh. %

Blchy z domécich zvierat Casto zamoria lezoviskd a miesta Vykl}'l odpocinok zvierat, ako su
koberce a mékké bytové zariadenie. V pripade masivne orenia blchami a na zacCiatku
eliminacnych opatreni sa tieto oblasti musia oSetrit’ vhodnym insekticidom a potom pravidelne
vysavat'.

@eterinémeho lieku v dosledku vyvinutia sa
i. Pravidelné mesacné oSetrenie insekticidnou
Ich a moZe sa pouzivat’ na reguléciu blsej

Blchy mézu pretrvavat’ po uréiti dobu od podafii
dospelych bich z kukiel pritomnych v danom p
ucinnou latkou, spinosadom, narusi Zivotny ¢
populacie v kontaminovanych domacnostiach.

Rezistencia parazitov voci konkrétnej tri ihelmintik sa moze vyvinat’ po ¢astom a opakovanom
pouzivani antihelmintik danej triedy. ouiivanie tohto lieku by malo vychadzat’ z postidenia
kazdého individualneho pripadu a mieSts epidemiologickych informacii o aktualnej citlivosti
cielovych druhov za ucelom obm% moznosti vzniku rezistencie v buducnosti.

Zachovanie u¢innosti makrgcy
na zaciatku kazdej sezony
vyskyt cirkulujacich antigén
rezistencie u psov.

h laktonov je pri regulacii Dirofilaria immitis rozhodujuce, preto
catim mesacného preventivneho oSetrenia odportca kontrolovat
o0 aj krvnych mikrofilarii, aby sa minimalizovalo riziko vyvoja

4.5 Osobitné bezpné opatrenia na pouZivanie

Osobitné bezpetn patrenia na pouzivanie u zvierat

Bud'te opatrni p zivani u psov s existujiicou epilepsiou.
Ziadne étﬁ%boli vykonané u chorych alebo uzdravujucich sa psov, preto sa lieck mdze pouzivat’ iba

po zhodnotenfpomeru prinosu/rizika zodpovednym veterinarnym lekarom.

dostatodne preukazana. U tychto psov hrozi vyssie riziko vzniku neziaducich tc¢inkov a preto pri
ﬁ ymto lieckom treba byt’ obzvlast opatrny.

Y%

Bezi ! t' tohto lieku u psov citlivych na avermektin alebo u psov s mutaciou MDR-1 nebola
9,



Presné davkovanie nie je mozné u psov s hmotnostou do 3,9 kg. Pouzivanie veterinarneho lieku u

tychto psov sa preto neodporuca. . @

Odportacané davkovanie sa musi dodrzat’ a nesmie sa prekrocit’ (pozri ¢ast’ 4.10). c ’

Bezpecéné pouzitie maximalnej odporucanej davky (70 mg/kg spinosadu a 1,18 mg/kg ‘@
milbemycinoximu) podavanej formou kapsul bolo preukdzané po dobu 12 mesiacov. Pocag(Studi€ bolo
pozorované mierne zvySenie hladiny peceniovych enzymov v plazme a distribu¢nej Sirk§pkoneentracie
hemoglobinu (HDW), k tymto zmenam vsak neboli priradené ziadne klinicky V}'lznam%
Bezpecné pouzivanie v situdciach predavkovania az 3,6-nasobkom odporucanej dayk

preukazané po uplynuti 6 mesiacov podévania. 3

Pred prvym podanim sa musi skontrolovat’ pripadny vyskyt infekcie sposobengjsdirofilariou -
srdcovym ¢ervom u psov zijucich v endemickych oblastiach s vyskytom dirofilarie alebo u psov, ktoré
v takychto oblastiach boli. Podl'a uvazenia veterinarneho lekara sa inﬁkova@usia osetrit’
pripravkom s usmrcujicim u¢inkom na dospelé jedince, aby sa odstranili dosp@lé dirofilarie.

Odporuca sa pozorovat’ lieCeného psa po dobu az 24 hodin od podania@zhl’adom na pripadny
vyskyt neziaducich reakcii (pozri Cast’ 4.6). V pripade vyskytu nezi ich reakcii sa porad’te s va§im
veterinarnym lekarom. N

Osobitné bezpecnostné opatrenia, ktoré ma urobit’ osoba podé% 1ek zvieratam.
Nahodné pozitie moze spdsobit’ neziaduce reakcie. O

V pripade nahodného pozitia veterinarneho lieku vyhl'adajte thned’ lekarsku pomoc a ukazte pisomnu
informéaciu pre pouzivatela alebo obal lekarovi.

Po pouziti si umyte ruky. \@

Deti nesmu prist’ do kontaktu s veterinarnym . Nahodné pozitie moze sposobit’ neziaduce
reakcie.

4.6 Neziaduce ucinky (frekvencia @ a zavaznost’)

Casto pozorovana neziaduca reakciaj canie, ktoré sa vyskytuje najcastejSie do prvych 48 hodin
od podania davky. Vo vécsine pri@olo zvracanie prechodné, mierne a nevyzadovalo si
symptomatické lieCenie.

Pri davkach 30 az 60 mg s adta 0,5 az 1 mg milbemycinoximu na 1 kg telesnej hmotnosti bola
Casto pozorovana letargia, a a/znizena chut’ do jedla, hnacka, svrbenie, dermatitida, sCervenanie
koze a uSnice. Hypersaliyiciantriaska, ataxia a zdchvaty boli menej Casté. Spravy z obdobia po
uvedeni na trh pre spingsadwmaznacuji, ze boli pozorované vel'mi zriedkavé pripady slepoty,
zhor$eného videnia a né poruchy.

Frekvencia vysky ducich u¢inkov sa definuje pouzitim nasledujuceho pravidla:

— vel'mi Casté (@1 e ucinky sa prejavili u viac ako 1 z 10 zvierat pocas jednej liecby)
— Casté (u viac a ale menej ako 10 zo 100 zvierat)

—menej Casté (u viac ako 1, ale menej ako 10 z 1 000 zvierat)

- Zriedkav%ac ako 1, ale menej ako 10 z 10 000 zvierat)

— vel'mi, zriedkaveé (u menej ako 1 z 10 000 zvierat vratane ojedinelych hlaseni)

4.7 %uiitie pocas gravidity, laktacie, znasky

Qme Studie zamerané na u¢innost’ spinosadu a milbemycinoximu u potkanov a kralikov
nepréukazali ziadny dokaz o teratogénnych, fetotoxickych alebo maternotoxickych tcinkoch, ani
en vplyv na reprodukéntt schopnost’ samcov a samic.



U gravidnych a dojciacich psov (suciek) nebola dostato¢ne stanovena bezpecnost’ veterinarneho lie@
Spinosad sa vylucuje do kolostra a mlieka doj¢iacich suciek. Vylu€ovanie milbemycinoximu ’\
dojciacich psov (suciek) nebolo testované a nebola stanovena bezpecnost’ pre dojcené Stenata. P@
tento veterinarny liek méze pouzivat’ pocas gravidity a laktacie iba podl'a hodnotenia pomergu
prinosu/rizika zodpovednym veterinarnym lekarom. m

Ked’Ze bezpecnost tohto veterinarneho lieku u samcov pre chov nebola stanovena, liekk&
pouzivat’ iba podl'a hodnotenia pomeru prinosu/rizika zodpovednym veterinarnym le @

4.8 Liekové interakcie a iné formy vzajomného posobenia \

Preukazalo sa, Ze spinosad a milbemycinoxim st substratmi pre P-glykoprotei
mohli byt’ v interakcii s inymi P-gp substratmi (napriklad s digoxinom, doxo ilom) alebo s inymi
makrocyklickymi laktonmi. Subezna lie¢ba inymi P-gp substratmi by tak la¥Aiest’ k zvysenej
toxicite.

Spravy po uvedeni na trh, ktoré sledovali sibezné podavanie spinosadva,ivermektinu indikuju, ze u
psov sa vyskytla triaSka/mykanie, slinenie/slintanie, zachvaty, ataxi riaza, slepota a
dezorientacia. ’\\

4.9 Davkovanie a sposob podania lieku @

Na peroralne pouZitie. O

Davkovanie:
Veterinarny liek sa ma podavat’ v stlade s nasledujicomtabuil’kou, aby sa zabezpecila davka 45 —

70 mg spinosadu a 0,75 az 1,18 mg milbemycir@ ilogram telesnej hmotnosti.
Telesna Sila abliet, ktoré treba podat’:

a

hmotnost’

psa (kg) Trifexis Trifexis Trifexis Trifexis Trifexis

270 mg/4,5 mg | 425 mg/7,1x 665 mg/11,1 mg | 1040 mg/17,4 mg | 1620 mg/27 mg
3,9-6,0 1
6,1-9.4 N\
9,5-14,7 1
14,8-23,1 1
23,2-36,0 1
36,1-50,7 1 1
50,8-72,0
N4

Sposob podavania:
Veterinarny liek by sa davat’ s krmivom alebo hned’ po kfmeni.
Podl'a miestnej epid ickej situdcie sa veterinarny liek moze podavat’ v mesacnych intervaloch
pocas celej sezé\@rﬁéanej davke. Tento kombinovany liek (Trifexis) sa vSak nesmie podavat’

dlhsie ako 6 po $ ledujticich mesiacov v ramci jedného roka.

Ak pes neprijima tabletu(y) priamo, treba mu ich podat’ zmie$ané s krmivom. DiZka trvania G&inku sa
moze skratify ak je davka podana nalacno.

Po podani tablety psa nenechéavajte bez dohl'adu. Ak do hodiny od podania déjde ku zvracaniu a
tabl idite'na, podajte d’al$iu plnu davku.

Ak@vka vynechd, podajte veterinarny liek spolu s d’al§im kimenim. Potom od toho diia zacnite
n&mesaén}'l davkovaci rezim.

Y%




Liek mozno podavat’ v ramci sezonnej prevenénej stratégie v ¢ase vyskytu blch a komarov alebo

slimakov. @
L 4 \

Psy, ktoré ziju v endemickej oblasti bez vyskytu dirofilarie:

N N O
Trifexis sa moze pouzivat’ ako sucast’ sezonnej prevencie proti blcham (ako nahrada liecby m
monovalentnym liekom proti blcham) u psov s potvrdenou subeznou gastrointestinalnou infe

sposobenou nematodou. Jedna liecba je dostato¢na na lieCbu gastrointestinalnych nemateéd. ieCbe
infekcie sposobenej nematddou modze pokracovat’ d’al§ia prevencia pred blchami monoyalentfiym
liekom. /S %

Psy, ktoré ziji v endemickej oblasti s vyskytom dirofilarie: Q

Pred liecbou Trifexisom treba zvazit’ pokyny uvedené v Casti 4.5. @

Ako prevencia proti chorobe spdsobenej dirofilarioua sucasna liecba a prev& pred infestaciou
blchami sa veterinarny liek musi podavat’ v pravidelnych mesacnych int€twaloch pocas ro¢ného
obdobia, kedy sa vyskytuju komare a blchy. Veterinarny liek sa musi tJ mesiac pred
ocakavanym vyskytom komarov. Odporuca sa pokraovat’ v preven, chorobou sposobenou
dirofilariou v pravidelnych mesa¢nych intervaloch, az kym neu n@n@nej 1 mesiac od
posledného vystavenia sa komarom, avSak nie dlhsie ako 6 po s ledujacich mesiacov v rdmci
jedného roka podavanim lieciva Trifexis.

A
Ak sa Trifexisom nahradza iny liek na prevenciu proti dirofilariij prva davka Trifexisu sa musi podat’

do mesiaca od podania poslednej davky predchédzajﬁc% .

h a
U psov, ktori sa zdrziavaju v oblasti s vyskytom dirofilarie,%sa odportica zacat’ podavat’ liek do 1

mesiaca od prichodu do takejto oblasti. Prevencia dirofilariou musi pokrac¢ovat’ mesacne, pricom
posledna davka sa ma psovi podat’ jeden mesia teni daného regionu, avsak nie dlhsie ako 6 po
sebe nasledujucich mesiacov v ramci jedného avanim lieCiva Trifexis.

Na prevenciu infekcie pl'icnymi cervami znizen iery infikovania nezrelymi dospelymi (L5)
larvami Angiostrongylus vasorum a na tcelyasiibeznej liecby a prevencie infestacie blchami sa
veterinarny liek musi podavat’ v pravidelny esacnych intervaloch v obdobi vyskytu slimakov a

bich.V prevencii infekcie placnymi é@li sa odporuca pokracovat najmenej 1 mesiac od
posledného kontaktu so slimakmi, nj dlhsie ako 6 mesiacov od uzivania Trifexisu v jednom
roku.

O optimalnom ¢ase na zaéjasie l@lymto lickom sa porad’te s veterinarnym lekarom.

4.10 Predavkovanie (pri , nudzové postupy, antidota) ak su potrebné

Peroralne podavana kombihécia tabliet spinosadu a milbemycinoximu v strednej kumulativnej davke
do 255 mg spinosadu @ g milbemycinoximu na 1 kg telesnej hmotnosti (najviac 3,6-nasobok
maximalnej odporudancidavky) pocas 6 po sebe idticich davkovacich obdobi u mladych psov bola
dobre znasana. Vr olo pozorované u lieCenych psov a kontrolnych psov s podobnou
frekvenciou. K ne cim reakcidm pozorovanym pocas $tudie patrili vracanie, hnacky, kozné 1ézie,
slinenie, triaska,%znizena aktivita, kaSel’ a vokalizacia.

Pri akﬁtno%lévkovani zodpovedajicom 1,5-nadsobku maximalnej odporucanej davky sau 17 %
psov vyskytld™racanie a u 8 % psov sa vyskytla hypersalivacia. Pri akiitnom predavkovani
zodpovedajiicom 3-nasobku maximalnej odporucanej davky sa u polovice zvierat vyskytlo vracanie,
akovane. Pri trojnasobku maximalnej odporticanej davky boli pozorované neziaduce
otencialne neurologického povodu ako napr. zniZena aktivita (8%), hypersalivécia (17 %)
’a% ata rovnovahy (8 %). S rovnakou frekvenciou bola pozorovana znizena aktivita v kontrolne;j
skupine aj u psov lieCenych 3-nasobkom maximalnej odporacanej davky. Vsetky neziaduce udalosti
Wprechodné a nevyzadovali si lieCbu.




Po podani spinosadu bolo v den podania alebo den po podani davky pozorované vracanie, ktoré sa @
zvySovalo imerne k velkosti davky. Vracanie je najpravdepodobnejsie sposobené lokalnym uci &
na tenké crevo. Pri davkach prevysujucich odporac¢ant davku bolo vracanie vel'mi Castou udalosfou

4

Neurotoxicita charakterizovana prechodnou miernou depresiou, ataxiou, triaskou, mydriézom
nadmernym slinenim bola pozorovana u psov, ktorym boli podané vyssie nasobky davky ﬂ 0

milbemycinoximu (5 az 10 mg/kg). N

Nie je dostupné ziadne antidotum. V pripade neziaducich klinickych prejavov lieCte s%maticky.

4.11 Ochranna(-é) lehota(-y) Q
Neuplatiiuje sa. @

5. FARMOKOLOGICKE VLASTNOSTI 0
Farmakoterapeuticka skupina: Antiparazitické lieky, insekticidy a r ty — endektocidy.
Kod ATCvet: QP54AB51 (kombinacie milbemycinu). ’\\

5.1 Farmakodynamické vlastnosti @

Spinosad obsahuje spinozin A a spinozin D. Insekticidne 1
nervovym drazdenim, ktoré vedie ku svalovym stahom astsi
blchy. Tieto u€inky su primarne spdsobené aktivaciou nikotin*acetylcholinovych receptorov
(nAChRs). Neposobi vzdjomne so zndmymi vizbovymi stami alebo inymi nikotinovymi alebo
GABAergickymi insekticidmi ako s neonikotinoid¥ (imidacloprid alebo nitenpyram), fiproly
(fipronil), milbemyciny, avermektiny (napr. selame alebo cyklodiény, ale cez nové insekticidne
mechanizmy. Spinosad preto pdsobi inym sposghoimako iné produkty na kontrolu bich &i iného
hmyzu. Spinosad za¢ina usmrcovat’ blchy 30 @; od podania, 100 % bich je
usmrtenych/umierajucich do 4 hodin od lieCby.

pinosadu su charakterizované
, vyCerpaniu, paralyze a rychlej smrti

Milbemycinoxim je antiparaziticky endektecid patriaci k makrocyklickym laktonom. Milbemycin
oxim je izolovany z kvasenia Streptor@wygroseopicus var. aureolacrimosus. Je G¢inny proti
rozto¢om, larvam a dospelym Stadia tod, a takisto proti larvam Dirofilaria immitis. Pésobenie
milbemycinoximu suvisi s jeho pé%'n na prenos nervovych vzruchov u bezstavovcov.
Milbemycinoxim, ako pri aver h a inych milbemycinoch, zvySuje u nematdd a hmyzu
priepustnost membrany voci ¢ vym iénom prostrednictvom chloridovych iéonovych kanalov

spristupnenych glutamato ce s GABA a glycinovymi receptormi v stavcoch). To vedie
k hyperpolarizacii neuromus ¢j membrany a ochrnutiu a usmrteniu parazita.

5.2 Farmakokinetbg e

Priblizne 90 % spindsad@pozostava so spinozinov A a D. Z tychto 90 %, pomer vyskytu spinozinu A
ku A+D je 0,85 p%mécii pomeru spinozinu A k spinozinu A+D. Konzistentnost’ tejto hodnoty vo
farmakokineticky nych §tidiach vypoveda o porovnatelnosti v oblasti absorpcie, metabolizmu a
eliminacie dvochyrimarnych spinozinov.

Po perorél@odani 45 mg spinosadu a 0,75 mg milbemycinoximu na 1 kg telesnej hmotnosti

kfmenym psoffi sa spinoziny A a D rychlo absorbuju a extenzivne distribuuju. Vézba na plazmatické

proteiny je vysoka (>98 %). Biodostupnost’ sa preukéazala byt vysoka. Strednd hodnota T« pre

spin a D bola 4 hodiny a stredné polcasy eliminacie boli v rozsahu od 131 do 135 hodin.

Ho@ AUC sa zvySovali priblizne linearne, zatial’ co hodnota C,,,, sa zvySovala o nieCo menej ako
i s narastajucimi davkovacimi mierami v rozsahu zamerného terapeutického davkovania.

Navy&e, v stadiach zahtiajucich len spinosad, boli hodnoty AUC a C,,.x vyS$Sie u nekimenych psov, a



preto sa odporaca podavat’ psom krmivo, ked’Ze sa tym maximalizuje pravdepodobnost’, Ze blchy

poziju smrtiacu davku spinosadu. @
.

V studidch realizovanych vylu¢ne so spinosadom boli primarne biliarne, fekalne a mocové met oi\

u potkanov aj psov identifikované ako dimetylované spinoziny, glutationové konjugaty matgrs

zli€enin a N-demetylované spinoziny A a D. Vylucovanie prebieha primarne prostrednictvo a

vykalov a v men$om rozsahu v moci. U psov bol najvyznamnejsi podiel metabolitov zaznafhenany vo

vykaloch. N

Milbemycinoxim je systemicky makrocyklicky lakton obsahujici dva hlavné faktory @4 (pomer
Az k Ay je 20:80). Na rozdiel od spinosadu konzistentny pomer jednotlivych faktor N
farmakokinetickych studiach nezostal zachovany. Milbemycin A4 5-oxim sa zvy§ minuje
pomalsie, coho dosledkom je priblizne 10-nasobne vyssia expozicia ako v prip ycin Aj 5-
oximu. Plazmova koncentracia milbemycinoximu a niektoré farmakokinetick@uetre sa zvySuju v
pritomnosti spinosadu. U psov sa po peroralnom podani milbemycin Aj a Ag.S-0Ximy rychlo
absorbuju a extenzivne distribuuju. Vizba na plazmatické proteiny je vysoka (206 %). Biologicka
dostupnost’ sa preukézala byt vysoka. Stredna hodnota T, pre milbemy®@in A; a A4 5-oximy bola
zvycajne 4 hodiny a stredny polc¢as eliminacie bol 33,9 resp. 77,2 hodi dnoty AUC sa zvySovali
priblizne linearne, zatial’ ¢o hodnoty C,,.x sa zvySovali o nieCo mengj Iearne so zvySujucimi sa
davkovacimi mierami v rdmci rozsahu zamerného terapeutickélﬂx ania.

Primarne vykalové a mo¢ové metabolity u psov boli identiﬁk% o glukuronidové konjugaty
milbemycin A; alebo A4 5-oximu, dealkylovaného milbemyci ebo A4 5-oximu a
hydroxylovaného milbemycin A4 5-oximu. U potkanov, kt@ol davkovany milbemycin A4 5-
oxim, boli hlavné metabolity rozpoznané v moci a vykal -, di- a trihydroxymilbemycin A4 5-
oximy. U psov bol hydroxymilbemycin A4 5-oxim r@ len v plazme, av$ak nie v moci ani

vykaloch, ¢o naznacuje predominantné vyluCovanie vanych metabolitov u psov. Vylucovanie

sa uskutoc¢nuje primarne prostrednictvom vykalov nsom rozsahu aj v moci. U psov bol najvacsi
podiel metabolitov zaznamenany vo vylucenyc h.
Pri mesa¢nom opakovanom peroralnom podé inosadu a milbemycinoximu po dobu Siestich

mesiacov boli zaznamenané dokazy o akumulacifspinosadu a milbemycinoximu u mladych psov. U
mladych psov opakované peroralne podavanig spinosadu a milbemycinoximu po dobu Siestich
mesiacov vyustila do znizovania najnizs oty plazmovej koncentracie spinosadu a milbemycinu
v priebehu celej Studie. Najnizsia hod@oncentrécie spinosadu sa medzimesac¢ne zdvojnasobovala
az do 5. mesiaca. Narast plazmovej racie podstatne koreloval s narastom polc¢asov koncovej
elimindcie. V d’alsej studii po opakovaniem peroralnom podani 70 mg spinosadu a 1,18 mg
milbemycinoximu/kg telesnej h i mladym psom po dobu dvanastich po sebe iducich mesiacov
sa stabilny stav pri systémoyej €xpozicii (AUC) dosiahol do 7. mesiaca. V tom Case bola systémova
expozicia (AUC) u mléd’alﬂg el'na s expoziciou u dospelych psov. Hodnota C,,,x bola
porovnatel'na u mladych a d ch psov od 1. mesiaca bez naznaku zvySeného rizika akutnej
toxicity.

U dospelych psov po @pakgvanom peroralnom podavani spinosadu a milbemycinoximu po dobu
Siestich po sebe nasleduj@Cich mesiacov bol taktiez pozorovany narast pol¢asov koncovej eliminacie
az do 3. mesiaca. statnej §tadii s tromi po sebe nasledujicimi mesaénymi podavaniami nebol
zaznamenany i@n rast Cpox ani AUC, ani pol¢asov koncovej eliminécie pri porovnavani hodnot
z treticho a piat esiaca. V d’alSej Studii po opakovanom kazdomesa¢nom peroralnom podani 70
mg spinosaduy a 1,18 mg milbemycinoximu/kg telesnej hmotnosti dospelym psom po dobu dvanastich
po sebe iduci esiacov sa stabilny stav pri systémovej expozicii (AUC) dosiahol v 3. mesiaci.

6. MACEUTICKE UDAJE

’6@)znam pomocnych latok
WOkryﬁtalické celuloza



Hydroxypropylceluldza
Koloidny oxid kremicity bezvodny

Sodna sol’ kroskarmelozy ¢ \@
Magnézium stearat
Umela hovidzia prichut’ 4

6.2 Inkompatibility @
Neuplatiiuje sa. N
2 \o‘ ,

6.3  Cas pouzitelnosti

Cas pouzitelnosti veterinarneho lieku zabaleného v pdvodnom obale: 3 roky Q
6.4 Osobitné bezpecnostné opatrenia na uchovavanie KQ

Tento veterinarny liek nevyzaduje ziadne zvlastne skladovacie podmienk¥pna uchovavanie.

N

Blistrové balenia (po 1, 3 alebo 6 zuvacich tabletach) vo vnutri M Blistrové balenia tvoria
hlinikové laminaty, zatavené spolu s povrchovou PVC ﬁpravo%taktny povrch lieku PVC).

6.5 Charakter a zloZenie vnutorného obalu O

Skatul'a obsahuje 1 blistrové balenie. O
Nie vsetky velkosti balenia sa musia uvadzat na trh. Q

6.6  Osobitné bezpecnostné opatrenia na znes vanie nepouZitych veterinarnych liekov,
pripadne odpadovych materialov vytv\ ri pouZivani tychto liekov

Kazdy nepouzity veterinarny liek alebo odpad @ aterialy z tohto veterinarneho lieku musia byt’
zlikvidované v sulade s platnymi predpismi.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA @QISTRACII

Eli Lilly and Company Ltd Q
Elanco Animal Health

Priestley Road @
Basingstoke 4
Hampshire Q
RG24 ONL

SPOJENE KRALOVS

8. REGIST&L’&SLO(-A)

EU/2/13/155/0 ableta, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/ 15§002 (1 x 3 tablety, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/1 (1 x 6 tabliet, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/155/004 (1 tableta, 425 mg/7,1 mg)
EU/2/13/155/005 (1 x 3 tablety, 425 mg/7,1 mg)
55/006 (1 x 6 tabliet, 425 mg/7,1 mg)
155/007 (1 tableta, 665 mg/11,1 mg)
/155/008 (1 x 3 tablety, 665 mg/11,1 mg)
13/155/009 (1 x 6 tabliet, 665 mg/11,1 mg)

W/B/ISS/OIO (1 tableta, 1040 mg/17,4 mg)




EU/2/13/155/011 (1 x 3 tablety, 1040 mg/17,4 mg)

EU/2/13/155/012 (1 x 6 tabliet, 1040 mg/17,4 mg) . @
EU/2/13/155/013 (1 tableta, 1620 mg/27,0 mg) NS
EU/2/13/155/014 (1 x 3 tablety, 1620 mg/27,0 mg)

EU/2/13/155/015 (1 x 6 tabliet, 1620 mg/27,0 mg) 4 0

O

9. DATUM PRVEHO ROZHODNUTIA O REGISTRACII ALEBO DATUM \'K
PREDLZENIA PLATNOSTI ROZHODNUTIA O REGISTRACII @

L 4

Détum prvej registracie: 19/09/2013 :

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto veterinarnom lieku st uvedené na internetovej sttanke Europske;j
agentury pre lieky http://www.ema.europa.eu/. 0

11. ZAKAZ PREDAJA, DODAVOK A/ALEBO POUZiVQ’O

Neuplatiiuje sa. %
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VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOQINENIE SARZE

PRILOHA 11

PODMIENKY ALEBO OBME TYKAJUCE SA DODAVKY A

POUZITIA \

r

STANOVENIE MAXIMA LIMITU REZIDUi (MRL)

OSOBITNE PODMIEN POZIADAVKY REGISTRACIE

O
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A.  VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE .

Eli Lilly and Company Ltd Q

Speke Operations 4

%

Fleming Road (D
Liverpool

L24 9LN N&

SPOJENE KRALLOVSTVO @
L

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA DODAVKY@ZITIA

Vydava sa len na veterinarny predpis. @

C. STANOVENIE MAXIMALNEHO LIMITU REZIDUI (MRL

Neuplatiiuje sa.
)

D. OSOBITNE PODMIENKY A POZIADAVKY REG%CIE

O

12
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PRE POUZIVATEL

OBALU A PISOMNA IN

OZNACENIE






UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VonkajSie balenie

‘
1. NAZOV VETERINARNEHO LIEKU
Trifexis 270 mg/4,5 mg zuvacie tablety pre psov (3,9 — 6,0 kg) %
Trifexis 425 mg/7,1 mg zuvacie tablety pre psov (6,1 — 9,4 kg) '\
Trifexis 665 mg/11,1 mg zuvacie tablety pre psov (9,5 — 14,7 kg)

Trifexis 1040 mg/17,4 mg zuvacie tablety pre psov (14,8 — 23,1 kg)

Trifexis 1620 mg/27 mg zuvacie tablety pre psov (23,2 — 36,0 kg) @ D

spinosad/milbemycinoxim

2.  ZLOZENIE: UCINNE LATKY A POMOCNE LATKY \I
~Q

270 mg spinosadu/4,5 mg milbemycinoximu \
425 mg spinosadu/7,1 mg milbemycinoximu

665 mg spinosadu/11,1 mg milbemycinoximu %
1040 mg spinosadu/17,4 mg milbemycinoximu O

1620 mg spinosadu/27 mg milbemycinoximu Q

3. LIEKOVA FORMA ,3’
¢
Zuvacie tablety \

4. VELKOST BALENIA

1 zuvacia tableta O
3 zuvacie tablety
6 7uvacich tabliet Q

4
-

5. CIECOVY DRUH )

Psy Q

4

| 6. INDIKA@@IKACIE)

LieCba a preve%d infestaciou blchami v pripade indikacie subeznej prevencie dirofilariozy

sposobenej srdco ¢ervom, angiostrongylozy a/alebo pri indikacii subeznej lie¢by infekcii
Vyvolan}'/c®atédami.
{
‘ 7. OB A CESTA PODANIA LIEKU

“Podévaite spolu s krmivom.
Pred pouZitim si precitajte pisomnt informaciu pre pouZzivatel'ov.

15



8. OCHRANNA LEHOTA N @

| 9. OSOBITNE UPOZORNENIE (-A), AK JE POTREBNE ‘(‘D' |

Pred pouzitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel'ov. \\
| 10. DATUM EXSPIRACIE e
EXP (mesiac/rok) @

| 1. OSOBITNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE 0 |

N

12. OSOBITNE BEZPECNOSTNE OPATRENIA NA ZN DNENIE NEPOUZITEHO
LIEKU(-OV) ALEBO ODPADOVEHO MATERIAIM PRIPADE POTREBY

Likvidacia: precitajte si pisomnu informéaciu pre pouiivatel@

ENKY ALEBO OBMEDZENIA
SA UPLATNUJU

13. OZNACENIE ,,LEN PRE ZVIERATA“ A
TYKAJUCE SA DODAVKY A POUZIT

Len pre zvieratd. Vydava sa len na Veteriném}Q .

14. OZNACENIE ,,UCHOVAVAT @ DOHLADU A DOSAHU DETI«

Uchovavat’ mimo dohl'adu a dosahu d@

15. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

S
Eli Lilly and Company Ltd

Elanco Animal Health
Priestley Road

Basingstoke

Hampshire

RG24 9NL

SPOJENE KR/@ VO

[ 16. RE@(ACNE CIiSLO (CISLA)

EU/MM/OOI (1 tableta, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/155/002 (1 x 3 tablety, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/155/003 (1 x 6 tabliet, 270 mg/4,5 mg)
EU/2/13/155/004 (1 tableta, 425 mg/7,1 mg)
\EU/;/ 13/155/005 (1 x 3 tablety, 425 mg/7,1 mg)
ELJ/2/ 13/155/006 (1 x 6 tabliet, 425 mg/7,1 mg)
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| 17. CiSLO VYROBNEJ SARZE




MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH

BLISTER

1. NAZOV VETERINARNEHO LIEKU

Trifexis 270 mg/4,5 mg pre psov (3,9 — 6,0 kg) . %

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

Trifexis 1620 mg/27 mg pre psov (23,2 — 36,0 kg) @ D

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII 0

Eli Lilly and Company Ltd
~O

3. DATUM EXSPIRACIE (}'
EXP (mesiac/rok) O

| 4. CiSLO SARZE

Lot {&islo} \

| 5.  OZNACENIE ,LEN PRE ZVIE TA“Q

Len pre zvierata. O
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV
Trifexis 270 mg/4,5 mg Zuvacie tablety pre psov
Trifexis 425 mg/7,1 mg Zuvacie tablety pre psov \

Trifexis 665 mg/11,1 mg Zuvacie tablety pre psov
Trifexis 1040 mg/17,4 mg Zuvacie tablety pre psov ¢

Trifexis 1620 mg/27 mg Zuvacie tablety pre psov @

1. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII A D&&VEA

L 4

2

POVOLENIA NA VYROBU ZODPOVEDNEHO ZA UVOINENIE gARZ%

7.

! IE SU
IDENTICKI 24

Drzitel’ rozhodnutia o registracii: \
Eli Lilly and Company Ltd @

Elanco Animal Health

Priestley Road

Basingstoke

Hampshire

RG24 9NL 0

SPOJENE KRALLOVSTVO

Vyrobca zodpovedny za uvol'nenie Sarze:
Eli Lilly and Company Ltd

Speke Operations

Fleming Road

s\l
9
Liverpool O
L24 9LN \Q
O

SPOJENE KRALLOVSTVO

2. NAZOV VETERINARNEHO LIEKU\
Q? — 6,0 kg)

Trifexis 270 mg/4,5 mg zuvacie tablety pre psov

Trifexis 425 mg/7,1 mg zuvacie tablety prepsov (6,1 — 9,4 kg)
Trifexis 665 mg/11,1 mg Zuvacie tablety ov (9,5 — 14,7 kg)
Trifexis 1040 mg/17,4 mg Zuvacie tab@re psov (14,8 — 23,1 kg)
Trifexis 1620 mg/27 mg Zuvacie tab psov (23,2 — 36,0 kg)

spinosad/milbemycinoxim @
K)

3. ZLOZENIE: UCINNA LATKA (LATKY) A INE ZLOZKY

U¢inna latka: Q
Kazda tableta obsahujQ

Trifexis 270 mgﬁ,& spinosad 270 mg/4,5 mg milbemycinoxim
Trifexis 425 mw spinosad 425 mg/7,1 mg milbemycinoxim
Trifexis 665 m mg spinosad 665 mg/11,1 mg milbemycinoxim
Trifexis 1040 mg/17,4 mg spinosad 1040 mg/17,4 mg milbemycinoxim
Trifexis 1%/27 mg spinosad 1620 mg/27,0 mg milbemycinoxim

Tab u Skvrnité, svetlohnedé az hnedé, okruhle a zuvacie. V nasledujucom zozname sa uvadza kod
a poc iek oznacenych pri kazdej sile tabliet:

“Tui¥xig 270 mg/4,5 mg tablety: 4333 a 2 jamky
Trifexis 425 mg/7,1 mg tablety: 4346 a 3 jamky
WXis 665 mg/11,1 mg tablety: 4347 bez jamky

20



Trifexis 1040 mg/17,4 mg tablety: 4349 a 4 jamky
Trifexis 1620 mg/27 mg tablety: 4336 a 5 jamiek . @

4.  INDIKACIA(-E) ) 0

Na lie¢bu a prevenciu pred infestaciami blchami (Ctenocephalides felis) u psov v pripade m
potreby jednej alebo viacerych z nasledujtcich indikécii:
- prevencia dirofilariozy sposobenej srdcovym ¢ervom (L3, L4 Dirofilaria immigi

- prevencia angiostrongylozy znizenim miery infekcie spdsobenej parazitom, ANgiostrongylus
vasorum (nezrelé dospelé stadia (L5)), \

- lie¢ba infekcii vyvolanych gastrointestinalnou nematdédou spésobenou m: om psim (L4,
nezrelé dospelé (L5) a dospelé Ancylostoma caninum), skrkavkou pso cdospelé LS a

dospelé Toxocara canis a dospelé Toxascaris leonina) a tenkohlavco ¢im (dospelé

Trichuris vulpis). \

Uc¢innd prevencia pred opakovanou infestaciou blchami spoc¢iva v usmrctijiicom ucinku na dospelé
jedince a znizeni produkcie vaji¢ok a pretrvava po dobu az 4 tyzdnov peyjednom podani veterinarneho
lieku.

N

Veterinarny liek sa moze pouzivat’ ako sucast’ lieCebnej stratégiMntrole alergickej dermatitidy po

blsom ustipnuti (FAD). %
5 KONTRAINDIKACIE QO
Nepouzivajte u psov vo veku do 14 tyzdnov. N

Nepouzivajte v pripade precitlivenosti na t¢innu 14 0 na niektorti pomocnu latku.

6. NEZIADUCE UCINKY Q

Casto pozorovana neziaduca reakcia je zvr ie, ktoré sa vyskytuje najcastejSie prvych 48 hodin od
podania davky. Vo vicsine pripadov bolo%yracanie prechodné, mierne a nevyzadovalo si
symptomatické liecenie.

Pri davkach 30 az 60 mg spinosadia
Casto pozorovana letargia, anorex
koze a usnice. Hypersalivacia,
uvedeni na trh pre spinosa
zhorSeného videnia a iné o€

az 1 mg milbemycinoximu nal kg telesnej hmotnosti bola
izend chut’ do jedla, hnacka, svrbenie, dermatitida, sCervenanie
, ataxia a zachvaty boli menej ¢asté. Spravy z obdobia po

0, Ze boli pozorované vel'mi zriedkavé pripady slepoty,

chy.

Frekvencia vyskytu neziadugich u¢inkov sa definuje pouzitim nasledujiiceho pravidla:
— vel'mi Casté (neiiadinky sa prejavili u viac ako 1 z 10 zvierat pocas jednej liecby)

— Casté (u viac ako Ifalc™menej ako 10 zo 100 zvierat)

—menej Casté ( 1% 1 ale menej ako 10 z 1 000 zvierat)

— zriedkavé (u % 1 ale menej ako 10 z 10 000 zvierat)

—vel'mi zriedkavé,@ menej ako 1 z 10 000 zvierat, vratane ojedinelych hlaseni)

Ak zistite akékol'vek vazne ucinky alebo iné vedl'ajsie u€inky, ktoré nie su uvedené v tejto pisomne;j
informacii pré®ouzivatelov, informujte vasho veterinarneho lekara.

\k.

2 @EBOVY DRUH
P%

Y4
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8. DAVKOVANIE PRE KAZDY DRUH, CESTA (-Y) A SPOSOB PODANIA LIEKU . @

Na peroralne pouzitie.

Davkovanie:

Veterinarny liek sa ma podavat’ v stlade s nasledujiicou tabul’kou, aby sa zabezpecila dav

mg spinosadu a 0,75 az 1,18 mg milbemycinoximu na kilogram telesnej hmotnosti. \
~

S

e

Telesna Sila a pocet tabliet, ktoré treba podat: & @
hmotnost’ psa
(kg) Trifexis Trifexis Trifexis Trifexi Trifexis
270 mg/4,5 mg | 425 mg/7,1 mg | 665 mg/11,1 mg | 1040 mg/ 1620 mg/27 mg
3,9-6,0 1
6,1-9,4 1
9,5-14,7 1
14,8-23.1 N
23,2-36,0 1
36,1-50,7 1 1
50,8-72,0 2

Sposob podavania:

Tablety Trifexis sa musia psovi podat’ spolu s krmivom ale

y N\

@d’ po kfmeni.

Na zéklade miestnej epidemiologickej situacie a roz ia veterinarneho lekara predpisujticeho liek,
ocas celej sezony v nizsie uvedene;j

veterinarny liek sa méze podavat’ v mesacnych in

ter
Trife@ v§ak nesmie podavat’ dlhsie ako 6 po sebe

Qdat’ zmieSané s krmivom. DlZka trvania u€inku sa

odporucanej davke. Tento kombinovany liek (
nasledujucich mesiacov v ramci jedného roka.

Ak pes neprijima tabletu(y) priamo, treba mu
moze skratit, ak je davka podand nalac¢no.

Po podani tablety psa nenechéavajte be [
tableta je viditel'na, podajte d’alsiu pln @ ku.

adu. Ak do hodiny od podania déjde ku zvracaniu a

Ak sa davka vynecha, podajte Vet@r liek spolu s d’al§im kfmenim. Potom od toho diia zac¢nite
novy mesacny davkovaci rezim

Liek mozno podavat’ v ramci sezOnnej prevenénej stratégie v Ease vyskytu bich a komarov alebo

slimakov. Q

Psy, ktoré Ziju v ende@j oblasti bez vyskytu dirofilarie:

Trifexis sa moze t ako sticast’ sezonnej prevencie proti blcham (ako néhrada liecby
monovalentnym i proti blchdm) u psov s potvrdenou siibeznou gastrointestinalnou infekciou
sposobenou nematddou. Jedna liecba je dostatoéna na lieCbu gastrointestinadlnych nematod. Po liecbe
infekcie sposobenej nematodou moze pokraCovat’ dalSia prevencia pred blchami monovalentnym

lickom.

Psy.aktoré ziju v endemickej oblasti s vyskytom dirofilarie:

.Pre@bou Trifexisom treba zvazit’ pokyny uvedené v Casti 12.

Ako prevencia proti chorobe sposobenej dirofilariou a sicasna liecba a prevencia pred infestaciou

ami sa veterinarny liek musi podavat’ v pravidelnych mesacnych intervaloch pocas ro¢ného
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obdobia, kedy sa vyskytuju komare a blchy. Veterinarny liek sa musi podat’ 1 mesiac pred

o¢akavanym vyskytom komarov. Odporuca sa pokraovat’ v prevencii pred chorobou spdsobenou @
. (o . , . v S ) . £y

dirofilariou v pravidelnych mesa¢nych intervaloch, az kym neuplynie najmenej 1 mesiac od \

posledného vystavenia sa komarom, avsak nie dlhSie ako 6 po sebe nasledujiicich mesiacov v ramci

jedného roka podavanim lieciva Trifexis. 4

Ak sa Trifexisom nahradza iny liek na prevenciu proti dirofilarii, prva davka Trifexisu sa pfusi‘podat’
do mesiaca od podania poslednej davky predchadzajaceho lieku. \

U psov, ktori sa zdrziavaji v oblasti s vyskytom dirofilarie, sa odportica zacat’ podév@ do1
mesiaca od prichodu do takejto oblasti. Prevencia pred dirofilariou musi pokracov ¢ne, pricom
posledna davka sa ma psovi podat’ jeden mesiac po opusteni daného regionu, avs lhsie ako 6 po
sebe nasledujucich mesiacov v ramci jedného roka podavanim lieCiva Trifexis.

Na prevenciu infekcie pl'ucnymi ¢ervami zniZenim miery infikovania nezrelgmi dospelymi (L5)
larvami Angiostrongylus vasorum a na ucely sibeznej lieCby a prevencie infestacie blchami sa
veterinarny liek musi podavat’ v pravidelnych mesa¢nych intervaloch v bi vyskytu slimékov a
bich. V prevencii infestacie plicnymi Eervami sa odporaca pokraéova%enej 1 mesiac od

posledného kontaktu so slimakmi, nie vSak dlhsie ako 6 mesiacov @”mma Trifexisu v jednom
roku. N

O optimalnom ¢ase na zacatie lieCby tymto lickom sa porad’te @rmémym lekarom.

9. POKYNY O SPRAVNOM PODANI O

Veterinarny liek by sa mal podavat’ s krmivom alebo o kfmeni. Ak pes neprijima tablety
priamo, treba mu ich podat’ zmieSané s krmivom. mrvania ucinku sa moéze skratit’, ak je davka

podana nalaé¢no. \

Po podani tablety psa nenechéavajte bez dohl'ad @ do hodiny od podania dojde ku zvracaniu a
tableta je viditel'na, podajte d’alSiu plna davku.

Ak sa davka vynecha, podajte veterinarnydliekispolu s d’alsim kimenim. Potom za¢nite novy mesacny

davkovaci rezim.
10. OCHRANNA LEHOL@Q
S

Neuplatiiuje sa. 0

11. OSOBITNE B@VOSTNE OPATRENIA NA UCHOVAVANIE
Uchovavat’ mim: a dosahu deti.

dahl
Nepouzivat tent(%émy liek po datume exspiracie uvedenom na blistri po ,,EXP.
Tento veterinarny evyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovévanie.

12. OS E UPOZORNENIA

bezpecnostné opatrenia pre kazdy cielovy druh:
ifexis sa mézu podavat iba ak veterinarny lekar potvrdil diagnézu zmiesanej infekcie (alebo
ekcie v pripade prevencie) (pozri Cast’ 4).

Osetrit’ by sa mali vSetky psy v domacnosti. Macky v domacnosti sa musia oSetrit’ veterinarnym
ickom schvalenym na pouzivanie pre tento druh.
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a1t . . , . : . ” L4
koberce a midkké bytové zariadenie. V pripade masivneho zamorenia blchami a na zaciatku
elimina¢nych opatreni sa tieto oblasti musia oSetrit’ vhodnym insekticidom a potom pravidelne
vysavat’, 4

Blchy z domacich zvierat ¢asto zamoria leZoviska a miesta pre obvykly odpocinok zvierat, ako su @

Blchy mézu pretrvavat’ po uréiti dobu od podania tohto veterinarneho lieku v désledku vy, ma
dospelych blch z kukiel pritomnych v danom prostredi. Pravidelné mesacné oSetrenie i% nou

ucinnou latkou (spinosadom) narusi zivotny cyklus blch a méze sa pouzivat’ na regula
populécie v kontaminovanych domécnostiach. s

Rezistencia parazitov voc¢i konkrétnej triede antihelmintik sa méze vyvinat’ po ¢a @ :
pouzivani antihelmintik danej triedy. Preto pouzivanie tohto lieku by malo vychadzatz posudenia
kazdého individualneho pripadu a miestnych epidemiologickych informacii o L’ alnej citlivosti

cielovych druhov za ucelom obmedzenia moznosti vzniku rezistencie v bu

na zaciatku kazdej sezony sa pred zac¢atim kazdomesacného preventiv Setrenia odporaca
kontrolovat’ vyskyt cirkulujicich antigénov, ako aj krvnych mikrofi sa minimalizovalo riziko
vyvoja rezistencie u psov. N

Zachovanie u¢innosti makrocyklickych laktonov je pri regulacii Dirof@mitis rozhodujuce, preto
0
Yy

Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouzivanie u zvierat: @
Bud'te opatrni pri pouzivani u psov s existujiicou epilepsiou.

Ziadne $tudie neboli vykonané u chorych alebo uzdravuj psov, preto sa lick mbze pouzivat’ iba
po zhodnoteni pomeru prinosu/rizika zodpovednym ye arnym lekarom.

y .

Bezpecnost’ tohto lieku u psov citlivych na averme ebo u psov s mutdciou MDR-1 nebola
dostatocne preukazana. U tychto psov hrozi vy$Sie Ti vzniku neziaducich u¢inkov, a preto pri

liecbe tymto liekom treba byt obzvlast’ opatrny,
Presné davkovanie nie je mozné u psov s hmo&u do 3,9 kg. PouZivanie veterinarneho lieku u

tychto psov sa preto neodportca. 0

Odportacané davkovanie sa musi dodr@esmie sa prekrocit’.

Bezpecné pouzitie maximalnej odporu
milbemycinoximu) podavane;j fi
pozorované mierne zvysSeni¢ hl

ej davky (70 mg/kg spinosadu a 1,18 mg/kg

apsul bolo preukazané po dobu 12 mesiacov. Pocas studie bolo
eceniovych enzymov v plazme a distribucnej Sirky koncentracie
hemoglobinu (HDW)), k ty: am vsak neboli priradené Ziadne klinicky vyznamné znaky.
Bezpecné pouzivanie v situdciach predavkovania az 3,6-nasobkom odportacanej davky bolo
preukazané po uplynuti iacov podavania.

Pred prvym podanim i skontrolovat’ pripadny vyskyt infekcie sposobenej dirofilariou -
srdcovym cervom ufpsovZijucich v endemickych oblastiach s vyskytom dirofilarie alebo u psov, ktoré
v takychto oblasw. Podrla uvazenia veterinarneho lekara sa infikované psy musia osetrit’
pripravkom s us jucim uc¢inkom na dospelé jedince, aby sa odstranili dospelé dirofilarie.

vyskyt neZ ch reakecii (pozri Cast’ 6). V pripade vyskytu neziaducich reakcii sa porad’te s vasim

Odporaca %iorovat’ lie¢eného psa po dobu az 24 hodin od podania lieku vzhl'adom na pripadny
veterinarnym¥€karom.

4 pozitie moze sposobit’ neziaduce reakcie.
V pripade ndhodného pozitia ihned’ vyhl'adajte lekarsku pomoc a lekdrovi ukazte pisomnt informaciu

Vouiivatel’a alebo obal.
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Deti nesmu prist’ do kontaktu s veterinarnym lieckom. Nahodné pozitie moze spdsobit’ neziaduce

reakcie.

Gravidita

X%

nepreukazali ziadny dokaz o teratogénnych, fetotoxickych alebo maternotoxickych ti¢inkoc
ziaden vplyv na reproduként schopnost’ samcov a samic. &

a laktécia: \
Laboratdrne $tudie zamerané na Gi¢innost’ spinosadu a milbemycinoximu (u potkanov a krél‘k \%

U gravidnych a doj¢iacich psov (suciek) nebola dostato¢ne stanovena bezpecnost’ vetegnarneho licku.
Spinosad sa vylucuje do kolostra a mlieka dojciacich suciek. Vylu¢ovanie milbemyci

dojciacich psov (suciek) nebolo testované a nebola stanovena bezpecnost’ pre dojce
tento veterinarny liek mdze pouzivat’ pocas gravidity a laktacie iba podl'a hodnotg
prinosu/rizika zodpovednym veterinarnym lekarom. @

Plodnost’:

§tenata. Preto sa

Ked'Ze bezpecnost’ tohto veterinarneho lieku u samcov pre chov nebola stan&é, liek sa mbze
pouzivat’ iba podl'a hodnotenia pomeru prinosu/rizika zodpovednym vetétinarnym lekarom.

Liekové interakcie a iné formy vzdjomného pdsobenia:

Preukézalo sa, Ze spinosad a milbemycinoxim st substratmi pre Psg rotein (P-gp), a preto by

mohli byt
makrocyk
toxicite.

mali triasku/mykanie, slinenie/slintanie, zachvaty, atax

v interakcii s inymi P-gp substratmi (napriklad s digom doxorubicinom) alebo s inymi
lickymi laktonmi. Stibezna liecba inymi P-gp substrafmishy tak mohla viest’ k zvysenej

ridzu, slepotu a dezorientaciu.

Spravy po uvedeni na trh: po si¢asnom podavani spino%gu s ivermektinom indikuju, Ze psy
e my

Predavkovanie (priznaky, nudzové postupy, antido

podavana kombinacia tabliet spinosa a%mycinoximu v strednej kumulativnej davke

Peroralne

do 255 mg spinosadu a 4,2 mg milbemycinoxi kg telesnej hmotnosti (najviac 3,6-nasobok
odporucanej liecebnej davky) pocas 6 po seb h davkovacich obdobi u mladych psov bola dobre
znasana. Vracanie bolo pozorované u lieCenych a kontrolnych psov s podobnou frekvenciou.

K neziaducim reakciam pozorovanym poca

v,

die patrili vracanie, hnacky, kozné 1ézie, slinenie,

triaSka, zniZzena aktivita, kasel’ a vokalizaéi

Pri akatnom predavkovani zodpove

zodpovedajiicom 3-nasobku ma
niekedy opakovane. Pri trojnas
udalosti potencialne neurolél
alebo strata rovnovahy (8 %):

Q\ 1,5-nasobku maximalnej odporucanej davky sau 17 %
sawyskytla hypersalivacia. Pri akitnom predédvkovani

] odporucanej davky sa u polovice zvierat vyskytlo vracanie,
aximalnej odporucanej davky boli pozorované neziaduce
povodu ako napr. znizena aktivita (8%), hypersalivacia (17 %)
vnakou frekvenciou bola pozorovana znizena aktivita v kontrolnej

psov vyskytlo vracanie a u 8 % ps

Po podani spinosadd b den podania alebo den po podani davky pozorované vracanie, ktoré sa
zvySovalo imerne osti davky. Vracanie je najpravdepodobnejsie sposobené lokalnym uc¢inkom
na tenké Crevo. Pritdavkach prevysujucich odporai¢anu davku bolo vracanie vel'mi castou udalostou.

nadmerny

nim bola pozorovana u psov, ktorym boli podané vysSie nasobky davky samotného

Neulrotoxici'gj charakterizovana prechodnou miernou depresiou, ataxiou, triaSkou, mydriazou a

milbemycinoXimu (5 az 10 mg/kg).

Nie j

L 4

N
Y4

tupné ziadne antidotum. V pripade neziaducich klinickych prejavov liecte symptomaticky.
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13. OSOBITNE BEZPECNOSTNE OPATRENIA NA ZNESKODNENIE NEPOUZITEHO
LIEKU(-OV) ALEBO ODPADOVEHO MATERIALU, V PRIPADE POTREBY @

Lieky sa nesmu likvidovat’ prostrednictvom odpadovej vody alebo do odpadu v domécnostiach.C\J

O spodsobe likvidacie liekov, ktoré uz nepotrebujete, sa porad’te so svojim veterinarnym lekf‘ro
lekérnikom. Tieto opatrenia by mali byt v sulade s ochranou Zivotného prostredia.

14. DATUM POSLEDNEHO SCHVALENIA TEXTU V PISOMNEJ INFOR s&‘PRE
POUZIVATELOV N

Podrobné informacie o tomto licku st uvedené na internetovej stranke Europskej @ ury pre lieky

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

15. DALSIE INFORMACIE

DalSie informacie pre veterinara predpisujtiiceho liecivo: 0

Spinosad pozostava zo spinozinu A a spinozinu D. Insekticidna ti@pinosadu je charakterizovana
nervovou excitaciou vedicou k svalovym kontrakciam a zachve (nave, paralyze a rychlemu
usmrteniu blchy. Tieto G¢inky s spésobené primarne aktivacigu mikotin-acetylcholinovych receptorov
(nAChRs). Nedochadza k interakcii so znamymi oblast’ami yiazani@ inych nikotinovych alebo
GABAergickych insekticidov, ako st neonikotinoidy (imid @ id alebo nitenpyram), fiproly
(fipronil), mylbemiciny, avermektiny (napr. selamektin) gpsipadne cyklodiény, avSak prostrednictvom
zvlastneho insekticidneho mechanizmu. Preto ma spinosad iny rezim ucinku ako iné vyrobky na
hubenie bich a hmyzu. Spinosad za¢ina hubit’ bichy infit po podani; 100 % bich je
usmrtenych/umiera do 4 hodin od podania lie¢iva.

Milbemycinoxim je antiparaziticky endektocid
oxim sa izoluje z fermentacie Streptomyces hygrosgopicus var. aureolacrimosus. Je aktivny voéi
zarodo¢nym, larvalnym a dospelym §tadiam hlistjfako aj larvam Dirofilaria immitis. Aktivita
milbemycinoximu sa vzt'ahuje na jeho u¢indkgna medzistavcovy prenos nervovych vzruchov.
Milbemycinoxim, podobne ako avermek iné milbemyciny, zvySuje permeabilitu membran hlist a
hmyzu pre i6ny chléru prostrednictvoamétom formovanych kanélov iéonov chloru (podobné
GABA a glycinovym receptorom stayoueeV). Toto vedie k hyperpolarizacii neuromuskularnych
membran a chabej paralyze a smrtifparazita.

aci k makrocyklickym laktonom. Milbemycin-

ajso spinozinov A a D. Z tychto 90 %, pomer vyskytu spinozinu A
ku A+D je 0,85 pri kalkula spinozinu A k spinozinu A+D. Konzistentnost’ tejto hodnoty vo
farmakokinetickych a inych stiidiach vypoveda o porovnatelnosti v oblasti absorpcie, metabolizmu a

eliminacie dvoch primér@inozinov.

Po perordlnom podang spinosadu a 0,75 mg milbemycinoximu na 1 kg telesnej hmotnosti
kfmenym psom sa spinoziny A a D rychlo absorbuju a extenzivne distribuuju. Vézba na plazmatické
proteiny je Vysolw%). Biologicka dostupnost’ sa preukazala byt vysoka. Stredna hodnota T«
pre spinoziny A a a 4 hodiny a stredné pol€asy eliminacie boli v rozsahu od 131 do 135 hodin.
Hodnoty AUC Sovali priblizne linearne, zatial’ ¢o hodnota C,,,, sa zvySovala o nieCo menej ako
linearne s n&jstajﬁcimi davkovacimi mierami v rozsahu zamerného terapeutického davkovania.

Priblizne 90 % spinosadu pozo

Navyse, v 8t h zahfiajtcich len spinosad, boli hodnoty AUC a C,,,x vy$$ie u nekimenych psov, a
preto sa odpoffica podavat’ psom krmivo, ked’Ze sa tym maximalizuje pravdepodobnost’, Ze blchy
pozig smrtiacu davku spinosadu.

V §tudidch realizovanych vylucne so spinosadom boli primarne bilidrne, fekalne a mocové metabolity

% ov aj psov identifikované ako dimetylované spinoziny, glutationové konjugaty materskych
@ in a N-demetylované spinoziny A a D. Vylu€ovanie prebicha primarne prostrednictvom zl¢e a
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vykalov a v menSom rozsahu v moci. U psov bol najvyznamnejsi podiel metabolitov zaznamenany vo

vykaloch. . @

Milbemycinoxim je systemicky makrocyklicky lakton obsahujuci dva hlavné faktory A; a A4 (p e\
A; k Ay je 20:80). Na rozdiel od spinosadu konzistentny pomer jednotlivych faktorov pri (
farmakokinetickych $tudiach nezostal zachovany. Milbemycin A4 5-oxim sa zvycajne eliminfyj
pomalsie, ¢oho dosledkom je priblizne 10-nasobne vysSia expozicia ako v pripade milbe m—
oximu. Plazmova koncentracia milbemycinoximu a niektoré farmakokinetické paramettefsa zgysuju v
pritomnosti spinosadu. U psov sa po peroralnom podani milbemycin Aj a A4 5-oximy g. h

absorbuju a extenzivne distribuuju. Vézba na plazmatické proteinyje vysoka (>96 %). gicka

dostupnost’ sa preukazala byt vysoka. Strednd hodnota T, pre milbemycin A; a 1my bola
zvycajne 4 hodiny a stredny pol¢as eliminacie bol 33,9 resp. 77,2 hodiny. Hodno sa zvySovali
priblizne linearne, zatial’ o hodnoty C,.x sa zvySovali o nieco menej ako linea Sujucimi sa
davkovacimi mierami v rdmci rozsahu zamerného terapeutického déwkovania.@

Primarne vykalové a mocové metabolity u psov boli identifikované ako glukurenidové konjugaty
milbemycin Ajz alebo A4 5-oximu, dealkylovaného milbemycin A; alebo®Ay 5-oximu a
hydroxylovaného milbemycin A4 5-oximu. U potkanov, ktorym bol daVkovany milbemycin A4 5-
oxim, boli hlavné metabolity rozpoznané v moci a vykaloch mono-, trihydroxymilbemycin A4 5-
oximy. U psov bol hydroxymilbemycin A4 5-oxim rozpoznany \@rne, avsak nie v moci ani
vykaloch, ¢o naznacuje predominantné vylu¢ovanie konjugovan etabolitov u psov. Vylucovanie
sa uskuto¢nuje primarne prostrednictvom vykalov a v menéon@ u aj v mo¢i. U psov bol najvacsi
podiel metabolitov zaznamenany vo vylucenych vykaloch.

Mesacne opakované perordlne podavanie spinosadu a mij inoximu po dobu Siestich mesiacov
prinieslo dokazy o akumulacii spinosadu a milbemycinéximu*u mladych psov.

U mladych psov opakované peroralne podavanie s u a milbemycinoximu pocas Siestich
mesiacov malo za nasledok narast najnizsich hd movych koncentracii spinosadu a
milbemycinu v priebehu celej Stadie. Minimalneshodnoty koncentracie pre spinosad sa az do 5.
mesiaca medzimesacne zdvojnasobovali. Nars @ zmovej koncentracie vyrazne koreloval s narastom
polcasov termindlnej eliminacie. V d’al$ej $tadii pe,opakovanom peroralnom podani 70 mg spinosadu
a 1,18 mg milbemycinoximu/kg telesnej h osti mladym psom po dobu dvanéstich po sebe idtcich
mesiacov sa stabilny stav pri systémove;j icii (AUC) dosiahol do 7. mesiaca. V tom Case bola
systémova expozicia (AUC) u mlad’at “ natelnd s expoziciou u dospelych psov. Hodnota C,,,, bola
porovnatel'na u mladych a dospelych psex#0d 1. mesiaca bez naznaku zvysSeného rizika akutnej

toxicity.

U dospelych psov sa po opako peroralnom podavani spinosadu a milbemycinoximu po dobu
Siestich po sebe nasledujuei cov pozoroval narast pol¢asov eliminécie do 3. mesiaca. V
samostatnej stadii s podavan Cas troch po sebe nasledujucich mesiacov nebol zaznamenany
ziaden narast hodnoét Cy, ani pol¢asov elimindcie pri porovnavani hodnét z treticho a piateho

milbemycinoximu/kg ej hmotnosti dospelym psom po dobu dvanastich po sebe iducich

mesiaca. V d’alSej $tadiigp akovanom peroralnom podani 70 mg spinosadu a 1,18 mg
mesiacov sa stabilny si systémovej expozicii (AUC) dosiahol v 3. mesiaci.

Skatul’a obsahuju
musia uvadzat’

strové balenie po 1, 3 alebo 6 zuvacich tabletach. Nie vsetky velkosti balenia sa

Ak potreb%ﬁkol’vek informaciu o tomto veterinarnom lieku, kontaktujte miestneho zastupcu
drzitel’'a rozhddnutia o registracii.

<
Vs
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