URUN OZELLIKLERI OZETIi

URUNUN isMi
CERENIA, Enjeksiyonluk Cozelti, Veteriner Anti-emetik

KALITATIF VE KANTITATIF KOMPOZiSYON
Aktif Madde: Maropitant, 10 mg/ml
Yardimc1 Madde: Metakresol, 3.3 mg/ml

Tiim yardimc1 madde listesi i¢in madde 6.1°e bakiniz.

FARMASOTIK SEKIL
Enjeksiyonluk ¢ozelti, berrak renksiz ila agik sar1 ¢ozelti.

KLINIK OZELLIKLER
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4.4

Hedef Tiir
Kedi ve kopek

Her bir hedef tiir icin kullanim alam
Cerenia enjeksiyonluk ¢ozelti ;

Kopeklerde :

. Kemoterapinin neden oldugu bulantinin tedavisi ve énlenmesi

. Tas1t tutmasinin neden oldugu kusma disinda kusmanin 6nlenmesi

. Diger destekleyici 6nlemlerle birlikte kusmanin tedavisinde

. Perioperatif bulant1 ve kusmanin 6nlenmesi ve p-opiat resptdr agonisti

morfin  kullanildiktan sonra genel anestezi etkisinden kurtulmanin
hizlandirilmasi

Kedilerde :

. Tasit tutmasinin neden oldugu kusma ve bulanti disinda kusmanin
onlenmesi ve bulantinin azaltilmasz.

. Diger destekleyici onlemlerle birlikte kusmanin tedavisinde

kullanilir.

Kontrendikasyonlar

Cerenia karacigerde metabolize edildigi i¢in karaciger rahatsizligi bulunana
hayvanlarda ve kalp hastaligi olan ya da kalp hastaligina predispoze olan
hayvanlarda kullaniminda dikkatli olunmalidir.

Her bir hedef tiir icin 6zel uyarilar

Kusma, gastrointestinal tikanma gibi ciddi, zayiflatict hastaliklara bagh
gelisebilmektedir. Bu nedenle uygun tamisal degerlendirme yapilmalidir. Iyi
veteriner uygulamalarinda, kusma oldugu takdirde altta yatan hastalik ele
alimirken beslenme kontrolii ve sivi replasman tedavisi gibi diger veteriner
destekleyici  Onlemler esliginde antiemetik  ilaglarin  kullanilacag
belirtilmektedir. Tasit tutmasi nedeniyle meydana gelen kusma da Cerenia
enjeksiyonluk ¢ozeltinin kullanilmas1 dnerilmemektedir.

Kopeklerde :

Cerenia’nin kemoterapiye bagli emezin hem tedavisi hem de Onlenmesinde
etkili oldugu kanitlanmigsa da dnlem olarak kullanildiginda daha etkili oldugu
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belirtilmistir. Dolayisiyla, kemoterapotik bir ila¢ uygulanmadan Once
antiemetik ilag verilmesi onerilmektedir.

Kedilerde :

Cerenia’nin bulantinin azaltilmasindaki etkinligi model (ksilazinin yol a¢tig
bulanti) kullanilan ¢aligsmalarda gosterilmistir.

Kullanima iliskin 6zel uyarilar

(i) Hayvanlarda kullanima iligskin 6zel uyarilar

Veteriner tibbi {irtiniin 8 haftaliktan kii¢iik kopeklerde ya da 16 haftaliktan
kiiciik kedilerde ve gebe ya da emziren kedi ve kopeklerde giivenliligi
belirlenmemistir.  Yalniz sorumlu veterinerin yapacagi fayda — risk
degerlendirmesine gore kullanilmalidir. Maropitant karacigerde metabolize
olmaktadir ve dolayisiyla hepatik hastaligi olan hastalarda dikkatli
kullanilmalidir. 14 giinliik tedavilerde maropitant viicutta metabolik doyuma
bagl olarak (karacigerde metabolize olmasi azalinca) biriktiginden uzun siireli
tedavi sirasinda karaciger fonksiyonlari ve advers etkiler dikkatli izlenmelidir.
Maropitantin Ca- ve K- iyon kanallarina afinitesi oldugundan kardiyak
hastaligi ya da yatkinligi olan hayvanlarda Cerenia dikkatli kullanilmalidir.
Saglikli Beagle cinsi kopeklerle yapilan bir ¢aligmada oral yoldan 8 mg/kg
verildiginde EKG’ de QT araliginda %10 civarinda bir artis goriilmiistiir ancak
bu tiir bir artigin klinik agidan anlamli olma ihtimali yoktur.

Deri alt1 enjeksiyon sirasinda sikga gecici agri olmasi nedeniyle hayvanlarin
uygun sekilde zapt edilmesi saglanmalidir. Uriiniin sogutulmus halde
enjeksiyonu uygulama sirasinda agriy: azaltabilir.

(ii) Uriinii uygulayana iliskin 6zel uyarilar

Kullanimdan sonrasi eller yikanmalidir.

Kaza sonucu uygulayicinin kendisine enjeksiyonu durumunda, hemen tibbi
yardim aranmali ve prospektiis hekime gosterilmelidir.

Laboratuvar c¢alismalarinda, maropitantin gozde tahris potansiyeli oldugu
gosterilmistir. Kaza eseri gdze bulagsmasi durumunda gozii bol su ile yikayiniz
ve doktora basvurunuz.

Istenmeyen etkiler (sikhik ve siddet)

Enjeksiyon alaninda agr1 olabilir. Kedilerde, enjeksiyona orta ile siddetli yanit
cok yaygmn gozlenir (her ii¢c kediden birinde). Olduk¢a nadir durumlarda
anafilaktik tipte reaksiyonlar (alerjik 6dem, firtiker, eritem, kollaps, dispne,
soluk mukus membranlar1) meydana gelebilmektedir.

Gebelik, laktasyon ve yamurtlama doneminde kullanim

Higbir hayvan tiirtinde kesin reprodiiktif toksisite caligmalar1 yapilmadigindan
yalniz, sorumlu veterinerin fayda risk degerlendirilmesine gore kullanilmalidir.
Diger ilaclarla etkilesimi ve diger etkilesim sekilleri

Gegimlilik ¢aligmalar1 yapilmadigr i¢in, diger iriinlerle aym enjektor icinde
karistirilmamalidir. Maropitant Ca-kanallarina kars1 afinite gosterdiginden Ca-
kanal1 antagonistleri ile eszamanli olarak kullanilmamalidir. Maropitant plazma
proteinlerine yiiksek oranda baglanmaktadir. Bu nedenle bu 6zellige sahip
ilaglar ile yarigmaci etki gosterebilir.

Dozaj ve kullanim yolu,

Kopeklerde ve kedilerde deri alt1 veya damar i¢i kullanim i¢indir.

Cerenia enjeksiyonluk c¢ozelti kedi ve kopeklere 1 mg/kg viicut agirhigr (1
ml/10 kg viicut agirligi) dozunda giinde bir kez deri alt1 veya damar i¢i yolla
uygulanir. Tedavi birbirini izleyen 5 gilin siireyle devam ettirilebilir.
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Cerenia’nin damar ic¢i uygulamasi, baska sivilarla karistirilmadan tek basina
verilmelidir. Kusmanin 6nlenebilmesi i¢in, Cerenia enjeksiyonluk ¢ozelti en az
1 saat dnceden uygulanmalidir. Bireysel farmakokinetik degisikligin yiiksek
olmasi ve gilinliik uygulamalar sonucunda ilacin birikme egilimi gdstermesi
nedeni ile bazi hayvanlarda Onerilenden daha diisiik dozlar yeterli
olabilmektedir. Etki siiresi yaklasik olarak 24 saattir ve bu nedenle tedavi,
kusmaya neden olabilecek ajanin 6rnegin kemoterapi uygulanmasindan 1 gece
once verilebilir. Kullanim sirasinda {iriin tipasi1 en fazla 25 kez delinebilir.

Doz asimi, varsa semptomlar, acil prosediirler, antidotlar

Cerenia enjeksiyonluk ¢ozelti, ardisik 15 giin boyunca (Onerilen kullanim
stiresinin 3 kat1) glinde 5 mg/kg'a kadar olan dozlarda (kullanim dozunun 5
kat1) giinliik olarak enjekte edildiginde kopeklerde ve geng kedilerde iyi bir
sekilde tolere edilmistir. Eriskin kedilerde doz asimi1 verileri mevcut degildir.
Deri alti uygulama sonrasi enjeksiyon bolgesinde gecici reaksiyonlar
gortlebilir.

Kalint1 arinma siireleri (Sifir giin olanlar da dahil)

Gida degeri olan hayvanlara uygulanmaz.

FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
Farmakoterapotik grup: Antiemetik
ATC-Vet kodu: QA04AD90

5.1

5.2

Farmakodinamik 6zellikler

Kusma, beyindeki kusma merkezi tarafindan kontrol edilen karmagik bir
stirectir. Kusma merkezi, viicut i¢ sistemlerinden ve g¢evresel kaynaklardan
gelen duyusal uyarimlarla, kan dolasimi ile beyin omurilik sivisindan gelen
kimyasal uyarimlari alan ve bu uyarilari birlestirip anlamlandiran cesitli
beyinkdkii alanlarindan (area postrema, niikleus tractus solitarius, dorsal motor
nucleus of the vagus) olusmustur.

Maropitant, merkezi sinir sisteminde tasikinin familyasindan bir noropeptid
olan P maddesinin baglanmasini inhibe ederek etki eden giiclii ve secici bir
norokinin (NK-1) reseptor antagonistidir. P Maddesi kusma merkezini
olusturan sinir odagi i¢inde belirgin konsantrasyonlarda bulunur ve kusma ile
iligkili ana sinir iletimi olarak kabul edilir. Kusma merkezinde P maddesinin
baglanmasini inhibe ederek, maropitant merkezi ve disaridan olan kusma
nedenlerine karsi etkili olmaktadir. Cesitli in vitro Ol¢limler, maropitantin
secici olarak NK1 reseptorlerin baglandigini ve P maddesinin aktivitesine karsi
doza bagli antagonizma gosterdigini kanitlamistir. Gergeklestirilen in vivo
caligmalar, maropitantin apomorfin, sisplatin ve ipeka surubu (kopekler) ile
ksilazini (kediler) iceren merkezi ve periferik emetiklere karsi anti-emetik
etkisi oldugunu gostermistir.

Maropitant sedative degildir ve yol tutmasina karst sedatif olarak
kullanilmamalidir.Maropitant kusmaya kars1 etkilidir. Asir1 salivasyon ve
bitkinlik gibi bulant1 semptomlari tedavi siiresince kalici olabilir.
Farmakokinetik ozellikler

Kopekler

Kopeklere 1 mg/kg viicut agirligt dozunda tek bir subkiitan doz olarak
uygulanan maropitantin farmakokinetik profili, plazmada yaklasik 92 ng/ml'lik
bir maksimum konsantrasyon (Cmaks) ile karakterize edilmistir; bu deger,
dozlamadan sonra 0.75 saat icinde (Tmaks) elde edilmistir. Pik



konsantrasyonlarin ardindan, 8.84 saatlik goriiniir eliminasyon yarilanma omrii
(t1/2) ile sistemik maruziyette bir diisiis izlenmistir. 1 mg/kg'lik tek bir
intravendz dozun ardindan, baslangic plazma konsantrasyonu 363 ng/mL
olmustur. Kararli durumda dagilim hacmi (Vss) 9.3 L/kg ve sistemik klirens
1.5 L/saat/kg olmustur. intravenéz dozun ardindan eliminasyon t1/2 yaklasik
5.8 saat olmustur.

Klinik ¢alismalar sirasinda, maropitant plazma seviyeleri uygulamadan 1 saat
sonra etkililik gostermeye baglamistir.

Kopeklerde subkiitan uygulamadan sonra maropitant biyoyararlanimi %90.7
olarak tespit edilmistir. 0.5-2 mg/kg doz araliginda subkiitan olarak uygulanan
maropitant dogrusal kinetik gostermektedir.

Ardigik bes glin boyunca giinde bir kez 1 mg/kg viicut agirligi dozlarinin
tekrarlanan subkiitan uygulamay1 takiben %146 birikim saptanmustir.
Maropitant  karacigerde  sitokrom P450 (CYP) metabolizasyonuna
ugramaktadir. CYP2D15 ve  CYP3Al12, maropitantin  hepatik
biyotransformasyonunda rol oynayan kopek izoformlari olarak tanimlanmustir.
Renal klirens minér bir eliminasyon yolu olup idrarda 1 mg/kg subkiitan doz,
maropitant veya ana metaboliti olarak %]1'den daha az oranda goriiliir.
Kopeklerde maropitantin plazma proteinlerine baglanmasi %99'dan fazladir.
Kediler

Kedilere 1 mg/kg viicut agirligi dozunda tek bir subkiitan doz olarak uygulanan
maropitantin farmakokinetik profili, plazmada yaklasik 165 ng/ml'lik bir
maksimum konsantrasyon (Cmaks) ile karakterize edilmistir; bu deger,
dozlamadan sonra ortalama 0.32 saatte (19 dk) elde edilmistir (Tmaks). Pik
konsantrasyonlarin ardindan, 16.8 saatlik goriiniir eliminasyon yarilanma omrii
(t1/2) ile sistemik maruziyette bir disiis izlenmistir. 1 mg/kg'lhk tek bir
intravendz dozun ardindan, baslangi¢ plazma konsantrasyonu 1040 ng/ml
olmustur. Kararli durumda dagilim hacmi (Vss) 2.3 L/kg ve sistemik klirens
0.51 L/saat/kg olmustur. Intravendz dozlamayi takiben eliminasyon t1/2
yaklagik 4.9 saat olmustur. Kedi yavrularinda klirensin erigkinlerden daha
yiiksek olmasina bakilirsa, maropitantin farmakokinetigi lizerinde yasa bagl
bir etki oldugu goriilmektedir.

Klinik caligmalar sirasinda, maropitant plazma seviyeleri uygulamadan 1 saat
sonra etkililik gdstermeye baslamistir.

Kedilerde subkiitan uygulamadan sonra maropitant biyoyararlanimi %91.3
olarak tespit edilmistir. 0.25-3 mg/kg doz araliginda subkiitan olarak uygulanan
maropitant dogrusal kinetik gostermektedir.

Ardisik bes gilin boyunca giinde bir kez 1 mg/kg viicut agirligi dozlarinin
tekrarlanan subkiitan uygulamay:1 takiben %250 birikim saptanmustir.
Maropitant  karacigerde  sitokrom P450 (CYP) metabolizasyonuna
ugramaktadir. CYP1A ve CYP3A ile iliskili enzimler, maropitantin hepatik
biyotransformasyonunda rol oynayan kedi izoformlar1 olarak tanimlanmustir.
Renal ve fekal klirensler mindr eliminasyon yollar1 olup idrarda veya fegeste 1
mg/kg subkiitan maropitant dozu, maropitant olarak %1'den daha az oranda
goriiliir. Ana metaboliti ise, maropitant dozunun %10.4'ii oraninda idrarda ve
%9.3'i oraninda fegeste saptanmistir Kedilerde maropitantin plazma
proteinlerine baglanmas1 %99.1 olarak 6l¢iilmiistir.
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Yardimci maddeler

Siilfobiitril Eter p — siklodekstrin sodium (SBECD)

Metakresol

Enjeksiyonluk su

Geg¢imsizlikler

Gegimlilik ¢alismalart yapilmadigi i¢in, diger iirlinlerle ayni enjektor iginde
karigtirilmamalidir. Maropitant Ca-kanallarina kars1 afinite gosterdiginden Ca-
kanal1 antagonistleri ile eszamanli olarak kullanilmamalidir. Maropitant plazma
proteinlerine yiiksek oranda baglanmaktadir. Bu nedenle bu o6zellige sahip
ilaglar ile yarismaci etki gosterebilir.

Raf omrii

Raf 6mrii imal tarihinden itibaren 36 aydir.

Kullanilmaya baglandiktan sonra 60 giin i¢inde tiiketilmelidir.

Muhafaza sartlari

Oda sicakliginda (15-25°C), orjinal sisesinde muhafaza ediniz.

Buzdolabina koymayiniz. Dondurulmamalidir.

Birincil ambalajin niteligi ve kompozisyonu

Karton kutu igerisinde 20 ml’lik tip I amber renkli cam siselerde, gri renkte
klorobiitil kauguk tipa ve iizerinde sar1 renkte flip off kapak olan aliiminyum
miihiir ile kapal1 olarak sunulmustur.

Kullamilmis veya arta kalan iiriiniin imhasina ikiskin 6zel onlemler

Kullanilmayan veteriner tibbi {irlinler veya bu irlinlerin atiklar1 yerel

diizenlemelere uygun olarak imha edilmelidir.
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