URUN OZELLIKLERI OZETi

1. VETERINER TIBBI URUNUN isSMi
CONTATOPIC Oral Cézelti

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Her ml:

Aktif madde:

Siklosporin..................... 100 mg

Yardimci1 maddeler:
Alfa tokoferol (E307)......... 1 mg (Antioksidan)
Yardimc1 maddelerin tam listesi i¢in boliim 6.1.°e bakiniz.

3. FARMASOTIK SEKIiL
Berrak oral ¢ozelti

4. KLINIiK OZELLIKLER

4.1. Hedef tiir
Kopek, Kedi

4.2. Her bir hedef tiir icin kullanim alani
Kopeklerde atopik dermatitin kronik belirtilerinin tedavisinde, kedilerde kronik alerjik
dermatitin semptomatik tedavisinde kullanilir.

4.3. Kontrendikasyonlar

Etken maddeye veya yardimci maddelerden herhangi birine karsi asir1 duyarlilik durumlarinda
kullanilmamalidir. Gegmiste bir malign hastalik dykiisii olan veya ilerleyici nitelikte bir malign
hastalig1 olan hayvanlarda kullanilmamalidir. Tedavi sirasinda veya tedaviden once ya da sonra
iki haftalik bir aralik i¢inde canli as1 ile agilamayiniz. Altr ayliktan kiiciik veya viicut agirligi 2
kg’dan az olan kdpeklerde kullanmaymiz. Kedi Losemi Viriisii (FeLV) veya Kedi Immiin
Yetmezlik Viriisti (FIV) ile enfekte kedilerde kullanilmamalidir.

4.4. Her bir hedef tiir i¢cin 6zel uyarilar
Siklosporin ile tedaviye baslarken orta ila siddetli kasintiy1 kontrol altina almak igin diger
onlemlerin ve/veya tedavilerin kullanim1 goz 6niinde bulundurulmalidir.

4.5. Kullanima iliskin 6zel uyarilar

(i) Hayvanlarda kullanima iligskin 6zel uyarilar

Kopeklerde atopik dermatitte ve kedilerde alerjik dermatitte goriilebilen kasint1 ve deride yangi
gibi klinik belirtiler bu hastaliklar icin spesifik degildir. Bu nedenle ektoparazitik
enfestasyonlar, dermatolojik belirtilere neden olan diger alerjiler (6rn. pire alerjik dermatit veya
gida alerjisi) veya bakteriyel ve fungal enfeksiyonlar gibi diger dermatit nedenleri tedaviye
baslanmadan once ekarte edilmelidir. Atopik veya alerjik dermatit tedavisinden 6nce ve tedavi
sirasinda pire enfestasyonlarinin tedavi edilmesi iyi bir uygulamadir. Tedavi dncesinde eksiksiz
bir klinik muayene yapilmalidir. Siklosporin tiimor olusumuna neden olmazken, T-lenfositleri
inhibe eder ve bu nedenle siklosporin ile tedavi, antitiimor immiin yanittaki azalma nedeniyle
klinik olarak belirgin malignite insidensinde artisa yol agabilir. Tiimériin ilerleme riskinin
potansiyel olarak artmasina kars1 klinik fayda hesaplanmalidir. Siklosporin ile tedavi edilen



hayvanlarda lenfadenopati gozlenirse, daha ileri klinik incelemelerin yapilmasi ve gerekirse
tedavinin kesilmesi onerilir. Veteriner tibbi iiriinii uygulamadan 6nce bakteriyel ve fungal
enfeksiyonlarin tedavi edilmesi tavsiye edilir. Bununla birlikte, tedavi sirasinda ortaya ¢ikan
enfeksiyonlar, enfeksiyon siddetli olmadigi siirece tedaviyi kesmek i¢in bir neden degildir.
Deney hayvanlarinda, siklosporin kandaki insiilin seviyelerini etkilemis ve glisemide artisa
neden olmustur. Uriiniin kullanimini takiben poliiiri, polidipsi gibi diabetes mellitus belirtileri
gozlenirse, doz azaltilmali veya ilag kesilmeli ve veteriner hekime danigilmalidir. Diabetes
mellitus belirtilerinin varliginda, tedavinin glisemi lizerindeki etkisi izlenmelidir. Diyabetik
hayvanlarda siklosporin kullanim1 onerilmemektedir. Asilamaya 6zellikle dikkat edilmelidir.
Veteriner tibbi iiriin ile tedavi, asilama etkinligini engelleyebilir. Inaktive asilar s6z konusu
oldugunda, tedavi sirasinda veya {iriiniin uygulanmasindan once veya sonra iki haftalik bir
aralikta asilama yapilmasi Onerilmemektedir. Canli asilar i¢in ayrica “Kontrendikasyonlar”
boliimiinti okuyunuz. Diger immiinsiipresif ajanlarla birlikte kullanilmasi 6nerilmemektedir.
Kopek: Siddetli bobrek yetmezliginde kreatinin diizeyleri yakindan izlenmelidir. Kedi: Alerjik
dermatit, eozinofilik plaklar, bas ve boyun ekskoriasyonu, simetrik alopesi ve/veya miliyer
dermatit gibi cesitli belirtilere sahip olabilir. Tedavi oncesinde kedilerin bagisiklik durumu
FeLV ve FIV enfeksiyonlarina karsi degerlendirilmelidir. T. gondii i¢in seronegatif olan
kediler, tedavi altindayken enfekte olurlarsa klinik toksoplazma geligme riski altinda olabilirler.
Nadir durumlarda bu o6liimciil olabilir. Bu nedenle, seronegatif kedilerin veya seronegatif
oldugundan siiphelenilen kedilerin Toxoplasma’ya maruz kalma olasilig1 en aza indirilmelidir
(6rn. kedi kapali alanda tutulmali, ¢ig etle veya atiklarla temasindan kaginilmali). Bununla
birlikte, kontrollii bir laboratuvar ¢alismasinda, siklosporin ile tedavi, daha dnce T. gondii’ye
maruz kalmis kedilerde ookist atilmasini yeniden aktive etmemistir. Klinik toksoplazmoz veya
diger ciddi sistemik hastalik durumlarinda, siklosporin ile tedavi durdurulmali ve uygun tedavi
baslatilmali. Kedilerde yapilan klinik ¢aligsmalar, siklosporin tedavisi sirasinda istah azalmasi
ve kilo kaybmin meydana gelebilecegini gostermistir. Viicut agirligimin izlenmesi
onerilmektedir. Viicut agirliginda belirgin azalma hepatik lipidoz ile sonuglanabilmektedir.
Tedavi sirasinda kalici, ilerleyici kilo kaybi meydana gelirse, nedeni tespit edilene kadar
tedavinin kesilmesi onerilmektedir. Siklosporinin etkinligi ve giivenligi 6 ayliktan kii¢lik veya
2,3 kg’dan diistik kedilerde degerlendirilmemistir.

(ii) Uriinii uygulayana iliskin 6zel uyarilar

Uriiniin kazara yutulmas1 bulant1 ve/veya kusmaya yol agabilir. Kazara yutulmasin1 énlemek
icin ¢cocuklarin ulasamayacag yerlerde saklayiniz. Doldurulmus dozajlama pipetini ¢ocuklarin
géremeyecegi ve ulasamayacagi bir yerde saklaym. Ozellikle ¢ocuklar tarafindan kazara
yutulmasi durumunda, derhal tibbi yardim alin ve prospektiisii hekime gosterin. Siklosporin
asir1 duyarhilik (alerjik) reaksiyonlarini tetikleyebilir. Siklosporine kars1 agir1 duyarliligt oldugu
bilinen kisiler iirlinle temastan kaginmalidir. G6z ile temasi halinde tahrise neden olabilir,
temasindan kaginin, temas halinde temiz su ile iyice durulayin. Kullandiktan sonra ellerinizi ve
maruz kalan cildi yikayin.

(111) Diger uyarilar

4.6. istenmeyen etkiler (siklik ve siddet)

Kopek: Yan etkilerin ortaya ¢ikmasi nadirdir. En sik gézlenen yan etkiler kusma, mukoid veya
yumusak digki ve ishal gibi gastrointestinal bozukluklardir. Bunlar hafif ve gecicidir ve
genellikle tedavinin kesilmesini gerektirmez. Diger yan etkiler nadiren goriilebilir: Uyusukluk
veya hiperaktivite, istahsizlik, hafif ila orta derecede diseti hiperplazisi, sigil benzeri lezyonlar
veya tily Ortiisii degisikligi gibi deri reaksiyonlari, kirmizi ve sigmis kulak kepgesi, kas zayifligi
veya kas kramplari. Uygulamadan sonra hafif ve gegici salivasyon goriilebilir. Bu etkiler



genellikle tedavinin kesilmesinden sonra kendiliginden kaybolur. Cok nadir durumlarda,
ozellikle West Highland White Terrier’lerde diabetes mellitus goriilebilir. Kedi: Siklosporin ile
tedavi edilen kedilerde asagidaki yan etkiler gézlenmistir: Cok yaygin: Kilo kaybinin eslik ettigi
kusma ve ishal gibi gastrointestinal bozukluklar. Bunlar genellikle hafif ve gegcicidir ve
tedavinin kesilmesini gerektirmez. Istah artis1 da yaygin olarak gdzlenmistir.Yaygin: Letarji,
anoreksi, hipersalivasyon, hiperaktivite, polidipsi, digsetinde hiperplazi ve lenfopeni. Bu etkiler
genellikle tedavinin kesilmesinden sonra veya dozlama sikliginin azaltilmasini takiben
kendiliginden kaybolur. Yan etkiler bireysel olarak hayvanlarda siddetli olabilir. Yan etki
sikliginin bildirilmesinde asagidaki ¢evirim kullanilir;

- Cok yaygin (10 hayvanda 1’den fazla)

- Yaygin (100 hayvanda 1°den fazla fakat 10’dan az)

- Yaygin olmayan (1.000 hayvanda 1’den fazla fakat 10°dan az)

- Seyrek (10.000 hayvanda 1’den fazla fakat 10’dan az)

- Cok seyrek (10,000 hayvanda 1’den az)

4.7. Gebelik, laktasyon ve yumurtlama déoneminde kullanim

Ilacin giivenligi damizlik icin kullanilan erkek kopek veya kedide, gebe veya laktasyondaki
kopek veya kedide incelenmemistir. Bu tiir calismalarin yoklugunda, ilacin tireyen hayvanlarda
kullanilmasi sadece sorumlu veteriner hekimin fayda/risk degerlendirmesine uygun olarak
tavsiye edilmektedir. Gebelik: Siklosporin laboratuar hayvanlarinda, maternal toksisiteye
neden olan dozlarda (siganlarda 30 mg/kg viicut agirlig1 ve tavsanlarda 100 mg/kg viicut
agirligl) dogum oncesi ve sonrast 6liimlerde artig ve gecikmis iskelet gelisimi ile birlikte fetal
agirlikta azalma ile kamitlandig1 {izere embriyoya ve fetusa toksik etkilidir. lyi tolere edilen doz
araliginda (17 mg/kg viicut agirhigina kadar sicanlar ve 30 mg/kg viicut agirligimma kadar
tavsanlar) siklosporinin embriyoletal veya teratojenik etkileri olmamistir. Bu nedenle gebe kedi
ve kopeklerin tedavisi Onerilmemektedir. Laktasyon: Laboratuar hayvanlarinda siklosporin
plasental bariyeri gecer ve siitle atilir. Bu nedenle laktasyondaki kedi ve kopeklerin tedavisi
onerilmemektedir.

4.8. Diger tibbi iiriinlerle etkilesimi ve diger etkilesim sekilleri

Immiinosupresif ajanlarin kullanilmasi nerilmez. Cesitli maddelerin, dzellikle sitokrom P450
(CYP3A4) olmak iizere siklosporin metabolizmasinda rol oynayan enzimleri yarismali bir
sekilde inhibe ettigi veya indiikledigi bilinmektedir. Klinik olarak gerekg¢elendirilmis bazi
durumlarda, veteriner tibbi iiriiniin dozajinin ayarlanmasi gerekebilir. Azol sinifinda yer alan
bilesiklerin (6rn. ketokonazol) kdpek ve kedilerde siklosporinin kan konsantrasyonunu
arttirdig1 tespit edilmistir ve bu durumun klinik olarak anlamli oldugu diisiintilmektedir.
Kopeklerde, ketokonazolin 5-10 mg/kg dozda kullanilmast siklosporinin  kan
konsantrasyonunu bes kata kadar artirdigi bilinmektedir. Veteriner hekim, ketokonazol ve
siklosporinin birlikte kullanilmas: gerektigi durumlarda, kdpek eger giinliik bir tedavi
rejimindeyse tedavi araligini iki katina g¢ikarmayr pratik bir 6nlem olarak diistinmelidir.
Eritromisin gibi makrolidler siklosporinin plazma diizeylerini iki kata kadar artirabilir. Bazi
sitokrom P450 indiikleyicileri, antikonviilzanlar ve antibiyotikler (Orn.
trimetoprim/siilfadimidin) siklosporinin plazma diizeyini diisiirebilir. Siklosporin, MDR1 P-
glikoprotein tasiyicisinin bir substratt ve inhibitoriidiir. Bu nedenle, siklosporinin P-
glikoprotein substratlar1 ile birlikte uygulanmasi, ornegin ivermektin ve milbemisin gibi
makrosiklik laktonlar, bu tiir ilaglarin kan-beyin bariyeri hiicrelerinden ¢ikisini azaltarak
potansiyel olarak merkezi sinir sistemi toksisitesi belirtilerine neden olabilir. Siklosporin,
aminoglikozid antibiyotiklerin ve trimetoprimin nefrotoksisitesini artirabilir. Siklosporinin bu
etken maddelerle birlikte kullanimi Onerilmemektedir. Asilamaya ve diger immiinsiipresif
ajanlarin birlikte kullanimina 6zellikle dikkat edilmelidir.



4.9. Dozaj ve kullanim yolu

Uygulama oral yolla yapilir. Tedaviye baslamadan once, tiim alternatif tedavi segeneklerinin
bir degerlendirmesi yapilmalidir. Uygulamadan 6nce hayvanlarin viicut agirligt dogru bir
sekilde belirlenmelidir. Képek: Onerilen siklosporin dozu 5 mg/kg viicut agirhgidir (kg viicut
agirligr basina 0.05 ml oral ¢ozelti) ve baslangicta giinliik olarak uygulanmalidir. Uygulama
sikl11 daha sonra tedaviye verdigi yanita bagh olarak azaltilmalidir. ilag tatmin edici bir klinik
iyilesme goriilene kadar giinliik olarak verilmelidir. Bu durum genellikle 4 - 8 hafta iginde
gerceklesmektedir. Ilk 8 hafta icinde tedaviye yamit alinamazsa tedavi kesilmelidir. Atopik
dermatitin klinik belirtileri tatmin edici bir sekilde kontrol altina alindiginda, ilag iki giinde bir
verilebilir. Veteriner hekim diizenli araliklarla klinik degerlendirme yapmali ve elde edilen
klinik yanita gore uygulama sikligini ayarlamalidir. Klinik belirtilerin iki giinde bir dozlama ile
kontrol altina alindig1 bazi durumlarda, veteriner hekim ilaci her 3 - 4 giinde bir uygulamaya
karar verebilir. Klinik belirtilerin tekrarlanmasini 6nlemek (remisyonunu siirdiirmek) i¢in en
diisiik etkili dozlama sikligi kullanilmalidir. Hasta hayvan diizenli olarak tekrar
degerlendirilmeli ve alternatif tedavi secenekleri gozden gegirilmelidir. Doz araligim
azaltmadan Once tamamlayici tedavi (6rn. ilagh sampuanlar, yag asitleri) diistintilebilir. Tedavi
stiresi tedavi yanitina gore ayarlanmalidir. Klinik belirtiler kontrol altina alindiginda tedavi
kesilebilir. Klinik belirtilerin niikksetmesi durumunda tedaviye giinliik dozda devam edilmelidir
ve bazi durumlarda tedavinin tekrarlanmasi gerekebilir. Beslenmeden en az 2 saat dnce veya
sonra verilmelidir. Dozajlama pipetini dogrudan kopegin agzina yerlestirin.

Kopek icin dozaj: Standart doz: 5 mg/kg viicut agirlig

Agirhik (kg) 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Doz (ml) 01 015 |02 0,25 |03 035 |04 045 |05
Agirhik (kg) 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20
Doz (ml) 05 |06 |065 |O,7 (0,75 |08 |085 |09 095 |1
Agirhik (kg) 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40
Doz (ml) 11 |12 |13 |14 |15 |16 |17 |18 |19 |2
Agirhik (kg) 42 44 46 48 50 52 54 56 58 60
Doz (ml) 21 122 |23 |24 (25 |26 |27 |28 |29 |3
Agirhik (kg) 62 64 66 68 70 72 74 76 78 80
Doz (ml) 31 |32 |33 |34 |35 |36 |37 (38 |39 |4

Kedi: Onerilen siklosporin dozu 7 mg/kg viicut agirhigidir (kg viicut agirhigi basma 0,07 ml oral
cozelti) ve baglangicta giinliik olarak uygulanmalidir. Uygulama siklig1 daha sonra tedaviye
verdigi yanita bagl olarak azaltilmalidir. Tlag tatmin edici bir klinik iyilesme goriilene kadar
giinliik olarak verilmelidir (kasintt yogunlugu ve lezyon siddeti ile degerlendirilir -
ekskoriasyonlar, miliyer dermatit, eozinofilik plaklar ve/veya kendi kendine indiiklenen
alopesi). lyilesme genellikle 4 - 8 hafta i¢inde gerceklesmektedir. Uzun siireli devam eden
siddetli kasint1, anksiyeteye ve ardindan asir1 yalama gibi davraniglara neden olabilir. Bu gibi
durumlarda, tedavi sirasinda kasintida bir iyilesme olmasina ragmen, kendi kendine indiiklenen
alopesinin ortadan kalkmasi gecikebilir. Alerjik dermatitin klinik belirtileri tatmin edici bir
sekilde kontrol altina alindiginda, ilag giin asir1 verilebilir. Klinik belirtilerin giin asir1 uygulama
ile kontrol altina alindig1 baz1 durumlarda, veteriner hekim ilact her 3 - 4 glinde bir uygulamaya
karar verebilir. Klinik belirtilerin tekrarlanmasini énlemek (remisyonunu siirdiirmek) i¢in en
diisik etkili dozlama sikligi kullanilmalidir. Hasta hayvan diizenli olarak tekrar
degerlendirilmeli ve alternatif tedavi segenekleri gdzden gecirilmelidir. Tedavi siiresi tedavi
yanitina gore ayarlanmalidir. Klinik belirtiler kontrol altina alindiginda tedavi kesilebilir.
Klinik belirtilerin niiksetmesi durumunda tedaviye giinliik dozda devam edilmelidir ve bazi
durumlarda tedavinin tekrarlanmasi gerekebilir. Kedi i¢in dozaj: Siklosporinin etkinligi ve
giivenligi 2,3 kg’dan hafif kedilerde degerlendirilmediginden, iiriiniin 2,3 kg’dan hafif kedilere



uygulanmast sorumlu veteriner hekim tarafindan fayda-risk degerlendirmesine gore

yapilmalidir.
Standart doz: 7 mg/kg viicut agirligi

Agirhik (kg) 2,1 2,9 3,6 4,3 5 57 6,4 7,1
Doz (ml) 0,15 0,2 0,25 (0,3 0,35 (04 045 |05

Agirhk (kg) |79 |86 93 |10

10,7 |114 12,1 |128 [13,6 |143

Doz(ml) |055|06 [065 |07

0,75 10,8 085 109 095 |1
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1. Kapak asag1 bastirilarak sise agilir.
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2. Sise dik tutularak adaptor ve dozajlama
pipeti yerlestirilir.

{2

3. Sise ters gevrilir ve piston ¢ekilerek
dozajlama pipetinin ilagla dolmas1
saglanir.

5. Piston itilerek ilag dogrudan agza
verilir (yutturulur).

4. Sise tekrar diiz hale getirilir ve
dondiirme hareketiyle dozajlama pipeti
siseden cikartilir.

7. Kullandiktan sonra siseyi mutlaka
kapatin ve ¢cocuklara dayanikli hale
getirmek i¢in sikarken kapagi asagi
dogru bastirin.




Kullanilacak doz, oral dozajlama pipetinin {izerindeki maksimum hacim isaretinden fazlaysa,
tam dozu almak i¢in dozajlama pipetinin yeniden doldurulmasi gerekir. Kullanimlar arasi
dozajlama pipeti yikanmamali veya durulanmamalidir.

4.10. Doz asimi, varsa semptomlar, acil prosediirler, antidotlar (gerekli ise)

Spesifik bir antidotu yoktur ve asir1 doz belirtileri durumunda semptomatik tedavi uygulanir.
Kopek: Onerilen dozun 6 katina kadar tek bir oral dozla, dnerilen tedavi ile goriilenlerin
otesinde herhangi bir istenmeyen etki gézlenmemistir. Ek olarak, 6nerilen ortalama dozun 4
kat1 dozda 3 ay veya daha uzun siire asir1 doz durumunda su istenmeyen etkiler goriilmiistiir:
ozellikle kulak kepcesinde hiperkeratotik alanlar, ayak pedlerinde nasir benzeri lezyonlar, kilo
kayb1 veya kilo aliminda azalma, hipertrikoz, eritrosit sedimantasyon hizinda artis, eozinofil
degerlerinde azalma. Bu belirtilerin sikligi ve siddeti doza baghdir. Belirtiler tedavinin
kesilmesini takiben 2 ay i¢inde geri doniisiimliidiir. Kedi: 24 mg/kg (6nerilen dozun 3 katindan
fazla) dozda 56 giin veya 40 mg/kg’a kadar (6nerilen dozun 5 katindan fazla) 6 ay boyunca
tekrarlanan uygulama durumunda su istenmeyen etkiler goriilmiistiir: gevsek/yumusak digki,
kusma, mutlak nétrofil sayiminda, fibrinojen ve aktive edilmis kismi1 tromboplastin zamaninda
(APTT) hafif ile orta derecede artislar, kan glukozunda hafif artislar ve geri dontisiimli diseti
hipertrofisi. Bu belirtilerin siklig1 ve siddeti genellikle doza ve zamana baglidir. Siklosporinin
yaklagik 6 ay boyunca 6nerilen dozun 3 kat1 dozda giinliik olarak uygulanmasi sonucu, EKG’de
degisiklikler (iletim bozukluklari) yaygin olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bunlar gegicidir ve klinik
belirtilerle iliskili degildir. Onerilen dozun 5 kat1 dozda uygulandiginda sporadik vakalarda
anoreksi, yatma, deri elastikiyetinin kaybi, az veya hi¢ diski olmamasi, ince ve kapali goz
kapaklar1 goriilebilir.

4.11. Kalinti arinma siireleri (sifir giin olanlar da dahil)
Gida degeri olan hayvanlara uygulanmaz.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
Farmakoterap6tik grup: Siklosporin
ATCvet kodu: QLO4ADO01

5.1. Farmakodinamik ozellikler

Siklosporin (siklosporin A, CsA olarak da bilinir) segici bir immiinsiipresif ilacgtir. Notral siklik
polipeptid yapida, 11 aminoasitten olusan, 1202.61 dalton molekiiler agirligina sahip, polar
olmayan ve T lenfositler lizerine spesifik ve dontisiimlii olarak etkiyen bir bilesiktir. Alerjik ve
atopik dermatit tedavisinde antienflamatuvar ve antipruritik etkiler gosterir. Siklosporinin
antijenik stimiilasyonda IL-2 ve diger T-hiicre kaynakli sitokinlerin {iretimini azaltarak T-
lenfositlerinin aktivasyonunu inhibe ettigi ayrica deri immiin sisteminin antijenik fonksiyonunu
da inhibe ettigi gosterilmistir. Aynmi sekilde eozinofil olugumunu ve aktivasyonunu,
keratinositlerin sitokin iiretimini, Langerhans hiicrelerinin islevlerini ve mast hiicrelerinin
degraniilasyonu engelleyerek histamin ve pro-enflamatuvar sitokinlerin salinimi engeller.
Siklosporin hematopoezi baskilamaz ve fagositik hiicrelerin fonksiyonlari {izerinde bir etkisi
yoktur.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Kopek: Emilim: Siklosporinin biyoyararlanimi yaklasik %35°tir. Pik plazma konsantrasyonuna
1-2 saat i¢inde ulasir. Siklosporin uygulama oncesi a¢ birakilan hayvanlara uygulandiginda
biyoyararlanimi daha i1yi olmakta ve bireysel farkliliklar daha az oranda ortaya ¢ikmaktadir.
Dagilim: Dagilim hacmi yaklasik 7,8 L/kg’dir. Siklosporin tiim dokulara yaygin olarak dagilir.
Kopeklere tekrarlanan giinliik uygulamalar1 takiben derideki siklosporin konsantrasyonu



kandakinden birkag kat daha yiiksektir. Metabolizma: Degisime ugramayan siklosporin, ilk 24
saat icinde dolasimdaki kan konsantrasyonlarinin yaklagik %25’ini olusturur. Siklosporin,
baslica karacigerde sitokrom P450 (CYP3A4) tarafindan metabolize edilir, ancak bagirsakta da
metabolize olur. Metabolizma baslica hidroksilasyon ve demetilasyon seklinde gerceklesir ve
cok az aktivitesi olan veya hi¢ aktivitesi olmayan metabolitler sekillenir. Eliminasyon:
Eliminasyon baslica digk1 yoluyla olur. Sadece %10’u idrarla ¢ogunlukla metabolitler seklinde
atilir. Bir y1l boyunca tedavi edilen kopeklerin kaninda 6nemli bir birikim gézlenmemistir.
Kedi: Emilim: Oral yoldan uygulanan siklosporinin biyoyararlanimi %25 - 29 arasindadir. A¢
birakilan hayvanlara uygulandiginda plazma pik konsantrasyonuna genellikle 1 - 2 saat i¢cinde
ulagilir. Kan ila¢ konsantrasyon-zaman egrileri, dnerilen dozdan daha yiiksek doz seviyelerinde,
dozla orantili degildir. 8 - 40 mg/kg doz araliginda Cmaks ve Egri Alt1 Alan1 (AUC)’nda
orantisaldan daha az bir artig vardir. Dagilim: Kararli durumdaki dagilim hacmi yaklagik 1.7 -
2.1 L/kg’dir. Metabolizma: Siklosporin karacierde sitokrom P4503A enzimleri tarafindan
metabolize edilir. Eliminasyon: Terminal eliminasyon yarilanma 6mrii 8 - 11 saattir. Tedavinin
ilk haftasindan sonra dnemli bir siklosporin birikimi goriilmez. Kedide, siklosporinin kandaki
konsantrasyonlarinda bireyler arasi1 biiyiik farkliliklar vardir. Onerilen dozda, siklosporinin
plazma konsantrasyonlar1 klinik yanitin belirleyicisi degildir, bu nedenle kan seviyelerinin
izlenmesi Onerilmez.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimc1 maddeler

Alfa Tokoferol (E307)

Etanol, Susuz

Makrogolgliserol Hidroksistearat
Propilen Glikol

Gliserol Monolinoleat

6.2. Gecimsizlikler
Uyumluluk ¢aligmalarinin yoklugunda, bu veteriner tibbi {iriin diger veteriner tibbi iiriinlerle
karistirilmamalidir.

6.3. Raf omrii
Satiga sunulmus haliyle raf dmrii: 24 ay
I¢ ambalaj1 agildiktan sonraki raf 6mrii: 6 ay

6.4. Muhafaza sartlan

25°C’nin altinda, 1siktan korunarak, orijinal ambalajinda saklandiginda raf omrii iiretim
tarihinden itibaren 24 aydir, buzdolabinda saklamayimiz ve dondurmayiniz. Ag¢ildiktan sonra
25°C’nin altinda 1s1ktan korunarak saklanmalidir ve 6 ay i¢inde kullanilmalidir. Buzdolabinda
saklamayiniz ve dondurmayiniz.

6.5. Birincil ambalajin niteligi ve kompozisyonu
Beyaz renkli plastik kapak ile kapatilmig 50 ml’lik amber renkli cam siselerde sunulmaktadir.
Siseler karton kutu i¢inde 1 mL dozajlama pipeti ve adaptor ile birlikte sunulmaktadir.

6.6. Kullanilmis veya arta kalan iiriiniin imhasina iliskin 6zel 6nlemler
Kullanilmig veya arta kalan iiriin ilgili mevzuata gore imha edilmelidir.
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Prospektiis
Sadece Hayvan Sagliginda Kullanilir

CONTATOPIC
Oral Cozelti

Immiinsiipresif
BILESIMI: Contatopic Oral Cézelti berrak bir ¢ozelti olup, beher ml’de etkin madde olarak
100 mg siklosporin ve yardimci madde olarak antioksidan amaglh 1 mg alfa tokoferol (E307)
icerir.
FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
Farmakodinamik o6zellikler: Siklosporin (siklosporin A, CsA olarak da bilinir) segici bir
immiinsiipresif ilagtir. Notral siklik polipeptid yapida, 11 aminoasitten olusan, 1202.61 dalton
molekiiler agirligina sahip, polar olmayan ve T lenfositler iizerine spesifik ve doniigiimlii olarak
etkiyen bir bilesiktir. Alerjik ve atopik dermatit tedavisinde antienflamatuvar ve antipruritik
etkiler gosterir. Siklosporinin antijenik stimiilasyonda IL-2 ve diger T-hiicre kaynakli
sitokinlerin {iretimini azaltarak T-lenfositlerinin aktivasyonunu inhibe ettigi ayrica deri immiin
sisteminin antijenik fonksiyonunu da inhibe ettigi gosterilmistir. Ayni1 sekilde eozinofil
olusumunu ve aktivasyonunu, keratinositlerin sitokin tiiretimini, Langerhans hiicrelerinin
islevlerini ve mast hiicrelerinin degraniilasyonu engelleyerek histamin ve pro-enflamatuvar
sitokinlerin salinimi engeller. Siklosporin hematopoezi baskilamaz ve fagositik hiicrelerin
fonksiyonlar1 lizerinde bir etkisi yoktur.
Farmakokinetik 6zellikler: Kopek: Emilim: Siklosporinin biyoyararlanimi yaklasik %35’tir.
Pik plazma konsantrasyonuna 1-2 saat i¢inde ulasir. Siklosporin uygulama oncesi ag¢ birakilan
hayvanlara uygulandiginda biyoyararlanimi1 daha iyi olmakta ve bireysel farkliliklar daha az
oranda ortaya ¢ikmaktadir. Dagilim: Dagilim hacmi yaklasik 7,8 L/kg’dir. Siklosporin tiim
dokulara yaygin olarak dagilir. Kopeklere tekrarlanan giinliik uygulamalar1 takiben derideki
siklosporin konsantrasyonu kandakinden birka¢ kat daha yiiksektir. Metabolizma: Degisime
ugramayan siklosporin, ilk 24 saat i¢cinde dolasimdaki kan konsantrasyonlarinin yaklasik
%25’ini olusturur. Siklosporin, baslica karacigerde sitokrom P450 (CYP3A4) tarafindan
metabolize edilir, ancak bagirsakta da metabolize olur. Metabolizma baslica hidroksilasyon ve
demetilasyon seklinde gergeklesir ve ¢ok az aktivitesi olan veya hi¢ aktivitesi olmayan
metabolitler sekillenir. Eliminasyon: Eliminasyon baglica digki yoluyla olur. Sadece %10’u
idrarla ¢gogunlukla metabolitler seklinde atilir. Bir y1l boyunca tedavi edilen kdpeklerin kaninda
onemli bir birikim gozlenmemistir. Kedi: Emilim: Oral yoldan uygulanan siklosporinin
biyoyararlanimi %25 - 29 arasindadir. A¢ birakilan hayvanlara uygulandiginda plazma pik
konsantrasyonuna genellikle 1 - 2 saat i¢inde ulasilir. Kan ilag konsantrasyon-zaman egrileri,
onerilen dozdan daha yiiksek doz seviyelerinde, dozla orantili degildir. 8 - 40 mg/kg doz
araliginda Cmaks ve Egri Alt1 Alan1 (AUC)’nda orantisaldan daha az bir artig vardir. Dagilim:
Kararli durumdaki dagilim hacmi yaklasik 1.7 - 2.1 L/kg’dir. Metabolizma: Siklosporin
karacigerde sitokrom P4503A enzimleri tarafindan metabolize edilir. Eliminasyon: Terminal
eliminasyon yarilanma omrii 8 - 11 saattir. Tedavinin ilk haftasindan sonra 6nemli bir
siklosporin birikimi goriilmez. Kedide, siklosporinin kandaki konsantrasyonlarinda bireyler
arast biiyiik farkliliklar vardir. Onerilen dozda, siklosporinin plazma konsantrasyonlar: klinik
yanitin belirleyicisi degildir, bu nedenle kan seviyelerinin izlenmesi 6nerilmez.
KULLANIM SAHASI/ENDIKASYONLAR: Kopeklerde atopik dermatitin  kronik
belirtilerinin tedavisinde, kedilerde kronik alerjik dermatitin semptomatik tedavisinde
kullanilir.
KULLANIM SEKLI VE DOZU: Uygulama oral yolla yapilir. Tedaviye baglamadan énce,
tim alternatif tedavi seceneklerinin bir degerlendirmesi yapilmalidir. Uygulamadan o6nce
hayvanlarin viicut agirligi dogru bir sekilde belirlenmelidir. Képek: Onerilen siklosporin dozu
5 mg/kg viicut agirhigidir (kg viicut agirligi basina 0.05 ml oral ¢ozelti) ve baslangicta giinliik



olarak uygulanmalidir. Uygulama sikli§i daha sonra tedaviye verdigi yanita bagli olarak
azaltilmalidir. flag tatmin edici bir klinik iyilesme goriilene kadar giinliik olarak verilmelidir.
Bu durum genellikle 4 - 8 hafta icinde gerceklesmektedir. ilk 8 hafta icinde tedaviye yanit
alinamazsa tedavi kesilmelidir. Atopik dermatitin klinik belirtileri tatmin edici bir sekilde
kontrol altina alindiginda, ila¢ iki giinde bir verilebilir. Veteriner hekim diizenli araliklarla
klinik degerlendirme yapmali ve elde edilen klinik yanita gore uygulama sikligini
ayarlamalidir. Klinik belirtilerin iki giinde bir dozlama ile kontrol altina alindig1 bazi
durumlarda, veteriner hekim ilact her 3 - 4 giinde bir uygulamaya karar verebilir. Klinik
belirtilerin tekrarlanmasini 6nlemek (remisyonunu siirdiirmek) i¢in en diisiik etkili dozlama
siklig1 kullanilmalidir. Hasta hayvan diizenli olarak tekrar degerlendirilmeli ve alternatif tedavi
secenekleri gbzden gegirilmelidir. Doz araligini azaltmadan 6nce tamamlayici tedavi (6rn. ilagh
sampuanlar, yag asitleri) diisliniilebilir. Tedavi siiresi tedavi yanitina gore ayarlanmalidir.
Klinik belirtiler kontrol altina alindiginda tedavi kesilebilir. Klinik belirtilerin niiksetmesi
durumunda tedaviye giinlik dozda devam edilmelidir ve bazi durumlarda tedavinin
tekrarlanmasi gerekebilir. Beslenmeden en az 2 saat 6nce veya sonra verilmelidir. Dozajlama
pipetini dogrudan kdpegin agzina yerlestirin.

Kopek icin dozaj: Standart doz: 5 mg/kg viicut agirlig

Agirhik (kg) 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Doz (ml) 01 015 |02 0,25 |03 035 |04 045 |05
Agirhik (kg) 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20
Doz (ml) 05 |06 |065 |O,7 (0,75 |08 085 |09 095 |1
Agirhik (kg) 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40
Doz (ml) 11 |12 |13 |14 |15 |16 |17 |18 |19 |2
Agirhik (kg) 42 44 46 48 50 52 54 56 58 60
Doz (ml) 21 122 |23 (24 |25 (26 |27 |28 |29 |3
Agirhik (kg) 62 64 66 68 70 72 74 76 78 80
Doz (ml) 31 |32 |33 |34 |35 |36 |37 (38 |39 |4

Kedi: Onerilen siklosporin dozu 7 mg/kg viicut agirhigidir (kg viicut agirhigi basma 0,07 ml oral
cozelti) ve baglangicta giinliik olarak uygulanmalidir. Uygulama siklig1 daha sonra tedaviye
verdigi yanita bagli olarak azaltilmalidir. Ilag tatmin edici bir klinik iyilesme goriilene kadar
giinliik olarak verilmelidir (kasintt yogunlugu ve lezyon siddeti ile degerlendirilir -
ekskoriasyonlar, miliyer dermatit, eozinofilik plaklar ve/veya kendi kendine indiiklenen
alopesi). lyilesme genellikle 4 - 8 hafta icinde gerceklesmektedir. Uzun siireli devam eden
siddetli kasint1, anksiyeteye ve ardindan asir1 yalama gibi davranislara neden olabilir. Bu gibi
durumlarda, tedavi sirasinda kasintida bir iyilesme olmasina ragmen, kendi kendine indiiklenen
alopesinin ortadan kalkmasi gecikebilir. Alerjik dermatitin klinik belirtileri tatmin edici bir
sekilde kontrol altina alindiginda, ilag giin asir1 verilebilir. Klinik belirtilerin giin asir1 uygulama
ile kontrol altina alindig1 bazi durumlarda, veteriner hekim ilaci her 3 - 4 giinde bir uygulamaya
karar verebilir. Klinik belirtilerin tekrarlanmasini 6nlemek (remisyonunu siirdiirmek) i¢in en
diisik etkili dozlama sikligi kullanilmalidir. Hasta hayvan diizenli olarak tekrar
degerlendirilmeli ve alternatif tedavi segenekleri gdzden gecirilmelidir. Tedavi siiresi tedavi
yanitina gore ayarlanmalidir. Klinik belirtiler kontrol altina alindiginda tedavi kesilebilir.
Klinik belirtilerin niiksetmesi durumunda tedaviye giinliik dozda devam edilmelidir ve bazi
durumlarda tedavinin tekrarlanmasi gerekebilir. Kedi i¢in dozaj: Siklosporinin etkinligi ve
giivenligi 2,3 kg’dan hafif kedilerde degerlendirilmediginden, iiriiniin 2,3 kg’dan hafif kedilere
uygulanmast sorumlu veteriner hekim tarafindan fayda-risk degerlendirmesine gore
yapilmalidir.



Standart doz: 7 mg/kg viicut agirligi

Agirhik (kg) 2,1 2,9

3,6 4,3 5 5,7 6,4 7,1

Doz (ml) 0,15 0,2

025 |03 035 (04 045 105

Agirhk (kg) [7,9 86 (93 |10

10,7 |114 12,1 |128 [13,6 |143

Doz(ml) |055|06 [065 |07

0,75 (08 085 109 095 |1

2. Sise dik tutularak adaptor ve dozajlama
pipeti yerlestirilir.

3. Sise ters cevrilir ve piston ¢ekilerek
dozajlama pipetinin ilagla dolmas1
saglanir.

=
-

4. Sise tekrar diiz hale getirilir ve
dondiirme hareketiyle dozajlama pipeti
siseden cikartilir.

5. Piston itilerek ila¢ dogrudan agza
verilir (yutturulur).

7. Kullandiktan sonra siseyi mutlaka
kapatin ve ¢cocuklara dayanikli hale
getirmek i¢in sikarken kapagi asagi
dogru bastirin.




Kullanilacak doz, oral dozajlama pipetinin {izerindeki maksimum hacim isaretinden fazlaysa,
tam dozu almak i¢in dozajlama pipetinin yeniden doldurulmasi gerekir. Kullanimlar arasi
dozajlama pipeti yikanmamali veya durulanmamalidir.

OZEL KLINIK BILGILER VE HEDEF TURLER iCIN OZEL UYARILAR: Siklosporin
ile tedaviye baslarken orta ila siddetli kasintiyr kontrol altina almak i¢in diger 6nlemlerin
ve/veya tedavilerin kullanim1 g6z 6niinde bulundurulmalidir. K&peklerde atopik dermatitte ve
kedilerde alerjik dermatitte goriilebilen kasinti ve deride yangi gibi klinik belirtiler bu
hastaliklar igin spesifik degildir. Bu nedenle ektoparazitik enfestasyonlar, dermatolojik
belirtilere neden olan diger alerjiler (6rn. pire alerjik dermatit veya gida alerjisi) veya bakteriyel
ve fungal enfeksiyonlar gibi diger dermatit nedenleri tedaviye baslanmadan once ekarte
edilmelidir. Atopik veya alerjik dermatit tedavisinden Once ve tedavi sirasinda pire
enfestasyonlarinin tedavi edilmesi iyi bir uygulamadir. Tedavi oncesinde eksiksiz bir klinik
muayene yapilmalidir. Siklosporin tiimér olusumuna neden olmazken, T-lenfositleri inhibe
eder ve bu nedenle siklosporin ile tedavi, antitimdr immiin yanittaki azalma nedeniyle klinik
olarak belirgin malignite insidensinde artisa yol acabilir. Tiimoriin ilerleme riskinin potansiyel
olarak artmasina kars1 klinik fayda hesaplanmalidir. Siklosporin ile tedavi edilen hayvanlarda
lenfadenopati gozlenirse, daha ileri klinik incelemelerin yapilmasi ve gerekirse tedavinin
kesilmesi Onerilir. Veteriner tibbi iirlinii uygulamadan 6nce bakteriyel ve fungal enfeksiyonlarin
tedavi edilmesi tavsiye edilir. Bununla birlikte, tedavi sirasinda ortaya ¢ikan enfeksiyonlar,
enfeksiyon siddetli olmadigi siirece tedaviyi kesmek igin bir neden degildir. Deney
hayvanlarinda, siklosporin kandaki insiilin seviyelerini etkilemis ve glisemide artisa neden
olmustur. Uriiniin kullanimini takiben poliiiri, polidipsi gibi diabetes mellitus belirtileri
gozlenirse, doz azaltilmali veya ila¢ kesilmeli ve veteriner hekime danisilmalidir. Diabetes
mellitus belirtilerinin varliginda, tedavinin glisemi tlizerindeki etkisi izlenmelidir. Diyabetik
hayvanlarda siklosporin kullanimi 6nerilmemektedir. Asilamaya 6zellikle dikkat edilmelidir.
Veteriner tibbi iiriin ile tedavi, asilama etkinligini engelleyebilir. Inaktive asilar séz konusu
oldugunda, tedavi sirasinda veya lrlinlin uygulanmasindan 6nce veya sonra iki haftalik bir
aralikta asilama yapilmasi onerilmemektedir. Canli agilar i¢in ayrica “Kontrendikasyonlar”
boliimiinii okuyunuz. Diger immiinsiipresif ajanlarla birlikte kullanilmasi 6nerilmemektedir.
Kopek: Siddetli bobrek yetmezliginde kreatinin diizeyleri yakindan izlenmelidir. Kedi: Alerjik
dermatit, eozinofilik plaklar, bag ve boyun ekskoriasyonu, simetrik alopesi ve/veya miliyer
dermatit gibi cesitli belirtilere sahip olabilir. Tedavi oncesinde kedilerin bagisiklik durumu
FeLV ve FIV enfeksiyonlarina karsi degerlendirilmelidir. T. gondii i¢in seronegatif olan
kediler, tedavi altindayken enfekte olurlarsa klinik toksoplazma gelisme riski altinda olabilirler.
Nadir durumlarda bu o6liimciil olabilir. Bu nedenle, seronegatif kedilerin veya seronegatif
oldugundan siiphelenilen kedilerin Toxoplasma’ya maruz kalma olasilig1 en aza indirilmelidir
(6rn. kedi kapali alanda tutulmali, ¢ig etle veya atiklarla temasindan kag¢inilmali). Bununla
birlikte, kontrollii bir laboratuvar ¢alismasinda, siklosporin ile tedavi, daha dnce T. gondii’ye
maruz kalmis kedilerde ookist atilmasini yeniden aktive etmemistir. Klinik toksoplazmoz veya
diger ciddi sistemik hastalik durumlarinda, siklosporin ile tedavi durdurulmali ve uygun tedavi
baslatilmali. Kedilerde yapilan klinik ¢alismalar, siklosporin tedavisi sirasinda istah azalmasi
ve kilo kaybinin meydana gelebilecegini goOstermistir. Viicut agirhginin izlenmesi
onerilmektedir. Viicut agirliginda belirgin azalma hepatik lipidoz ile sonuglanabilmektedir.
Tedavi sirasinda kalici, ilerleyici kilo kaybi1 meydana gelirse, nedeni tespit edilene kadar
tedavinin kesilmesi onerilmektedir. Siklosporinin etkinligi ve giivenligi 6 ayliktan kiigiik veya
2,3 kg’dan diisiik kedilerde degerlendirilmemistir.

Gebelik, laktasyon ve yumurtlama déneminde kullamm: ilacin giivenligi damizlik igin
kullanilan erkek kopek veya kedide, gebe veya laktasyondaki kopek veya kedide
incelenmemistir. Bu tiir caligmalarin yoklugunda, ilacin lireyen hayvanlarda kullanilmasi
sadece sorumlu veteriner hekimin fayda/risk degerlendirmesine uygun olarak tavsiye



edilmektedir. Gebelik: Siklosporin laboratuar hayvanlarinda, maternal toksisiteye neden olan
dozlarda (siganlarda 30 mg/kg viicut agirligi ve tavsanlarda 100 mg/kg viicut agirligl) dogum
oncesi ve sonrasi 6liimlerde artis ve gecikmis iskelet gelisimi ile birlikte fetal agirlikta azalma
ile kanitlandig {izere embriyoya ve fetusa toksik etkilidir. lyi tolere edilen doz araliginda (17
mg/kg vicut agirhigina kadar siganlar ve 30 mg/kg viicut agirligina kadar tavsanlar)
siklosporinin embriyoletal veya teratojenik etkileri olmamistir. Bu nedenle gebe kedi ve
kopeklerin tedavisi Onerilmemektedir. Laktasyon: Laboratuar hayvanlarinda siklosporin
plasental bariyeri geger ve siitle atilir. Bu nedenle laktasyondaki kedi ve kopeklerin tedavisi
onerilmemektedir.

ISTENMEYEN ETKILER: Kopek: Yan etkilerin ortaya ¢ikmasi nadirdir. En sik gozlenen
yan etkiler kusma, mukoid veya yumusak diski ve ishal gibi gastrointestinal bozukluklardir.
Bunlar hafif ve gecicidir ve genellikle tedavinin kesilmesini gerektirmez. Diger yan etkiler
nadiren goriilebilir: Uyusukluk veya hiperaktivite, istahsizlik, hafif ila orta derecede diseti
hiperplazisi, sigil benzeri lezyonlar veya tiiy ortiisii degisikligi gibi deri reaksiyonlari, kirmizi
ve sismis kulak kepgesi, kas zayiflig1 veya kas kramplari. Uygulamadan sonra hafif ve gegici
salivasyon goriilebilir. Bu etkiler genellikle tedavinin kesilmesinden sonra kendiliginden
kaybolur. Cok nadir durumlarda, 6zellikle West Highland White Terrier’lerde diabetes mellitus
goriilebilir. Kedi: Siklosporin ile tedavi edilen kedilerde asagidaki yan etkiler gozlenmistir: Cok
yaygin: Kilo kaybmin eslik ettigi kusma ve ishal gibi gastrointestinal bozukluklar. Bunlar
genellikle hafif ve gegicidir ve tedavinin kesilmesini gerektirmez. Istah artis1 da yaygin olarak
gozlenmistir.Yaygin: Letarji, anoreksi, hipersalivasyon, hiperaktivite, polidipsi, disetinde
hiperplazi ve lenfopeni. Bu etkiler genellikle tedavinin kesilmesinden sonra veya dozlama
sikliginin azaltilmasini takiben kendiliginden kaybolur. Yan etkiler bireysel olarak hayvanlarda
siddetli olabilir. Yan etki sikliginin bildirilmesinde agagidaki ¢evirim kullanilir;

- Cok yaygin (10 hayvanda 1’den fazla)

- Yaygin (100 hayvanda 1°den fazla fakat 10’dan az)

- Yaygin olmayan (1.000 hayvanda 1’den fazla fakat 10°dan az)

- Seyrek (10.000 hayvanda 1’den fazla fakat 10°dan az)

- Cok seyrek (10,000 hayvanda 1’den az)

ILAC ETKILESIMLERIi: Immiinosupresif ajanlarin kullanilmasi 6nerilmez. Cesitli
maddelerin, 6zellikle sitokrom P450 (CYP3A4) olmak iizere siklosporin metabolizmasinda rol
oynayan enzimleri yarismali bir sekilde inhibe ettigi veya indiikledigi bilinmektedir. Klinik
olarak gerek¢elendirilmis bazi durumlarda, veteriner tibbi iirlinlin dozajinin ayarlanmasi
gerekebilir. Azol smifinda yer alan bilesiklerin (6rn. ketokonazol) kopek ve kedilerde
siklosporinin kan konsantrasyonunu arttirdig: tespit edilmistir ve bu durumun klinik olarak
anlamli oldugu disiiniilmektedir. Kopeklerde, ketokonazoliin 5-10 mg/kg dozda kullanilmasi
siklosporinin kan konsantrasyonunu bes kata kadar artirdig1 bilinmektedir. Veteriner hekim,
ketokonazol ve siklosporinin birlikte kullanilmas1 gerektigi durumlarda, kopek eger giinliik bir
tedavi rejimindeyse tedavi araligini iki katina ¢ikarmayi pratik bir dnlem olarak diistinmelidir.
Eritromisin gibi makrolidler siklosporinin plazma diizeylerini iki kata kadar artirabilir. Bazi
sitokrom P450 indiikleyicileri, antikonviilzanlar ve antibiyotikler (Orn.
trimetoprim/siilfadimidin) siklosporinin plazma diizeyini diisiirebilir. Siklosporin, MDR1 P-
glikoprotein tastyicisinin bir substratt ve inhibitoriidiir. Bu nedenle, siklosporinin P-
glikoprotein substratlar1 ile birlikte uygulanmasi, 6rnegin ivermektin ve milbemisin gibi
makrosiklik laktonlar, bu tiir ilaglarin kan-beyin bariyeri hiicrelerinden ¢ikigini azaltarak
potansiyel olarak merkezi sinir sistemi toksisitesi belirtilerine neden olabilir. Siklosporin,
aminoglikozid antibiyotiklerin ve trimetoprimin nefrotoksisitesini artirabilir. Siklosporinin bu
etken maddelerle birlikte kullanimi 6nerilmemektedir. Asilamaya ve diger immiinsiipresif
ajanlarin  birlikte kullanimina o6zellikle dikkat edilmelidir. Uyumluluk ¢alismalariin
yoklugunda, bu veteriner tibbi iirlin diger veteriner tibbi iiriinlerle karistirllmamalidir.



DOZ ASIMINDA BELIRTILER, TEDBIRLER VE ANTIDOT: Spesifik bir antidotu
yoktur ve asir1 doz belirtileri durumunda semptomatik tedavi uygulanir. Képek: Onerilen dozun
6 katina kadar tek bir oral dozla, onerilen tedavi ile goriilenlerin 6tesinde herhangi bir
istenmeyen etki gézlenmemistir. Ek olarak, onerilen ortalama dozun 4 kat1 dozda 3 ay veya
daha uzun siire asir1 doz durumunda su istenmeyen etkiler goriilmiistiir: 6zellikle kulak
kepcesinde hiperkeratotik alanlar, ayak pedlerinde nasir benzeri lezyonlar, kilo kayb1 veya kilo
aliminda azalma, hipertrikoz, eritrosit sedimantasyon hizinda artis, eozinofil degerlerinde
azalma. Bu belirtilerin siklig1 ve siddeti doza baglidir. Belirtiler tedavinin kesilmesini takiben
2 ay i¢inde geri dontisimlidir. Kedi: 24 mg/kg (6nerilen dozun 3 katindan fazla) dozda 56 giin
veya 40 mg/kg’a kadar (6nerilen dozun 5 katindan fazla) 6 ay boyunca tekrarlanan uygulama
durumunda su istenmeyen etkiler goriilmiistiir: gevsek/yumusak diski, kusma, mutlak nétrofil
sayiminda, fibrinojen ve aktive edilmis kismi tromboplastin zamaninda (APTT) hafif ile orta
derecede artiglar, kan glukozunda hafif artiglar ve geri doniisiimlii diseti hipertrofisi. Bu
belirtilerin siklig1 ve siddeti genellikle doza ve zamana baghdir. Siklosporinin yaklasik 6 ay
boyunca onerilen dozun 3 kat1 dozda giinliik olarak uygulanmasi sonucu, EKG’de degisiklikler
(iletim bozukluklar1) yaygin olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bunlar gegicidir ve klinik belirtilerle
iligkili degildir. Onerilen dozun 5 kati dozda uygulandiginda sporadik vakalarda anoreksi,
yatma, deri elastikiyetinin kaybi, az veya hi¢ digki olmamasi, ince ve kapali goz kapaklari
goriilebilir.

GIDA DEGERI OLAN HAYVANLARDA KALINTI UYARILARI

Ila¢ kalint1 arinma siiresi (i.k.a.s.): Gida de@eri olan hayvanlara uygulanmaz.
KONTRENDIKASYONLAR: Etken maddeye veya yardimci maddelerden herhangi birine
kars1 asir1 duyarlilik durumlarinda kullanilmamalidir. Gegmiste bir malign hastalik 6ykiisii olan
veya ilerleyici nitelikte bir malign hastaligi olan hayvanlarda kullanilmamalidir. Tedavi
sirasinda veya tedaviden dnce ya da sonra iki haftalik bir aralik i¢inde canli as1 ile agilamayiniz.
Alt1 ayliktan kiiciik veya viicut agirligi 2 kg’dan az olan kopeklerde kullanmayiniz. Kedi
Losemi Viriisii (FeLV) veya Kedi Immiin Yetmezlik Viriisii (FIV) ile enfekte kedilerde
kullanilmamalidir.

GENEL UYARILAR: Kullanmadan 6nce ve beklenmeyen bir etki goriildiigiinde veteriner
hekime danisiniz. Cocuklarin ulasamayacagi yerlerde bulundurunuz.

UYGULAYICININ ALMASI GEREKEN ONLEMLER VE HEKIMLER ICIN
ONERILER: Uriiniin kazara yutulmas: bulanti ve/veya kusmaya yol agabilir. Kazara
yutulmasin1 Onlemek i¢in g¢ocuklarin ulasamayacagi yerlerde saklayniz. Doldurulmus
dozajlama pipetini ¢ocuklarin goremeyecegi ve ulasamayacagi bir yerde saklayin. Ozellikle
cocuklar tarafindan kazara yutulmasi durumunda, derhal tibbi yardim alin ve prospektiisii
hekime gosterin. Siklosporin asir1 duyarlilik (alerjik) reaksiyonlarini tetikleyebilir. Siklosporine
kars1 asir1 duyarliligt oldugu bilinen kisiler {iriinle temastan kaginmalidir. Goz ile temast halinde
tahrise neden olabilir, temasindan kag¢inin, temas halinde temiz su ile iyice durulayin.
Kullandiktan sonra ellerinizi ve maruz kalan cildi yikaym.

MUHAFAZA SARTLARI VE RAF OMRU: 25°C’nin altinda, 1siktan korunarak, orijinal
ambalajinda saklandiginda raf Omrii iiretim tarihinden itibaren 24 aydir, buzdolabinda
saklamaymniz ve dondurmaymiz. Acildiktan sonra 25°C’nin altinda 1siktan korunarak
saklanmalidir ve 6 ay i¢inde kullanilmalidir. Buzdolabinda saklamayimiz ve dondurmayiniz.
KULLANIM SONU IMHA VE HEDEF OLMAYAN TURLER ICIN UYARILAR:
Kullanilmis veya arta kalan {iriin ilgili mevzuata gore imha edilmelidir.

TiCARI TAKDIM SEKILLERI: Beyaz renkli plastik kapak ile kapatilmis 50 ml’lik amber
renkli cam sigelerde sunulmaktadir. Siseler karton kutu iginde 1 mL dozajlama pipeti ve adaptor
ile birlikte sunulmaktadir.



SATIS YERI VE SARTLARI: Veteriner hekim recetesi ile eczanelerde, veteriner hekim
muayenehane, polikliniklerinde ve hayvan hastanelerinde satilir (VHR).
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Dis ambalaj etiketi

Sadece Hayvan Sagliginda Kullanilir
CONTATOPIC
Oral Cozelti
Immiinsiipresif
BILESIMI: Beher ml’de etkin madde olarak 100 mg siklosporin ve yardimci madde olarak
antioksidan amacli 1 mg alfa tokoferol (E307) igerir.
KULLANIM SAHASI/ENDIKASYONLAR: Kopeklerde atopik dermatitin  kronik
belirtilerinin tedavisinde, kedilerde kronik alerjik dermatitin semptomatik tedavisinde
kullanilir.
KULLANIM SEKLI VE DOZU: Képek igin 6nerilen siklosporin dozu 5 mg/kg viicut
agirhigidir (kg viicut agirligi basia 0.05 ml oral ¢ozelti). Kedi i¢in 6nerilen siklosporin dozu 7
mg/kg viicut agirhgidir (kg viicut agirligt basma 0,07 ml oral ¢ozelti). Detayli bilgi i¢in
prospektiisii okuyunuz.
GIDA DEGERiIi OLAN HAYVANLARDA KALINTI UYARILARI: Gida degeri olan
hayvanlara uygulanmaz.
Kullanmadan o6nce ve beklenmeyen bir etki goriildiigiinde veteriner hekime danisiniz.
Cocuklarin ulasamayacagi yerlerde bulundurunuz.
Raf 6mrii 24 aydir, acildiktan sonra 1s1ktan korunarak saklanmali ve 6 ay i¢inde kullanilmalidir.
Buzdolabinda saklamayiniz ve dondurmayiniz.
T.C. TARIM VE ORMAN BAKANLIGI PAZARLAMA {ZNi TARiHi VE
NO:29.09.2025-032/0050
PAZARLAMA 1iZNi SAHIBININ ADI VE ADRESi: DEVA Holding A.S.
Kiiciikcekmece/Istanbul
URETICI FIRMA VE ADRESI: DEVA Holding A.S. Kapakli/Tekirdag
Seri No:
Uretim Tarihi:
Son Kullanma Tarihi:
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ic ambalaj etiketi

Sadece Hayvan Sagliginda Kullanilir.
CONTATOPIC
Oral Cozelti
Immiinsiipresif
Beher ml’de etkin madde olarak 100 mg siklosporin ve yardimci madde olarak antioksidan
amagl 1 mg alfa tokoferol (E307) igerir.
Kopeklerde atopik dermatitin kronik belirtilerinin tedavisinde, kedilerde kronik alerjik
dermatitin semptomatik tedavisinde kullanilir.
Kopek icin onerilen siklosporin dozu 5 mg/kg viicut agirhigidir (kg viicut agirligi basma 0.05
ml oral ¢6zelti). Kedi i¢in 6nerilen siklosporin dozu 7 mg/kg viicut agirhigidir (kg viicut agirlhigt
basina 0,07 ml oral ¢dzelti). Detayli bilgi icin prospektiisii okuyunuz.
GIDA DEGERi OLAN HAYVANLARDA KALINTI UYARILARI: Gida degeri olan
hayvanlara uygulanmaz. Kullanmadan 6nce ve beklenmeyen bir etki goriildiigiinde veteriner
hekime danisiniz. Cocuklarin ulagamayacagi yerlerde bulundurunuz. Raf omrii 24 aydir,
acildiktan sonra 1siktan korunarak saklanmali ve 6 ay i¢inde kullanilmalidir. Buzdolabinda
saklamayiniz ve dondurmayimiz.
T.C. TARIM VE ORMAN BAKANLIGI PAZARLAMA [ZNi TARiHi VE NO:
29.09.2025-032/0050
PAZARLAMA 1iZNi SAHIBININ ADI VE ADRESi: DEVA Holding A.S.
Kiiciikcekmece/Istanbul
URETICI FIRMA VE ADRESI: DEVA Holding A.S. Kapakly/Tekirdag
Seri No:
Uretim Tarihi:
Son Kullanma Tarihi:



