1. VETERINER TIBBI URUNUN iSMi

FRONTLINE COMBO Kopek Damlatma ¢ozeltisi.

2. KALITATIF VE KANTITATIF BIiLESIM
Her bir FRONTLINE COMBO Ké&pek Damlatma Cdozeltisi’nin igerigi asagidaki gibidir:

Aktif madde:
2-10kg 10 - 20 kg 20— 40 kg 40 - 60
arasi arasi arasi kg
kopekler kopekler kopekler arasi
kopekle
r
Birim doz hacmi 0.67 1.34 2.68 4.02
(ml)
Etkin maddeler (mg)
Fipronil 67.0 134.0 268.0 402.0
(S)-metopren 60.3 120.6 241.2 361.8
Yardimc1 maddeler:
2-10 kg 10 - 20 kg 20 - 40 kg 40 - 60
arasi arasi arasi kg
kopekler kopekler kopekler arasi
kopekl
er
Birim doz_hacmi 0.67 1.34 2.68 4.02
(ml)
Yardimc1 maddeler (mg)
Biitilhidroksianisol
(E320) 0.13 0.27 0.54 0.80
Biitilhidroksitoluen
(E321) 0.07 0.13 0.27 0.40

Yardimc1 maddelerin tam listesi i¢in boliim 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK SEKIL

Damlatma ¢ozeltisi.
Berrak, amber renkli ¢ozelti.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1 Hedef tiir



Kopekler

4.2 Her bir hedef tiir icin kullanim alan

Kopeklerde:

Pire, kene ve 1sirict bitlerin tek basina ve/veya karma enfestasyonlarina karsi kullanilir.

Pire enfestasyonlarinin tedavisinde (Ctenocephalides spp.) kullanilir. Eriskin pirelerin neden
oldugu yeni enfestasyonlara kars1 insektisidal etkinlik 8 hafta siirer. Uygulamay1 takip eden
8 hafta siiresince ergin pire yumurtalarinda embriyonal gelismenin durdurulmasinda (ovisidal
etki), larva ve pupa donemlerinde gelismenin durdurulmasinda (larvasidal etki) etkilidir.
Kene enfestasyonlarinin tedavisinde (Ixodes ricinus, Dermacentor variabilis, Dermacentor
reticulatus, Rhipicephalus sanguineus) kullanilir. Uriin deneysel verilere gore kenelere kars1
4 haftaya kadar kalic1 akarisidal etkinlige sahiptir.

Isirict bitlerin (Trichodectes canis) enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilir.

Uriin Pire Alerjik Dermatiti’nin (PAD) kontrolii i¢cin tedavi stratejisinin bir parcasi olarak
kullanilabilir.

4.3 Kontrendikasyonlar

Uriinii, veri bulunmadigindan yaslar1 8 haftanin altinda ve/veya kilolar1 2 kg altinda olan
yavru kopeklerde kullanmayiniz.

Hasta (6rnegin, sistemik hastaliklar, ates) ya da iyilesmekte olan hayvanlarda kullanmayiniz.
Olim de dahil advers ilag reaksiyonlar1 meydana gelebileceginden tavsanlarda
kullanmayniz.

Bu {irtin kopekler i¢in 6zel olarak gelistirilmistir. Doz asimina neden olabileceginden
kedilerde kullanmayniz.

Hasarl1 deri {lizerine uygulama yapilmamali ve aktif maddelere duyarliligt bulunan
hayvanlarda kullanilmamalidir.

4.4 Her bir hedef tiir icin 6zel uyarilar

Uriiniin  etkinligini nasil etkiledigine dair bir ¢alisma yapilmadigindan, {iriiniin
uygulanmasindan sonraki 2 giin igerisinde hayvanin banyo/suya daldiriimasindan ve haftada
birden daha sik yikanmasindan kagmilmalidir. Tedaviden Once yumusatict sampuanlar
kullanilabilmekle birlikte, bu iiriinler uygulamadan sonra haftada bir kullanildiginda pirelere
karsi koruma siiresini yaklasik 5 haftaya indirir. Alt1 hafta siiren bir calismada, % 2
klorheksidin iceren sampuan ile haftada bir banyo, pirelere kars etkinligi etkilememistir.
Uygulamadan sonraki 2 giin siiresince kopeklerin ylizmesine izin verilmemelidir.

Birka¢ kenenin yapismasi s6z konusu olabilir. Bu nedenle, eger sartlar uygun degilse,
enfeksiyoz hastalik bulagma riski tamamen goz ardi edilemez.

Evcil hayvanlardan gelen pireler siklikla hayvanin sepetini, yatagini, hali ve tekstil iirtinleri
gibi dinlenme alanlarini enfeste eder. Yogun enfestasyon olmasi durumunda ve kontrol



Oonlemlerinin baslangicinda, uygun bir insektisit ve diizenli vakumlama bu bdlgelerde
uygulanmalidir.

4.5 Kullanima iliskin 6zel uyarilar

(i) Hayvanlarda kullanima iliskin 6zel uyarilar

Hayvanin gozleriyle temastan kagininiz.

Uriiniin hayvanin yalayamayacagi bir alana uygulandigindan ve uygulamadan sonra
hayvanlarin birbirlerini yalamadigindan emin olunmasi énemlidir.

Tedavi edilen hayvanlara uygulama yeri kuruyana kadar dokunulmamalidir ve ¢ocuklarin da
uygulama yeri kuruyana kadar tedavi géren hayvanlarla oynamasina izin verilmemelidir. Bu
nedenle, hayvanlarin giin i¢inde degil aksamin erken saatlerinde tedavi edilmesi ve yakin
zamanda tedavi edilen hayvanlarin sahipleriyle, 6zellikle de c¢ocuklarla uyumalarina izin
verilmemesi Oonerilmektedir.

(i) Uriinii uygulayana iliskin 6zel uyarilar

Bu iiriin mukoz membranda, deride ve gozlerde tahrise neden olabilir. Bu nedenle, iiriiniin
agiz, deri ve gozlerle temasindan kaginilmalidir.

Insektisitler ya da alkole kars1 bilinen bir asir1 duyarliligi olan hayvanlar ya da diriinii
uygulayan kisiler iiriin ile temastan kaginmalidir. Igerigin elle temasindan kagmilmaldir.
Boyle bir durumda, eller su ve sabunla yikanmalidir.

Kazara maruziyeti takiben, gozler dikkatlice saf su ile yikanmalidir. Kullandiktan sonra eller
yikanmalidir. Uygulama esnasinda sigara kullanmayiniz ve bir sey yiyip icmeyiniz.

(iii) Diger uyarilar

Uriin insektisit-akarisit 6zelligi nedeniyle baliklar, suda yasayan diger canlilar ve karada
yasayan bazi artropodlar i¢in toksik etki gosterebilmektedir. Fipronil aktif maddesi, tarim
alaninda pestisid olarak kullanilmak iizere formiile edildiginde kuslar ve bal arilar iizerinde
etkili olabilir.

4.6 istenmeyen etkiler (siklik ve siddet)

Cok seyrek goriilen stipheli istenmeyen etkiler arasinda, kullanimdan sonra uygulama
bolgesinde gecici deri reaksiyonlar1 (deride renk degisikligi, lokal tiiy dokiilmesi, kasinti,
kizariklik) ve genel kasinti ya da tiily dokiilmesi bildirilmistir. Kullanim sonrasinda asiri
salivasyon, geri dontisiimlii sinirsel belirtiler (uyaranlara duyarlilikta artis, depresyon, diger
belirtiler), kusma ya da solunum semptomlari da kullanimdan sonra bildirilmistir.

Uygulama yeri yalandiginda, ¢ogunlukla tasiyicinin dogasina bagli olarak asir1 salivasyonun
oldugu kisa bir donem gozlenebilir.

Doz asimi1 yapilmamalidir.

4.7 Gebelik, laktasyon ve yumurtlama doneminde kullanim



Uriin gebelik ve laktasyon doneminde Veteriner Hekim tarafindan yapilacak risk/yarar
analizi degerlendirme sonucuna gore kullanilmalidir.

4.8 Diger tibbi iiriinlerle etkilesim ve diger etkilesim sekilleri

Fipronilin amitraz ile birlikte kullanimi, iki etkin madde ayr1 ayr1 kullanildiginda gozlenene
kiyasla ek advers reaksiyonlar olmaksizin kenelere karst Oldiirme hizinin artmasiyla
sonuglanan sinerjik bir aktivite goOstermistir. Diger pire ilaclar1 ile es zamanli olarak
kullannmina bir Veteriner Hekim tarafindan yapilacak risk/yarar analizi degerlendirme
sonucuna gore karar verilmelidir.

4.9 Dozaj ve kullanim yolu

Agirligi 2-10 kg arasi olan kopeklerde, her bir kopek i¢in 0.67 ml’lik (S); agirligi 10-20 kg
aras1 olan kopeklerde, her bir kopek i¢in 1.34 ml’lik (M); agirligi 20-40 kg arasi olan
kopeklerde, her bir kdpek i¢in 2.68 ml’lik (L); agirligr 40-60 kg arasi olan kopeklerde, her
bir kopek i¢in 4.02 ml’lik (XL) bir pipet deriye topikal uygulama i¢in 6nerilen minimum 6,7
mg/kg fipronil ve 6 mg/kg (S)-metopren dozlarina esdegerdir. Glivenlik galismalari
olmadigr durumlarda, minimum tedavi siiresi 4 haftadir. Giivenlik g¢aligmalar1 olmadig
durumlarda, minimum tedavi siiresi 4 haftadir.

Uygulama yontemi:
Pipetin u¢ kisminda ¢izgi ile isaretlenmis yerden pipet ucunu kirmiz. Omuz basi
arasinda kil ortiisiinii deriyi meydana cikaracak sekilde ayiriniz. Pipeti deri iizerine
yerlestiriniz ve pipeti hafifce sikarak pipet igerigini deri iizerine bir leke halinde
bosaltiniz.

4.10 Doz asimi, varsa semptomlar, acil prosediirler, antidotlar
Doz agimi, istenmeyen etkilerin goriilme riskini artirabilir. Antidotu yoktur.

4.11 Kahnt1 arinma siireleri (sifir giin olanlar da dahil)

Gida degeri olan hayvanlara uygulanmaz.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
Farmakoterapotik grubu: Topikal kullanim ektoparaziterler
ATV vet kodu: QP53AX65

Uriin topikal kullanima yonelik, insektisit bir etkin madde olan fipronil ve ovisidal ile
larvisidal bir etkin madde olan (S)-metoprenin kombinasyonundan olusan insekt ve parazit
oldiriicii bir ¢ozeltidir.

5.1 Farmakodinamik o6zellikler



Fipronil, fenilpirazol ailesine ait bir insektisit ve akarisittir. Fipronil 6zellikle norotransmitter
gama-aminobiitirik asit (GABA) kapili olanlar olmak tizere, ligant kapili kloriir kanallarinda
etkisini gosterir ve bdylelikle kloriir iyonlariin hiicre membranlarinda presinaptik ve post
sinaptik transferini bloke eder. Bu merkezi sinir sisteminin kontrolsiiz aktivitesine ve insekt
veya akarlarin olimiine neden olur. Fipronil maruziyet sonrasi pireleri 24 saat, keneleri
(Dermacentor reticulatus, Dermacentor variabilis, Rhipicephalus sanguineus, Ixodes
scapularis, Ixodes ricinus, Haemaphysalis longicornis Haemaphysalis campanulata,
Haemaphysalis flava) ve bitleri 48 saat i¢erisinde oldiiriir.

(S)-metopren, insektlerin olgunlasmamis evrelerinin gelisimini inhibe eden jiivenil hormon
analoglari olarak bilinen bilesik sinifina ait bir insekt biiyiime diizenleyicisidir (IGR). Bu
bilesik jiivenil hormonun etkisini taklit eder ve pirelerin gelisiminde bozukluga ve gelisme
evrelerindeki pirelerin 6limiine neden olur. (S)-metopren’in hayvan tiizerindeki ovisidal
aktivitesi, yeni ¢ikan yumurtalarin kabuguna direkt gegmesinden ya da yetiskin pirelerin st
derisinden emilimden kaynaklanir. (S)-metopren ayrica, pire larva ve pupalarinin gelisimini
Onleyerek, olgunlasmamis evrelerde tedavi goren hayvanlarin ortam kontaminasyonunun
onlenmesinde de etkilidir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Fipronil metabolizmasina dair ¢aligmalar ana metabolitin fipronilin siilfon tiirevi oldugunu
gostermistir. (S)-metopren yaygin olarak karbon dioksit ve asetata bozunur ve takiben
endojen maddelere dahil edilir.

Kombinasyon halinde fipronilin ve (S)-metopren topikal uygulamasini takiben
farmakokinetik profilleri, tek basina fipronil ya da (S)-metopren intravendz uygulamasina
kiyasla kopeklerde calisilmistir. Bu ¢alisma, Klinik uygulamaya benzeyen kosullar altinda
emilimi ve diger farmakokinetik parametreleri belirlemistir. Topikal uygulama, diisiik
sistemik fipronil emilimi (%11) ile sonuglanmistir; plazmadaki ortalama maksimum
konsantrasyon (Cmaks) fipronil igin 35 ng/ml ve fipronil siilfon i¢in 55 ng/ml
saptanmigtir.

Pik fipronil plazma konsantrasyonlarina yavasca ulasilir (ortalama tmaks yaklasik 101 saat) ve
yavagca azalir (yaklasik 154 saatlik ortalama terminal yarilanma omrii, en yiiksek degerler
erkek kopeklerde gozlenmistir). Topikal uygulamay takiben, fipronil genis ol¢lide fipronil
stilfona metabolize edilir.

Hem (S)-metopren hem de fipronil, ana metaboliti ile birlikte uygulamadan bir giin sonra
kopegin tiiylerinde iyi diizeyde dagilir. Tiiylerdeki fipronil, fipronil siilfon ve (S)-metopren
konsantrasyonlart zamanla azalir ve doz uygulamasindan sonra en az 60 giin saptanabilirdir.
Parazitler sistemik maruziyetten ziyade temas yoluyla 6ldiirtiliir.

Fipronil ile (S)-metopren arasinda farmakolojik etkilesim saptanmamistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1 Yardimci maddeler



Biitilhidroksianisol (E320)
Biitilhidroksitoluen (E321)
Etanol

Polisorbat 80 (E433)
Polividon

Dietilen glikol monoetil eter

6.2 Gecimsizlikler
Bilinen bir ge¢imsizligi bulunmamaktadir.

6.3 Raf omrii
Satisa sunulmusg haliyle raf dmrii: Raf dmrii tiretim tarihinden itibaren 3 yildir.
I¢ ambalaj ag1ldiktan sonraki raf dmrii: Uriin tek kullanimliktir.

6.4 Muhafaza sartlan

30°C’nin altinda ve orijinal ambalajinda saklaymniz.
Buzdolabina koymayiniz. Is1 ve 151k kaynagindan uzakta muhafaza ediniz.

6.5 Birincil ambalajin niteligi ve kompoziyonu

Uriin, 0,67 ml, 1.34 ml, 2.68 ml ve 4.02 mI’lik 1, 3 ve 6 adet yesil, 1s1l sekillendirilmis bir
kilif (Barex® 210 ve polipropilen) ve bir filmden (Barex® 210, aluminyum ve polietilen
tereftalat) olusan pipetleri igeren kutu ambalajlarda satisa sunulmustur.

6.6 Kullanilmus veya arta kalan iiriiniin imhasina iliskin 6zel 6nlemler
Kullanilmamis triinler, lriine ait artik/atik materyaller su kaynaklarindan uzak tutulmali,

ortalik yere, atik su/drenaj sistemine atilmamali ve yerel gerekliliklere uygun olarak imha
edilmelidir.

7. PAZARLAMA iZNi SAHIBININ ADI VE ADRESI
Boehringer Ingelheim Ilag Ticaret A.S.

Esentepe Mah. Harman 1 Sok.

Nidakule Levent, No:7-9 Kat:15/16

Sisli-Istanbul

Tel: 0212 329 11 00

Fax: 0212 329 11 01

8. PAZARLAMA iZNi NUMARASI
009/0857



9. PAZARLAMA iZNiNiN iLK VERILME VEYA YENILEME TARIiHI :19.08.2004,

10. METIN DEGISIKLiK TARIHi 08.02.2021



