1. VETERINER TIBBi URUNUN iSMi
Simparica Trio Kopekler Igin Cigneme Tableti

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Tabletlerin igerdigi etken madde miktarlar

Simparica Trio Képekler Igin |  sarolaner moksidektin pirantel (embonat
Cigneme Tableti (mg/tablet) (mg/tablet) olarak) (mg/tablet)
1."25—2.5' 'kg agirligindaki 3 0,06 12,5
kopekler i¢in

>?_5—5 ' kg agirhigindaki 6 0,12 25
kopekler i¢in

>" 5-10. .kg agirhigindaki 12 0,24 50
kopekler i¢in

>" 10-ZQ ' kg agirligindaki 24 0,48 100
kopekler i¢in

>" 20-4Q ‘ kg agirligindaki 48 0,96 200
kopekler i¢in

>" 40-60‘ ‘ kg agirhgindaki 72 1,44 300
kopekler icin

Yardimci maddeler:

Simparica Trio Kopekler Icin Cigneme | Biitilhidroksitoluen Pigment karisimi PB-
Tableti (mg/tablet) 565018* (mg/tablet)
1.25-2.5 kg agirligindaki kopekler i¢in 0,041 2,25
>2.5-5 kg agirhgindaki kopekler igin 0,082 4,50
> 5-10 kg agirhigindaki kopekler igin 0,16 9,00
> 10-20 kg agirligindaki kdpekler icin 0,33 18,00
> 20-40 kg agirligindaki kopekler icin 0,65 36,00
> 40-60 kg agirligindaki kopekler icin 0,98 54,00

Biitilhidroksitoluen (E321, %0,018). Pigment karigimi PB-565018 renklendiriciler Sunset
Sarist FCF (E110), Allura Kirmizisi (E129), indigo Karmin (E132).

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

3. FARMASOTIK SEKIiL
Cignenebilir (chewable) tablet
Kirmizimsi-kahverengi renkli, kenarlar1 yuvarlatilmis besgen sekilli tablet. Tabletin bir

yiiziinde sarolanerin giiciinii gésteren kabartma mevcuttur.

4. KLINIiK OZELLIKLER

4.1 Hedef tiir
Kopekler

4.2 Her bir hedef tiir icin kullanim alam

D1s ve i¢ parazit enfestasyonu olan veya enfestasyon riski altindaki képeklerde kullanilir. Uriin,
ozellikle kene veya pire ve gastrointestinal nematodlarin kombine oldugu enfestasyonlarda
kullamldiginda endikedir. Uriin, kalp kurdu hastalig1, angiostrongilozis ve thelaziosisin
onlenmesinde ayn1 anda etkinlik saglar.



Dis parazitler
- Kene enfestasyonlarinin tedavisi i¢in kullanildiginda, hemen etkili olan iriiniin Ixodes

hexagonus, Ixodes ricinus ve Rhipicephalus sanguineus'a karst 5 hafta boyunca ve

Dermacentor reticulatus'a karsi 4 hafta boyunca devam eden kene oldiirme etkinligi

vardir;

Pire enfestasyonlarinin (Ctenocephalides felis ve Ctenocephalides canis) tedavisi igin

kullanildiginda iiriiniin hemen gozlenen ve yeni enfestasyonlara karst 5 hafta boyunca

devam eden pire dldiirme etkinligi vardir;

- Uriin, pire alerjisi dermatiti (FAD) kontroliine yonelik tedavi stratejisinin bir pargasi
olarak kullanilabilir.

- Sarkoptik uyuz tedavisi i¢in (Sarcoptes scabiei var. canis'in neden oldugu) kullanilir.

- Demodikozis tedavisi i¢in (Demodex canis'in neden oldugu) kullanilir,

Gastrointestinal nematodlar

Gastrointestinal yuvarlak kurt ve kancali kurt enfeksiyonlarinin tedavisi igin kullanilir:

- Toxocara canis erigkin olmayan (L5) ve erigkinler;

- Ancylostoma caninum L4 larvalari, eriskin olmayanlar (L5) ve eriskinler;

- Toxascaris leonina eriskinleri;

- Uncinaria stenocephala eriskinleri.

Diger nematodlar

- Kalp kurdu hastaliginin 6nlenmesi igin (Dirofilaria immitis) kullanilir.

- Angiostrongylus vasorum'un eriskin olmayan (L5) evreleri ile enfeksiyon seviyesini
azaltarak angiostrongilozisin 6nlenmesi i¢in kullanilir.

- Thelaziosis (erigskin Thelazia callipaeda g6z kurdu enfeksiyonu) olusumunun &nlenmesi
icin kullanilir.

4.3 Kontrendikasyonlar
Etkin veya yardimc1 maddelerden herhangi birine asir1 duyarlilik varsa kullanilmamalidir.

4.4 Her bir hedef tiir icin 6zel uyarilar

Konakg1 iizerinde kan emerek beslenmeye baslayan kene ve pireler sarolaner’e maruz
kalacaklardir. Bu sebeple parazitlerin tasidigi enfeksiydz hastaliklarin bulagmasi goz ardi
edilmemelidir.

Uriin, erigkin D. immitis'e kars1 etkili degildir. Bununla birlikte, eriskin kalp kurtlariyla enfekte
olmus kopeklere yanlislikla uygulanmasi giivenlilik endisesi yaratmamalidir. Kalp kurdunun
endemik oldugu bolgelerdeki (veya endemik bolgelere seyahat etmis olanlar) kdpekler eriskin
kalp kurtlartyla enfekte olabilir. Makrosiklik laktonlarin etkinliginin siirdiiriilmesi Dirofilaria
immitis kontrolii i¢in ¢ok 6nemlidir. Direng¢ olusumu riskini en aza indirmek igin, her mevsimsel
koruyucu tedavi doneminin basinda kdpeklerin hem dolasimdaki antijenler hem de kandaki
mikrofilarya agisindan kontrol edilmesi onerilmektedir. Sadece negatif durumdaki hayvanlar
tedavi edilmelidir.

Herhangi bir parazitisit sinifina kars1 parazit direnci, o smiftan bir iiriiniin sik ve tekrarli
kullannmin1 takiben gelisebilir. Bu nedenle, bu iirliniin kullanimi, her bir vakanin
degerlendirilmesine ve gelecekte direng olusma olasiligini sinirlamak amaciyla hedef tiirlerin
mevcut duyarlilig1 hakkindaki yerel epidemiyolojik bilgilere dayanmalidir.

4.5 Kullanima iliskin 6zel uyarilar
(i) Hayvanlarda kullamima iliskin 6zel uyarilar



Mevcut verilerin olmamasi durumunda, 8 haftaliktan kii¢iik kopek yavrularinin ve/veya viicut
agirhigr 1.25 kg'dan az olan kopeklerin tedavisi, sorumlu veteriner hekim tarafindan yapilacak
bir fayda-risk degerlendirmesine gore yapilmalidir.

Uriin, ¢oklu ilag direnci-proteini 1 (MDR1 -/-) eksikligi olan k&peklerde iyi tolere edilmistir.
Bununla birlikte, bu tiir hassas irklarda (Collie ve ilgili irklar1 igerebilir, ancak bunlarla sinirli
degildir) 6nerilen doza kesinlikle uyulmalidir.

(i) Uriinii uygulayana iliskin 6zel uyarilar

Uriin uygulamasindan sonra elinizi yikaymiz.

Uriiniin kaza ile yutulmasi potansiyel olarak gegici sinirsel bulgular gibi istenmeyen etkilere
yol agabilir. Cocuklarin iirline erisiminin engellenmesi i¢in, gerekli oldugunda sadece bir tablet
blister i¢inden ¢ikarilmalidir. Kullanimdan sonra blister karton kutu igerisine geri koyulmali ve
karton kutu ¢ocuklarin erisemeyecegi, géz oniinde olmayan bir yerde tutulmalidir. Kaza ile
yutulmast halinde, hemen doktora bagvurarak, prospektiis ve etiket gosterilmelidir.

4.6 istenmeyen etkiler (sikhik ve siddet)

Piyasaya verildikten sonra giivenlik deneyimine dayali olarak ¢ok seyrek durumlarda kusma ve
ishal gibi gastrointestinal belirtiler ve uyusukluk, anoreksi/istahsizlik gibi sistemik bozukluklar
ortaya ¢ikabilir. Cogu vakada bu belirtiler hafif ve ge¢icidir.

Piyasaya verildikten sonra giivenlik deneyimine dayali olarak ¢ok seyrek durumlarda titreme,
ataksi veya konviilziyon gibi sinirsel bozukluklar ortaya ¢ikabilir. Cogu vakada bu belirtiler
gecicidir.

Istenmeyen etkilerin sikhig1 asagidaki sekilde tanimlanmistir

- 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 doneminde kullanim
Uriiniin gebelik ve laktasyon donemindeki ve damizlik kdpeklerde giivenligine dair ¢calismalar
yapilmamigstir. Bu hayvanlarda kullanimi tavsiye edilmez.

4.8 Diger tibbi iiriinlerle etkilesim ve diger etkilesim sekilleri

Bilinen bir etkilesimi yoktur.

Moksidektin dahil makrosiklik laktonlarin p-glikoprotein i¢in substrat oldugu gosterilmistir. Bu
nedenle, {iriin ile tedavi sirasinda, p-glikoproteini inhibe edebilen diger iirlinler (Orn.
siklosporin, ketokonazol, spinosad, verapamil) yalnizca sorumlu veteriner hekim tarafindan
yapilan fayda-risk degerlendirmesine gore uygun sekilde kullanilmalidir.

4.9 Dozaj ve kullanim yolu
Oral yolla uygulanir.
Onerilen doz 1,2-2,4 mg/kg sarolaner, 0,024-0,048 mg/kg moksidektin ve 5-10 mg/kg pirantel
viicut agirhigidir. Pratik doz uygulama tablosu asagida verilmistir.

Viicut Tablet giici | Tablet giici | Tablet giici | Tablet giicii | Tablet giicii | Tablet giicii
agirhg (kg) | 3mg/0,06 m | 6 mg/0,12 | 12 mg/0,24 | 24 mg/0,48 | 48 mg/0,96 | 72 mg/1,44
g/12,5 mg mg/25mg | mg/50mg | mg /100 mg | mg /200 mg | mg /300 mg

1.25-2.5 kg 1

>2.5-5 kg



>10-20 kg
>20-40 kg

>40-60 kg

>60 kg Tabletlerin uygun kombinasyonu

Uygulama yontemi

Tabletler mama ile veya yalniz basina verilebilir.

Simparica Trio tabletler ¢ignenebilir ve lezzetlidir ve hayvan sahibi tarafindan kopege
verildiginde kolaylikla alinir. Eger tablet kopek tarafindan alinmak istenmezse, mama
icerisinde ya da dogrudan ag1z icine verilebilir. Tabletler boliinmemelidir.

Tedavi programi

Tedavi programi veteriner hekimin teshisine, yerel epidemiyolojik duruma ve/veya kopegin
ziyaret ettigi veya edecegi diger bolgelerdeki epidemiyolojik duruma gore belirlenmelidir.
Veteriner hekim goriisiine gore {driiniin yeniden uygulanmasi gerekiyorsa, sonraki
uygulama(lar) minimum 1 aylik araliktan sonra uygulanmalidir.

Uriin képeklerde sadece kene/pire ve gastrointestinal nematodlarin ayni anda tedavi edilmesi
istendiginde kullanilmalidir. Es zamanli karma enfestasyon riskinin olmadig1 durumlarda, daha
dar spektrumlu bir parazit ilact kullanilmalidir.

Pire ve kene enfestasyonlarinin ve gastrointestinal nematodlarin tedavisi:

Uriin, es zamanl gastrointestinal nematod enfeksiyonu teshisi konmus kopeklerde pire ve
kenelerin mevsimsel tedavisinin bir parcasi olarak (tekli etkili bir pire ve kene iiriinii ile
tedavinin yerine) kullanilabilir. Gastrointestinal nematodlarin tedavisi i¢in tek bir tedavi
etkilidir. Nematod enfeksiyonlarinin tedavisinden sonra, sadece pire ve kene tedavisine etkili
bir {irlinle devam edilmelidir.

Kalp kurdu hastaligi ve anjiyostrongilozun énlenmesi:

Tek bir uygulama ayrica akciger kurdu hastaligini (A. vasorum'un eriskin olmayanlari (L5)
azaltarak) ve kalp kurdu hastaligmi (D. immitis) bir ay boyunca &nler. Uriin baska bir akciger
kurdu veya kalp kurdu onleyici tiriinle yer degistirilecekse, iirtiniin ilk dozu 6nceki {iriiniin son
dozundan sonraki bir ay i¢inde verilmelidir. Endemik bolgelerde, kopekler ayda bir akciger
kurdu ve/veya kalp kurdu Onleyici tedaviler almalidir. Kalp kurdu onleme tedavisinin
sivrisineklere son maruziyetten en az 1 ay sonrasina kadar siirdiiriilmesi onerilir.

Thelaziosis (erigkin Thelazia callipaeda géz kurdu enfeksiyonu) olusumunun énlenmesi:
Uriiniin aylik olarak uygulanmasi, eriskin Thelazia callipaeda goz kurdu ile enfeksiyon
olusumunu oOnler.

Demodikozis tedavisi (Demodex canis'in neden oldugu):

Ardisik iki ay boyunca ayda tek doz uygulamas etkili olmakta ve klinik belirtilerde belirgin bir
iyilesme saglamaktadir. Bir ay ara ile yapilan en az iki ardisik deri kazintis1 muayenesinde
negatif sonu¢ alinana dek tedaviye devam edilmelidir. Demodikozis ¢ok faktorlii bir hastalik
oldugundan, katkida bulunan, altta yatan kosullarin da uygun sekilde tedavi edilmesi onerilir.
Sarkoptik uyuz tedavisi (Sarcoptes Scabiei var. canis'in neden oldugu):

Birbirini izleyen iki ay boyunca aylik bir doz uygulanmalidir. Klinik degerlendirme ve cilt
kazimalarina gore iiriiniin aylik olarak daha fazla uygulanmasi gerekebilir.




4.10 Doz asimi, varsa semptomlar, acil prosediirler, antidotlar

Onerilen maksimum dozun 5 katina kadar ardisik 7 aylik uygulama yapilan 8 haftalik saglikli
yavru kopeklerde herhangi bir istenmeyen etki gézlenmemistir.

Bir laboratuvar ¢alismasinda iiriin, ¢oklu ilag direnci protein 1 (MDRI1 -/-) eksikligi olan
kopeklerde, onerilen dozun 3 katinda tek oral uygulamay: takiben iyi tolere edilmistir. Bu
hassas kopek irkina 6nerilen maksimum dozun 5 katinda tek bir uygulamadan sonra, gegici
ataksi ve/veya kas segirmesi gozlenmistir.

4.11 Kalint1 Arinma Siireleri (sifir giin olanlar da dahil)
Gida degeri olan hayvanlarda kullanilmaz.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER
Farmakoterapdtik grup: antiparazitik iirtinler, moksidektin kombinasyonlari
ATCvet kodu: QP54AB52

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Sarolaner isoksazol ailesine ait bir akarasit ve insektisittir. Sarolaner’in insekt ve akarlarda
baslica etki mekanizmasi ligand aracilii ile klor kanallarinin fonksiyonel blokaji (GABA
reseptorleri ve glutamate reseptorleri) ve insekt ve akarlarin merkezi sinir sistemindeki GABA
ve glutamate aracili klor kanalarini bloke etmektedir. Bu reseptorlerin Sarolaner tarafindan
tahrip edilmesi klor iyonlarinin GABA ve glutamate aracili iyon kanallar1 tarafindan alinmasini
Onleyerek artan sinir sitiimiilasyonu ve hedef parazitin 6liimiine yol agar. Sarolaner insekt ve
akar reseptorlerini memeli hiicrelerine gore segici olarak daha yiliksek oranda bloke etmektedir.
Sarolaner neonicotinoid’ler, fiprole’ler, milbemycin’ler, avermectin’ler ve cyclodiene’ler gibi
diger GABAergic insektisitlerin bilinen baglanma boélgeleri ile iligki kurmamaktadir. Sarolaner
ergin pirelere (Ctenocephalis felis ve Ctenocephalis canis), Dermacentor reticulatus, Ixodes
hexagonus, Ixodes ricinus ve Rhipicephalus sanguineus gibi bazi kene tiirlerine ve Demodex
canis ve Sarcoptes scabiei var. canis maytlarina etkilidir.

Uygulama Oncesinde hayvan {izerinde bulunan veya iirlin uygulamasindan sonra yeni
enfestasyonlardan gelen keneler 48 saat iginde 6ldiriliir. I. ricinus tiirii i¢in bu etkililik 24 saat
icinde baslar ve uygulamadan sonraki 35 giinliik siire boyunca devam eder.

Pireler i¢in etkinlik pirenin kdpege tutunmasindan sonraki 12 ila 24 saat i¢cinde baslar ve iiriiniin
uygulamasindan sonraki beg hafta boyunca devam eder. Uygulamadan 6nce kopegin lizerinde
olan pireler uygulamay1 izleyen 8 saat iginde 8lmektedir. Uriin, kdpek lizerinde yeni ortaya
cikan pireleri yumurta birakmadan 6nce 6ldiiriir ve boylece kopegin erisiminin oldugu alanlarda
cevresel pire kontaminasyonunu 6nler.

Moksidektin, milbemisin ailesinin ikinci nesil bir makrosiklik laktonudur. Baslica etki sekli,
glutamat kapili kloriir kanallar1 ve daha az dl¢clide GABA (gama amino biitirik asit) kapili
kanallar diizeyinde néromiiskiiler iletime engel olmaktir. Bu engelleme, kloriir iyonlarinin igeri
akisina olanak saglamak tlizere postsinaptik kavsakta kloriir kanallarinin agilmasina yol agar.
Bu da ilaca maruz kalan parazitlerde flasid paralize ve nihayetinde Oliime neden olur.
Moksidektin, Toxocara canis'in erigkinlerine, Ancylostoma caninum'un L4 larvalarina ve
erigkin olmayan evrelerine (L5), Dirofilaria immitis'in L4'iine ve Angiostrongylus vasorum'un
erigskin olmayan evrelerine (L5) ve Thelazia callipaeda’ya kars: etkilidir.

Pirantel, bir nikotinik asetilkolin (ACh) kanal reseptorii (nAChR) agonistidir. Pirantel,
nematodlardaki alt tip spesifik iyonoforik nAChR'lere yiiksek afinite ile baglanarak ACh'nin
agonist etkilerini taklit ederken, muskarinik mAChR'lere baglanmamaktadir. Reseptdriin
baglanmasini takiben, kanal agilarak katyonlarin igeri akisina imkan tanir ve nematod kasi
tizerinde depolarizasyon ve uyarici etkilere yol agarak nematodun spastik felcine ve 6liimiine
neden olur. Pirantel, Toxocara canis'in eriskin olmayan evrelerine (L5) ve eriskinlerine,



Ancylostoma caninum'un, Toxascaris leonina 'nin ve Uncinaria stenocephala 'nin eriskinlerine
kars1 etkilidir.

Bu sabit kombinasyonda, moksidektin ve pirantel, farkli etki mekanizmalar1 araciligiyla
birbirini tamamlayan antihelmintik etkililik saglar. Ozellikle, her iki etkin madde de
gastrointestinal nematodlar Ancylostoma caninum ve Toxocara canis'e karsi genel etkililige
katkida bulunur.

5.2 Farmakokinetik ozellikler

Sarolaner, oral dozu takiben sistemik olarak kolayca ve hizla emilerek, %86,7 gibi yiiksek bir
biyoyararlanim ile uygulamadan sonra 3,5 saat i¢inde (tmaks) plazmada maksimum
konsantrasyona ulasir. Sarolaner, safra ve digki eliminasyon yoluyla plazmadan yavasca atilir
(yarilanma omrii yaklasik 12 giindiir) ve metabolik klirensin kiigiik katkis1 bulunmaktadir.
Moksidektin oral dozu takiben sistemik olarak kolayca ve hizla emilerek, uygulamadan sonra
2,4 saat iginde (tmaks) plazmada maksimum konsantrasyona ulasir ve biyoyararlanimi
%66,9'dur. Moksidektin biliyer safra ve diski eliminasyon yoluyla plazmadan yavasca atilir
(yarilanma omrii yaklasik 11 giindiir) ve metabolik klirensin kiiciik katkis1 bulunmaktadir.
Pirantel embonat diisiik oranda emilir ve emilen kismin tmaks degeri 1,5 saat ve yarilanma 6mrii
7,7 saattir. Pirantel esas olarak diski yoluyla atilir ve kiigiik bir kisimi idrar yoluyla atilir.
Kopeklerin tokluk durumu sarolaner ve moksidektinin emilim derecesini etkilemez.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1 Yardimc1 maddeler

Hipromelloz (Hidroksipropil metil seliiloz 3 kapsiil (HPMC 3 kapsiil)
Laktoz monohidrat

Sodyum nisasta glikolat tip A

Meglumin

Biitilhidroksi toluen (E321)

Pigment karisimi 565018 (E110, E129, E132)
Hidroksipropilseliiloz

Silika, kolloidal susuz

Magnezyum stearat

Dolgu Maddesi (Aromali madde, Yenilebilir Graniiller)

6.2 Gecimsizlikler
Uygulanabilir degil.

6.3 Raf omrii
Satis icin ambalajlanmais {irtinliniin raf 6mrii: 30 aydir.

6.4 Muhafaza Sartlan
Karton kutu ve blister icerisinde 30 C%nin altinda muhafaza edilmelidir.

6.5 Birincil Ambalajin Niteligi ve Kompozisyonu
Karton kutu igerisinde 1, 3 ve 6 tablet igeren aliiminyum folyo/folyo blisterlerde sunulur.

6.6 Kullamlmis veya Arta Kalan Uriiniin Imhasmna iliskin Ozel Onlemler



Kullanilmis iirinii ya da bu tiir iirlinlerin kullannomindan kaynaklanan atik maddeler, yerel
gerekliliklere uygun sekilde atilmalidir.
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