1. ELAINLAAKKEEN NIMI

Epityl vet 60 mg tabletit koiralle

2. LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS
Yksi tabletti sisaltaa:

Vaikuttava aine:
Fenobarbitaali 60 mg

Apuaineet:

Apuaineiden ja muiden ainesosien laadullinen
koostumus

Laktoosimonohydraatti

Mikrokitemen selluloosa

Magnesiumstearaatti

Maissitdrkkelys
Talkki
Grilliliha-aromi

Valkoinen, pydred tabletti, jossa toisella puolella ristikkdisjakouurre.

3.  KLIINISET TIEDOT

3.1 Kohde-eliinlaji

Koira

3.2 Kiyttoaiheet kohde-eliinlajeittain

Epilepsian aiheuttamien kohtausten ehkéisyyn koiralla.

3.3. Vasta-aiheet

Ei saa kiyttdd eldimilld, joilla on vaikea maksan vajaatoiminta.

Ei saa kéyttda eldaimilld, joilla on vaikea munuaisten vajaatoiminta taisydén- tai verisuonitauti.
Ei saa kéyttda alle 6 kg painavilla koirilla.

Ei saa kdyttdd tapauksissa, joissa esiintyy yliherkkyyttd vaikuttavalle aineelle, muille barbituraateille
tai jollekin apuaineelle.

3.4 Erityisvaroitukset

Epilepsialdédkityksen aloittamista fenobarbitaalilla on harkittava yksilollisesti, perustuen koiralla
esiintyvien kohtausten lukumédérddn, esiintymistiheyteen, kestoon ja vaikeusasteeseen. Joillakin

koirilla kohtaukset pysyvdt kokonaan pois ladkityksen aikana, mutta joillakin koirilla kohtaukset vain
harvenevat, ja jotkut koirat eivdt vastaa ollenkaan laékitykseen.

3.5 Kiyttoon liittyviit erityiset varotoimet

Erityiset varotoimet, jotka liittyvit turvalliseen kivytt6on kohde-eldinlajilla:




Varovaisuutta suositellaan eldimilld, joilla on maksan tai munuaisten vajaatoiminta, hypovolemia,
anemia tai syddntoiminnan tai hengitystoiminnan hairid. Maksatoksisten haittavaikutusten
todennédkoisyyttd voidaan pienentdd tai viivastyttdd kdyttdmalld pienintd tehokasta annosta.
Pitkdaikaishoidon yhteydessé suositellaan maksa-arvojen seurantaa.

Eldimen kliinisen tilan arviointia esim. maksaentsyymien ja seerumin sappihappojen mittauksilla
suositellaan 2—3 viikon kuluttua hoidon aloittamisesta ja sen jalkeen 4—6 kuukauden vélein. On tirkeaa
tietdd, ettd hapenpuute ym. aiheuttavat maksaentsyymiarvojen suurentumista kohtauksen jélkeen.
Fenobarbitaali saattaa aiheuttaa seerumin AFOS- ja transaminaasiarvojen nousua. Syyni voivat olla ei-
patologiset muutokset, mutta kyseessd voi myos olla maksatoksisuuden merkki, joten maksan
toimintakokeita suositellaan. Fenobarbitaaliannosta ei tarvitse pienentdd suurentuneiden
maksaentsyymiarvojen vuoksi, jos seerumin sappihappoarvot ovat normaalirajoissa.

Kun epilepsiapotilaan hoitotasapaino on saavutettu, ei ole suositeltavaa vaihtaa muihin
fenobarbitaalivalmisteisiin. Jos titd ei kuitenkaan voida vilttda, entistd suurempaa varovaisuutta on
noudatettava. Mm. plasman pitoisuusndytteitd on otettava tihedmmin ladkkeen terapeuttisen
pitoisuuden sdilymisen varmistamiseksi. Potilasta on seurattava sidnnollisemmin mahdollisesti
lisddntyvien haittavaikutusten ja maksan toimintahéirididen varalta, kunnes tilan vakaudesta on
varmistuttu. Hoidon lopettaminen tai siirtyminen toisesta epilepsialidkkeestd on tehtivé vihitellen,
jotta kohtausten tihedmpi esiintyminen véltetdan.

Tabletit ovat maustettuja. Sdilytd tabletit eldinten ulottumattomissa, etteivit eliimet syo niitd
vahingossa.

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinlddkettd eldimille antavan henkildn on noudatettava:

o Barbituraatit voivat aiheuttaa yliherkkyyttd. Henkildiden, jotka ovat yliherkkid barbituraateille,
tulee vilttdd kosketusta eldinlidkevalmisteen kanssa.

e Valmisteen nieleminen vahingossa voi johtaa myrkytykseen, joka voi johtaa kuolemaan,
erityisesti lapsilla. On noudatettava erittdin suurta varovaisuutta, etteivit lapset padse
kosketuksiin valmisteen kanssa.

e Fenobarbitaali on teratogeeninen ja voi olla toksinen syntyméttémille ja rintaruokinnassa
oleville lapsille. Se voi vaikuttaa aivojen kehitykseen ja johtaa kognitiivisiin h&iri6ihin.
Fenobarbitaali erittyy maitoon. Raskaana olevien naisten, lisddntymisidssd olevien naisten ja
imettdvien naisten on viltettdva valmisteen nielemistd vahingossa ja pitkittynyttd ihokosketusta.
Sailytd valmiste alkuperdispakkauksessa, jotta vahingossa niclemiseltd valtytadn.

On suositeltavaa kayttidd kertakayttokdsineitd valmisteen annostelun aikana, jotta véltytdan
ihokosketukselta.

e Jos vahingossa nielet valmistetta, kidnny vélittomasti ldékéarin puoleen, tiedota
barbituraattimyrkytyksestd ja ndytd pakkausselostetta tai myyntipddllystd lddkérille. Ladkarille
on mahdollisuuksien mukaan kerrottava, milloin ladkettd on nielty ja kuinka paljon, silli ndimé
tiedot voivat auttaa varmistamaan hoidon asianmukaisuuden.

o Kun kiyttdméiton tabletin osa laitetaan séilytykseen seuraavaa kdyttokertaa varten, se on aina
laitettava takaisin avattuun lapipainopakkaukseen ja sitten takaisin pahvipakkaukseen.

e Pese kiddet huolellisesti kdyton jilkeen.

Erityiset varotoimet, jotka littyvit ympériston suojeluun:

Ei oleellinen.
3.6 Haittatapahtumat

Koira:



Hyvin harvinainen Ataksia ja sedaatio !

(< 1 eliin 10 000 hoidetusta Pumdolasaloen idbiyaeieyys *
eldimestd, yksittdiset imoitukset oyuria, poly Ipf fa Ja polylagia

L Maksatoksisuus
mukaan luettuina): . .
Pansytopenia ja/tai neutropenia °
Pieni seerumin tyroksiinin pitoisuus (T4) tai vapaan
tyroksiinin pitoisuus (T4-V)°

2

' Hoidon aloituksen yhteydessé nditd vaikutuksia voi imetd, mutta niméa ovat yleensd ohimenevid ja
havidvit useimmiten (eivit kuitenkaan aina), kun hoitoa jatketaan. Sedaatio ja ataksia ovat usein
merkittdva huolenaihe, kun pitoisuudet seerumissa suurenevat lihelle hoitoalueen ylirajaa.

2: Joillakin eldimilld voi esiintyd paradoksaalista kithtyneisyyttd erityisesti hoitoa aloitettaessa. Tamé
ylikithtyneisyys ei lity yliannostukseen, joten annoksen pienentiminen eiole tarpeen.

3: Néitd vaikutuksia voi esiintyd keskiméardisilld tai sitd suuremmilla terapeuttisilla aktiivisilla
pitoisuuksilla seerumissa. Néitd vaikutuksia voidaan vihentii rajoittamalla ruoan maaraa.

4: Suureen pitoisuuteen plasmassa voi littyd maksatoksisuutta.

>: Fenobarbitaalilla voi olla haitallinen vaikutus luuytimen kantasoluihin, minkd seurauksena voi
ilmetd immunotoksista pansytopeniaa ja/tai neutropeniaa. Nama reaktiot hividvét, kun hoito
lopetetaan.

¢: Kun koiria hoidetaan fenobarbitaalilla, niiden seerumin tyroksiinin (T4)ja vapaan tyroksiinin (T4-
V) pitoisuudet saattavat pienentyd, mikéd ei kuitenkaan valttamatta ole merkki kilpirauhasen
vajaatoiminnasta. Kilpirauhashormonikorvaushoitoa eipidé aloittaa, ellei havaita klinisid merkkeja
sairaudesta.

Haittatapahtumista ilmoittaminen on tdrkedd. Se mahdollistaa eldinlidkkeiden turvallisuuden jatkuvan
seurannan. [Imoitukset ldhetetdén mieluiten eldinlidkirin kautta joko myyntituvan haltijalle taisen
paikalliselle edustajalle tai kansalliselle toimivaltaiselle viranomaiselle kansallisen
ilmoitusjérjestelmén kautta. Lisdtietoja yhteystiedoista on myds pakkausselosteen kohdassa 16.

3.7 Kiytto tiineyden, laktaation tai muninnan aikana

Tineys ja laktaatio:

Fenobarbitaali ldpdisee istukan, ja suurilla annoksilla vastasyntyneiden (palautuvia) vieroitusoireita ei
voida sulkea pois. Laboratorioeldimilld tehdyissd tutkimuksissa on saatundyttod fenobarbitaalin
vaikutuksesta sikidkautiseen kasvuun, erityisesti sukupuoliseen kehitykseen. Tineydenaikaiseen
fenobarbitaalin kaytt6on on liittynyt vastasyntyneen verenvuototaipumusta. K-vitamiinin antaminen
emolle 10 vuorokauden ajan ennen synnytystd saattaa auttaa minimoimaan ndma sikiéihin kohdistuvat
vaikutukset.

Eldinlddkevalmisteen turvallisuutta koiran tiineyden aikana eiole selvitetty. Hoidosta saatavat hyodyt
voivat olla suuremmat kuin epilepsiakohtauksista sikidille mahdollisesti aiheutuvat riskit (hapenpuute
ja asidoosi). Siksi epilepsialddkityksen lopettamista timeyden vuoksi ei suositella, mutta kdytettdvan
annoksen pitdé olla mahdollisimman pieni.

Fenobarbitaali erittyy maitoon pienind miérind, ja pentuja on seurattava huolellisesti laktaation aikana
mahdollisten sedatiivisten haittavaikutusten varalta. Varhainen vieroitus voi olla vaihtoehto. Jos
imevaisilli vastasyntyneilld pennuilla ilmenee unelaisuutta/sedatiivisia vaikutuksia (jotka voivat
haitata imemistd), on valittava keinotekoinen imetysmenetelma.

Voidaan kéyttda tineyden ja laktaation aikana ainoastaan hoitavan eldinlidkirin tekemén hyoty-haitta-
arvion perusteella.

3.8 Yhteisvaikutukset muiden liiikkeiden kanssa ja muunlaiset yhteis vaikutukset

Epilepsian hoitoon kéytettédvin fenobarbitaalin hoitoannos voi merkittdvésti indusoida plasman
proteiineja (kuten hapanta alfa-1-glykoproteiinia, AGP), jotka sitovat lidkeaineita. Fenobarbitaali voi
vihentdd joidenkin lidkeaineiden aktiivisuutta kithdyttdmélld niiden metaboliaa maksan
mikrosomaalisten lidkeaineita metaboloivien entsyymien induktion kautta. Erityistd huomiota on siis



kinnitettdvd samanaikaisesti annettavien lidkkeiden farmakokinetiikkaan ja annoksin. Useiden
ladkeaineiden (esim. siklosporiinin, kilpirauhashormonien ja teofyllinin) pitoisuudet plasmassa
pienenevit, kun fenobarbitaalia annetaan niiden kanssa samanaikaisesti. Samanaikainen kaytté muiden
keskushermostoa lamaavien ladkkeiden (kuten euforisoivien kipulidkkeiden, morfiinijjohdannaisten,
fentiatsiinien, antihistamiinien, klomipramiinin ja kloramfenikolin) kanssa voi voimistaa
fenobarbitaalin vaikutusta.

Simetidiini ja ketokonatsoli ovat maksaentsyymien estéjid: samanaikainen kaytto fenobarbitaalin
kanssa voi aiheuttaa fenobarbitaalin pitoisuuden suurenemista seerumissa. Fenobarbitaali voi
heikentdd griseofulviinin imeytymistd. Samanaikainen kiytto kaliumbromidin kanssa suurentaa
haimatulehduksen riskid. Fenobarbitaalitablettien samanaikaista kdyttod primidonin kanssa ei
suositella, silld primidoni metaboloituu ldhinni fenobarbitaaliksi.

Seuraavat lidkkeet saattavat pienentidd kohtauskynnysti: esimerkiksi kinolonit, suuret
beetalaktaamiantibioottiannokset, teofyllini, aminofylliini, siklosporiini ja propofoli. Kohtauskynnysté
mahdollisesti muuttavia ladkkeitd saa kidyttda vain silloin, kun niiden kéytté on ehdottoman
valttimatontd eikd turvallisempia vaihtoehtoja ole.

3.9 Antoreitit ja annos tus

Suun kautta. Tarvittava annostus vaihtelee jossakin méérin yksildllisesti ja sairauden luonteen ja
vaikeusasteen mukaan.

Tabletit on annettava samaan aikaan joka péivé ja sovittaa yhteen ruoka-aikojen kanssa
johdonmukaisesti hoidon onnistumisen optimoimiseksi.

Ladke annetaan koirille suun kautta, aloitusannoksena 2—5 mg/kg vuorokaudessa. Annos on jacttava
osiin ja annettava kahdesti vuorokaudessa.

Vakaan tilan pitoisuudet seerumissa saavutetaan vasta, kun hoidon aloituksesta on kulunut 1-2
viikkoa. Léékityksen téysi vaikutus tulee esiin vasta kahden viikon kuluttua, eikd annosta pida
suurentaa ennen téta.

Jos kohtaukset eivit pysy hallinnassa, annostusta voidaan suurentaa 20 % kerrallaan seuraten samalla
seerumin fenobarbitaalipitoisuuksia. Seerumin fenobarbitaalipitoisuus voidaan tarkistaa vakaan tilan
saavuttamisen jilkeen, ja jos se on alle 15 mikrog/ml, annosta voidaan muuttaa vastaavasti. Jos
kohtauksia esiintyy yhi, annosta voidaan suurentaa, kunnes pitoisuus seerumissa on enimmillidn 45
mikrog/ml. Suureen pitoisuuteen plasmassa voi littyd maksatoksisuutta. Samaan aikaan voidaan tehda
verikokeita, jotta plasman fenobarbitaalipitoisuudet saadaan madritettyd mieluiten minimipitoisuuksien
aikana, juuri ennen seuraavan fenobarbitaaliannoksen ajankohtaa.

Plasmassa havaittavien pitoisuuksien tulkinnassa on otettava eldinkohtaisesti huomioon havaittu
hoitovaste ja tdydellinen kliminen arvio, myos toksisten vaikutusten seuranta.

Kliniset tiedot viittaavat siihen, ettd plasman fenobarbitaalipitoisuuksissa voi joillakin eldimilla
esiintyd huomattavaa vaihtelua. Tdmén vaihtelun vuoksi eldimen minimifenobarbitaalipitoisuus
plasmassa voi olla tyypillisen hoitoalueen alarajan (15 mikrog/ml) alapuolella ja huippupitoisuus
plasmassa kuitenkin ldhelld ylirajaa (45 mikrog/ml). Jos epilepsian hoitotasapaino on néilld eldimilld
riittdméton, annoksen suurentamisessa on noudatettava varovaisuutta, silld toksiset pitoisuudet voidaan
saavuttaa tai yhittdd. Niissd tapauksissa voi olla tarpeen mitata fenobarbitaalin huippu- ja
minimipitoisuuksia plasmassa. (Huippupitoisuus plasmassa saavutetaan noin 3 tunnin kuluessa
ladkkeenannon jilkeen.)

Jos epilepsian hoitotasapaino eiole tyydyttidva ja jos huippupitoisuus plasmassa on noin 40 mikrog/ml,
diagnoosia on pohdittava uudelleen ja/tai hoito-ohjelmaan lisittdva toinen epilepsialidke (esim.
bromidi).

Tabletti, jossa on ristikkdinen jakouurre, voidaan jakaa neljiin osaan asettamalla se tasaiselle pinnalle



jakouurrepuoli ylospdin ja painamalla sen keskikohtaa peukalolla.

o

=

Tabletti voidaan jakaa kahteen osaan asettamalla se tasaiselle pinnalle jakouurrepuoli ylospéin,
pitdimalld kiinni toisesta tabletnpuolikkaasta ja painamalla toista puolikasta.

3.10 Yliannostuksen oireet (seki tarvittaessa toimenpiteet hiititilante essa ja vasta-aine et)

Y liannostuksen oireita ovat:

- keskushermoston lamaantuminen, jonka oireet vaihtelevat unesta koomaan

- hengitysvaikeudet

- sydin- ja verisuoniongelmat, verenpaineen lasku ja munuaistoiminnan romahtamiseen ja
kuolemaan johtava sokki.

Yliannostustapauksessa nielty valmiste poistetaan mahalaukusta, esim. vatsahuuhtelulla. Aktiivihiilta
voidaan antaa. Potilaan hengitystoimintaa ja kardiovaskulaaritoimintoja tuetaan tarpeen mukaan.

Erityistd vastalidkettd ei ole, mutta keskushermostoa stimuloivat valmisteet (kuten doksapraami)
voivat stimuloida hengityskeskusta.

3.11 Kayttoi koskevat erityiset rajoitukset ja erityis et kiyttoehdot, mukaan lukien
mikrobiliikkeiden ja eldimille tarkoitettujen loislilikkeiden kiyton rajoitukset
resistenssin kehittymisris kin rajoittamis e ksi

Ei oleellinen.

3.12 Varoajat

Ei oleellinen.

4. FARMAKOLOGISET TIEDOT
4.1 ATCvet-koodi: QN03AAOQ2.

4.2 Farmakodynamiikka



Fenobarbitaalin epilepsian oireita vihentdva vaikutus johtuu luultavasti vihintddn kahdesta
mekanismista: monosynaptisen transmission viheneminen, joka oletettavasti pienentdd neuronien
arsytyskynnysti, ja likeaivokuoren sdhkostimulaatiokynnyksen suurentuminen.

4.3 Farmakokinetiikka

Koiralle suun kautta annettu fenobarbitaali imeytyy nopeasti, ja huippupitoisuudet plasmassa
saavutetaan 3 tunnin kuluessa. Biologinen hyotyosuus on 86—96 %. Noin 45 % plasman
fenobarbitaalista on sitoutunut proteiineihin. Fenobarbitaali metaboloituu maksassa para-asemassa
olevan fenyyliryvhman aromaattisen hydroksylaation kautta, ja noin kolmannes lidkeaineesta erittyy
muuttumattomana virtsaan. Eliminaation puolintumisaika vaihtelee huomattavasti yksiliden vililld ja
on noin 40-90 tuntia. Vakaan tilan pitoisuudet seerumissa saavutetaan vasta, kun hoidon aloituksesta
on kulunut 1-2 viikkoa.

Kun valmistetta annettiin suun kautta 16 beaglelle kahdesti vuorokaudessa 12 tunnin vélein, 14 vrk
ajan, 0,5 tablettia kullekin koiralle, jolloin annos oli 4-5 mg/kg, huippupitoisuus plasmassa
saavutettiin 3 tunnin kuluessa ja vaihteli valilla 32,30-47,64 mikrog/ml, kun taas minimipitoisuus
plasmassa oli 12,94-21,05 mikrog/ml.

5.  FARMASEUTTISET TIEDOT

5.1 Merkittivit yhteensopimattomuudet
Ei oleellinen.

5.2 Kestoaika

Avaamattoman pakkauksen kestoaika: 3 vuotta.
Jaetun tabletin kestoaika: 2 vuorokautta.

5.3 Siilytysta koskevat erityiset varotoimet

Ei erityisid siilytysohjeita.

Pidd lapipainopakkaukset ulkopakkauksessa.
Jaetun tabletin kestoaika: 2 vuorokautta.
Sailytd jaetut tabletit alkuperdispakkauksessa.

5.4 Pakkaustyyppi ja sisipakkauksen kuvaus

Lapipainopakkaukset (PVC/Al), joissa 10 tablettia, pahvipakkauksessa 10, 20, 30, 40, 50, 60, 70, 80,
90, 100, 500 ja 1 000 tablettia.

Valkoinen HDPE-purkki, jossa polypropeenista valmistettu lapsiturvallinen korkki, siséltdd 100 tai
500 tablettia.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttdméttd ole markkinoilla.

5.5 Erityiset varotoimet kiyttimiittomien eldinliikkeiden tai niis ta periisin olevien
jite materiaalie n hiavittimiselle

Ladkkeitd ei saa kaataa viemdriin eikd havittdd talousjitteiden mukana.

Eldinladkkeiden tai niiden kdytdstd syntyvien jatemateriaalien hivittimisessd kaytetdan ladkkeiden
paikallisia palauttamisjirjestelyjda seki kyseessa olevaan eldinlidkkeeseen sovellettavia kansallisia
kerdysjdrjestelmia.

6. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI



Chanelle Pharmaceuticals Manufacturing Limited

7.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

30492

8. ENSIMMAISEN MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA

Ensimmdisen myyntiluvan myontamispaivamadrd: 18.03.2016

9.  VALMISTEYHTEENVEDON VIIMEISIMMAN TARKISTUKSEN PAIVAMAARA
12/07/2024

10. ELAINLAAKKEIDEN LUOKITTELU

Eldainladkemairays.

Tati eldinlddkettd koskevaa yksityiskohtaista tietoa on saatavilla unionin valmistetietokannassa
(https://medicines.health.europa.cu/veterinary).



https://medicines.health.europa.eu/veterinary

1. DET VETERINARMEDICINSKA LAKEMEDLETS NAMN

Epityl vet 60 mg tabletter for hund

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje tablett innehaller:

Aktiv substans:
Fenobarbital 60 mg

Hjilpimnen:

Kvalitativ sammans édttning av hjilpimnen och
andra bestandsdelar

Laktosmonohydrat
Mikrokristallin cellulosa

Magnesiumstearat
Majsstirkelse
Talk

Smak av grillat kott

Vit, rund tablett med korsbrytskira pa ena sidan.

Tabletterna kan delas i tvé eller fyra lika stora delar.

3.  KLINISKA UPPGIFTER

3.1 Djurslag

Hund

3.2 Indikationer for varje djurslag

Forebyggande av generaliserade epileptiska anfall hos hund.

3.3 Kontraindikationer

Anvand mte till djur med svart nedsatt leverfunktion.

Anvénd inte till djur med svéra njur- eller hjartkdrlsjukdomar.

Anvind inte till hundar som viger mindre dn 6 kg.

Anvénd inte vid dverkénslighet mot den aktiva substansen, eller mot andra barbiturater eller mot nagot
av hjilpdmnena.

3.4 Sarskilda varningar

Beslutet att inleda antiepileptisk behandling med fenobarbital ska utvirderas i varje enskilt fall utifran
anfallens antal, frekvens, varaktighet och svarighetsgrad av kramper hos hunden.

Vissa hundar blir fria fran epileptiska anfall under behandlingen, medan andra hundar endast uppvisar

en minskning av anfallen, och vissa hundar visar ingen respons pa behandlingen.

3.5 Sirskilda forsiktighe tsatgiirder vid anvéndning



Sérskilda forsiktighetsatgirder for siker anvindning till avsedda djurslag:

Det veterindrmedicinska likemedlet bor anvindas med forsiktighet till djur med nedsatt lever- och
njurfunktion, hypovolemi, anemi eller hjart- eller lungsjukdomar. Risken for levertoxiska biverkningar
kan minskas eller fordrdjas genom att anvinda en effektiv dos som ar s lag som mojligt. Kontroll av
levervirden rekommenderas vid langvarig behandling.

Det rekommenderas att hematologisk och klinisk kemisk undersdkning genomfors 2—3 veckor efter
paborjad behandling och direfter var 4-6:¢ manad, t.ex. genom métning av leverenzymer och gallsyror
i serum. Observera att effekterna av bla. hypoxi efter ett anfall kan orsaka forhojda nivaer av
leverenzymer. Fenobarbital kan 6ka aktiviteten av alkaliska fosfataser och transaminaser i serum.
Dessa kan vara icke-patologiska fordndringar, men kan ocksé tyda pa levertoxicitet. Darfor
rekommenderas leverfunktionstester. Forhdjda leverenzymvirden kraver inte alltid en sdnkning av
fenobarbitaldosen om gallsyravérdet i serum dr inom de normala grinsvirdena.

Hos patienter med stabiliserad epilepsi rekommenderas inte byte mellan andra
fenobarbitalformuleringar. Om detta inte kan undvikas skall extra forsiktighet vidtas. Detta innefattar
mer frekventa provtagningar av plasmakoncentrationen for att sikerstélla att de terapeutiska nivaerna
bibehalls. Overvakning av eventuell dkning av biverkningar samt leverfunktion ska utforas mer
regelbundet tills stabilisering har bekriftats. Utsdttning av eller 6vergang fran andra typer av
antiepileptisk behandling ska ske gradvis for att undvika att framkalla en 6kad frekvens av anfall.

Tabletterna dr smaksatta. Forvara tabletterna utom rackhall for djur for att undvika oavsiktligt intag.

Sérskilda forsiktichetsatgirder for personer som administrerar likemedlet till djur

e Barbiturater kan orsaka dverkénslighet. Personer med kdnd 6verkdnslighet mot barbiturater
ska undvika kontakt med detta veterindrmedicinska likemedel.

e QOavsiktligt intag kan orsaka forgiftning som kan vara dodlig, sérskilt hos barn. Var ytterst
noga med att barn inte kommer i kontakt med det veterindrmedicinska likemedlet.

e Fenobarbital ir teratogent och kan vara toxiskt for foster och spaddbarn som ammas. Det kan
péaverka utvecklingen av hjdrnan och orsaka kognitiva rubbningar. Fenobarbital utsondras i
modersmjolken. Gravida, kvinnor i fertil alder samt ammande kvinnor ska undvika oavsiktligt
intag av och lingre tids hudkontakt med det veterinirmedicinska likemedlet.

e Forvara det veterindirmedicinska likemedlet i originalfrpackningen for att undvika oavsiktligt
intag.

e Nir det veterinirmedicinska likemedlet administreras &r det impligt att bira
engdngshandskar for att minska hudkontakten.

e Vid oavsiktligt intag, kontakta omedelbart likare och tala om att det giller
barbituratforgiftning. Visa bipacksedel eller etikett. Upplys om mdjligt likaren om tidpunkten
och méngd for fortdringen, d& den informationen kan hjilpa till att sdkra att ratt behandling
ges.

e Varje gang en delad tablett sparas for senare anviandning, ska den aterforas till den 6ppnade
blisterkartan. Forvara blisterkartan 1 originalkartongen.

e Tvitta hinderna ordentligt efter anvindning.

Sarskilda forsiktichetsatgarder for skydd av milion:

Ej relevant.
4.6 Biverkningar

Hund:



Mycket sdllsynta Ataxi och sedering '

(farre 4n 1 av 10 000 behandlade | Paradoxal hyperexcitabilitet >
djur, enstaka rapporterade

. o -
héndelser inkluderade): Polyuri, polydipsi och polyfagi

Levertoxicitet *
Pancytopeni och/eller neutropeni °

Léga tyroxinnivaer (TT4)eller laga fria tyroxinnivaer (FT4) °

I: Nér behandlingen péabdrjas kan ibland ataxi och sedering forekomma, men dessa effekter dr vanligen
overgaende och forsvinner hos de flesta patienter nar behandlingen fortsitter. Sedering och ataxi blir
ofta betydande problem nir serumnivaerna nar den hogre delen av det terapeutiska intervallet.

2: Hos vissa djur kan en paradoxal hyperexcitabilitet intrdffa, i synnerhet vid inledning av
behandlingen. Eftersom denna hyperexcitabilitet inte har ndgot samband med Gverdosering behover
inte dosen sénkas.

3: Dessa effekter kan intrdffa vid genomsnittliga eller hdgre terapeutiska serumkoncentrationer. Dessa
effekter kan minskas genom att begransa fodointaget.

4: Hoga plasmakoncentrationer kan orsaka levertoxicitet.

5: Fenobarbital kan ha skadliga effekter pa stamceller fran benmérgen. Konsekvenserna ar
immunotoxisk pancytopeni och/eller neutropeni. Dessa reaktioner forsvinner efter att behandlingen
upphdrt.

¢: Behandling av hundar med fenobarbital kan sdnka deras totala tyroxinnivaer (TT4) eller fria
tyroxinnivaer (FT4); detta behdver dock inte vara en indikation pa hypotyreos. Behandling med
skoldkortelhormonerséttning ska endast paborjas om det finns kliniska tecken pa sjukdom.

Det ar viktigt att rapportera biverkningar. Det mojliggoér fortlopande sidkerhetsdvervakning av ett
lakemedel. Rapporter ska, foretrddesvis via en veterindr, skickas till antingen innehavaren av
godkdnnande for forsiljning eller dennes lokala foretrddare eller till den nationella behdriga
myndigheten via detnationella rapporteringssystemet. Se dven avsnitt 16 i bipacksedeln for respektive
kontaktuppgifter.

3.7 Anvindning under driktighet, laktation eller figgliggning

Driktighet och laktation:

Fenobarbital passerar placentabarriéiren och vid hdga doser kan (reversibla) abstinenssymtom hos
nyfodda inte uteslutas. Studier pa forsdksdjur har visat att fenobarbital paverkar prenatal tillvaxt, 1
synnerhet konsutveckling. Neonatal blodningsbendgenhet har setts i samband med behandling med
fenobarbital under dréktighet. Administrering av vitamin K till honan i 10 dagar fore forlossningen
kan hjélpa till att minimera dessa effekter pd fostret.

Likemedlets sidkerhet har inte faststéllts under dréktighet hos hund. Nyttan av behandlingen kan
overviga de eventuella riskerna for fostret i samband med epileptiska anfall (hypoxi och acidos).
Darfor rekommenderas inte avbrytande av behandlingen vid dréktighet, men doseringen ska hallas sa
lag som mojligt.

Fenobarbital utsondras 1 smd mingder i modersmjolk och diande valpar ska 6vervakas noga for
oonskade sedativa effekter. Tidig avvanjning kan vara ett alternativ. Om dasighet/sedativa effekter
(som kan inverka pa diandet) visar sig hos diande nyfodda, ska en artificicll dimetod anvéndas.
Far anvindas under dréktighet och digivning endast i enlighet med ansvarig veterinérs
nytta/riskbeddmning.

3.8 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

En terapeutisk dos fenobarbital for antiepileptisk behandling kan avsevart inducera plasmaproteiner
(t.ex. orosomukoid, ORM, dven kallat « -1-acid glycoprotein, AGP) som binder likemedel.
Fenobarbital kan minska aktiviteten av vissa likemedel genom att 6ka metaboliseringshastigheten
genom induktion av likemedelsmetaboliserande enzymer i levermikrosomer. Sérskild uppmérksamhet
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skall darfor dgnas at farmakokinetik och doser av likemedel som administreras samtidigt.
Plasmakoncentrationen av flera lakemedel (t.ex. ciklosporin, skoldkortelhormoner och teofyllin)
minskar vid samtidig administrering av fenobarbital. Samtidig behandling med andra likemedel som
har en centraldepressiv verkan (t.ex. narkotiska analgetika, morfinderivat, fenotiaziner, antihistaminer,
klomipramin och kloramfenikol) kan 6ka effekten av fenobarbital.

Cimetidin och ketokonazol dr himmare av leverenzymer: samtidig anvindning med fenobarbital kan
inducera en okning av serumkoncentration av fenobarbital. Fenobarbital kan minska absorptionen av
griseofulvin. Samtidig behandling med kaliumbromid o6kar risken for pankreatit. Anvindning av
fenobarbitaltabletter samtidigt med primidon rekommenderas inte, eftersom primidon framst
metaboliseras till fenobarbital.

Foljande likemedel kan sédnka kramptréskeln: t.ex. kinoloner, hdga doser av betalaktamantibiotika,
teofyllin, aminofyllin, ciklosporin, och propofol. Liakemedel som kan paverka troskeln for anfall ska
bara anvdndas om de verkligen dr nddviandiga och nir det inte finns ndgot sdkrare alternativ.

3.9 Administreringsvigar och dosering

For oral administrering. Den dos som kravs kommer att skilja sig nagot mellan individer och beroende
pé sjukdomens karaktér och svarighetsgrad.

Tabletterna ska administreras vid samma tid varje dag och vid samma tid i forhallande till utfodring
for optimalt behandlingsresultat.

Hundar ska doseras oralt och startdosen ska vara 2—5 mg per kg kroppsvikt dagligen. Dosen ska delas
upp och administreras tva ganger dagligen.

Steady state-koncentration i serum uppnas inte forran 1-2 veckor efter att behandlingen pabdrjats. Den
fulla effekten av behandlingen uppnés forst efter ca 2 veckor och dosen ska inte hojas under denna tid.

Om krampanfallen inte 4r under kontroll kan dosen dkas med 20 % at gdngen, samtidigt som
serumkoncentrationen av fenobarbital kontrolleras. Serumkoncentrationen av fenobarbital kan
kontrolleras efter att steady state har uppnatts, och om den ar ldgre dn 15 pg/ml kan dosen justeras
dérefter. Om anfallen dterkommer kan dosen okas till en maximal serumkoncentration pa 45 pg/ml.
Hoga plasmakoncentrationer kan associeras med levertoxicitet. Blodprover kan tas samtidigt for att
mita plasmakoncentrationen av fenobarbital, foretrddesvis vid dalvirdet, strax innan nésta dos
fenobarbital ska ges.

Plasmakoncentrationerna ska tolkas tillsammans med det observerade behandlingssvaret och en
komplett klinisk beddmning som innefattar vervakning av tecken pa toxiska effekter hos djuret.

Kliniska data tyder pa att betydande variation i plasmakoncentrationen av fenobarbital kan ses hos
vissa djur. Detta kan leda till att ett djur har en ldgsta plasmakoncentration av fenobarbital under den
typiska terapeutiska nivan (15 pg/ml) och en hogsta plasmakoncentration som ndrmar sig den
maximala nivan (45 pg/ml). Om krampanfallen inte &r under tillréicklig kontroll hos dessa djur ska
forsiktighet iakttas ndr dosen okas, eftersom toxiska nivaer kan uppnés eller 6verskridas. Hogsta och
lagsta plasmakoncentrationen av fenobarbital kan behdva métas hos dessa djur (hogsta plasma-
koncentrationen uppnas inom cirka 3 timmar efter administrering).

Om krampanfallen inte 4r under tillréicklig kontroll och om den maximala plasmakoncentrationen av
fenobarbital &r cirka 40ug/ml, ska diagnosen omprdvas och/eller ett annat antiepileptikum (sdsom
bromider) ldggas till behandlingen.

Tabletterna kan delas i lika stora halvor eller fjirdedelar for att sdkerstélla korrekt dosering.
For att dela en tablett med korsbrytskéra i fjairdedelar, placera tabletten med den skdrade sidan uppat
pa enplan yta och tryck pad mitten med tummen.
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For att dela tabletten 1tvé delar, placera tabletten med den skdrade sidan uppét p& en plan yta, hall i
ena halvan av tabletten och tryck pa den andra halvan.

3.10 Symtom pa 6verdosering (och i tillimpliga fall akuta atgirder och motgift)
Symtom pa 6verdos ar:

- hdmning av det centrala nervsystemeti olika grad, fran sémn till koma

- andningsproblem

- hjartkarlproblem, blodtrycksfall och chock som leder till njursvikt och dod.

I hdndelse av 6verdosering ska det intagna likemedlet avldgsnas fran magen t.ex. genom
magskoljning. Aktivt kol kan ges. Ge andningsstod och hjértkarlstod vid behov.

Det finns inget sarskilt motgift, men centralstimulantia (som doxapram) kan stimulera

andningscentrum.

3.11 Sarskilda begrinsningar for anvindning och sérskilda villkor for anviindning, inklusive
begrinsningar av anvindningen av antimikrobiella och antiparasitira like medel for att
begrinsa risken for utve ckling av resistens

Ej relevant.

3.12 Karenstider

Ej relevant.

4. FARMAKOLOGISKA UPPGIFTER

4.1 ATCvet-kod: QNO3AAO2.

4.2 Farmakodynamik

De antiepileptiska effekterna av fenobarbital ar formodligen resultatet av minst tva mekanismer:

minskad monosynaptisk transmission, som formodligen leder till minskad neuronal excitabilitet, och
en hojning av motorcortex troskel for elektrisk stimulering.
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4.3 Farmakokinetik

Efter oral administrering av fenobarbital till hundar upptas likemedlet snabbt och maximal
plasmakoncentration uppnas inom 3 timmar. Biotillgdngligheten &r 86—96%. Cirka 45 % av
plasmakoncentrationen &r proteinbunden. Metabolism sker genom aromatisk hydroxylering av
fenylgruppen i paraposition och cirka en tredjedel av likemedlet utsondras oforandrat i urinen.
Halveringstiden varierar markant mellan individer, fran 40—90 timmar.
Steadystate-serumkoncentration uppnds forst 1-2 veckor efter att behandlingen péborjats.

Efter oral administrering av likemedlet till 16 beaglehundar tvd ganger dagligen med 12 timmars
mterval 1 14 dagar med en dos pé ' tablett per hund, vilket motsvarar 4-5 mg/kg kroppsvikt, var den
hogsta plasmakoncentrationen som uppnaddes inom 3 dagar 32,30-47,64 ug/ml och ligsta
plasmakoncentrationen 12,94-21,05 pg/ml.

5.  FARMACEUTISKA UPPGIFTER

5.1 Viktiga inkompatibilite ter

Ej relevant.

5.2 Hallbarhet

Hallbarhet i o6ppnad forpackning: 3ar.
Haéllbarhet for delade tabletter: 2 dygn.

5.3 Sirskilda forvarings anvis ningar

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Forvara blisterkartan i ytterkartongen.
Héllbarhet for delade tabletter: 2 dygn.

Forvara delade tabletter i originalfrpackningen.

5.4 Inre forpackning (forpackningstyp och material)

Blisterkartor (PVC/Aluminium) som innehaller 10 tabletter i kartonger med 10, 20, 30, 40, 50, 60, 70,
80, 90, 100, 500 och 1 000 tabletter.

Vita HDPE-burkar med ett barnsékert lock av polypropen som innehaller 100 eller 500 tabletter.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

5.5 Sarskilda forsiktighe tsatgéirder for destruktion av ej anvint like medel eller avfall efter
anvindningen

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall.

Anvénd retursystem for kassering av ej anvint likemedel eller avfall fran likemedelsanvandningen i
enlighet med lokala bestammelser.

6. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Chanelle Pharmaceuticals Manufacturing Limited

7. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

30492
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8. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE

Datum for forsta godkénnandet: 18.03.2016

9 DATUM FOR SENASTE OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

12/07/2024

10. KLASSIFICERING AV DET VETERINARMEDICINSKA LAKEMEDLET
Receptbelagt likemedel.

Utforlig mformation om detta likemedel finns i unionens produktdatabas
(https://medicines.health.europa.eu/veterinary).
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