1. ELAINLAAKKEEN NIMI

Epityl vet 60 mg tabletti koiralle

2. LAADULLINEN JA MAARALLINEN KOOSTUMUS

Vaikuttava aine:

Yksi tabletti sisaltad:

Fenobarbitaali 60 mg

Téydellinen apuaineluettelo, katso kohta 6.1.

3.  LAAKEMUOTO

Tabletti

Valkoinen, pyoreéd tabletti, jossa toisella puolella ristikkdinen jakouurre.

Tabletit voidaan puolittaa tai jakaa neljaén osaan.

4.  KLIINISET TIEDOT

4.1 Kohde-eliinlaji

Koira

4.2 Kaiyttoaiheet kohde-eliinlajeittain

Epilepsian aiheuttamien kohtausten ehkéisyyn koiralla.

4.3. Vasta-aiheet

Eisaa kayttda eldimilld, joilla on vaikea maksan vajaatoiminta.

Eisaa kayttdd eldimilld, joilla on vaikea munuaisten vajaatoiminta tai sydin- tai verisuonitauti.
Eisaa kdyttdd alle 6 kg painavilla koirilla.

Fisaa kayttdd tapauksissa, joissa esiintyy yliherkkyyttd vaikuttavalle aineelle, muille barbituraateille tai
jollekin apuaineelle.

4.4 Erityisvaroitukset kohde-eliinlajeittain

Epilepsialddkityksen aloittamista fenobarbitaalilla on harkittava yksilollisesti, perustuen koiralla
esiintyvien kohtausten lukuméaérain, esiintymistiheyteen, kestoon ja vaikeusasteeseen. Joillakin koirilla
kohtaukset pysyvét kokonaan pois lddkityksen aikana, mutta joillakin koirilla kohtaukset vain
harvenevat, ja jotkut koirat eivit vastaa ollenkaan lidkitykseen.

4.5 Kayttoon liittyviit erityiset varotoimet

Eldimia koskevat erityiset varotoimet

Varovaisuutta suositellaan eldimilld, joilla on maksan tai munuaisten vajaatoiminta, hypovolemia, anemia
tai syddntoiminnan tai hengitystoiminnan héirio. Maksatoksisten haittavaikutusten todenndkoisyytta
voidaan pienentid tai viivastyttdd kayttamalld pienintd tehokasta annosta. Pitkdaikaishoidon yhteydessi
suositellaan maksa-arvojen seurantaa.



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

Jos epilepsiapotilaan hoitotasapaino on saavutettu, siirtymistd muista fenobarbitaaliliikemuodoista Epityl
60 mg tabletteihin ei suositella. Jos tété ei kuitenkaan voida vilttaa, entistd suurempaa varovaisuutta on
noudatettava. Mm. plasman pitoisuusndytteitd on otettava ttheammin ladkkeen terapeuttisen pitoisuuden
sdilymisen varmistamiseksi. Potilasta on seurattava saannéllisemmin mahdollisesti lisdédntyvien
haittavaikutusten ja maksan toimintahéirididen varalta, kunnes tilan vakaudesta on varmistuttu. Hoidon
lopettaminen tai siirtyminen toisesta epilepsialddkkeestd on tehtdva vihitellen, jotta kohtausten tihedmpi
esiintyminen viltetdan.

Tabletit ovat maustettuja. Sailytd tabletit eldinten ulottumattomissa, etteivit eldimet syd niitd vahingossa.

Erityiset varotoimenpiteet, joita eldinlidkevalmistetta antavan henkilén on noudatettava

e Barbituraatit voivat aiheuttaa yliherkkyyttd. Henkildiden, jotka ovat yliherkkid barbituraateille,
tulee vilttdd kosketusta elimlidékevalmisteen kanssa.

e Valmisteen nicleminen vahingossa voi johtaa myrkytykseen, joka voi johtaa kuolemaan, erityisesti
lapsilla. On noudatettava erittdin suurta varovaisuutta, etteivét lapset paise kosketuksiin
valmisteen kanssa.

e Fenobarbitaali on teratogeeninen ja voi olla toksinen syntyméttomille ja rintaruokinnassa oleville
lapsille. Se voi vaikuttaa aivojen kehitykseen ja johtaa kognitiivisiin hiiridihin. Fenobarbitaali
erittyy maitoon. Raskaana olevien naisten, lisddntymisidssd olevien naisten ja imettdvien naisten
on viltettdva valmisteen nielemistd vahingossa ja pitkittynyttd ihokosketusta.

Séilytd valmiste alkuperdispakkauksessa, jotta vahingossa nielemiseltd viltytdan.
On suositeltavaa kéyttda kertakdyttokédsineitd valmisteen annostelun aikana, jotta véltytdan
ihokosketukselta.

e Jos vahingossa nielet valmistetta, kiénny valittomasti ladkérin puoleen, tiedota
barbituraattimyrkytyksesta ja naytd pakkausselostetta tai myyntipadllystd lddkarille. Ladkarille on
mahdollisuuksien mukaan kerrottava, milloin Iddkettd on nielty ja kuinka paljon, silld nima tiedot
voivat auttaa varmistamaan hoidon asianmukaisuuden.

o Kun kiyttdméton tabletin osa laitetaan sdilytykseen seuraavaa kiyttokertaa varten, se on aina
laitettava takaisin avattuun ldpipainopakkaukseen ja sitten takaisin pahvipakkaukseen.

o Pese kidet huolellisesti kdyton jalkeen.

4.6 Haittavaikutukset (yleisyys ja vakavuus)

Kaikki alla luetellut haittavaikutukset on mééaritelty hyvin harvinaisiksi.

Hoidon aloituksen yhteydessad voi ilmetd ataksiaa ja sedaatiota, mutta nimé vaikutukset ovat yleensi
ohimenevid ja hdvidvit useimmiten (eivét kuitenkaan aina), kun hoitoa jatketaan. Joillakin eldimilld voi
esiintyd paradoksaalista kithtyneisyytté erityisesti hoitoa aloitettaessa. Tama ylikiihtyneisyys ei liity
yliannostukseen, joten annoksen pienentdminen ei ole tarpeen. Polyuriaa, polydipsiaa ja polyfagiaa voi
esiintyd keskiméaraisilld tai sitd suuremmilla terapeuttisilla aktiivisilla pitoisuuksilla seerumissa. Sedaatio
ja ataksia ovat usein merkittdvd huolenaihe, kun pitoisuudet seerumissa suurenevat lihelle hoitoalueen
yldrajaa. Suureen pitoisuuteen plasmassa voi littyd maksatoksisuutta. Fenobarbitaalilla voi olla
haitallinen vaikutus luuytimen kantasoluihin, minkd seurauksena voi ilmets immunotoksista
pansytopeniaa ja/tai neutropeniaa. Nama reaktiot hiavidvét, kun hoito lopetetaan. Kun koiria hoidetaan
fenobarbitaalilla, niiden seerumin tyroksiinin (T4) ja vapaan tyroksiinin (T4-V) pitoisuudet saattavat



pienentyé, mikd ei kuitenkaan vilttdiméttd ole merkki kilpirauhasen vajaatoiminnasta.
Kilpirauhashormonikorvaushoitoa ei pidi aloittaa, ellei havaita kliinisid merkkejd sairaudesta.
Annoksen pienentdmistd suositellaan, jos haittavaikutukset ovat vaikeita.

Haittavaikutusten esiintyvyys méaéaritellidn seuraavasti:

- hyvin yleinen (useampi kuin 1/10 hoidettua eldintd saa haittavaikutuksen)

- yleinen (useampi kuin 1 mutta alle 10 /100 hoidettua eldinté)

- melko harvinainen (useampi kuin 1 mutta alle 10 / 1000 hoidettua eldinté)

- harvinainen (useampi kuin 1 mutta alle 10 / 10.000 hoidettua eldintd)

- hyvin harvinainen (alle 1/ 10.000 hoidettua eldintd, mukaan lukien yksittdiset imoitukset).

4.7 Kaytto tiineyden, laktaation tai muninnan aikana

Fenobarbitaali lipdisee istukan, ja suurilla annoksilla vastasyntyneiden (palautuvia) vieroitusoireita ei
voida sulkea pois. Laboratorioeldimilli tehdyissa tutkimuksissa on saatu niyttod fenobarbitaalin
vaikutuksesta sikidkautiseen kasvuun, erityisesti sukupuoliseen kehitykseen. Tineydenaikaiseen
fenobarbitaalin kaytton on liittynyt vastasyntyneen verenvuototaipumusta. K-vitamiinin antaminen
emolle 10 vuorokauden ajan ennen synnytysti saattaa auttaa minimoimaan ndmé sikidihin kohdistuvat
vaikutukset.

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

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

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

4.8 Yhteisvaikutukset muiden ldikevalmisteiden kanssa sekid muut yhteisvaikutukset

Epilepsian hoitoon kéytettdvin fenobarbitaalin hoitoannos voi merkittdvisti indusoida plasman
proteiineja (kuten hapanta alfa-1-glykoproteiinia, AGP), jotka sitovat lidkeaineita. Fenobarbitaali voi
vahentdd joidenkin lddkeaineiden aktiivisuutta kithdyttimalld niiden metaboliaa maksan
mikrosomaalisten lddkeaineita metaboloivien entsyymien induktion kautta. Erityistd huomiota on siis
kiinnitettdvd samanaikaisesti annettavien lddkkeiden farmakokinetiikkaan ja annoksiin. Useiden
ladkeaineiden (esim. siklosporiinin, kilpirauhashormonien ja teofyllinin) pitoisuudet plasmassa
pienenevit, kun fenobarbitaalia annetaan niiden kanssa samanaikaisesti. Samanaikainen kaytt6 muiden
keskushermostoa lamaavien ldékkeiden (kuten euforisoivien kipulddkkeiden, morfiinijohdannaisten,
fentiatsiinien, antihistamiinien, klomipramiinin ja kloramfenikolin) kanssa voi voimistaa fenobarbitaalin
vaikutusta.

voi aiheuttaa fenobarbitaalin pitoisuuden suurenemista seerumissa. Fenobarbitaali voi heikentda
griseofulviinin imeytymistd. Samanaikainen kaytto kaliumbromidin kanssa suurentaa haimatulehduksen
riskid. Fenobarbitaalitablettien samanaikaista kdyttod primidonin kanssa ei suositella, silli primidoni
metaboloituu [ihinnd fenobarbitaaliksi.

Seuraavat ladkkeet saattavat pienentdd kohtauskynnysté: esimerkiksi kinolonit, suuret
beetalaktaamiantibioottiannokset, teofyllini, aminofylliini, siklosporiini ja propofoli. Kohtauskynnysti
mahdollisesti muuttavia lddkkeitd saa kdyttdd vain silloin, kun niiden kidytt on ehdottoman valttimatonta
eikd turvallisempia vaihtoehtoja ole.

4.9 Annostus ja antotapa



Suun kautta. Tarvittava annostus vaihtelee jossakin midrin yksilollisesti ja sairauden luonteen ja
vaikeusasteen mukaan.

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

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

Vakaan tilan pitoisuudet seerumissa saavutetaan vasta, kun hoidon aloituksesta on kulunut 1-2 viikkoa.
Ladkityksen tdysi vaikutus tulee esiin vasta kahden viikon kuluttua, eikd annosta pidd suurentaa ennen
tatd.

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 yha, annosta voidaan suurentaa, kunnes pitoisuus seerumissa on enimmillidn 45
mikrog/ml. Suureen pitoisuuteen plasmassa voi liittyd maksatoksisuutta. Samaan aikaan voidaan tehda
verikokeita, jotta plasman fenobarbitaalipitoisuudet saadaan mééritettyd mieluiten minimipitoisuuksien
aikana, juuri ennen seuraavan fenobarbitaaliannoksen ajankohtaa.

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

Kliniset tiedot viittaavat siihen, etté plasman fenobarbitaalipitoisuuksissa voi joillakin eldimilld esiintyd
huomattavaa vaihtelua. Taimén vaihtelun vuoksi eldimen minimifenobarbitaalipitoisuus plasmassa voi
olla tyypillisen hoitoalueen alarajan (15 mikrog/ml) alapuolella ja huippupitoisuus plasmassa kuitenkin
lahelld ylarajaa (45 mikrog/ml). Jos epilepsian hoitotasapaino on niilld eldimilld riittdmaton, annoksen
suurentamisessa on noudatettava varovaisuutta, silld toksiset pitoisuudet voidaan saavuttaa tai ylittaa.
Niissd tapauksissa voi olla tarpeen mitata fenobarbitaalin huippu- ja minimipitoisuuksia plasmassa.
(Huippupitoisuus plasmassa saavutetaan noin 3 tunnin kuluessa lidkkeenannon jilkeen.)

Jos epilepsian hoitotasapaino ei ole tyydyttdva ja jos huippupitoisuus plasmassa on noin 40 mikrog/ml,
diagnoosia on pohdittava uudelleen ja/tai hoito-ohjelmaan lisidttdvé toinen epilepsialiike (esim. bromidi).

Tabletit voidaan jakaa kahteen tai neljidn osaan tarkan annostuksen varmistamiseksi.
Tabletti, jossa on ristikkdinen jakouurre, voidaan jakaa neljién osaan asettamalla se tasaiselle pinnalle
jakouurrepuoli ylospéin ja painamalla sen keskikohtaa peukalolla.

o

=

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



4.10 Yliannostus (oireet, hiitiitoimenpiteet, vastaliikkeet) (tarvittaessa)

Y liannostuksen oireita ovat:

- keskushermoston lamaantuminen, jonka oireet vaihtelevat unesta koomaan

- hengitysvaikeudet

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

Y Lannostustapauksessa nielty valmiste poistetaan mahalaukusta ja potilaan hengitystoimintaa ja
kardiovaskulaaritoimintoja tuetaan tarpeen mukaan.

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

4.11 Varoaika

Ei oleellinen.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

Farmakoterapeuttinen ryhma: epilepsialidkkeet/barbituraatit ja johdokset
ATCvet-koodi QNO3AAO02.

5.1 Farmakodynamiikka

Fenobarbitaalin epilepsian oireita vihentdva vaikutus johtuu hltavasti vahintdan kahdesta
mekanismista: monosynaptisen transmission viheneminen, joka oletettavasti pienentdd neuronien
arsytyskynnysti, ja likeaivokuoren sahkostimulaatiokynnyksen suurentuminen.

5.2 Farmakokinetiikka

Koiralle suun kautta annettu fenobarbitaali imeytyy nopeasti, ja huippupitoisuudet plasmassa
saavutetaan 3 tunnin kuluessa. Biologinen hy6tyosuus on 86—96 %. Noin 45 % plasman
fenobarbitaalista on sitoutunut proteiineihin. Fenobarbitaali metaboloituu maksassa para-asemassa
olevan fenyyliryhmdn aromaattisen hydroksylaation kautta, ja noin kolmannes lddkeaineesta erittyy
muuttumattomana virtsaan. Eliminaation puoliintumisaika vaihtelee huomattavasti yksildiden vélilld 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 valilld 32,30—47,64 mikrog/ml, kun taas minimipitoisuus plasmassa oli 12,94—

21,05 mikrog/ml.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT



6.1 Apuaineet
Laktoosimonohydraatti
Mikrokiteinen selluloosa
Magnesiumstearaatti
Maissitdrkkelys

Talkki
Grilliliha-aromi

6.2 Tarkeimmiit yhteensopimattomuudet
Ei oleellinen.
6.3 Kestoaika

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

6.4 Siilytysti koskevat erityiset varotoimet

Tamai eldinlidkevalmiste ei vaadi erityisid séilytysohjeita.

Jaetut tabletit tulee séilyttdd alkuperdispakkauksessa. Jaetuista tableteista jiljelle jaényt osuus on
hévitettdva 2 vrk jalkeen. Pida Idpipainopakkaus ulkopakkauksessa.

6.5 Pakkaustyyppi ja sisdpakkauksen kuvaus

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

1 000 tabletin pahvipakkauksissa.

Valkoinen HDPE-purkki, jossa PP-turvasuljin, sisdltdd 100 tai 500 tablettia.

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdmittd ole markkinoilla.

6.6 Erityiset varotoimet kiyttimittomien liéikevalmisteiden tai niisti periisin olevien
jitemateriaalien hivittimiselle

Kayttamattomit eldinlddkevalmisteet tai niistd perdisin olevat jitemateriaalit on hivitettdvi paikallisten
médrdysten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
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PRODUKTRESUME

1. DET VETERINARMEDICINSKA LAKEMEDLETS NAMN
Epityl vet 60 mg tabletter for hund

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varije tablett mnehaller:

Aktiv substans:

Fenobarbital 60 mg

For fullstdndig forteckning dver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.
3. LAKEMEDELSFORM

Tablett
Vit, rund tablett med korsbrytskara pa ena sidan.
Tabletterna kan delas itva eller fyra lika stora delar.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Djurslag

Hund

4.2 Indikationer, specificera djurslag
Forebyggande av generaliserade epileptiska anfall hos hund.
4.3 Kontraindikationer

Anvénd inte till djur med svart nedsatt leverfunktion.

Anvind mte till djur med svara njur- eller hjartkarlsjukdomar.

Anvind inte till hundar som vidger mindre én 6 kg.

Anvind inte vid 6verkénslighet mot den aktiva substansen, eller mot andra barbiturater eller mot nagot
av hjdlpdmnena.

4.4 Sirskilda varningar for respektive djurslag

Beslutet att inleda antiepileptisk behandling med fenobarbital ska utviarderas 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.

4.5 Sirskilda forsiktighets atgérder vid anvindning

Sérskilda forsiktighetsdtgdrder for djur

Det vetermdrmedicinska likemedlet bor anvandas med forsiktighet till djur med nedsatt lever- och
njurfunktion, hypovolemi, anemi eller hjirt- eller lungsjukdomar. Risken for levertoxiska biverkningar
kan minskas eller fordrdjas genom att anvdnda en effektiv dos som &r sa lag som mojligt. Kontroll av
levervarden rekommenderas vid langvarig behandling.




Det rekommenderas att hematologisk och klinisk kemisk undersékning genomfors 2—3 veckor efter
paborjad behandling och darefter var 4-6:¢ manad, t.ex. genom métning av leverenzymer och gallsyror
i serum. Observera att effekterna av bl.a. hypoxi efter ett anfall kan orsaka forhdjda nivaer av
leverenzymer. Fenobarbital kan 6ka aktiviteten av alkaliska fosfataser och transaminaser i serum.
Dessa kan vara icke-patologiska fordndringar, men kan ocksé tyda pé levertoxicitet. Darfor
rekommenderas leverfunktionstester. Férhojda leverenzymviarden kriaver inte alltid en sdnkning av
fenobarbitaldosen om gallsyravardet i serum ar inom de normala gransvardena.

Hos djur med stabiliserad epilepsi rekommenderas inte byte fran andra fenobarbitalformuleringar till
Epityl vet. Om detta inte kan undvikas skall extra forsiktighet vidtas. Detta mnefattar mer frekventa
provtagningar av plasmakoncentrationen for att sikerstélla att de terapeutiska nivaerna bibehalls.
Overvakning av eventuell 5kning av biverkningar samt leverfunktion ska utforas mer regelbundet tills
stabilisering har bekréftats. Utsattning 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 forsiktighetsdtgdrder for personer som administrerar det veterimdrmedicinska likemedlet till
djur

e Barbiturater kan orsaka overkénslighet. Personer med kidnd dverkénslighet mot barbiturater ska
undvika kontakt med detta veterinirmedicinska likemedel.

¢ Oavsiktligt intag kan orsaka forgiftning som kan vara dodlig, sarskilt hos barn. Var ytterst noga
med att barn inte kommer i kontakt med det veterindrmedicinska Iikemedlet.

e Fenobarbital dr teratogent och kan vara toxiskt for foster och spidbarn som ammas. Det kan
paverka utvecklingen av hjarnan och orsaka kognitiva rubbningar. Fenobarbital utséndras i
modersmjolken. Gravida, kvinnor i fertil &lder samt ammande kvinnor ska undvika oavsiktligt
intag av och lingre tids hudkontakt med det veterindrmedicinska likemedlet.

e Forvara det veterindrmedicinska likemedlet i originalférpackningen for att undvika oavsiktligt
intag.

e Nir det veterindrmedicinska likemedlet administreras dr det lAimpligt att bara engangshandskar
for att minska hudkontakten.

e Vid oavsiktligt intag, kontakta omedelbar likare och tala om att det giller barbituratforgiftning.
Visa bipacksedel eller etikett. Upplys om mojligt likaren om tidpunkten och méngd for
fortdaringen, da den informationen kan hjélpa till att sdkra att ratt behandling ges.

e Varje ging en delad tablett sparas for senare anvindning, ska den aterforas till den 6ppnade
blisterkartan. Forvara blisterkartan i originalkartongen.

e Tvitta hinderna ordentligt efter anvéndning.

4.6 Biverkningar (frekvens och allvarlighetsgrad)

Samtliga biverkningar som beskrivs nedan dr mycket séllsynta.

Nér behandlingen pabdrjas kan ibland ataxi och sedering féorekomma, men dessa effekter dr vanligen
overgdende och forsvinner hos de flesta patienter ndr behandlingen fortsitter. Hos vissa djur kan en
paradoxal hyperexcitabilitet intrdffa, i synnerhet vid inledning av behandlingen. Eftersom denna
hyperexcitabilitet inte har ndgot samband med 6verdosering behdver inte dosen sénkas. Polyuri,
polydipsi och polyfagi kan intraffa vid genomsnittliga eller hogre terapeutiska serumkoncentrationer.
Dessa effekter kan minskas genom att begrinsa fodointaget. Sedering och ataxi blir ofta betydande
problem nir serumnivaerna nar den hogre delen av det terapeutiska intervallet. Hoga
plasmakoncentrationer kan orsaka levertoxicitet. Fenobarbital kan ha skadliga effekter pa stamceller
fran benmdrgen. Konsekvenserna dr 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 skoldkortelhormonersittning ska endast pdbdrjas om det finns kliniska
tecken pa sjukdom.



Om biverkningarna ér svira rekommenderas att den administrerade dosen sénks.

Frekvensen av biverkningar anges enligt foljande konvention:

- Mycket vanliga (fler 4n 1 av 10 behandlade djur som uppvisar biverkningar)

- Vanliga (fler 4n 1 men férre dn 10 djur av 100 behandlade djur)

- Mindre vanliga (fler 4n 1 men férre &n 10 djur av 1 000 behandlade djur)

- Sédllsynta (fler &n 1 men farre dn 10 djur av 10 000 behandlade djur)

- Mycket séllsynta (farre &n 1 djur av 10 000 behandlade djur, enstaka rapporterade héndelser
inkluderade).

4.7 Anviandning under driktighet, laktation eller figgliggning

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

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

Fenobarbital utsondras i sma méangder i modersmjolk och diande valpar ska Gvervakas noga for
oonskade sedativa effekter. Tidig avvanjning kan vara ett alternativ. Om dasighet/sedativa effekter
(som kan inverka pé diandet) visar sig hos diande nyfodda, ska en artificiell dimetod anvindas.

Far anvindas under dréktighet och digivning endast i enlighet med ansvarig veterinirs
nytta/riskbedomning.

4.8 Interaktioner med andra likemedel 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 1 levermikrosomer. Sérskild uppméarksamhet
skall darfor dgnas at farmakokinetik och doser av likemedel som administreras samtidigt.
Plasmakoncentrationen av flera likemedel (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 dka effekten av fenobarbital.

Cimetidin och ketokonazol 4r himmare av leverenzymer: samtidig anvéindning med fenobarbital kan
inducera en okning av serumkoncentration av fenobarbital. Fenobarbital kan minska absorptionen av
griseofulvin. Samtidig behandling med kaliumbromid 6kar risken for pankreatit. Anvindning av
fenobarbitaltabletter samtidigt med primidon rekommenderas inte, eftersom primidon framst
metaboliseras till fenobarbital.

Foljande likemedel kan sdnka kramptroskeln: t.ex. kinoloner, hoga doser av betalaktamantibiotika,
teofyllin, aminofyllin, ciklosporin, och propofol. Likemedel som kan paverka troskeln for anfall ska bara

anvindas om de verkligen dr nédvéndiga och nér det inte finns ndgot sékrare alternativ.

4.9 Dos och administreringssétt

For oral administrering. Den dos som kriavs kommer att skilja sig ndgot mellan individer och beroende
pé sjukdomens karaktdr och svarighetsgrad.
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Tabletterna ska administreras vid samma tid varje dag och vid samma tid i férhallande 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 forrdn 1-2 veckor efter att behandlingen pabérjats. Den
fulla effekten av behandlingen uppnas forst efter ca 2 veckor och dosen ska inte hjas under denna tid.

Om krampanfallen inte dr under kontroll kan dosen 6kas med 20 % &t gangen, samtidigt som
serumkoncentrationen av fenobarbital kontrolleras. Serumkoncentrationen av fenobarbital kan
kontrolleras efter att steady state har uppnatts, och om den &r ligre &n 15 pg/ml kan dosen justeras
darefter. Om anfallen dterkommer kan dosen okas till en maximal serumkoncentration pa 45 ug/ml.
Hoga plasmakoncentrationer kan associeras med levertoxicitet. Blodprover kan tas samtidigt for att
mita plasmakoncentrationen av fenobarbital, foretradesvis vid dalvérdet, strax innan nista dos
fenobarbital ska ges.

Plasmakoncentrationerna ska tolkas tillsammans med det observerade behandlingssvaret och en
komplett klinisk bedomning som mnnefattar dvervakning av tecken pé toxiska effekter hos djuret.

Kliniska data tyder pé att betydande variation i plasmakoncentrationen av fenobarbital kan ses hos
vissa djur. Detta kan leda till att ett djur har en ligsta 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 nivder kan uppnés eller 6verskridas. Hogsta och ldgsta
plasmakoncentrationen av fenobarbital kan behdva métas hos dessa djur (hdgsta plasma-
koncentrationen uppnés inom cirka 3 timmar efter administrering).

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

Tabletterna kan delas i lika stora halvor eller fjardedelar for att sdkerstilla korrekt dosering.

For att dela en tablett med korsbrytskara i fjirdedelar, placera tabletten med den skdrade sidan uppat
pé en plan yta och tryck pa mitten med tummen.

o

=

For att dela tabletten i tva delar, placera tabletten med den skarade sidan uppét pa en plan yta, hall i
ena halvan av tabletten och tryck pa den andra halvan.
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4.10 Overdosering (symptom, akuta itgirder, motgift), om nodvindigt

Symtom pa overdos ar:

- hidmning av det centrala nervsystemet i olika grad, fran somn till koma

- andningsproblem

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

I héindelse av 6verdosering ska det intagna likemedlet avligsnas fran magen. Ge andningsstdd och
hjértkérlstod vid behov.

Det finns inget sdrskilt motgift, men centralstimulantia (som doxapram) kan stimulera andningscentrum.
4.11 Karenstid(er)

Ej relevant.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

Farmakoterapeutisk grupp: Antiepileptika/barbiturater och derivat
ATCvet-kod QNO3AAO02.

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

De antiepileptiska effekterna av fenobarbital 4r formodligen resultatet av minst tvd mekanismer:
minskad monosynaptisk transmission, som formodligen leder till minskad neuronal excitabilitet, och en
hdjning av motorcortex troskel for elektrisk stimulering.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

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

Efter oral administrering av likemedlet till 16 beaglehundar tva génger dagligen med 12 timmars
interval i 14 dagar med en dos pa %% 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 lagsta
plasmakoncentrationen 12,94-21,05 pg/ml.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen
Laktosmonohydrat

Mikrokristallin cellulosa

Magnesiumstearat

Majsstirkelse

Talk

Smak av grillat kott

6.2 Viktiga inkompatibiliteter
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Ej relevant.
6.3 Hallbarhet

Haéllbarheten i odppnad forpackning: 3 ar.
Haéllbarhet for delade tabletter: 2 dygn.

6.4 Sirskilda forvarings anvisningar

Inga sdrskilda forvaringsanvisningar.

Delade tabletter ska forvaras i originalforpackningen. Om delade tabletter inte har anvints inom

2 dagar ska de kasseras. Forvara blisterkartan i ytterkartongen.

6.5 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 innehéller 100 eller 500 tabletter.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sirskilda forsiktighetsatgirder for destruktion av ej anviint liikemedel eller avfall efter
anvindningen

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Chanelle Pharmaceuticals Manufacturing Limited

Loughrea

Co. Galway

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

30492

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for forsta godkédnnandet: 18.03.2016
Datum for fornyat godkénnande: 24.4.2018

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

07.08.2018
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