FASS ()

Isemid H

Ceva Animal Health

Tuggtablett 1 mg

(Tuggtablett. Avlang, brun tablett med brytskara. Tabletten kan
delas i tva lika stora delar.)

Hjarta och kretslopp, diuretika, loopdiuretika, sulfonamider

Djurslag:
Hund

Aktiv substans:
Torasemid (vattenfri)

ATC-kod:
QCO03CA04

Texten nedan galler for:
Isemid tuggtablett 1 mg, 2 mg och 4 mg

FASS VET-text: Denna text dr avsedd for vardpersonal.

Texten &r baserad pa veterindr produktresumé: 2022-11-14
Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats http://www.ema.europa.eu .

Innehall
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En tuggtablett innehaller:
Aktiv(a) substans(er):

Isemid 1 mg torasemid 1 mg
Isemid 2 mg torasemid 2 mg
Isemid 4 mg torasemid 4 mg

Hjalpamne(n):

Laktos monohydrat
Mikrokristallin cellulosa
Povidon (K30)
Svinleverpulver
Maltodextrinsackaros
Krospovidon (typ B)
Magnesiumstearat

Egenskaper

Farmakodynamiska egenskaper

Torasemid ar ett loopdiuretikum av klassen pyridin-3-sulfonylurea
aven kallat "high-ceiling” diuretika. | sin kemiska struktur ligger
torasemid mellan loopdiuretika (sasom furosemid) och
kloridjonkanal blockerare.

Torasemid verkar huvudsakligen pa den tjocka uppatgaende delen

av Henles slynga dar det paverkar Na*-K*-2Cl bararen i det
luminala membranet (urinsidan) och blockerar aktiv aterabsorption
av natrium- och kloridjoner. Den diuretiska effekten av torasemid
korrelerar darfor battre med graden av torasemidutsondring i
urinen an med koncentrationen i blod. Eftersom den uppatgaende
delen av Henles slynga ar ogenomslapplig for vatten kommer
hamningen av natrium- och kloridjon transporten fran lumen till det
interstitiella utrymmet leda till okad jonkoncentration i lumen och
ett hypertont interstitium i njurmargen. Foljaktligen kommer
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aterupptaget av vatten fran samlingsréren hdmmas och
vattenvolymen pa den luminala sidan okar.

Torasemid ger en signifikant, dosberoende okning av urinflodet och
utsondring av natrium och kalium i urinen. Torasemid har en mer
potent urindrivande effekt med langre varaktighet jamfort med
furosemid.

Farmakokinetiska egenskaper

Efter en intravends enkeldos pa 0,2 mg torasemid per kg
kroppsvikt till hund, var den genomsnittliga totala elimineringen
22,1 ml per timme och kg, den genomsnittliga distributionsvolym
en 166 ml per kg och den genomsnittliga halveringstiden omkring
6 timmar. Efter oral administrering av 0,2 mg torasemid per kg
kroppsvikt, ar den absoluta biotillgangligheten omkring 99%
baserat pa tidsdata fran plasmakoncentration och 93% baserat pa
tidsdata fran urinkoncentration.

Intag av foda dkade torasemid AUCO_oo med 37% och fordrojde Tmax

nagot men den maximala koncentrationen (C ar ungefar lika

max)
vid bade vid giva pa fastande mage och vid giva i samband med
intag av foda (2015 pg/l respektive 2221 ug/l). Dessutom ar den
diuretiska effekten av torasemid ungefar densamma vid giva
tillsammans med féda som vid giva pa fastande mage. Féljaktligen
kan lakemedlet administreras antingen med eller utan mat.

Hos hund ar plasmaproteinbindningen >98%.

En stor andel av dosen (omkring 60%) utsondras via urin som
oforandrat lakemedel. Andelen torasemid som utsondras via urinen
ar ungefar densamma vid giva pa fastande mage som vid giva
tillsammans med mat (61% respektive 59%).
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Tva metaboliter (en dealkylerad och en hydroxylerad metabolit)
har identifierats i urin. Modersubstansen metaboliseras via
levercytokrom P450-familjerna 3A4 och 2E1 samt i lagre grad av
2C9.

Ingen ackumulering av torasemid har observerats efter upprepad
daglig administrering under 10 dagar, oavsett dosstorlek som
administrerats (dosomfang fran 0,1 - 0,4 mg per kg) dven om en
viss hogdosproportionalitet kan ses.

Indikationer

For behandling av kliniska tecken relaterade till hjartsvikt hos
hund, inkluderat lungodem.

Kontraindikationer

Anvand inte vid njursvikt.

Anvand inte vid dehydrering, hypovolemi eller hypotension.
Anvand inte samtidigt med andra loopdiuretika.

Anvand inte vid dverkanslighet mot den aktiva substansen eller
mot nagot av hjalpamnena.

Forsiktighet

Hos hundar som uppvisar akut lungédem som kraver intensivvard
bor anvandning av injicerbara lakemedel overvagas innan oral
behandling med diuretika paborjas.

Njurfunktion (matning av urea och kreatinin i blodet,
protein:kreatinin kvot i urin (UPC)), vatskebalans samt
elektrolytnivaer i serum bor kontrolleras fére och under behandling
med mycket regelbundna intervaller i enlighet med ansvarig
veterinars nytta/riskbedomning (se avsnitt Kontraindikationer och
Biverkningar). Det diuretiska svaret pa torasemid kan oka 6ver tid
vid upprepad dosering, sarskilt vid doser hogre an 0,2 mg per kg
och dag, darfor bor tatare kontroller 6vervagas.
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Torasemid ska anvandas med forsiktighet vid diabetes mellitus.
Kontroll av glukoshalten i blodet hos djur med diabetes
rekommenderas fore och under behandling. Korrigering av en
redan existerande elektrolytrubbning och/eller rubbad
vatskebalans bor goras innan behandling med torasemid satts in.
Hunden bor ha fri tillgang till friskt vatten eftersom torasemid ger
okad torst.

Vid nedsatt aptit och/eller krakning och/eller slohet eller vid
dosjustering bor njurfunktion (urea och kreatinin i blodet saval som
protein:kreatinin kvot i urinen (UPC)) kontrolleras.

Effekten av Isemid som forstahandsbehandling har visats i en
klinisk faltstudie. Byte fran ett annat loopdiuretika till detta
lakemedel har inte utvarderats och ett sadant byte bor endast
goras i enlighet med ansvarig veterinars nytta/riskbedomning.
Sakerhet och effekt av detta lakemedel har inte utvarderats hos
hundar som vager mindre an 2,5 kg. Anvandning till dessa djur bor
endast goras i enlighet med ansvarig veterinars
nytta/riskbedomning.

Tabletterna ar smaksatta.

Draktighet och laktation

Studier pa forsoksdjur (ratta och kanin) har visat pa fosterskadande
effekter vid doser som ar toxiska for moderdjuret.

Sakerheten av detta lakemedel har inte faststallts under draktighet
och laktation hos hund. Anvandning av lakemedlet rekommenderas
darfor inte under draktighet och laktation och inte heller till
avelsdjur.

Biverkningar

Nedsatt njurfunktion, 6kning av renala blodparametrar,
koncentrering av blodet och férandringar i elektrolytnivaerna
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(klorid, natrium, kalium, fosfor, magnesium, kalcium) var mycket
vanligt forekommande i en klinisk faltstudie.

Foljande kliniska symtom var vanligt forekommande: tillfalliga
symtom fran mag-tarmkanalen sasom krakning och diarré,
dehydrering, 0kad urinering, 0kad torst, urinlackage, aptitloshet,
viktforlust och slohet.

Andra effekter forenliga med den farmakologiska aktiviteten hos
torasemid observerades i pre-kliniska studier pa friska hundar vid
rekommenderad dos, d v s muntorrhet, reversibel 6kning av glukos
- och aldosteronkoncentrationen i serum, minskning av urinens
specifika vikt (densitet) och 6kning av urinens pH.

Frekvensen av biverkningar anges enligt foljande konvention:

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

- Vanliga (fler an 1 men farre an 10 djur av 100 behandlade djur)
- Mindre vanliga (fler an 1 men farre an 10 djur av 1 000
behandlade djur)

- Sallsynta (fler an 1 men farre an 10 djur av 10 000 behandlade
djur)

- Mycket sallsynta (farre an 1 djur av 10 000 behandlade djur,
enstaka rapporterade handelser inkluderade)

Dosering

Oral anvandning.

Den rekommenderade startdosen/underhallsdosen ar 0,13 till 0,25
mg torasemid per kg kroppsvikt och dag, en gang dagligen.

Vid mattligt till gravt lungédem kan denna dos, om det anses
nodvandigt, hojas upp till maximal dos 0,4 mg per kg kroppsvikt
och dag, en gang dagligen.

Doser fran 0,26 mg/kg och daréver bor endast administreras under
maximalt 5 dygn.
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Efter denna period bor dosen minskas till underhallsdosen och
hunden bor bedémas av en veterinar inom nagra dagar.
Foljande tabell visar dosjusteringsschema inom det
rekommenderade dosintervallet fran 0,13 till 0,4 mg per kg och

dag.
Hundens kroppsvikt |Antal och styrka pa Isemid tabletter som ska
(kg) administreras
Start/Underhallsdos [Tillfallig hégre dos
(0,13 till 0,25 (0,26 till 0,40
mg/kg/dag) mg/kg/dag)
1 mg
2,5 till 4 Ya 1
> 4 till 6 1 1%
> 6 till 8 Fran 1 till 1 % Fran 2 till 2 %
> 8 till 11,5 Fran 1 % till 2 Fran 2% till 3
2 mg
> 11,5 till 15 Fran 1 till 1 % 2
> 15 till 23 Fran 1 % till 2 Fran 2 % till 3
4 mg
> 23 till 30 Fran 1 till 1 % 2
> 30 till 40 Fran 1 % till 2 Fran 2 Y% till 3
> 40 till 60 Fran 2 till 2 % Fran 3 till 4

Dosering ska anpassas for att bibehalla patientens valbefinnande
med beaktande av njurfunktion och elektrolytstatus. Om langvarig
diuretikabehandling med detta lakemedel kravs ska behandlingen
fortsatta vid den lagsta effektiva dosen nar tecken pa kronisk
hjartsvikt ar under kontroll och patienten ar stabil.
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Tabletten kan ges tillsammans med mat eller direkt i munnen om
den inte tas spontant av hunden.

Karenstider

Ej relevant.

Interaktioner

Samtidig administrering av loopdiuretika och NSAID kan resultera i
ett minskat natriuretiskt svar.

Samtidig anvandning av NSAID, aminoglykosider eller cefalosporin
er kan oka risken for nefrotoxicitet och ototoxicitet av dessa
lakemedel.

Torasemid kan motverka effekten av orala hypoglykemiska
lakemedel.

Torasemid kan Oka risken for sulfonamidallergi.

Vid samtidig administrering av kortikosteroider kan effekterna av
kaliumforlust forstarkas.

Vid samtidig administrering av amfotericin B, kan okad risk for
nefrotoxicitet och dkning av elektrolytrubbning observeras.

Efter samtidig administrering av torasemid och digoxin har inga
farmakokinetiska interaktioner rapporterats, dock kan hypokalemi
forstarka arrytmier som inducerats av digoxin.

Torasemid kan minska utsondringen av salicylater via njurarna,
vilket leder till 0kad risk for toxicitet.

Forsiktighet ska iakttagas vid administrering av torasemid
tillsammans med andra hoggradigt plasmaproteinbundna
lakemedel. Eftersom proteinbindning underlattar utsondring av
torasemid via njurarna, kan en minskning av bindningen pa grund
av konkurrens fran ett annat ldkemedel orsaka diuretisk resistens.
Samtidig administrering av torasemid med andra lakemedel som
metaboliseras via cytokrom P450-familjen 3A4 (t ex enalapril,
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buprenorfin, doxycyklin, ciklosporin) och 2E1 (isofluran, sevofluran,
teofyllin) kan minska deras eliminering fran den systemiska
cirkulationen.

Effekten av blodtryckssankande lakemedel, sarskilt ACE-hammare
kan forstarkas vid samtidig administrering av torasemid.

Overdosering

Efter administrering av 3 till 5 ganger den maximala dosen under 5
pa varandra féljande dagar f6ljt av administrering av 3 till 5 ganger
den hosta rekommenderade dosen for underhallsbehandling under
177 dagar till friska hundar sags histopatologiska forandringar i
njurarna (interstitiell inflammation, utvidgning av njurtubuli och
subkapsulara cystor) utover de effekter som observerades efter
administrering av rekommenderad dos (se avsnitt Biverkningar).
Forandringarna i njurarna kvarstod 28 dagar efter avslutad
behandling. Den mikroskopiska bilden av skadorna antyder en
pagaende reparationsprocess. Dessa skador kan sannolikt anses
vara ett resultat av den farmakodynamiska effekten (diures) och
var inte kopplade till nagra bevis for glomeruliskleros eller
interstitiell fibros.

En 6vergaende dosberoende férandring i binjurarna, som yttrar sig
som en lindrig till mattlig reaktiv hypertrofi/hyperplasi och som
antagligen ar kopplad till hog produktion av aldosteron,
observerades hos hundar som behandlades med upp till 5 ganger
den hogsta rekommenderade dosen. En 0kning av
albuminkoncentrationen i serum observerades.

EKG forandringar (6kning av P-vagen och/eller QT intervall) utan
kliniska symtom observerades hos nagra djur efter administrering
av 5 ganger hogsta rekommenderade dos. Samband med
forandringar i plasmaelektrolytvarden kan inte uteslutas.
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Efter administrering av 3 till 5 ganger den hégsta rekommenderade
dosen till friska hundar sags en minskning av aptit som ledde till
viktforlust i nagra fall.

Vid overdosering kan symtomatisk behandling ordineras av
ansvarig veterinar baserat pa de kliniska tecken som ses.

Observera

Sarskilda varningar for respektive djurslag

Den initiala dosen eller underhallsdosen kan tillfalligt h6jas nar
graden av lungdédem okar, t.ex. nar alveolart 6dem utvecklas (se
avsnitt Dosering).

Skyddsforeskrifter for personer som administrerar det
veterinarmedicinska lakemedlet till djur

Detta lakemedel kan ge okad urinering, torst och/eller storningar |
mag-tarmkanalen och/eller hypotension och/eller dehydrering vid
intag. Oanvanda tablettdelar ska laggas tillbaka i blisterkartan och
sedan i originalkartongen for att forhindra atkomlighet for barn. Vid
oavsiktligt intag, speciellt av barn, uppsok genast lakare och visa
denna information eller etiketten.

Detta [akemedel kan orsaka dverkanslighetsreaktioner (allergiska
reaktioner) hos personer som ar overkansliga mot torasemid.
Personer med kand overkanslighet mot torasemid, mot andra
sulfonamider eller nagot av hjalpamnena ska undvika kontakt med
lakemedlet. Om du utvecklar symtom pa allergi uppsok genast
lakare och visa denna information eller etiketten.

Tvatta handerna efter anvandning.

Hallbarhet
Hallbarhet i o6ppnad férpackning: 4 ar

Forvaring
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Inga sarskilda forvaringsanvisningar.

Oanvanda tablettdelar ska forvaras i blisterforpackningen och
anvandas vid nasta administreringstillfalle.

Forvara tabletterna utom rackhall for djur for att undvika oavsiktligt
intag.

Forpackningsinformation

Tuggtablett 1 mg Tuggtablett. Avlang, brun tablett med brytskara.
Tabletten kan delas i tva lika stora delar.

3 x 10 tablett(er) blister, receptbelagd

Tuggtablett 2 mg Tuggtablett. Avlang, brun tablett med brytskara.
Tabletten kan delas i tva lika stora delar.

3 x 10 tablett(er) blister, receptbelagd

Tuggtablett 4 mg Tuggtablett. Avlang, brun tablett med brytskara.
Tabletten kan delas i tva lika stora delar.

3 x 10 tablett(er) blister, receptbelagd
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