PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV VETERINARNEHO LIEKU

Credelio Plus 56,25 mg/2,11 mg Zuvacie tablety pre psy (1,4-2,8 kg)
Credelio Plus 112,5 mg/4,22 mg Zuvacie tablety pre psy (> 2,8-5,5 kg)
Credelio Plus 225 mg/8,44 mg Zuvacie tablety pre psy (> 5,5-11 kg)
Credelio Plus 450 mg/16,88 mg zuvacie tablety pre psy (> 11-22 kg)
Credelio Plus 900 mg/33,75 mg zuvacie tablety pre psy (> 22-45 kg)
2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Utinna(-¢é) latka(-y):

Kazda zuvacia tableta obsahuje:

Tablety Credelio Plus lotilaner milbemycinoxim
Psy (1,4-2.,8 kg) 56,25 mg 2,11 mg
Psy (> 2,8-5,5 kg) 112,5 mg 4,22 mg
Psy (> 5,5-11 kg) 225 mg 8,44 mg
Psy (> 11-22 kg) 450 mg 16,88 mg
Psy (> 2245 kg) 900 mg 33,75 mg

r.

Uplny zoznam pomocnych latok je uvedeny v Casti 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Zuvacia tableta.

Biela az bézov4a, okrtihla, bikonvexné zuvacia tableta s hnedastymi Skvrnami a zoSikmenymi okrajmi s
vyrytym pismenom ,,I* na jednej strane tablety.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Cielové druhy

Psy.

4.2 Indikacie na pouzitie so Specifikovanim ciePovych druhov

Na pouzitie u psov so zmieSanymi napadnutiami/infekciami kliestami, blchami, gastrointestinalnymi
nematodami, srdcovym cervom a/alebo plicnym cervom, alebo s nimi suvisiacimi rizikami.

Tento veterinarny liek je indikovany na pouzitie v pripadoch, kedy sa sibezne vyzaduje liecba proti

kliestom/blcham a gastrointestinalnym nematédam alebo liecba proti kliestom/blcham a prevencia
pred ochorenim vyvolanym srdcovym ¢ervom/angiostrongylozou.

Klieste a bichy
Na liecbu napadnuti psov kliestami (Dermacentor reticulatus, Ixodes ricinus, Rhipicephalus

sanguineus a I. hexagonus) a blchami (Ctenocephalides felis a C. canis).
Tento veterinarny lieck ma okamzity a pretrvavajici smrtiaci ti¢inok na klieste a blchy pocas 1 mesiaca.

Tento veterinarny liek sa méze pouzit’ v ramci lieCebnej stratégie na regulaciu alergickej dermatitidy
zapriCinenej blchami (FAD).




Gastrointestinalne nematddy

Liecba proti gastrointestinalnym nematédam: machovcom (L4, nezrelym dospelym stadiam (L5) a
dospelym stadiam Ancylostoma caninum), Skrkavkam (L4, nezrelym dospelym Stadiam (L5) a
dospelym §tadiam Toxocara canis a dospelym §tadiam Toxascaris leonina) a tenkohlavcom (dospelym
stadiam Trichuris vulpis).

Srdcovy Cerv
Prevencia ochorenia vyvolaného srdcovym cervom (Dirofilaria immitis).

Plucny cerv
Prevencia pred angiostrongylozou zniZzenim miery infekcie nezrelymi dospelymi (L5) a dospelymi
Stadiami Angiostrongylus vasorum (pl'icny Cerv) pri mesacnom podavani.

4.3 Kontraindikacie

Nepouzivat’ v pripadoch precitlivenosti na u¢inné latky alebo na niektora z pomocnych latok.
4.4 Osobitné upozornenia pre kazdy ciePovy druh

Vsetky psy v domacnosti maju byt’ lie¢ené vhodnym liekom.

Klieste a blchy musia napadnut hostitel’a a zacat’ sat’, aby mohli byt’ vystavené ucinnej latke, preto
riziko prenosu chordb prenasanych kliestami/blchami nemozno vylucit.

Moze dojst’ ku rezistencii parazitov voci ktorejkol'vek triede antihelmintika po jeho ¢astom,
opakovanom pouZziti. Preto pouzivanie tohto veterinarneho lieku je nutné zvazit’ na zéklade postidenia
jednotlivych pripadov a miestnych epidemiologickych informacii o aktualne;j citlivosti cielovych
druhov, aby sa obmedzila moznost’ buducej selekcie rezistencie.

Pri liecbe infekceii vyvolanych gastrointestinalnymi nematddami ma predpisujuci veterinarny lekar
posudit’ potrebu a frekvenciu opakovanej liecby, ako aj vyber lieCby (monolatky alebo
kombinovaného lieku).

Udrzanie ucinnosti makrocyklickych laktonov je rozhodujtice pri prevencii pred Dirofilarie immitis.
Na minimalizovanie rizika selekcie rezistencie sa preto odporuca, aby sa u psov skontrolovali
cirkulujuce antigény aj mikrofilarie v krvi na zaciatku kazdej sezony vyskytu srdcového Cerva pred
zaCatim mesacnych preventivnych lieCob. Tento liek nie je G¢inny proti dospelym Stadiam D. immitis a
nie je indikovany na odstranenie mikrofilarii.

4.5 Osobitné bezpecnostné opatrenia na pouZzivanie

Osobitné bezpeénostné opatrenia na pouzivanie u zvierat

Visetky udaje o bezpecnosti a ucinnosti boli ziskané u psov a Steniat vo veku od 8 tyzdiov a s telesnou
hmotnost'ou od 1,4 kg. Pouzitie tohto veterinarneho lieku u Steniat mladsich ako 8 tyzdnov alebo
vaziacich menej ako 1,4 kg ma vychadzat’ z postidenia prinosu a rizika zodpovednym veterinarnym
lekarom.

Odporti¢and davka sa musi prisne dodrzat’ v pripade psov s mutaciou MDR1 (") s nefunkénym P-
glykoproteinom, ku ktorym mozu patrit’ kolie a podobné plemena.

Pred prvym podanim sa musi skontrolovat’ pripadny vyskyt infekcie sposobenej srdcovym ¢ervom u
psov zijucich v endemickych oblastiach s vyskytom srdcového Cerva alebo u psov, ktoré v takychto
oblastiach boli. Podl'a uvazenia veterinarneho lekara sa infikované psy musia oSetrit’ adulticidom, aby
boli usmrtené dospelé srdcové Cervy.



Podavanie liekov obsahujucich milbemycinoxim (ako je tento liek) psom s vysokym poctom
cirkulujucich mikrofilarii sa neodporuca, aby sa zabranilo hypersenzitivnym reakciam stvisiacim s
uvol'novanim proteinov z mitvych alebo hyntcich mikrofilarii.

Osobitné bezpeénostné opatrenia, ktoré ma urobit’ osoba podavajuca liek zvieratam

Nahodné pozitie moze sposobit’ gastrointestinalne poruchy. Aby sa zabranilo pristupu deti, tablety
uchovavat v blistrovych baleniach az do pouzitia a blistrové balenia uchovavat’ vo vonkajSom obale
mimo dosahu deti.

V pripade ndhodného pozitia vyhladat’ ihned’ lekarsku pomoc a ukazat’ pisomnua informaciu pre
pouzivatel'ov alebo obal lekarovi.

Po manipulacii s tabletami umyt’ si ruky.
4.6 Neziaduce ucinky (frekvencia vyskytu a zavaznost’)

Menej Casto boli hlasené gastrointestinalne prejavy (hnacka a vracanie), anorexia, svalovy tras,
letargia, pruritus a zmeny v spravani. Tieto vyskyty vo vSeobecnosti vymizli samé a trvali kratko.

Neurologické priznaky (kf¢, svalovy tras a ataxia) boli pozorované zriedkavo podl'a skusenosti s
bezpecnostou po uvedeni lieku na trh v pripade G¢innej latky lotilaner pouzivanej monoaktivne
(Credelio) v rovnakej davke ako pri tomto lieku. Tieto priznaky zvyc€ajne usttipia bez liecby.

Frekvencia vyskytu neziaducich G¢inkov sa definuje pouzitim nasledujiiceho pravidla:
—vel'mi Casté (neziaduce ucinky sa prejavili u viac ako 1 z 10 lieCenych zvierat)

— Casté (u viac ako 1 ale menej ako 10 zo 100 liecenych zvierat)

— menej ¢asté (u viac ako 1 ale menej ako 10 z 1 000 liecenych zvierat)

— zriedkavé (u viac ako 1 ale menej ako 10 z 10 000 lieCenych zvierat)

— vel'mi zriedkavé (u menej ako 1 z 10 000 liecenych zvierat, vratane ojedinelych hlaseni)

4.7 Pouzitie pocas gravidity, lakticie, znasky

Bezpecnost’ veterinarneho lieku u chovnych, gravidnych a laktujacich psov nebola skiimana.
Laboratorne stadie s i¢innymi latkami u potkanov nedokazali Ziadne teratogénne Gcinky ani ziadny
neziaduci ucinok na reprodukénti schopnost’ samcov a samic.

Pouzit’ len po zhodnoteni prinosu/rizika zodpovednym veterinarnym lekarom.

4.8 Liekové interakcie a iné formy vzajomného posobenia

Preukazalo sa, Ze lotilaner a milbemycinoxim su substratmi pre P-glykoprotein (P-gp) a preto by
mohli byt’ v interakcii s inymi P-gp substratmi (napriklad s digoxinom, doxorubicinom) alebo s inymi
makrocyklickymi laktonmi. Preto sibezna liecba inymi P-gp substratmi by mohla viest’ k zvySene;j
toxicite.

4.9 Davkovanie a sposob podania lieku

Peroralne pouzitie.

Veterinarny liek sa mé podavat’ v stlade s nasledovnou tabul’kou, aby sa zabezpecila

davka 20 az 41 mg lotilaneru/kg telesnej hmotnosti a 0,75 az 1,53 mg milbemycinoximu/kg telesne;j
hmotnosti.



Telesna Sila a pocet podanych tabliet Credelio Plus
hmotnost’ psa
56,25 mg/ 112,5 mg/ 225 mg/ 450 mg/ 900 mg/
2,11 mg 4,22 mg 8,44 mg 16,88 mg 33,75 mg
1,428 kg 1
>2,8-5,5 kg 1
>5,5-11 kg 1
>11-22 kg 1
>22-45 kg 1
>45 kg Vhodné kombinacia tabliet

Pouzite vhodnt kombinaciu dostupnych sil, aby ste dosiahli odporac¢ant davku 2041 mg
lotilaneru/kg a 0,75—1,53 mg milbemycinoximu/kg u zvierat s telesnou hmotnost'ou > 45 kg.

Harmonogram liecby ma vychadzat’ z individualneho postdenia rizika u psa, miestne;j
epidemiologickej situacie a/alebo epidemiologickej situacie v inych oblastiach, v ktorych sa pes
nachadzal alebo sa bude nachadzat’. Ak sa na zaklade usudku veterinarneho lekara u psa vyzaduje
opitovné podanie (podania) lieku, kazd¢é d’alSie podanie (podania) sa musi vykonat’ podla
harmonogramu 1-mesa¢ného ¢asového intervalu.

Liek sa ma pouzivat’ u psov so zmieSanymi napadnutiami ektoparazitmi (kliest'ami alebo blchami) a
endoparazitmi (gastrointestinalnymi nematdédami a/alebo na prevenciu pred srdcovym
¢ervom/plicnym ¢ervom) alebo s nimi stvisiacimi rizikami. V opa¢nom pripade sa ma pouzit’
paraziticid s uzsim spektrom.

Sposob podavania:
Tento veterinarny liek je vo forme chutnych, Zuvacich tabliet s prichutou. Podavajte zuvaciu tabletu
(tablety) s krmivom alebo po podani krmiva.

Psy, ktoré ziji v endemickych oblastiach bez vyskytu srdcového Cerva:

Tento veterinarny liek sa m6ze pouzit’ ako sicast’ sezonnej liecby proti kliestom a/alebo blcham u
psov, u ktorych boli subezne diagnostikované infekcie gastrointestinalnymi nematédami, alebo u psov
s takymto rizikom alebo s rizikom napadnutia pl'dcnym ¢ervom. Jediné oSetrenie je ucinné pri lieCbe
proti gastrointestinalnym nematddam.

Psy, ktoré ziji v endemickych oblastiach s vyskytom srdcového Cerva:
Pred liecbou veterinarnym liekom sa ma zvazit odportcanie v Castiach 4.4 a 4.5.

Na prevenciu ochorenia vyvolané¢ho srdcovym cervom a na stibeznu lieCbu proti kliestom a/alebo
blcham sa veterinarny liek musi podavat’ v pravidelnych mesac¢nych intervaloch poc¢as obdobia roka,
kedy sa vyskytuju komare, klieste a/alebo blchy. Prva davka veterinarneho lieku sa moze podat’ po
prvej moznej expozicii komarom, nie vSak po uplynuti jedného mesiaca od tejto expozicie.

Ak sa veterinarny liek pouziva ako nahrada za iny liek na prevenciu pred srdcovym ¢ervom, prva
davka lieku sa musi podat’ do jedného mesiaca od podania poslednej davky predchadzajuceho lieku.
U psov, ktoré prichaddzaju do oblasti s vyskytom srdcového Cerva, sa lieck ma zacat’ podavat’ do
jedného mesiaca od prichodu do takejto oblasti.

Liecba na prevenciu pred srdcovym ¢ervom musi pokra¢ovat’ mesacne, priCom posledna davka sa ma
psovi podat’ 1 mesiac po opusteni daného regionu.

Plucny Cerv:

V endemickych oblastiach mesa¢né podavanie tohto veterinarneho lieku znizi mieru infekcie
nezrelymi dospelymi (L5) a dospelymi Stadiami Angiostrongylus vasorum v srdci a pl'icach.
Odporuca sa pokracovat’ v prevencii pred plicnym ¢ervom az po uplynuti najmenej 1 mesiaca od
poslednej expozicie slizniakmi a slimakmi.

O optimalnom Case na zacatie lieCby tymto veterinarnym liekom sa porad’te s veterinarom.
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4.10 Predavkovanie (priznaky, nudzové postupy, antidota), ak st potrebné

Neboli pozorované ziadne neziaduce reakcie, okrem reakcii uvedenych v Casti 4.6, u Steniat (vo
veku 8-9 tyzdiov) po podani az 5-ndsobku maximalnej odporiacanej davky v priebehu 1-5 dni
(kazdodenné podavanie davky) v mesacnych intervaloch pri 9 podaniach; ani u dospelych psov
(pociato¢ny vek 11 mesiacov) po podani az S-nasobku maximalnej odpora¢anej davky v priebehu 1—
5 dni (kazdodenné podavanie davky) v mesacnych intervaloch pri 7 podaniach; ani u dospelych psov
(vo veku priblizne 12 mesiacov) po podani az 6-nasobku maximalnej odporicanej davky ako bolusu
pri jednom podani.

Po podani 5-nasobku maximalnej odporic¢anej davky psom s mutaciou MDR1 (") s nefunkénym P-
glykoproteinom bol pozorovany prechodny ttlm, ataxia, tras, mydridza a/alebo nadmerné slinenie.

4.11  Ochranna (-é) lehota (-y)

Netyka sa.

S. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakoterapeuticka skupina: antiparazitika, ektoparaziticidy, endektocitidy, na systémové pouZzitie
(kombinéacie milbemycinu)
ATCvet kod:: QP54ABS51

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Lotilaner:

Lotilaner je insekticid a akaricid z triedy izoxazolinov. Je to ¢isty enantiomér uc¢inny proti dospelym
kliestom druhu Dermacentor reticulatus, Ixodes hexagonus, I. ricinus a Rhipicephalus sanguineus,
ako aj proti dospelym blcham druhu Ctenocephalides felis a C. canis.

Lotilaner je silny inhibitor chloridovych kanalov riadenych kyselinou gama-aminomaslovou (GABA)
a v mensej miere chloridovych iénovych kanalov riadenych glutamatom u hmyzu a kliestov, ¢o vedie
k rychlemu usmrteniu klie§tov a bich. Uginok lotilaneru nebol ovplyvneny rezistenciou voéi
chloroorganickym zluceninam (cyklodiénom, napr. dieldrin), fenylpyrazolom (napr. fipronil),
neonikotinoidom (napr. imidakloprid), formamidinom (napr. amitraz) a pyretroidom (napr.
cypermetrin).

U kliestov dochadza k nastupu t¢inku do 48 hodin po prisati a G¢inok trva jeden mesiac po podani
lieku. Klieste /. ricinus prisaté na psovi pred podanim st usmrtené do 8 hodin.

U bich dochadza k nastupu téinku do 4 hodin po napadnuti a uéinok trva jeden mesiac po podani
lieku. Blchy nachadzajice sa na psovi pred podanim st usmrtené do 6 hodin.

Tento veterinarny liek usmrcuje existujice a novo vyliahnuté blchy na psoch skor, nez naklada
vajicka. Liek tak prerusi zivotny cyklus blchy a zabrani zamoreniu prostredia blchami v priestoroch,

do ktorych ma pes pristup.

Milbemycinoxim:

Milbemycinoxim je systémovo aktivny makrocyklicky lakton izolovany z fermentacie Streptomyces
hygroscopicus var. aureolacrimosus. Obsahuje dva hlavné faktory, A3 a A4 (pomer A3:A4 je 20:80).
Milbemycinoxim je antiparaziticky endektozid s aktivitou proti rozto¢om, larvam a dospelym Stadiam
nematod, ako aj larvam (L3/L4) Dirofilaria immitis.



Aktivita milbemycinoximu suvisi s jeho pdsobenim na prenos v nervovych tkanivach bezstavovcov.
Milbemycinoxim, ako pri avermektinoch a inych milbemycinoch, zvysuje u nematod a hmyzu
priepustnostou membrany vo¢i chloridovym iénom prostrednictvom chloridovych iénovych kanalov
riadenych glutamatom. To vedie k hyperpolarizacii neuromuskularnej membrany a ochrnutiu a
usmrteniu parazita.

5.2 Farmakokinetické udaje

Absorpcia
Po peroralnom podani sa lotilaner I'ahko absorbuje a maximalna plazmaticka koncentracia sa dosiahne

do 3-5 hodin. Milbemycin A3 5-oxim a milbemycin A4 5-oxim sa po peroralnom podani takisto
rychlo absorbuji, priCom Tmaxje u oboch lieciv priblizne 2—4 hodiny. Krmivo zvySuje absorpciu
lotilaneru aj milbemycinoximu. Biologicka dostupnost’ lotilaneru je 75 % a biologické dostupnost’
milbemycinu (A3 a A4 5-oximu) je priblizne 60 %.

Distribucia

Lotilaner a milbemycin A3 a A4 5-oxim st u psov rozsiahlo distribuované, pricom objem distribucie
po intravenéznom podani je 3—4 1/kg. Véazba na plazmatické bielkoviny je u lotilaneru aj u
milbemycinoximu vysoka (> 95 %).

Metabolizmus a vyluc¢ovanie
Lotilaner sa v malej miere metabolizuje na hydrofilnejSie zliceniny, ktoré sa pozoruji vo vykaloch a v
moci.

Hlavnou cestou vylu€ovania je biliarna exkrécia a menej vyznamnou cestou vylu¢ovania (menej

nez 10 % davky) je rendlna exkrécia. Konecny polcas je priblizne 24 dni. Tento dlhy konecny polcas
zabezpecuje u¢inné koncentracie v krvi poc¢as celého trvania intervalu medzi jednotlivymi davkami.
Pri opakovanych mesa¢nych davkach sa pozoruje mierna akumulacia, pricom ustaleny stav sa
dosiahne po Stvrtej mesacnej davke.

Primarne fekalne a mocové metabolity milbemycinoximu u psov boli identifikované ako
glukuronidové konjugaty milbemycin A3 alebo A4 5-oximu, dealkylovany milbemycin A3 alebo

A4 5-oxim a hydroxylovany milbemycin A4 5-oxim. Hydroxymilbemycin A4 5-oxim bol zisteny iba
v plazme, nie vSak v mo¢i ani vo vykaloch, ¢o naznacuje prevazujuce vylucovanie konjugovanych
metabolitov u psov.

Milbemycin A4 5-oxim sa eliminuje pomalSie ako milbemycin A3 5-oxim (klirens po intraven6znom
podani bol 47,0 a 106,8 ml/h/kg v uvedenom poradi), ¢o vedie k vyssej expozicii (AUC) milbemycin
A4, nez v pripade milbemycinu A3 5-oximu. Stredna hodnota pol¢asu eliminacie bola 27 hodin pri
A3a 57 hodin pri A4. Vylucovanie milbemycin A3 a A4 5-oximu je vykalmi, a tiez v menSom rozsahu
mocom.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Celuloza, praskova

Laktoza, monohydrat

Silicifikovana mikrokrystalicka celuloza
Prichut’ zo suseného mésa

Krospovidon

Povidon K30

Laurylsiran sodny

Koloidny oxid kremicity bezvodny
Stearat horecnaty



6.2 Zavazné inkompatibility

Neuplatiiuju sa.

6.3 Cas pouzitelnosti

Cas pouzitelnosti veterinarneho licku zabaleného v neporusenom obale: 3 roky.
6.4 Osobitné bezpecnostné opatrenia na uchovavanie

Tento veterinarny liek nevyzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.
6.5 Charakter a zloZenie vnutorného obalu

Hlinikové/hlinikové blistre zabalené do vonkajSej kartonovej krabicky.
Velkosti balenia obsahujtce 1, 3, 6 alebo 18 tabliet.

Nie vSetky velkosti balenia sa musia uvadzat na trh.

6.6 Osobitné bezpe¢nostné opatrenia na zneSkodiovanie nepouzitych veterinarnych liekov,
pripadne odpadovych materialov vytvorenych pri pouZivani tychto liekov

Kazdy nepouzity veterinarny liek alebo odpadové materialy z tohto veterinarneho lieku musia byt
zlikvidované v stlade s miestnymi poziadavkami.
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Datum prvej registracie: DD mesiac RRRR

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto veterindrnom lieku st uvedené na internetovej stranke Europskej
agentary pre lieky (http://www.ema.europa.eu/).

ZAKAZ PREDAJA, DODAVOK A/ALEBO POUZIVANIA

Neuplatiiuje sa.
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