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Zennovation in Sedation

Davkovani a podavani
Vypocitejte davku pomoci 1 mg/m? medetomidinu nebo pouzijte
tabulku davkovani nize.

Vsimnéte si, ze davka mg/kg se snizuje s rostouci télesnou hmotnosti.

Hmotnost psa | Davka Zenalpha® ll Hmotnost psa | Davka Zenalpha®

v kg v ml v kg v ml
35-4 0.4 33.1-37 2.2
41 -5 0.6 371 -45 2.4
51-7 0.7 45.1 - 50 2.6
71-10 0.8 50.1 - 55 2.8
10.1-13 1.0 55.1 - 60 3.0
13.1-15 1.2 60.1 — 65 3.2
15.1 - 20 1.4 65.1-70 34
20.1-25 1.6 70.1 - 80 3.6
251 -30 1.8 >80 3.8
30.1-33 2.0
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Zenalpha® (injekce 0,5 mg/ml medetomidinu a 10 mg/ml vatinoxanu)
pro intramuskularni injekci u pst — sedativum a analgetikum.
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Zenalpha® 0,5 mg/ml + 10 mg/ml injekéni roztok pro psy

1. NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO
PRIPRAVKU

Zenalpha® 0,5 mg/ml + 10 mg/ml injekéni roztok
pro psy

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENi
1 ml obsahuje:

LéGivé latky:

Medetomidini hydrochloridum 0,5 mg (odpovida
0,425 mg medetomidinum)

Vatinoxani hydrochloridum 10 mg (odpovida
9,2 mg vatinoxanum)

Pomocné latky:

Methylparaben (E218) 1,8 mg
Propylparaben 0,2 mg

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Injekéni roztok.Ciry, svétle Zluty az Zluty nebo
hnédozluty roztok.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Cilové druhy zvitat

Psi.

4.2 Indikace s upfesnénim pro cilovy druh zvitat
Pro zklidnéni, sedaci a analgezii béhem nein-
vazivnich, nebolestivych nebo mirné bolestivych
zékrokU a vysetreni, které maji trvat nejvySe 30
minut.

4.3 Kontraindikace

Nepouzivat v pripadech precitlivélosti na 1é¢ivé
latky nebo na nékterou z pomocnych latek.
NepouZivat u zvifat s kardiovaskularnim on-
emocnénim, respiracnim onemocnénim nebo
s poruchou funkce jater nebo ledvin.

NepouZivat u zvifat, ktera jsou v Soku nebo silné
oslabena.

Nepouzivat u zvifat s hypoglykémii nebo
s rizikem rozvoje hypoglykémie.

NepouZzivat jako preanestetikum.

NepouZzivat u kocek.

4.4 Zvlastni upozornéni pro kazdy cilovy druh
Nervozni nebo rozruseni psi s vysokymi hladinami
endogennich katecholamint mohou vykazovat
snizenou farmakologickou odpovéd na agonisty
alfa-2-adrenergnich receptord, jako je medeto-
midin (nedc¢innost). U podrazdénych zvifat mize
byt nastup sedativnich/analgetickych uginkd
zpomaleny nebo mdze byt hloubka a doba trvani
UcGinkd snizena, nebo nulova. Proto by mél mit
pes pred zahajenim podavani pripravku moznost
se zklidnit a po podani pfipravku klidné odpo&i-
vat, dokud se neobjevi znamky sedace.

4.5 Zvlastni opatfeni pro pouziti

ZvI&stni opatieni pro pouziti u zvirat

Vzhledem k absenci dostupnych udajd by mélo
byt podavani pfipravku $ténatim mladsim
4,5 mésice zalozeno na zvézeni terapeutického
prospéchu a rizika prislusnym veterinarnim
|ékarem.

Doporucuije se, aby psi byli pred podanim tohoto
veterinariho léGivého pripravku nalaéno v sou-
ladu s aktudlné platnymi doporucenymi postupy
(napf. 4-6 hodin pro zdravé psy). Lze podéavat
vodu.

Béhem sedace a zotavovani je treba Casto sle-
dovat kardiovaskularni funkce a télesnou teplotu
zvitat.

Po podani pfipravku mohou byt pozorovany nék-
teré kardiovaskulami Ucinky (napf. bradykardie,
srdecni arytmie jako atrioventrikularni blokada
druhého stupné nebo komorové extrasystoly).
Béhem 15-45 minut po podani pfipravku se pra-
vdépodobné krevni tlak snizi priblizné o 30-50 %
oproti hodnotédm pred jeho podanim. Priblizné
od jedné hodiny po podéani pfipravku a po dobu
az Sesti hodin miize byt pozorovana tachykardie
s norméalnim krevnim tlakem. Proto by se mélo
prednostné provadét Casté monitorovani kar-
diovaskularnich funkei, dokud tachykardie neo-
dezni.

Po podéni pfipravku méze dojit k poklesu téle-
sné teploty priblizné o 1-2 °C. Jakmile hypo-
termie nastane, mize pretrvavat déle nez se-
dace a analgezie. Aby se zabranilo hypotermii,
méla by byt oSetfovana zvirata béhem zakroku
udrzovana v teple a pfi konstantni teploté az do
Uplného zotaveni.

Medetomidin mize zpUsobit apnoe a/nebo hy-
poxémii. Tento Gcinek se pravdépodobné zesi-
luje, pokud se pouziva v kombinaci s opioidnimi
analgetiky. Ve véech pripadech je tfeba Casto
monitorovat respiracni funkce. V pripadé zjisténi
hypoxémie nebo podezieni na ni je rovnéz vhod-
né mit k dispozici kyslik.

Analgezie navozena timto veterinarnim l1écivym
pripravkem mGze byt kratsi nez sedativni Ucinek.
Podle potreby by méla byt zajisténa dalsi lécba
bolesti. U nékterych pst Ize otekavat spontanni
svalovy tfes nebo zaskuby.

Zvlastni opatreni ur¢ené osobam, které podéavai
veterinarni léCivy pripravek zviratim

Néahodna expozice mlZe zpUsobit sedaci
a zmény krevniho tlaku. PFi podavéani pripravku
je tfeba dbat opatrnosti, aby se zabranilo nahod-
nému sebeposkozeni injek¢né aplikovanym
pfipravkem nebo kontaktu s kdzi, o¢ima &i

sliznicemi. Doporucuije se primérené znehybnéni
zvifete, protoZe néktera zvirata mohou reagovat
na injekci (napf. obrannou reakci).

Je tfeba, aby téhotné Zeny podavaly veterinarni
|éCivy pripravek se zvlastni opatrnosti, aby ne-
doslo k sebeposkozeni injekéné aplikovanym
pripravkem, protoze po nahodné systémové
expozici se mohou objevit délozni kontrakce
a pokles krevniho tlaku plodu. Lidé se znédmou
precitlivélosti na 1éCivou latku nebo na nékterou
z pomocnych latek by méli podavat veterinarni
|éCivy pripravek obezietné.

V pripadé nahodného sebeposkozeni injekéné
aplikovanym pripravkem nebo pozfeni vyhlede-
jte ihned lékafskou pomoc a ukazte pribalovou
informaci Iékari, ale NERIDTE DOPRAVNI PROS-
TREDKY.

V pfipadé kontaktu s pokozkou nebo sliznici
omyjte zasazenou pokozku okamzité po ex-
pozici velkym mnozstvim vody a sviéknéte kon-
taminovany odév, ktery je v pfimém kontaktu s
pokozkou. V pripadé zasazeni oci je vyplachnéte
velkym mnoZzstvim Cisté vody. Pokud se objevi
pFiznaky, poradte se s [ékarem.

Pro Iékare: Veterinami 1éCivy pripravek obsahuje
medetomidin, agonistu alfa-2 adrenoreceptord,
v kombinaci s vatinoxanem, periferné selektivnim
antagonistou alfa-2 adrenoreceptorl. Pfiznaky
po absorpci mohou zahrnovat klinické Gcinky
zahrnujici sedaci zavislou na davce, respiracni
depresi, bradykardii, hypotenzi, sucho v Ustech
a hyperglykémii. Byly hlaSeny rovnéz komorové
arytmie. Respiracni a hemodynamické pfiznaky
je tfeba léCit symptomaticky.

4.6 Nezadouci Gcinky (frekvence a zavaznost)
V bezpecnostnich a klinickych studiich byly vel-
mi Casto pozorovany hypotermie, bradykardie
a tachykardie. Casto byl pozorovan prdjem/kolit-
ida a svalovy tfes. Méné Gasto bylo pozorovano
zvraceni/nauzea a mimovolni defekace. V labo-
ratornich studiich bezpec¢nosti byly velmi ¢asto
pozorovany srdecni arytmie, napriklad atrioven-
trikularni blokada druhého stupné a komorové
extrasystoly. V laboratornich studiich bezpe¢no-
sti byly velmi vzacné pozorovény nastiiklé skléry.
V8echny vySe uvedené nezadouci Ucinky byly
prechodné/odeznély bez &by, ackoli v pripadé
hypotermie bylo v pripadé potreby zajisténo vné-
j$i zahfivani.
Cetnost nezadoucich Ucinkd je charakterizovana
podle nasleduijicich pravidel:
velmi ¢asté (nezadouci Ucinek(nky) se proje-
villy) u vice nez 1 z 10 oSetfenych zvirat)
Gasté (u vice nez 1, ale méné nez
10 ze 100 oSetfenych zvirat)
neobvyklé (u vice nez 1, ale méné nez
10 z 1 000 o$etrenych zvifat)
- vzacné (u vice nez 1, ale méné nez

10 z 10 000 os$etrenych zvirat)
- velmi vzécné (u méné nez 1 z 10 000

oSetrenych zvirat, véetné ojedinélych hlaseni).

4.7 Pouziti v pribéhu bfezosti nebo laktace
Nebyla stanovena bezpec¢nost veterindrniho
|éGivého pripravku pro pouziti u pst béhem
brezosti nebo laktace nebo u plemennych pst.
Nejsou k dispozici zadné Udaje o pouziti vati-
noxanu u plemennych zvirat. Publikované tdaje
u laboratornich zvifat neprokazuii pfimou repro-
dukéni ani vyvojovou toxicitu  medetomidinu.
Pouziti tohoto veterinarniho 1é¢ivého pripravku
se proto u brezich nebo laktujicich zvifat nedo-
porucuje.

4.8 Interakce s dalS$imi léCivymi piipravky a
dalsi formy interakce

Ocekava se, ze pouziti jinych pfipravkd tlumicich
centrélni nervovy systém a/nebo vazodilatanich
pripravkd bude zvySovat G¢inky tohoto veter-
inérniho 1écivého pripravku a po zvézeni ter-
apeutického prospéchu a rizika veterinarnim
lékafem by meélo byt provedeno odpovidajict
snizeni davky.

Vzhledem k ocekavanému rychlému zotaveni
ze sedace u tohoto veterinarniho Iécivého
pripravku neni bézné podévani atipamezolu po
veterinarnim 1é¢ivém pfipravku indikovano. In-
tramuskularni podani atipamezolu (30 minut po
podani tohoto veterinarniho 1é¢ivého pripravku)
bylo zkoumano ve studii zahrnujici omezeny
pocet zvifat. ProtoZze po podani atipamezolu
byla u 50 % zvifat pozorovana tachykardie,
doporucuje se v pfipadech, kdy je podani ati-
pamezolu povazovano za klinicky nezbytné,
peclivé sledovat srdecni frekvenci béhem zo-
tavovani.

4.9 Podavané mnozstvi a zptisob podani

Pro intramuskularni podani.

Dévka zavisi na plose povrchu téla. Davkovani
bude mit za nasledek podani 1 mg medetomidi-
nu a 20 mg vatinoxanu na metr tverecni povr-
chu téla (m?).

Davku vypocitejte pomoci 1 mg/m? medeto-
midinu nebo pouzijte nize uvedenou tabulku
davkovani. VSimnéte si, ze davka mg/kg se
sniZuje se zvysujici se Zivou hmotnosti.

K zajisténi presného davkovani pri podavani
malych objemU se doporucuje pouzivat vhodné
kalibrovanou stfikacku.

K zajisténi spravného davkovani je tfeba co ne-
jpfesnéji stanovit zivou hmotnost.

Tabulka 1. Objem davky na zakladé zivé
hmotnosti

Ziva hmotnost psa — kg Objem davky —ml

35az4 0,4
41az5 0,6
51az7 0,7
7,1az10 0,8
10,1az13 1,
13,1az 15 1,2
15,1 az 20 1,4
20,1az25 1,6
25,1 az30 1,8
30,1az33 2,
33,1az37 2,2
37,1 az45 2,4
45,1 az 50 2,6
50,1 az 55 2,8
55,1 az 60 3,0
60,1 az 65 3,2
65,1az70 3,4
70,1 az 80 3,6
>80 3.8
Opétovné  podani  veterindrnino  1é¢ivého

pripravku béhem stejného zakroku nebylo hod-
noceno, a proto by nemél byt béhem stejného
zakroku znovu podéavan.

Pocet povolenych propichnuti zétky je omezen
na nejvyse 15.

4.10 Predavkovani (symptomy, prvni pomoc,
antidota), pokud je to nutné

Podani 3nasobku a 5nasobku doporucené
davky tohoto veterinarniho lécivého pripravku
vedlo k mirmné prodlouzené sedaci a vys$si mire
snizeni stfedniho arteridiniho tlaku a rektalni
teploty. Pfedavkovani méze zvysit incidenci si-
nusové tachykardie béhem zotavovani.

Za (Celem zvraceni GGkl na centralni nervovy
systém a vétsiny kardiovaskularmich uginki me-
detomidinu, s vyjimkou hypotenze, Ize podavat
atipamezol. V pripadé potreby je treba zahéjit
vhodnou kardiopulmonalni podporu.

4.11 Ochrannd(é) Ihuta(y)
Neni uré¢eno pro potravinova zvirata.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
Farmakoterapeuticka skupina: psycholeptika,
hypnotika a sedativa.

ATCvet kod: QNO5CM99

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Medetomidin je siny a selektivni agonista
alfa-2 adrenergnich receptord, ktery inhibuje
uvolfiovani noradrenalinu z noradrenergnich neu-
rond a navozuje sedaci a analgezii. Tyto ucinky
jsou zavislé na velikosti davky a dobé podavani.
Medetomidin je racemicka smés obsahujici
aktivni enantiomer dexmedetomidin a inaktivni
enantiomer levomedetomidin. V rdmci central-
niho nervového systému je sympaticka neuro-
transmise inhibovana a Uroveri védomi klesa.
MUZe se také snizit dechova frekvence a télesna
teplota. Na periferii medetomidin stimuluje alfa-2
adrenoreceptory ve hladké svaloving cév, které
vyvolavaji vazokonstrikci a hypertenzi, coz vede
ke snizeni tepové frekvence a srdecniho vyde-
je. Dexmedetomidin také vyvolava radu dalsich
ucinkd zprostredkovanych alfa-2 adrenorecep-
tory, mezi néz patfi piloerekce, deprese motor-
ickych a sekrec¢nich funkci gastrointestinalniho
traktu, diuréza a hyperglykemie.

Vatinoxan je periferné selektivni antagonista
alfa-2 adrenoreceptord, ktery $patné pronikéa
do centrélniho nervového systému. Vatinoxan
se podava jako aktivni diastereomer. Omezenim
ucinku na periferni organové systémy vatinoxan
pfi soubézném podani s agonistou alfa-2 ad-
renergnich receptort zabrani kardiovaskularnim
a jinym u¢inkim dexmedetomidinu mimo cen-
trélni nervovy systém nebo je zmirni. Centralni
ucinky dexmedetomidinu zlstavaji nezménény,
ackoli vatinoxan zkracuje dobu sedace a anal-
gezie navozené dexmedetomidinem, zejména
tim, Ze zvySuje clearance dexmedetomidi-
nu prostrfednictvim zlepSeni  kardiovaskularni
funkce. Vatinoxan stimuluje uvolriovani inzulinu
a plsobi proti hyperglykemickym Ucinkdm me-
detomidinu.

Bezpecnost a Ucinnost veterinarmiho léCivého
pipravku byla testovana v multicentrické klinické
studii na 223 psech vlastnénych klienty. Psi
vyzadujici neinvazivni, nebolestivy nebo mirné

bolestivy zakrok nebo vySetieni byli 1é¢eni bud’

doporucenou davkou veterinariho léCivého
pripravku  (testovaci skupina), nebo dexme-
detomidinem  (kontrolni  skupina).  Postupy
zahrnovaly: rentgenologické vySetreni nebo di-
agnostické zobrazovani, vySetreni a osetreni usi,
vySetieni a oSetfeni oi, o3etieni andlnich vackd,
dermatologické vySetreni a zékroky, ortopedické
vySetreni, zubni vySetfeni a biopsii, aspiraci tenk-
ou jehlou / povrchovou biopsii, drenéz seromu
nebo abscesu, stiihani drapkd, Upravu srsti
a odbér Zilni krve. Testovany pripravek byl podan
110 pstim. V této skupiné byla v priméru za
14 minut navozena sedace dostate¢na pro pro-
vedeni zakroku. Ackoli se trvani Klinicky prinos-
né sedace u jednotlivych zvifat a zamysleného
zékroku znacné lisi, u 73 % piipadd v testo-
vané skupiné trvala sedace alespori 30 minut a
zékrok byl Uspésné dokonden v 94,5 % pripadd.

Primérnéa srdeéni frekvence v testované sk-
uping zlistala po celou dobu podavani pripravku
v normélnim rozmezi (60-140 tepd za minutu),
avsak 22 % psu vykazovalo v nékterém Casovém
bodé (v nékterych ¢asovych bodech) po jeho
podani tachykardii (v rozmezi 140-240 tepl za
minutu). V kontrolni skupiné lé¢ené dexmedeto-
midinem byla primérna doba do navozeni se-
dace 18 minut a sedace trvala nejméné 30 minut
u 80 % psU. Zakrok byl v kontrolni skupiné
uspésné dokoncen v 90,1 % pripadd.

5.2 Farmakokinetické udaje

Po intramuskularnim  podani  pilotni  1ékové
formy medetomidinu (1 mg/m? + vatinoxanu
(80 mg/ m?) se medetomidin i vatinoxan z mista
injekéniho podani rychle a ve vysoké mife absor-
bovaly. Maximaini plazmatické koncentrace bylo
dosazeno za 12,6 + 4,7 (prdmér + smérodatna
odchylka) minut u dexmedetomidinu (aktivni en-
antiomer medetomidinu) a za 17,5 + 7,4 minuty
u vatinoxanu. Vatinoxan zvysil distribuéni objem
a clearance dexmedetomidinu. Clearance dex-
medetomidinu se tedy pri podavani v kombinaci
s vatinoxanem zvysila dvojnasobné. Stejny jev
byl pozorovan i pfi intravenéznim podani.
Koncentrace dexmedetomidinu a vatinoxanu
v mozkomi$nim moku byly méfeny po intra-
vendznim podani kone¢ného slozZeni veter-
inarniho lécivého pripravku. Frakce nevéazana
na plazmu: Pomér v mozkomi$nim moku byl
priblizné 50:1 u vatinoxanu a 1:1 u dexmede-
tomidinu.

Vazba medetomidinu na plazmatické proteiny je
vysoka (85-90 %). Medetomidin se prevazné ox-
iduje v jatrech, mensi mnoZstvi prochézi metylaci
v ledvindch a exkrece probihd prevéazné modi.
Vazba na plazmatické proteiny je priblizné 70%.
Nizké hladiny Ize zjistit v centralnim nervovém
systému. Vatinoxan je u psa metabolizovan ve
velmi omezené mife. Bylo zjiSténo, Ze pouze
malé mnozstvi (< 5 %) davky vatinoxanu se vy-
luéuje moci. To naznaduje, ze vatinoxan je s ne-
jvétsi pravdépodobnosti eliminovan ve stolici,
i kdyZ nejsou k dispozici zadné Udaje, které by
to potvrdily.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
Mannitol

Monohydrat kyseliny citronové
Methylparaben (E218)

Propylparaben

Hydroxid sodny (k Upravé pH)
Koncentrovana kyselina chlorovodikova
(k Uprave pH)

Voda pro injekci

6.2 Hlavni inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a pro-
to tento veterinarni 1éCivy pfipravek nesmi byt
misen s zadnymi dalSimi veterinarnimi 1éCivymi
pripravky.

6.3 Doba pouzitelnosti

Doba pouzitelnosti  veterinarniho
pripravku v neporuseném obalu: 3 roky.
Doba pouzitelnosti po prvnim otevreni vnitfniho
obalu: 3 mésice.

6.4 Zvlastni opatreni pro uchovavani
Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby
byla chranéna pred svétlem.

léCivého

6.5 Druh a slozeni vnitiniho obalu

Injekéni lahvicky z ¢irého skla typu | uzaviené
potazenou brombutylovou pryZovou zatkou
s hlinikovou pertli.

Kartonovéa krabicka s jednou injekéni lahvickou
o obsahu 10 ml

Kartonova krabicka s 5 krabi¢kami po jedné in-
jekeni lahvicce o obsahu 10 ml

Kartonova krabicka s 10 krabiCkami po jedné
injeként lahviéce o obsahu 10 ml

Na trhu nemusi byt v&echny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatfeni pro zneskodiovani
nepouzitého veterinarniho Ié¢ivého
pfipravku nebo odpadu, ktery pochazi

z tohoto pfipravku

V8echen nepouzity veterinarni léCivy pripravek
nebo odpad, ktery pochézi z tohoto pfipravku,
musi byt likvidovan podle mistnich pravnich
predpisU.
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Podrobné informace o tomto veterindrnim
lécivém pripravku jsou k dispozici na we-
bovych strankach Evropské agentury pro lécive
pfipravky (http://www.ema.europa.eu/).



