1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

Zycortal 25 mg/ml suspension inyectable de liberacidn prolongada para perros

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Sustancia activa:
Pivalato de desoxicorticosterona 25 mg/mli

Excipientes:
Clorocresol 1 mg/ml

Para la lista completa de excipientes, véase la seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspension inyectable de liberacion prolongada.

Suspensidn de color blanco opaco.

4.  DATOS CLINICOS

4.1 Especies de destino

Perros.

4.2 Indicaciones de uso, especificando las especies de destino

Para su uso como terapia de restitucion en la deficiencia de mineralocorticoides en perros con
hipoadrenocorticismo primario (enfermedad de Addison).

4.3 Contraindicaciones

No usar en caso de hipersensibilidad a la sustancia activa o a algin excipiente.

4.4 Advertencias especiales para cada especie de destino

Antes de iniciar el tratamiento con el medicamento veterinario es importante disponer de un
diagnostico definitivo de la enfermedad de Addison. Cualquier perro que presente hipovolemia aguda,
deshidratacion, azoemia prerrenal y perfusion tisular inadecuada (también conocida como «crisis de
Addison») debe ser rehidratado con fluido intravenoso (solucion salina) antes de iniciar el tratamiento
con el medicamento veterinario.

4.5  Precauciones especiales de uso

Precauciones especiales para su uso en animales

Utilicese con precaucion en perros con cardiopatia congestiva, nefropatia grave, insuficiencia hepatica
primaria o edema.

Precauciones especificas gue debe tomar la persona gue administre el medicamento veterinario a los
animales




Evite el contacto con los ojos y la piel. En caso de derrame accidental sobre la piel o los ojos, lavar
con agua la zona afectada. En caso de irritacion, consulte con un médico inmediatamente y muéstrele
el prospecto o la etiqueta.

Este medicamento veterinario puede causar dolor e inflamacion en el lugar de la inyeccidn si se
autoinyecta de forma accidental.

Este medicamento veterinario puede causar efectos adversos en los érganos reproductores masculinos
y, COmMo consecuencia, en la fertilidad.

Este medicamento veterinario puede causar efectos adversos sobre el desarrollo del feto o los
neonatos.

Las mujeres embarazadas o durante la lactancia no deben administrar este medicamento veterinario.

En caso de autoinyeccién accidental, consulte con un médico inmediatamente y muéstrele el prospecto
o la etiqueta.

4.6  Reacciones adversas (frecuencia y gravedad)

La polidipsia y la poliuria fueron reacciones adversas que se observaron muy frecuentemente en un
ensayo clinico. Reacciones como son la miccion inadecuada, el aletargamiento, la alopecia, los jadeos,
los vomitos, la disminucidn del apetito, la anorexia, la disminucién de la actividad, la depresion, la
diarrea, la polifagia, los temblores, el cansancio y las infecciones de las vias urinarias se observaron
frecuentemente en un estudio clinico.

Se ha descrito dolor en la zona de inyeccion infrecuentemente tras la inyeccion de Zycortal en
notificaciones espontaneas posteriores a la autorizacion.

Los trastornos del pancreas se han reportado en raras ocasiones en notificaciones posteriores a la
autorizacion después del uso de Zycortal. La administracién simultanea de glucocorticoides puede
contribuir a estos signos.

La frecuencia de las reacciones adversas se debe clasificar conforme a los siguientes grupos:

- Muy frecuentemente (mas de 1 animal por cada 10 animales tratados presenta reacciones adversas)
- Frecuentemente (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 100 animales tratados)

- Infrecuentemente (mas de 1 pero menos de 10 animales por cada 1.000 animales tratados)

- En raras ocasiones (méas de 1 pero menos de 10 animales por cada 10.000 animales tratados)

- En muy raras ocasiones (menos de 1 animal por cada 10.000 animales tratados, incluyendo casos
aislados).

4.7 Uso durante la gestacion, la lactancia o la puesta

No ha quedado demostrada la seguridad de este medicamento veterinario durante la reproduccion, la
gestacion o la lactancia. Por consiguiente, utilicese Gnicamente de acuerdo con la evaluacién
beneficio/riesgo efectuada por el veterinario responsable.

4.8 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccién

Utilicese con precaucion al administrar Zycortal simultaneamente con medicamentos que afecten a las
concentraciones de sodio 0 potasio en suero, o al transporte celular de sodio o potasio, por ejemplo:
trimetoprim, anfotericina B, digoxina o insulina.

4.9 Posologia y via de administracion

Via subcutanea.

Antes de su uso, agitar suavemente el vial para volver a suspender el medicamento veterinario.



Utilice una jeringa adecuadamente graduada para administrar con precision el volumen requerido de la
dosis. Esto es especialmente importante cuando se inyectan pequefios volimenes.

Zycortal sdlo sustituye a las hormonas mineralocorticoideas. Los perros con deficiencias
glucocorticoidea y mineralocorticoidea combinadas también deberan recibir un glucocorticoide como
la prednisona de acuerdo con el conocimiento cientifico actual.

Esta previsto que Zycortal se utilice en administraciones de larga duracién a intervalos y en dosis que
dependeran de la respuesta individual. La dosis de Zycortal y el tratamiento sustitutivo con
glucocorticoides administrado simultaneamente, se ajustaran individualmente en funcion de la
respuesta clinica y la normalizacion de las concentraciones séricas de Na*y K*.

Dosis inicial de Zycortal:
La dosis inicial es de 2,2 mg/kg de peso corporal, administrada mediante inyeccion subcutanea.

Monitorizacion intermedia:

Evalte nuevamente al perro y determine la proporcion de sodio/potasio en suero (proporcion de
Na*/K*) aproximadamente diez dias después de la primera dosis (que es el tiempo necesario para
alcanzar la concentracién maxima (Tma) de desoxicorticosterona). Si los signos clinicos del perro han
empeorado o0 no se han resuelto, ajuste la dosis de glucocorticoide y/o investigue otras causas de los
signos clinicos.

Segunda dosis de Zycortal:
Aproximadamente, 25 dias después de la primera dosis, evalle nuevamente al perro y determine la
proporcion de Na*/K*.

e Si el perro esté clinicamente normal y presenta una proporcién normal de Na*/K* (p. gj., entre
27y 32) a dia 25, ajuste la dosis en funcion de la proporcion de Na*/K* a dia 10 usando las
directrices mencionadas en la tabla 1, véase mas adelante.

e Si el perro esta clinicamente normal y presenta una proporcion de Na*/K* > 32 a dia 25, ajuste
la dosis en funcidn de la proporcion de Na*/K* a dia 10 de acuerdo con la tabla 1 o retrase la
dosis (véase Prolongacién del intervalo posol4gico).

o Si el perro no esta clinicamente normal o si la proporcion de Na*/K* es anémala a dia 25, ajuste
la dosis de glucocorticoide o Zycortal (véase Dosis posteriores y tratamiento a largo plazo).

Tabla 1: Dia 25: Administracién de la segunda dosis de Zycortal

Si la proporcién de 25 dias después de la primera dosis,
Na*/K* a dia 10 es: administrar Zycortal de la siguiente manera:
>34 Reducir la dosis a: 2,0 mg/kg de peso corporal
32a<34 No administrar la Reducir la dosis a: 2,1 mg/kg de peso corporal
dosis 2 el dia 10.
27a<32 Continuar con la dosis de 2,2 mg de peso corporal
>24a<27 Aumentar la dosis a: 2,3 mg/kg de peso corporal
<24 Aumentar la dosis a: 2,4 mg/kg de peso corporal

Prolongacion del intervalo posolégico:
Si el perro esta clinicamente normal y la proporcion de Na*/K* a dia 25 es > 32, se puede prolongar el
intervalo posolégico en lugar de ajustar la dosis tal como se describe en la tabla 1. EvalGe los
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electrolitos cada 5-9 dias hasta que la proporcion de Na*/K* sea < 32; a continuacion, administre 2,2
mg/kg de Zycortal.

Dosis posteriores y tratamiento a largo plazo:
Una vez determinada la dosis 6ptima y el intervalo posolégico, mantenga el mismo régimen. Si el

perro desarrolla signos clinicos andmalos o concentraciones andémalas de Na* o K* en suero, siga las
siguientes instrucciones con las dosis posteriores:

e Signos clinicos de poliuria/polidipsia: primero se reducira la dosis de glucocorticoide. Si persiste
la poliuria/polidipsia y la proporcion de Na*/K*es > 32, entonces se reducira la dosis de Zycortal
sin cambiar el intervalo posologico.

e Signos clinicos de depresion, letargo, vomitos, diarrea o debilidad: se aumentara la dosis de
glucocorticoide.

¢ Hiperpotasemia, hiponatremia o concentracién de Na*/K* < 27: se reducira el intervalo
posologico de Zycortal 2—-3 dias 0 se aumentara la dosis.

¢ Hipopotasemia, hipernatremia o concentracion de Na*/K* > 32: se reducira la dosis de Zycortal.
Antes de una situacion estresante, considere aumentar temporalmente la dosis de glucocorticoide.
En el ensayo clinico, la dosis final media de pivalato de desoxicorticosterona fue de 1,9 mg/kg
(intervalo de 1,2-2,5 mg/kg) y el intervalo posoldgico final medio fue de 38,7 + 12,7 dias (intervalo de
20-99 dias), en el que la mayoria de los perros presentaron un intervalo posoldgico de entre 20 y
46 dias.

4.10 Sobredosificacion (sintomas, medidas de urgencia, antidotos), en caso necesario

En la administracion a perros de entre tres y cinco veces la dosis recomendada, se observaron
reacciones en el lugar de la inyeccion caracterizadas por eritema y edema.

Como cabia esperar de los efectos farmacodinamicos, las dosis crecientes de desoxicorticosterona se
asocian a una tendencia dosis-dependiente con el aumento del sodio en suero y la disminucion de la
concentracién sanguinea de la urea, del potasio en suero y de la densidad relativa de la orina. Puede
observarse poliuria y polidipsia.

Se ha observado hipertension en perros que recibieron 20 mg/kg de pivalato de desoxicorticosterona.

No existe un antidoto especifico. En caso de observar signos por sobredosis, debe tratarse
sintomaticamente al perro y reducir las dosis posteriores.

4.11 Tiempo(s) de espera

No procede.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: corticoesteroides de uso sistémico, mineralocorticoides
Cddigo ATCvet: QH02AA03

5.1 Propiedades farmacodinamicas

La desoxicorticosterona es un corticosteroide con actividad principalmente mineralocorticoidea,
similar a la aldosterona. En el rifidn, la desoxicorticosterona provoca retencién de sodio e ién cloruro,
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y excrecion de hidrdgeno e ion potasio, creando un gradiente osmotico. El gradiente osmoético fomenta
la absorcion de agua de los tabulos renales, lo que conlleva un mayor volumen de fluido extracelular,
gue provoca una reposicion de la volemia, un mejor retorno venoso al corazon y un mayor gasto
cardiaco.

5.2 Datos farmacocinéticos

Tras la administracion subcutanea de pivalato de desoxicorticosterona a una dosis de 11 mg/kg de
peso corporal (cinco veces la dosis recomendada), la semivida plasmatica (media + desviacion
estandar) es aproximadamente de 17 + 7 dias, con una concentracion maxima (Cmsx) de 13,2 £ 5 ng/ml
y un tiempo hasta la concentracion maxima (Tmax) de 10 + 3,5 dias.

6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Metilcelulosa

Carboximetilcelulosa de sodio

Polisorbato 60

Cloruro de sodio

Clorocresol

Agua para preparaciones inyectables

6.2 Incompatibilidades principales

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento veterinario no debe mezclarse con otros
medicamentos veterinarios.

6.3 Periodo de validez

Periodo de validez del medicamento veterinario acondicionado para su venta: 3 afios.
Periodo de validez después de abierto el envase primario: 4 meses.

6.4  Precauciones especiales de conservacion

No conservar a temperatura superior a 30 °C.
No congelar.

6.5 Naturaleza y composicion del envase primario
Vial de vidrio tipo I (4 ml) con un tapdn de caucho clorobutilo revestido y precinto de aluminio con
tapa de pléastico Flip-off.

Tamafio del envase: una unidad.

6.6  Precauciones especiales para la eliminacion del medicamento veterinario no utilizado o, en
su caso, los residuos derivados de su uso

Todo medicamento veterinario no utilizado o los residuos derivados del mismo deberéan eliminarse de
conformidad con las normativas locales.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Dechra Regulatory B.V.

Handelsweg 25
5531 AE Bladel



Paises Bajos

8. NUMERO(S) DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/2/15/189/001

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion 06/11/2015.
Fecha de la ultima revision:

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

Encontrara informacion detallada sobre este medicamento veterinario en la pagina web de la Agencia
Europea de Medicamentos (http://www.ema.europa.eu/).

PROHIBICION DE VENTA, DISPENSACION Y/O USO

No procede.
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