UPUTA O LIJEKU:
NERFASIN 20 mg/mL otopina za injekciju, govedo, konj, pas i ma¢ka

IME LIJEKA
NERFASIN 20 mg/mL otopina za injekciju, govedo, konj, pas i macka
ksilazin

KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV
Jedan ml otopine za injekciju sadrzava:

Djelatna tvar:

Ksilazin (u obliku hidroklorida) 20.0 mg

(8to odgovara kolicini od 23.31 mg ksilazin hidroklorida)

Pomocéne tvari: metilparahidroksibenzoat (E 218), natrijev klorid, natrijev hidrogenkarbonat, kloridna
kiselina i voda za injekcije.

INDIKACIJE

Sedacija zivotinja i premedikacija anesteziji, u kombinaciji sa anestetikom (govedo, konj, pas i macka).
Ukoliko je razlog za sedaciju neki od bolnih zahvata na zivotinji, lijek se smije upotrebjavati samo u
kombinaciji s odredenim analgetikom ili anestetikom.

Lijek se ne smije primjenjivati na teladi mladoj od 7 dana, zdrijebadi mladoj od 2 sedmice, a Stenadi i
maci¢ima mladim od 6 sedmica. Lijek se ne primjenjuje kod Zivotinja u zadnjoj tre¢ini graviditeta, zbog
opasnosti od prijevremenog poroda, osim u vrijeme poroda.

DJELOVANJE

Ksilazin je uvrSten u agoniste az-adrenoceptora. Agonisti o,-adrenoceptora djeluju time $to stimuliraju
centralne i periferne ap-adrenoceptore. Zbog centralne stimulacije az-adrenoceptora ksilazin iskazuje
snaznu antinociceptivnu aktivnost. Osim ag-adrenergiéne aktivnosti, ksilazin iskazuje i a1-adrenergi¢ne
ucinke.

Ksilazin takoder relaksira skeletne misice kocenjem prijenosa impulsa kroz Zivce u sredisnjem dijelu
CNS-a. Analgetski i miorelaksantni u¢inci ksilazina na skeletne misic¢e znatno se razlikuju medu
zivotinjskim vrstama. Zadovoljavajuca analgezija u pravilu se postize samo u kombinaciji s drugim
lijekom. U mnogih vrsta nakon primjene ksilazina javi se kratkotrajni porast arterijskog tlaka nakon
¢ega slijedi duze razdoblje hipotenzije i bradikardije. Ti suprotni u¢inci na arterijski pritisak o¢ito su u
vezi s ag- 1 ag-adrenergi¢nim ucincima ksilazina.

Ksilazin iskazuje nekoliko endokrinih u¢inaka. Postoje izvjestaji da ksilazin djeluje na:

inzulin (posredstvom ay-receptora u p-stanicama gusterace koje koce otpustanje inzulina), ADH
(umanjuje stvaranje ADH, uzrokuje poliuriju) i FSH (umanjuje).

KONTRAINDIKACIJE

Ne primjenjivati zivotinjama sa zelu¢ano-crijevnom opstrukcijom jer je vjerojatno da miorelaksantna
svojstva ovoga lijeka pojac¢avaju ucinak opstrukcije, te zbog moguceg povracanja.

Ne primjenjivati Zivotinjama s teSkim ostecenjima bubrega ili jetara, poremecajima u disanju,
nepravilnostima u radu srca, te stanjima snizenog tlaka i/ili Soka.

Ne primjenjivati zivotinjama sa $e¢ernom bolesti.

Ne primjenjivati Zivotinjama kojima se u anamnezi spominju gréevi.

Ne primjenjivati teladi mladoj od tjedan dana, zdrebadi mladoj od 2 tjedna, a Stenadi i maci¢ima mladim
od 6 tjedana.

Ne primjenjivati u zadnjem stadiju gravidnosti (opashost preranog porodaja), 0sim u vrijeme partusa.

NEZELJENA DEJSTVA

U pravilu mogu se javiti nus uc¢inci tipi¢ni za agoniste az-adrenoceptora kao $to su bradikardija,
reverzibilna aritmija i hipotenzija. MozZe biti zahvacena i termoregulacija a posljedi¢no se, ovisno o
temperaturi okoliSa, smanji ili povisi temperatura tijela.



Usporavanje disanja i/ili respiracijski arest mogu se javiti, posebno u macaka.

Psi i macke

- Macke i psi ¢esto povracaju u vrijeme nastupa sedacije inducirane ksilazinom, posebno ako su zivotinje
neposredno prije nahranjene.

- Nakon injekcije ksilazina Zivotinje mogu obilno sliniti.

- Drugi nus ucinci kod pasa i macaka jesu: misi¢ni tremor, bradikardija s AV-blokom, hipotenzija,
smanjena frekvencija disanja, pokreti kao odgovor na glasne zvuéne podrazaje, hiperglikemija te
opseznije mokrenje u macaka.

- Kod macaka ksilazin uzrokuje kontrakcije maternice i moze inducirati prerani porodaj.

- Kod pasa nuspojave su u pravilu izrazenije nakon s.c. u odnosu na i.m. aplikaciju, a u¢inak je teze
predvidiv.

- U osjetljivih pasmina pasa s velikim prsnim kosem (njemacka doga, irski seter. .. ) zamijeceni su rijetki
slucajevi zelucanog nadma sa zapletajem.

- U anesteziranih zivotinja, prije svega tijekom i nakon razdoblja oporavka, rijetko kada se mogu utvrditi
- poremecaji rada srca i disanja (Src¢ani arest, oteZano disanje, usporeno disanje, edem pluca, pad krvnog
tlaka) te neuroloski simptomi (gréevi, krajnja iznemoglost, poremecaji pupilarnog refleksa, tremor).

Goveda

- Kod krava ksilazin moze inducirati prerani porodaj i takoder umanjiti implantaciju jajaSca.

- Goveda kojima je primijenjena velika doza ksilazina ponekad tijekom 24 sata imaju meksi izmet.

- Drugi nus uginci su hrkanje, obilno slinjenje, atonija buraga, atonija jezika, regurgitacija, nadam, nosni
Sum, hipotermija, usporen rad srca, opseznije mokrenje i reverzibilni prolaps spolnog uda.

- U goveda, nus ucinci su u pravilu izrazeniji nakon i.m. primjene u usporedbi s i.v. aplikacijom.

Konji

- Konji se ¢esto znoje prilikom povlacenja znakova sedacije.

- Posebno u konja zamijecen je izrazito usporeni rad srca i usporeno disanje.

- U konja nakon primjene ¢esto prolazno poraste, a zatim padne krvni tlak.

- Postoje izvjesca o ucestalijem mokrenju.

- Moze se javiti migi¢ni tremor i iznenadne kretnje kao odgovor na prodorne zvu¢ne i fizicke podrazaje.
- lako rijetko u konja su zabiljezene nasilne reakcije nakon primjene ksilazina.

- Moze se javiti ataksija i reverzibilni prolaps penisa.

- U vrlo rijetkim slucajevima, zbog privremeno umanjene pokretljivosti crijeva, ksilazin moze potaknuti
blage kolike. Nakon primjene ksilazina konje preventivno ne treba hraniti, sve dok se znakovi sedacije
u cijelosti ne povuku.

Ako primijetite nezeljene ucinke ovog lijeka potrebno je obavijestiti nadlezene organe ili nosioca
odobrenja dozvole za lijek.

CILJNE VRSTE ZIVOTINJA
Govedo, konj, pas i macka.

DOZIRANJE ZA SVAKU CILJNU VRSTU ZIVOTINJA, NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE
Goveda: intravenski, intramuskularno.

Konji: intravenski.

Psi: intramuskulamo.

Macke: intrarnuskulamo, supkutano.

Intravenski ksilazin se mora ubrizgati polagano, posebno konjima.

Goveda:
Doziranje:

| Doze za goveda | ksilazin | Nerfasin 20 mg/ml | Nerfasin 20 mg/ml |




Veli¢ina doze § (mg/kg tjelesne mase (t.m.)) | (ml/100 kg t.m.) | (ml/500 kg t.m.)
C. Intramuskularno

I 0,05 0,25 1,25

I 0,1 0,5 2,5

i 0,2 1 5

v 0,3 15 7,5

D. Intravenski

I 0,016-0,024 0,08-0,12 0,4-0,6

I 0,034-0,05 0,17-0,25 0,85-1,25
i 0,066-0,10 0,33-0,5 1,65-2,5

§

Doza I: Plitka sedacija i blago smanjen tonus miSi¢a. Goveda i dalje mogu stajati.

Doza II: Sedacija, znatno smanjen misiéni tonus i odredeni stupanj analgezije. Zivotinje u pravilu
ostaju stajati, neke mogu le¢i no moze ih se natjerati da ustanu.

Doza III: Duboka sedacija, dodatno smanjen misSi¢ni tonus i jaci stupanj analgezije. Goveda najcesce
legnu.

Doza IV: Vrlo duboka sedacija, znatno smanjen misi¢ni tonus i izraziti stupanj analgezije. Zivotinje
leze.

Konji:
Doza: jednokratna doza ksilazina je 0,6-1 mg/kg t.m.
(=Nerfasin 20 mg/mL 3-5 ml/100 kg t.m.)

Psi:
Doza: jednokratna doza ksilazina je 0,5-3 mg/kg t.m.
(=Nerfasin 20 mg/mL 0,025-0,15 ml/kg t.m.)

Macke:
Doza: jednokratna i.m. ili s.c. doza ksilazina je 0,5-1 mg/kg t.m.
(=Nerfasin 20 mg/mL 0,025-0,05 ml/kg t.m.)

Cep se smije probosti najvise 20 x.
Broj probadanja ¢epa treba zabiljeziti na vanjskom pakovanju.

UPUTSTVO ZA PRAVILNU PRIMJENU LIJEKA
Intravenski ksilazin se mora ubrizgati polagano, posebno konjima.

KARENCIJA

Meso i jestive iznutrice:

goveda 1dan
konja 1 dan
Mlijeko: 0 sati

POSEBNE MJERE PREDOSTROZNOSTI ZA CUVANJE
Drzati izvan pogleda i dosega djece.

Ne hladiti ili zamrzavati.

Cep se smije probosti najvise 20 puta.

POSEBNO(A) UPOZORENJE(A)

Posebna upozorenja za svaku od ciljnih vrsta zivotinja:

Konji:

- Ksilazin koc¢i normalan motilitet crijeva. Stoga se smije primjenjivati samo konjima s kolikom, a koji
ne odgovaraju na primjenu analgetika. Primjena ksilazina treba se izbjegavati u konja s poremeéenom
funkcijom slijepog crijeva.




- Nakon primjene konjima Zivotinje nevoljko hodaju stoga, kada je god moguce, ksilazin treba aplicirati
na mjestima gdje ¢e se zivotinja pregledati/lijeciti.

- Ovaj lijek treba s oprezom primijeniti jedinkama koje su sklone laminitisu/kopitna kocina (upala
kopitnog korija).

- Konjima s bolestima ili umanjenom funkcijom di$nih prohoda moze se, nakon aplikacije ksilazina,
razviti dispneja opasna po Zivot.

- Treba primijeniti §to je moguce manju dozu.

- Primjena ksilazina u kombinaciji s drugim lijekom za uvod u anesteziju ili s anesteticima treba se
temeljiti na procjeni koristi i rizika. Prilikom te procjene valja uzeti u obzir sastav lijeka, njegovu dozu
te 'prirodu’ kirurskog zahvata. Preporuc¢ene doze vjerojatno se razlikuju u skladu s izborom kombinacije
anestetika.

Macke i psi:

- Ksilazin ko¢i normalnu pokretljivost crijeva. Stoga sedacija ksilazinom moZe biti nepozeljna za
radioloske pretrage prednjih dijelova zelucano-crijevnog trakta, jer se time potice punjenje Zeluca
plinom, a interpretacija je manje sigurna.

- U brahicefali¢nih pasmina pasa (pr. bokser, buldog, mops, pekinezer, Spanijel kralja Charlesa) s
respiratornim bolestima ili sa slabijom funkcijom di$nih prohoda moze se razviti dispneja opasnha po
zivot.

- Primjena ksilazina u kombinaciji s drugim pre-anesteticima ili anesteticima treba se temeljiti na
procjeni koristi i rizika. Prilikom te procjene valja uzeti u obzir sastav lijeka, njegovu dozu te ‘prirodu’
kirur§kog zahvata. Preporuc¢ene doze vjerojatno se razlikuju u skladu s izborom anesteticke kombinacije.

Goveda:

- Prezivaci su vrlo osjetljivi na u¢inke ksilazina. Goveda u pravilu ostanu stajati nakon primjene manjih
doza, no neke Zivotinje mogu le¢i. Nakon aplikacije najvecih preporucenih doza vecina Zivotinja legne,
a neke leze postrance.

- Motoricke funkcije buraga i kapure umanjene su nakon injekcije ksilazina. To moze rezultirati
nadmom. Savjetuje se uskratiti hranu i vodu nekoliko sati prije primjene ksilazina.

- U goveda je tijekom sedacije smanjena no zadrzana sposobnost eruktacije, kaSljanja i gutanja. Stoga
ih se tijekom oporavka mora pozorno nadzirati i Zivotinje zadrzati u trbusnoprsnom poloZzaju.

- Kod goveda se nakon primjene ksilazina u dozi vec¢oj od 0,5 mg/kg t.m. mogu javiti u¢inci opasni po
zivot (zakazivanje disanja i krvotoka). Stoga lijek treba vrlo to¢no dozirati.

- Primjena ksilazina u kombinaciji s drugim pre-anesteticima ili anesteticima treba se temeljiti na
procjeni Koristi i rizika. Prilikom te procjene valja uzeti u obzir sastav lijeka, njegovu dozu te 'prirodu’
tj. tezinu kirur§kog zahvata. Preporuc¢ene doze vjerojatno se razlikuju u skladu s izborom anesteticke
kombinacije.

Posebne mjere opreza prilikom primjene:

Posebne mjere opreza prilikom primjene na zivotinjama:

Zivotinje drZite u tithom i mirnom prostoru jer mogu reagirati na vanjske podrazaje.

Izbjegnite intra-arterijsku aplikaciju.

U goveda koja leZe i ne mogu se di¢i ponekad se javi nadam, a to se moze izbjeci postavljanjem
zivotinje u prsno-trbusni polozaj.

Da se sprijeci aspiracija sline ili hrane zivotinji treba glavu i vrat postaviti na nize. Prije upotrebe
ovoga lijeka zivotinju ispostite.

- Starije i iscrpljene jedinke osjetljivije su na ksilazin, dok razdrazljivim i vrlo uzbudenim zivotinjama
ponekad treba primijeniti relativno veéu dozu.

- U slucaju dehidracije ksilazin treba primijeniti oprezno.

- Povracanje se u pravilu moze vidjeti 3-5 minuta nakon primjene ksilazina psima i mackama.
Preporucuje se da psi i macke poste 12 sati prije kirur§kog zahvata; mogu imati slobodan pristup vodi
za pice.

- Premedikacija atropinom moze u pasa i mac¢aka umanjiti slinjenje i ucinke bradikardije.



- Nemojte prekoraciti preporu¢enu dozu.

- Nakon primjene zivotinjama treba omoguciti da se smire u tihom i mirnom prostoru dok ne nastupi
cjeloviti ug¢inak.

- Savjetuje se hladiti Zivotinje ako je temperatura okolisa vi$a od 25°C, a drzati ih na toplom pri niskim
temperaturama.

- Za bolne zahvate ksilazin treba uvijek primijeniti u kombinaciji s lokalnim anestetikom ili opé¢im
anestetikom.

- Ksilazin uzrokuje odredeni stupanj ataksije: stoga ga treba oprezno primijeniti pri zahvatima na
distalnim dijelovima ekstremiteta ili za kastraciju konja u stajacem poloZzaju.

- Tretirane Zivotinje treba nadzirati dok se uéinci ksilazina ne povuku u cijelosti (pr. sréane i respiratorne
funkcije), takoder u razdoblju nakon operacije te ih odvojiti od drugih jedinki da se izbjegne
uznemiravanje tj . maltretiranje.

- Za upotrebu ksilazina u mladih zivotinja pro¢itajte ograni¢enja navedena u odjeljku 4.3. Ako se ovaj
lijek namjerava primijeniti u mladih zivotinja koje su ispod navedenih dobnih granica, veterinar mora
procijeniti odnos Koristi i rizika.

Posebne mjere opreza koje mora poduzeti osoba koja primjenjuje lijek na zivotinjama:

- U okolnostima slu¢ajnog peroralnog unosa ili samoinjiciranja odmah potrazite savjet/pomo¢ lijec¢nika
i pokazite mu uputu/etiketu - NE UPRAVLJAJTE VOZILOM zbog moguce sedacije i promjene krvnog
tlaka.

- Izbjegavajte dodir ovoga lijeka s kozom, ocima ili sluznicama.

- Ako ovaj lijek dospije na kozu odmah ga isperite s velikom kolicinom vode.

- Uklonite kontaminiranu odjecu koja je u izravnom dodiru s kozom.

- U slucaju kontakta proizvoda s o¢ima obilno ih isperite ¢istom vodom. Ako se jave simptomi potrazite
savjet/pomoc¢ lijecnika.

- Ako trudnice rukuju ovim lijekom nuzan je poseban oprez da se izbjegne samoinjiciranje, a

zbog sustavne resorpcije mogu se javiti kontrakcije uterusa i pad krvnog tlaka u fetusa.

Savijet lije¢nicima:

Ksilazin je agonist az-adrenoreceptora, koji nakon resorpcije moze potaknuti klinicke u¢inke
ukljucuju¢i sedaciju ovisnu o dozi, depresiju disanja, bradikardiju, hipotenziju, suhocu ustiju i
hiperglikemiju. Postoje i izvjestaji o pojavi ventrikulske aritmije. Simptome od strane diSnog
sustava te srca i krvotoka treba lijeciti simptomatski.

Graviditet,laktacija i nesenje:

Premda laboratorijska istrazivanja na $takorima nisu ukazala na teratogene ili fetotoksi¢ne ucinke
ksilazina, ovaj lijek se u prve dvije trec¢ine gravidnosti smije Koristiti samo ako odgovorni veterinar
prethodno procjeni odnos koristi i rizika.

Ne primjenjivati u kasnijem stadiju gravidnosti (posebno ne u goveda i macaka) osim u vrijeme
porodaja, budué¢i ksilazin uzrokuje kontrakcije maternice i moze inducirati prerani partus.

Ne primjenjivati kravama kojima je transplantirano jajaSce, jer povecani tonus uterusa umanjuje izglede
za implantiranje jajasca.

Interakcije s drugim medicinskim proizvodima i drugi oblici interakcija:

Ako se usporedo s ksilazinom primjenjuju drugi depresori CNS-a (barbiturati, anestetici, trankvilizatori
i dr.) moze se pojacati depresija srediSnjeg zivcanog sustava. Ponekad je potrebno umanjiti doze tih
sredstava. Stoga ksilazin valja oprezno primjenjivati u kombinaciji s neurolepticima ili
trankvilizatorima.

Ksilazin se ne smije Kkoristiti u kombinaciji sa simpatomimeticima, primjerice adrenalinom, jer moze
uslijediti ventrikulska aritmija.

Postoje izvjestaji da usporedna i.v. primjena potenciranih sulfonamida i alfa-2 agonista uzrokuje sréane
aritmije koje mogu biti smrtonosne. lako se takvi ucinci ne spominju s tim lijekom, ne preporucuje se
konjima sediranim ksilazinom intravenski primijeniti neku od kombinacija trimetoprim/sulfonamidi.

Predoziranje (simptomi, hitni postupci, antidoti):




U slucaju predoziranja moZe se javiti aritmija srca, pad krvnog tlaka, usporeno disanje i duboka
depresija CNS-a. Nakon primjene prekomjernih doza zabiljezeni su i sluc¢ajevi gréeva.
Ucinak ksilazina moze se antagonizirati (blokirati) s ao-adrenergi¢nim antagonistima.

Sljededi antidoti preporucuju se prilikom predoziranja:

Vrsta Djelatna tvar | Doza

Zivotinje

Psi Johimbin 0,125 mg/kg
Tolazolin 5,0 mg/kg
Atipamezol* 0,2 mg/kg

Macke Johimbin 0,1-0,4

mag/kg

Goveda | Atipamezol* 0,03 mg/kg
Johimbin 0,125 mg/kg
4-Aminopiridin | 0,3 mg/kg

Koniji Atipamezol* 0,15 mg/kg

* atipamezol = pr. Sedastop 5 mg/ml

Za lijecenje depresije disanja zbog ucinka ksilazina moze se preporuciti mehanic¢ka stimulacija to jest
manualno poticanje kontrakcija prsnog kosa (masaza) sa ili bez primjene stimulatora respiracije (pr.
doksapram).

Inkompatibilnosti:
U nedostatku ispitivanja kompatibilnosti ovaj lijek ne smije se mijesati s drugim lijekovima.

POSEBNE MJERE OPREZA PRILIKOM ODLAGANJA NEUPOTREBLJENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA, AKO IH IMA

Bilo koji neupotrijebljeni lijek ili otpadni materijali dobiveni primjenom tog lijeka treba se odlagati

u skladu s Zakonom o upravljanju otpadom (,,Sluzbene novine Federacije BiH ,, 33/03).

ROK VALJANOSTI
Ne koristite poslije isteka roka valjanosti naznac¢enog na bogici i kutiji.
Rok valjanosti nakon otvaranja unutarnjeg pakovanja: 28 dana.

BROJ I DATUM RJESENJA
UP-1-06-2-24/17-2197/18 J.B; od 01. februara 2019. godine.

NACIN IZDAVANJA
Izdaje se na veterinarski recept.

PAKOVANJE
Bocice sa 10 ml, 25 ml i 50 ml u kartonskoj kutijici.
Ne moraju sve velic¢ine pakovanja biti u prometu.

ATCvet kod: QNO5CM92

NAZIV I ADRESA PROIZVOPACA
Le Vet B.V.,Wilgenweg 7,3421 TV Oudewater,The Netherlands.

NAZIV | ADRESA NOSIOCA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
Genera d.o.0., Hamdije Cemerli¢a 2, Sarajevo, Bosna i Hercegovina



