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FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO

1. DENOM INACION DEL MEDICAMENTO VETERINARIO

Modulis 100 mg/ml solucion oral para perros

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada ml contiene:
Sustancia activa:

Ciclosporina 100 mg
Excipientes:
todo- rac-a-tocoferol (E-307) 1mg

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

3. FORMA FARMACEUTICA
Solucién oral

Solucién transparente a ligeramente amarillo opalescente. Puede observarse un velo, pequefias escamas o
un ligero sedimento.

4,  DATOS CLINICOS

41 Especies de destino

Perros

4.2 Indicaciones de uso, especificando las especies de destino

Tratamiento de manifestaciones crénicas de dermatitis atopica en perros.

43 Contraindicaciones

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

No usar en perros de menos de 6 meses de edad o de peso inferior a 2 kg.

No usar en casos con historial de trastornos malignos o con trastornos malignos progresivos.

No vacunar con vacunas vivas durante el tratamiento ni en un intervalo de dos semanas antes 0 después

del tratamiento (véase también las secciones 4.5 “Precauciones especiales de uso” y 4.8 “Interaccion con
otros medicamentos veterinarios”).

44 Advertencias especiales para cadaespecie de destino

Se debe considerar el uso de otras medidas y/o tratamientos para controlar el prurito de moderado a seve-
ro al iniciar la terapia con ciclosporina.

45 Precauciones especiales de uso
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Precauciones especiales para su uso en animales

Los sintomas clinicos de la dermatitis atopica como prurito e inflamacion de la piel no son especificos de
esta enfermedad, por lo que antes de iniciar el tratamiento es necesario descartar otras causas de dermati-
tis como las infestaciones ectoparasitarias, otras alergias que causan signos dermatoldgicos (p. ej., derma-
titis alergica por pulgas o alergia alimentaria) o infecciones bacterianas y fungicas. Es una buena practica
tratar las infestaciones por pulgas antes y durante el tratamiento de la dermatitis atdpica.

Se recomienda eliminar las infecciones bacterianas y fungicas antes de administrar el medicamento vete-
rinario. No obstante, la aparicién de infecciones durante el tratamiento no es necesariamente un motivo
para interrumpirlo, a menos que la infeccion sea grave.

Debe realizarse una exploracion clinica completa antes del tratamiento. Dado que la ciclosporina inhibe
los linfocitos T, y aunque no induce tumores, puede llevar a un aumento de la incidencia de tumores ma-
lignos clinicamente manifiestos debido a la disminucion de la respuesta inmune antitumoral.

La linfadenopatia observada durante el tratamiento con ciclosporina debe ser monitorizada regularmente.
En animales de laboratorio, la ciclosporina es capaz de afectar a los niveles de insulina circulante y causar
un aumento de la glucemia. Si al utilizar el medicamento veterinario se observan signos de diabetes melli-
tus, como poliuria o polidipsia, la dosis debera reducirse o discontinuarse y debera consultar con el vete-
rinario. No se recomienda el uso de ciclosporina en perros diabéticos.

Monitorizar atentamente los niveles de creatinina en perros con insuficiencia renal grave.

Debe prestarse especial atencion a las vacunaciones. El tratamiento con el medicamento veterinario puede
interferir con la eficacia de la vacunacion. En el caso de las vacunas inactivadas, no se recomienda vac u-
nar durante el tratamiento ni en un intervalo de dos semanas antes o después de la administracion del
medicamento veterinario. Para las vacunas vivas, véase ademas la seccion 4.3 "Contraindicaciones".

No se recomienda usar otros farmacos inmunosupresores simultaneamente.

Precauciones especificas que debe tomar la persona que administre el medicamento veterinario a los ani-
males

La ingestion accidental de este medicamento veterinario puede provocar nauseas y/o vomitos. Para evitar
la ingestién accidental, el medicamento debe utilizarse y mantenerse fuera del alcance de los nifios. No
deje la jeringa llena desatendida en presencia de nifios. En caso de ingestion accidental, especialmente por
un nifio, consulte a un médico inmediatamente y muéstrele el prospecto o la etiqueta.

La ciclosporina puede desencadenar reacciones de hipersensibilidad (alérgicas). Las personas con hiper-
sensibilidad conocida a la ciclosporina deben evitar el contacto con el medicamento veterinario.

La irritacion de los ojos es poco probable. Como medida de precaucion evitar el contacto con los 0jos. En
caso de contacto, enjuague bien con agua limpia. Lavese las manos y la piel expuesta después del uso.

46 Reacciones adversas (frecuenciay gravedad)

Alteraciones gastrointestinales como vomitos, han sido comunicadas en raras ocasiones en notificaciones
espontaneas. Diarrea, letargo, anorexia, trastorno gingival e irritacion del pabell6n auricular han sido not -
ficados en muy raras ocasiones en notificaciones espontaneas.

Estos signos son leves y transitorios y generalmente no requieren la interrupcion del tratamiento.

Diabetes mellitus ha sido notificada en muy raras ocasiones en notificaciones espontaneas, principalmente
en West Highland White Terriers.

Heces mucosas o blandas se observaron frecuentemente durante los estudios de desarrollo y no en notif i-
caciones espontaneas de farmacovigilancia. Hiperactividad, lesiones en la piel como lesiones verrucifor-
mes o cambios en el pelaje, debilidad muscular o calambres musculares se observaron infrecuentemente
durante los estudios de desarrollo y no en notificaciones espontaneas de farmacovigilancia. Estos efectos
generalmente se resuelven espontdneamente después de interrumpir el tratamiento.

MINISTERIO

Pagina 2de 7 DE SANIDAD

Agencia Espariola de
Medicamentos y
Productos Sanitarios

F-DMV-01-12



En cuanto a los tumores malignos, véase las secciones 4.3 "Contraindicaciones™ y 4.5 "Precauciones es-
peciales de uso".

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 (mé&s de 1 pero menos de 10 animales por cada 100 animales tratados)

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

- En raras ocasiones (mas 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 anima les tratados, incluyendo casos aisla-
dos).

4.7 Uso durante lagestacion, la lactanciao la puesta

En animales de laboratorio, a dosis que inducen toxicidad materna (ratas a 30 mg/kg p.v. y conejos a 100
mg/kg p.v.), la ciclosporina fue toxica para el embrion y para el feto, segun indico el aumento de la mor-
talidad pre y postnatal y la reduccion del peso fetal junto con retrasos esqueléticos. En el intervalo de
dosis bien toleradas (ratas hasta 17 mg/kg p.v. y conejos hasta 30 mg/kg p. v.) la ciclosporina no tuvo
efectos letales para el embridn ni teratogénicos. No ha quedado demostrada la seguridad del medicamento
veterinario en perros macho reproductores ni en perras gestantes o en lactacion. En ausencia de dichos
estudios en perros, se recomienda utilizar el medicamento veterinario en perros reproductores unicamente
tras la evaluacién beneficio/riesgo positiva efectuada por el veterinario responsable. La ciclosporina atra-
viesa la barrera placentaria y se excreta por la leche. Por lo tanto, no se recomienda el tratamiento en pe-
rras en lactacion.

48 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Se sabe que diversas sustancias inhiben competitivamente o inducen las enzimas implicadas en el meta-
bolismo de la ciclosporina, en particular al citocromo P450 (CYP 3A 4). En algunos casos clinicamente
justificados, puede ser necesario ajustar la dosis del medicamento veterinario. Se sabe que el ketoconazol
a dosis de 5-10 mg/kg incrementa hasta cinco veces las concentraciones sanguineas de ciclosporina en
perros, lo que se considera clinicamente relevante. Durante el uso simultdneo de ketoconazol y ciclospo-
rina, el veterinario debe plantearse como medida practica doblar el intervalo de tratamiento si el perro
recibe una pauta terapéutica diaria.

Los macroélidos como la eritromicina pueden aumentar hasta dos veces las concentraciones plasmaticas de
ciclosporina.

Algunos inductores del citocromo P450, antiepilépticos y antibidticos (p. ej., trimetoprim/sulfadimidina)
pueden reducir las concentraciones plasmaticas de ciclosporina.

La ciclosporina es un sustrato y un inhibidor del transportador de P- glucoproteina MDRL1. Por lo tanto, la
administracion conjunta de ciclosporina con sustratos de P-glucoproteina como las lactonas macrociclicas
(p. ej., ivermectina y milbemicina) podria reducir el flujo de salida de dichos farmacos de las células de la
barrera hematoencefalica, lo que potencialmente daria lugar a signos de toxicidad del Sistema Nervioso
Central.

La ciclosporina puede aumentar la nefrotoxicidad de los antibiéticos aminoglucésidos y del trimetroprim.
No se recomienda el uso conjunto de ciclosporina con estas sustancias activas.

Debe prestarse especial atencion a las vacunaciones (véase las secciones 4.3 "Contraindicaciones" y 4.5
"Precauciones especiales de uso”). Uso concomitante con agentes inmunosupresores: vease la seccion 4.5
“Precauciones especiales de uso”.

49 Posologia y via de administracién

Via oral.
Antes de iniciar el tratamiento, debe realizarse una evaluacion de todas las opciones de tratamiento alter-
nativas.
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La dosis media recomendada de ciclosporina es de 5 mg/kg de peso corporal, equivalente a 0,5 ml de
solucion por 10 kg de peso corporal.

El medicamento veterinario inicialmente debe administrarse diariamente hasta que se observe una mejora
clinica satisfactoria. Esto generalmente sucede en un plazo de 4 semanas. Si no se obtiene respuesta en las
primeras 8 semanas, el tratamiento debe interrumpirse.

Una vez controlados satisfactoriamente los sintomas clinicos de la dermatitis atdpica, el medicamento
veterinario puede administrarse cada dos dias como dosis de mantenimiento. El veterinario debe realizar
una evaluacion clinica a intervalos regulares y ajustar la frecuencia de administracion a la respuesta clini-
ca obtenida.

En algunos casos en que los sintomas clinicos se controlen con una dosificacion cada dos dias, el veteri-
nario puede decidir dar el medicamento veterinario cada 3 6 4 dias. Se debe utilizar la frecuencia de dosi-
ficacion efectiva mas baja para mantener la remision de los sintomas clinicos.

Antes de reducir el intervalo entre dosificaciones puede considerarse dar un tratamiento adicional (p.ej.
champls medicados, &cidos grasos esenciales). Los pacientes deben ser reevaluados regularmente y de-
ben revisarse las opciones de tratamiento alternativas.

El tratamiento puede interrumpirse cuando los sintomas clinicos estén controlados. Si los sintomas clini-
cos reaparecen, el tratamiento debe reanudarse con una dosis diaria y, en algunos casos, puede ser necesa-
rio administrar tandas de tratamiento repetidas.

El medicamento veterinario debe administrarse al menos 2 horas antes o después de las comidas.

El medicamento veterinario debe administrarse directamente en la boca.

Instrucciones de uso

Presionar y desenroscar el tapén del frasco.
Insertar la jeringa dosificadora en el adaptador de plastico.

: Girar el frasco/jeringa boca abajo y lentamente tirar del émbolo de la jeringa
Y hasta que la linea blanca del émbolo se corresponda con la dosis prescrita por el
? % veterinario. La jeringa esta graduada en kg y en ml.

Pulsando el émbolo vacie el contenido de la jeringa directamente en la boca. Introduzca la jeringa en un
lado de la boca o sobre la lengua.

En caso necesario, limpie el exterior de la jeringa con un pafio seco y
deséchelo inmediatamente. Cierre el frasco e inserte la jeringa en el
tapon especifico para protegerla de cualquier contaminacién y para evi- LIy

tar cualquier derrame de producto restante. : &; “ {
Para los frascos de 5y 15 ml
Volumen a administrar usando la jeringa de 1 ml: 0,05 ml/kg, o sea 1 graduacion/kg.
Para los frascos de 30 y 50 ml
Volumen a administrar usando la jeringa de 2 ml: 0,1 ml/2 kg, o sea 1 graduacion/2kg.
4.10 Sobredosificacion (sintomas, medidas de urgencia, antidotos), en caso necesario
Pagina 4 de 7 e olrived

Agencia Espariola de
Medicamentos y
Productos Sanitarios

F-DMV-01-12



No se han observado efectos adversos distintos de los observados con el tratamiento recomendado en el
perro con una dosis Unica por via oral de hasta 6 veces la dosis recomendada.

Ademas de lo que se ha observado con la dosis recomendada, se han visto las siguientes reacciones ad-
versas en casos de sobredosificacion durante 3 meses 0 mas a 4 veces la dosis media recomendada: zonas
de hiperqueratosis especialmente en el pabellén auricular, lesiones callosas en las almohadillas plantares,
pérdida de peso o disminucion de la ganancia de peso, hipertricosis, aumento de la velocidad de sedimen-
tacion eritrocitaria, reduccion del nimero de eosindfilos. La frecuencia y gravedad de estos sintomas es
dependiente de la dosis.

No existe antidoto especifico y en caso de sintomas de sobredosificacion el perro debe ser tratado sin-
tomaticamente. Los sintomas son reversibles en el plazo de los 2 meses siguientes al cese del tratamiento.

411 Tiempo(s) de espera

No procede.

S. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: agentes antineoplasicos e inmunomoduladores, agentes
inmunosupresores, inhibidores de la calcineurina, ciclosporina.
Caodigo ATCvet: QLO4ADO1

5.1 Propiedades farmacodinamicas

La ciclosporina (también conocida como ciclosporin, ciclosporina, ciclosporina A, CsA) es un inmunosu-
presor selectivo. Es un polipéptido ciclico formado por 11 aminoacidos, con un peso molecular de 1203
daltons y actla especifica y reversiblemente sobre los linfocitos T.

La ciclosporina ejerce un efecto antiinflamatorio y antipruritico en el tratamiento de la dermatitis atdpica.
Se ha constatado que la ciclosporina inhibe preferentemente la activacion de los linfocitos T durante el
estimulo antigénico al afectar a la produccion de IL-2 y otras citoquinas derivadas de células T. La ci-
closporina también es capaz de inhibir la funcién de presentacion de antigenos en el sistema inmunitario
cutaneo. Asimismo, bloquea la captacién y activacion de eosindfilos, la produccion de citoquinas por
parte de los queratinocitos, las funciones de las células de Langerhans, la desgranulacion de los mastoci-
tos y por lo tanto la liberacion de histamina y citoquinas proinflamatorias.

La ciclosporina no reduce la hematopoyesis, y no tiene ningln efecto sobre la funcion de las células fago-
citarias.

5.2 Datos farmacocinéticos

Absorcion

La biodisponibilidad de la ciclosporina es de alrededor del 35%. Las concentraciones plasmaticas maxi-
mas se alcanzan en 1 a 2 horas. La biodisponibilidad es mejor y esta menos sujeta a variaciones indiv i-
duales si la ciclosporina se administra a animales en ayunas en lugar de con las comidas.

Distribucién

En los perros, el volumen de distribucion es de aproximadamente 7,8 I/kg. La ciclosporina se distribuye
ampliamente a todos los tejidos. Tras la administracion diaria repetida a perros, la concentracion de ci-
closporina en piel es varias veces superior que en sangre.

Metabolismo

La ciclosporina se metaboliza principalmente en el higado por el citocromo P450 (CYP 3A 4), pero tam-
bién en el intestino. El metabolismo tiene lugar esencialmente en forma de hidroxilacion y desmetilacion,
dando lugar a metabolitos con poca 0 ninguna actividad.

La ciclosporina inalterada representa alrededor de un 25% de las concentraciones sanguineas circulantes
en el transcurso de las primeras 24 horas.
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Eliminacion

La eliminacion tiene lugar principalmente por las heces. Solo el 10% se excreta con la orina, la mayor
parte en forma de metabolitos. No se observo una acumulacion significativa en la sangre de perros trata-
dos durante un afio.

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes

todo-rac-a-Tocoferol (E-307)
Etanol, anhidro (E-1510)
Propilenglicol (E-1520)
Hidroxiestearato de macrogolglicerol
Monolinoleato de glicerol

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:
Frasco 5 ml: 18 meses.

Frascos 15 ml, 30 ml y 50 ml: 30 meses

Periodo de validez después de abierto el envase primario: 3 meses

6.4. Precauciones especiales de conservacion

Conservar el frasco en el embalaje exterior.

No refrigerar.

El medicamento veterinario contiene componentes grasos de origen natural que pueden solidificarse a
temperaturas mas bajas. Por debajo de 20°C puede producrise una formacion ge latinosa, que no obstante
revierte a temperaturas de hasta 30°C.Todavia se pueden observar pequefias escamas 0 un ligero
sedimento. Sin embargo, esto no afecta la dosificacion ni la eficacia y seguridad del producto.

6.5 Naturalezay composicién delenvase primario

Frasco de vidrio ambar tipo 111 con tapon de rosca de HDPE con cierre de seguridad para nifios, provisto
de un adaptador transparente de LDPE, junto con una jeringa para uso oral (polipropileno transparente
natural y émbolo blanco de HDPE) con un tap6n de polipropileno.

Formatos:

Caja con un frasco de 5 mly una jeringa oral de 1 ml.
Caja con un frasco de 15 mly una jeringa oral de 1 ml.
Caja con un frasco de 30 mly una jeringa oral de 2 ml.
Caja con un frasco de 50 mly una jeringa oral de 2 ml.

Es posible que no se comercialicen todos los formatos.

MINISTERIO

Pagina 6 de 7 DE SANIDAD

Agencia Espariola de
Medicamentos y
Productos Sanitarios

F-DMV-01-12



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

Todo medicamento veterinario no utilizado o los residuos derivados del mismo deberan eliminarse de con-
formidad con las normativas locales.

7.  TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
CEVA Salud Animal, S.A.

Avda. Diagonal 609-615

08028 Barcelona

Espafia

8. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

3178 ESP

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

Fecha de la primera autorizacion: 09 de febrero de 2015
Fecha de la dltima renovacién: febrero 2020

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

09/2023

PROHIBICION DE VENTA, DISPENSACION Y/O USO

Uso veterinario.

Condiciones de dispensacion: Medicamento sujeto a prescripcion vete rinaria.

Condiciones de administracién: Administracion bajo control o supervision del veterinario.
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