Bref résumé des informations de prescription

N.B. Pour des informations de prescription completes, visitez www.jurox.ca

Pour usage vétérinaire seulement

Alfaxan° Multidose

Alfaxalone Injection 10 mg/ml

DESCRIPTION
Solution stérile d'anesthésie générale intraveineuse pourles chiens et les chats
dont le mode d‘action est le modulateur des récepteurs GABA, .

INDICATIONS

Agent d'induction avant Ianesthésie par inhalation chez les chiens et les chats.
Agentanesthésique unique pour Iinduction et I'entretien de I'anesthésie pour la
réalisation d'examens ou de procédures chirurgicales chez les chiens et les chats.

DOSAGE et ADMINISTRATION

Induction d’anesthésie :

La dose d'induction d’Alfaxan Multidose est basée sur des données tirées
d'études controlées en laboratoire et sur le terrain et correspond a la quantité
de drogue requise pour 9 chiens ou chats sur 10 (c.-a-d. quatre-vingt-dixieme
centile) afin d'induire I'anesthésie avec succes.

Les recommandations de dosage pour induction de I'anesthésie sont les suivantes:

CHIENS CHATS
| Sans  Avec | Sans  Avec
mg/kg 3 2 5 5
mi/kg 03 02 05 05

La seringue de dosage devrait étre préparée pour contenir la dose ci-dessus. Le
taux d'injection intraveineuse devrait tre tel que toute la dose soit administrée,
si nécessaire, au cours des 60 premieres secondes. Si, 60 secondes apres
['administration complete de cette premiére dose d'induction, I'intubation n'est
toujours pas possible, une autre dose semblable peut étre administrée. Le taux
nécessaire d'injection peut étre réalisé par 'administration d'un quart () de la
dose calculée toutes les 15 secondes. L'administration devrait continuer jusqu'a ce
que le dlinicien soit satisfait que la profondeur de I'anesthésie soit suffisante pour
'intubation endotrachéale, ou jusqu'a ce que la dose entiére ait été administrée.

Entretien d'anesthésie :

Aprésinduction d'anesthésie avec 'Alfaxan Multidose, Ianimal peut étre intubé
et maintenu sur 'Alfaxan Multidose ou un agent anesthésique d'inhalation.
Des doses dentretien d'Alfaxan Multidose peuvent étre données sous forme
de bolus supplémentaires ou de perfusion a taux constant. UAlfaxan Multidose
a été employé sans risque et efficacement avec des chiens et des chats pour
des procédures durant jusqu'a une heure. Les doses suivantes suggérées
pour I'entretien de I'anesthésie sont basées sur des données tirées d'études
controlées en laboratoire et sur le terrain et représentent la quantité moyenne
de drogue exigée pour fournir 'anesthésie d'entretien pour un chien ou un chat.
Cependant la dose réelle sera basée sur la réponse du patient individuel.

Les doses d'Alfaxan Multidose suggérées pour I'entretien de I'anesthésie sont
les suivantes :

CHIENS CHATS
s  Avec S  Avec
) Dose puu; infusion a taux c:mstant )
mg/kg/hour 8-9 6-7 10-1 7-8
mg/kg/minute  0,13-0,15 010-012 016-018 011-013

mikg/minte 0,013-0,015  0,010-0,012 0,016-0,018 0,011-0013

Dose de bolus pour chaque 10 minute d'entretien

mg/kg 13-15 10-1,2 16-18
mifkg 013-075  010-012  016-018

11-13
01-0,13

La ot I'entretien de I'anesthésie est réalisé avec I'Alfaxan Multidose pour des
procédures durant plus de 5 a 10 minutes, une aiquille a ailettes ou un cathéter
peut étre laissé dans la veine, et un peu d’Alfaxan Multidose pourra étre injecté
par la suite pour maintenir le niveau et la durée exigés de I'anesthésie. Dans
la plupart des cas, la durée moyenne du rétablissement quand I'Alfaxan
Multidose est employé pour I'entretien sera plus longue qu'en employant un
agent anesthésique volatil.

Interaction avec d'autres produits pharmaceutiques vétérinaires
Il aété démontré que 'Alfaxan Multidose était sOrlorsqu'utilisé en combinaison
avec les classes d'agents de prémédication suivantes :

(Classe de drogue Exemples
Phénothiazines maléate d'acépromazine
Agents anticholinergiques  sulfate d'atropine

Benzodiazépines diazepam, hydrochlorure de midazolamt

Agonistes d’Alpha-2- hydrochlorure de xylazine, hydrochlorure de

adrénocepteur médétomidine

Opiacds methadone, morphine sulfate, butorphanol
P tartrate, buprenorphine hydrochloride

AINS carprofene, méloxicam

Lutilisation d'un agent de prémédication ou d'une combinaison d‘agents de
prémédication réduit généralement la dose d’Alfaxan Multidose exigée. Une
prémédication avec des agonistes des récepteurs alpha-2-adrénergiques
tels que le xylazine et le médétomidine peut nettement augmenter la durée
de I'anesthésie de maniere dose-dépendante. Afin de raccourcir les périodes
de rétablissement, il peut étre souhaitable de renverser les effets de ces
prémédications. Les benzodiazépines ne devraient pas étre employées en
tant qu'agents de prémédication uniques chez les chiens et les chats car la
qualité de I'anesthésie chez certains patients peut ne pas étre optimale. Des
benzodiazépines peuvent étre employées sans risque et efficacement en
combinaison avec les autres agents de prémédication et 'Alfaxan Multidose.

CONTRE-INDICATIONS

N'employez pas en combinaison avec d‘autres agents anesthésiques
intraveineux. En I'absence d'études de compatibilité, I'Alfaxan Multidose ne
doit pas étre mélangé a d'autres produits pharmaceutiques vétérinaires.

PRECAUTIONS
Comme avec tous les agents anesthésiques généraux:

« Ilest recommandé de s'assurer que le patient ait je(iné avant de recevoir
Ianesthésique.

«La surveillance additionnelle est conseillée et une attention particuliére
devrait étre prétée aux parametres respiratoires chez les animaux dgés, ou
dans les cas ol il peut y avoir effort physiologique additionnel imposé par
une pathologie préexistante, un choc ou une césarienne.

«Aprés l'induction de I'anesthésie, I'utilisation d'un tube endotrachéal est
recommandée pour maintenir les voies respiratoires ouvertes.

« Il est recommandé d'administrer de l'oxygéne supplémentaire pendant
Ientretien del'anesthésie.

« Destroublesrespiratoire peuvent se produire - une ventilation des poumons
avec de 'oxygene devrait étre considérée si la saturation de I'hémoglobine
enoxygene (SpOZ%), mesurée avec I'oxymetre de pouls, tombe en-dessous
de 90% ou sil'apnée persiste pendant plus de 60 secondes.

« Si des arythmies cardiaques sont détectées, I'attention a la ventilation
respiratoire avec de I'oxygene est la premiére priorité, suivie de la thérapie
ou de I'intervention cardiaque appropriée.

Il est a prévoir que l'utilisation concomitante d‘autres dépresseurs du SNC

renforce les effets déprimants de I'Alfaxan Multidose, rendant nécessaire la

cessation de toute administration additionnelle d’Alfaxan Multidose dés que
le niveau requis d'anesthésie a ét€ atteint.

Une analgésie appropriée doit étre prévue lors d'interventions douloureuses.

La tolérance de I'Alfaxan Multidose chez les animaux dgés de moins de 12
semaines n'a pas été démontrée.

Pendant le rétablissement, il est préférable que les animaux ne soient
pas manipulés ou dérangés. Ceci peut mener au pédalage, allant de
contractions musculaires mineures a des mouvements plus violents. Bien que
préférablement évitées, de telles réactions sont cliniquement insignifiantes.

L'apnée post induction passager se produit fréquemment, en particulier chez
les chiens. Dans de tels cas, I'intubation endotrachéale et Iapport d'oxygéne
devraient étre utilisés. Les équipements pour la ventilation sous pression
positive intermittente devraient étre disponibles. Afin de réduire au minimum
la possibilité d'apnée, administrez par injection intraveineuse lente (pendant
approximativement 60 secondes) et non en dose rapide.

Particulierement en employant des doses plus élevées d’Alfaxan Multidose,
une dépression respiratoire dose-dépendante peut se produire. L'oxygéne et/
ou la ventilation sous pression positive intermittente devraient étre administrés
pour contrecarrer la menace d'hypoxémie/hypercapnie. Ceci devrait étre
particulierement important dans des cas anesthésiques risqués et toutes les
fois que I'anesthésie doit étre effectuée pendant une plus longue période.

Autant chez les chiens que chez les chats, I'intervalle entre les doses pour le
maintien de Ianesthésie par I'administration de bolus intermittents peut
exiger un rallongement de plus de 20%, ou la dose d'entretien par perfusion
intraveineuse peut exiger une réduction de plus de 20%, quand le flux de sang
hépatique est séverement diminué ou que les dommages hépatocellulaires
sont graves.

Une agitation psychomotrice peut survenir chez une minorité de chiens
et de chats récupérant de I'anesthésie avec I'Alfaxan Multidose. Aussi
le rétablissement post-anesthésique devrait-il avoir lieu dans des lieux
appropriés et sous une surveillance suffisante. L'utilisation de benzodiazépine
en tant qu'agent de prémédication unique peut augmenter la probabilité
d‘agitation psychomotrice.

Utilisation en cas de gravidité et de la lactation:

Linnocuité du produit pharmaceutique vétérinaire n'a pas été établie dans les
cas ol la gestation doit étre continuée ou pendanta lactation. Ses effets sur la
fertilité n'ont pas été évalués. Cependant, les études utilisant I'alfaxalone chez
les souris, les rats et les lapins gravides n‘ont démontré aucun effet délétere sur
la gestation des animaux traités, ou sur la performance reproductrice de leur
progéniture. Le produit devrait étre employé chez les animaux gravides selon
I'évaluation effectuée par le vétérinaire des risques et des avantages.

MISES EN GARDE

Sile produit entre en contact avec les yeux ou la peau, rincez immédiatement
avec de I'eau. En cas d'auto-injection accidentelle consultez un médecin et
montrez-|ui la notice de produit. Garder hors de la portée des enfants.

EFFETS INDESIRABLES

Chez les chiens, une dépression respiratoire (apnée et bradypnée) est
fréquemment observée, pouvant conduire a de I'hypoxémie. Des effets
cardiovasculaires, accélération ou réduction du rythme cardiaque et pression
artérielle systémique augmentée ou diminuée, sontaussi possibles.

Chez les chats, une dépression respiratoire sous la forme d'apnée est trés
fréquemment observée alors que de la bradypnée et de I'hypoxémie sont
fréquentes. Des effets cardiovasculaires, accélération ou réduction du rythme
cardiaque et augmentation ou diminution de la pression artérielle systémique,
sontaussi possibles.

(Chez les chiens, 'hypothermie se rencontre tres communément et elle peut aussi
apparaitre chezles chats. Chez ces deux espéces, les vomissements sont rares.

Effets indésirables aprés la mise en marché

Méme si tous les effets indésirables ne sont pas signalés, les renseignements
sur les effets indésirables suivants proviennent de signalements volontaires
de réactions médicamenteuses apres la mise en marché. Il est généralement
admis que cette méthode de signalement ne fournit qu'une faible déclaration
des effets secondaires indésirables des médicaments. Il convient de noter
que les effets indésirables des médicaments ici recensés ne concernent
que le signalement sans mentionner la causalité. La liste suivante en ordre
décroissant d'effets indésirables est fournie par catégorie d'appareils.

CHIENS CHATS

Apnée Apnée

Arét respiratoire Arét respiratoire

Arrét cardiaque Arrét cardiaque

Bradycardie (yanose

Convulsions Convulsions

Anesthésie prolongée Anesthésie prolongée
SURDOSE

Une excellente tolérance au surdosage a été démontrée soit; jusqu'a 10 fois la
dose recommandée de 2 mg/kg chez le chien (c-a-d. jusqu’a 20 mg/kg) et
jusqu'a5fois la dose recommandée de S mg/kg chez le chat (c-a-d. jusqu'a 25
mg/kg). Tant chez les chiens que les chats, ces doses excessives administrées
pendant plus de 60 secondes causent de I'apnée et une diminution provisoire
de la pression artérielle systémique moyenne. La diminution de la pression
artérielle ne représente pas un danger vital et est compensée par des
changements de la fréquence cardiaque. En cas d'hypotension persistante,
Ianimal doit étre traité par une ventilation & pression positive intermittente
I'air ambiant ou a l'oxygéne et, si besoin est, placé sous thérapie liquidienne. Le
rétablissement est généralement rapide.

PHARMACOLOGIE CLINIQUE

Propriétés pharmacodynamiques : Alfaxalone (3-a-hydroxy-5-
a-pregnane-11,20-dione) est une molécule stéroide neuroactive avec les
propriétés d'un anesthésique général. Le mécanisme d‘action anesthésique
principal de I'alfaxalone est la modulation du transport de I'ion chlorure de
la membrane cellulaire neuronale, induite par la liaison de I'alfaxalone a des
récepteurs GABA, (acide gamma-aminobutyrique) de la surface cellulaire.
Alfaxalone a des propriétés analgésiques limitées, aux doses cliniques.

Particularités pharmacocinétiques : Le volume de distribution aprés
une injection simple de doses cliniques de 2 et 5 mg/kg d'alfaxalone chez les
chiens etles chats est 2,4 L/kg et 1,8 L/kg, respectivement.

Chez le chat, la demi-vie d'élimination plasmatique moyenne terminale
(t%2) de I'alfaxalone est d'environ 45 minutes pour une dose de 5 mg/kg. La
clairance plasmatique moyenne pour une dose de 5 mg/kg est de 25,1 + 7,6
mli/kg/min.

Chez le chien, la demi-vie d'¢limination plasmatique moyenne terminale
(t%5) de Ialfaxalone est d'environ 25 minutes pour une dose de 2 mg/kg. La
clairance plasmatique pour une dose de 2 mg/kg est 594 = 12,9 mi/kg/min.
Les métabolites de I'alfaxalone sont probablement €liminés du corps des
chiens et des chats par des voies hépatiques, fécales et rénales comme cest
e cas d‘autres especes.

ENTREPOSAGE
Entreposez a une température ambiante controlée (15°Ca 30°C). Durée de
conservation apres ouverture de la fiole: 28 jours.

CONDITIONNEMENT
Fiole multidose de 10 ml ou 20 ml.
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