CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Latanoprost STADA, 50 mikrograméw/ml, krople do ocmztwor

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOwWY

1 ml kropli do oczu zawiera 50 mikrogramow latarastu.
2,5 ml kropli do oczu w postaci roztworu (zawaétbutelki) zawiera 125 mikrograméw latanoprostu.
Jedna kropla zawiera okoto 1,5 mikrograma latarsipro

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: 0,2 mgddkoniowego chlorku/ml roztworu kropli do
oczu.
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Krople do oczu, roztwoér.

Roztwor jest przezroczystym, bezbarwnym ptynem.
pH 6,4-7,0

osmolalnd¢ 240-290 mOsm/kg

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Obnizenie podwyszonego énienia wewgtrzgatkowego u pacjentow z jagkz otwartym lgtem
przegczania oraz z nadgiieniem wewagtrzgatkowym.

Obnizenie podwyszonego éhienia wewgtrzgatkowego u dzieci i mtodzig ze zwekszonym
cisnieniem wewantrzgatkowym i z jasky wieku dziecgcego.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Podanie do oka

Zalecane dawkowanie u 0s6b dorostych (w tym u paijew podesztym wieku):
Zalecane jest podawanie | kropli do oka lub obyawenu obgtych procesem chorobowym raz na
dobe. Optymalne dziatanie uzyskuje: giodajc produkt Latanoprost STADA wieczorem.

Nie naley podawa& produktu Latanoprost STADA egiej niz raz na dob, poniewa stwierdzono,
ze czstsze podawanie zmniejsza dziatanie adjace cknienie wewntrzgatkowe.

W przypadku pomiricia jednej dawki, nalg kontynuowa leczenie podaf kolejra zaplanowam
dawke.

Tak jak w przypadku wszystkich kropli do oczu, wucegraniczenia wchtaniania substancji czynnej
do krwioobiegu, zalecagucisnigcie worka spojéwkowego w pragodkowej czsci kata szpary
powiekowej (punktowy ucisk) przez mirutUcisk powinien nagpi¢ natychmiast po wkropleniu
kazdej kropli.



Soczewki kontaktowe natg zdja¢ przed zastosowaniem kropli i wigt je ponownie nie wczaiej
niz 15 minut po zakropleniu preparatu.

Jezeli stosowanegsinne miejscowe leki okulistyczne, najge podé po co najmniej 5-minutowej
przerwie.

Dzieci i mtodzie:

U dzieci i mtodzieéy mazna stosowéten sam schemat dawkowania produktu Latanopro&8D&T

jak u 0séb dorostych. Brak danych dotyoych stosowania latanoprostu u noworodkow urodzionyc
przedwczénie (urodzonych przed 36 tygodniemzsi). Dane na temat stosowania produktu u dzieci
w wieku ponkej 1 roku (4 pacjentdbwysardzo ograniczone (patrz punkt 5.1).

4.3 Przeciwwskazania
Potwierdzona nadwgiwos¢ na ktorykolwiek ze sktadnikdéw produktu Latanopr83tADA.
4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Produkt Latanoprost STADA nie stopniowo zmientakolor oka poprzez zwkszenie ilgci
brazowego pigmentu wetzéwce. Przed rozpogziem leczenia naky poinformowa pacjentow
0 mazliwosci trwatej zmiany zabarwienia oka. Leczenie jednelga mae prowadazt do trwatej
heterochromii.

Takie dziatanie obserwowane byto przede wszystkpagejentow ogczowkach koloru mieszanego,
np. niebiesko-yzowych, szaro-kwzowych,zétto-brazowych i zielono-byzowych. Na podstawie
bada z latanoprostem wykazange pocatek zmian ma miejsce przewae w czasie pierwszych

8 mieskcy leczenia, rzadziej w drugim i trzecim roku leaizei nie jest obserwowany po czterech
latach leczenia. @stas¢ progresji zmian kolorugtzéwki zmniejsza giw czasie i jest stabilna przez
5 lat. Nie oceniono efektu nasilania pigmentagjzdwki po okresie 5 lat. W prowadzonych przez
pie¢ lat otwartych badaniach klinicznych dotgcgch bezpiecziestwa stosowania latanoprostu efekt
nasilania pigmentacjetzéwki obserwowano u 33% pacjentow (patrz punkt. Zgiana koloru
teczOwki jest w wegkszaici przypadkow nieznaczna igsto niezauwzalna klinicznie. Cgstasc jej
wystepowania wréd pacjentdéw occzoéwkach koloru mieszanego wynosi od 7 do 85%, pezyn
wystepuje najcesciej u oséb zoto-brgzowym zabarwienienetzowki. U pacjentéw z jednorodnym
niebieskim zabarwieniem oczu nie obserwowzanych zmian, natomiast u pacjentéw o oczach
koloru szarego, zielonego lubgaowego zmiany obserwowane byly wikowo rzadko.

Zmiana Kkoloru jest zwizana ze zwkszeniem zawartgi melaniny w melanocytachghu teczéwki

i nie wigze sk ze wzrostem iléci melanocytow. Zazwyczaj fmowe zabarwienie wokdkrenicy
rozprzestrzenia sikoncentrycznie w kierunku obwodeczowki w leczonym oku, zdarzacgednak,
ze cata¢czowka lub jej cgi¢ staje sp bardziej bgzowa. Po zaprzestaniu leczenia nie obserwyje si
dalszego nasilania dmowej pigmentacjigczowki. Do chwili obecnej, na podstawie
przeprowadzonych bafi&linicznych, nie dowiedziono, aby zmianie kologazowki towarzyszyty
inne objawy lub zmiany patologiczne.

Znamiona ani plamki obecne rgzéwce przed leczeniem nie ulegamianom w czasie terapii.

W badaniach klinicznych nie obserwowano odkladaigipigmentu w siatce widkien kolagenowych
w kacie przegczania lub innych miejscach komory przedniej okaop#rciu o picioletnie
doswiadczenie kliniczne nie stwierdzonadnych negatywnych nagstw zwgkszonej pigmentacji
teczowki. Leczenie latanoprostem meoby¢ kontynuowane w przypadku wygienia tego objawu.
Pacjenci powinni b§jednak regularnie badani izgli stan kliniczny tego wymaga naleprzerwa
leczenie preparatem latanoprostu.

Doswiadczenie kliniczne dotygze stosowania latanoprostu w jaskrze przewlekigjraknitym
katem przegczania, jaskrze z otwartymytiem u pacjentow z pseudofaldraz jaskrze barwnikowe;j
jest ograniczone. Brakuje obserwaciji klinicznycliydecych stosowania latanoprostu w jaskrze
zapalnej i neowaskularnej, w stanach zapalnychHukgaskrze wrodzonej. Latanoprost nie wptywa
lub wywiera niewielki wptyw n&renice, jednake brak jest déwiadcze dotycacych stosowania



preparatu w ostrym ataku jaskry zanmgtego kita. Dlatego naley zachowad ostraznosé podczas
podawania latanoprostu w tych stanach chorobowgotrdsu uzyskania gkszej ilgici danych
klinicznych.

Dane z badadotyczcych stosowania latanoprostu w okresie okotoopémgiay po usunjciu zamy
sg ograniczone. Nafy zachowad ostraznos¢ stosujc latanoprost u tych pacjentéw.

Latanoprost nalgy stosowa ostra@nie u pacjentéw, u ktérych wygtito w przesziéci opryszczkowe
zapalenie rogowki. Nakly unikat stosowania latanoprostu u pacjentow z obecniegpygicym
opryszczkowym zapaleniem rogowki oraz u pacjent@edatnim wywiadem w kierunku
nawracajcego zapalenia opryszczkowego zzeinego ze stosowaniem analogéw prostaglandyn.

Obserwowano obegk plamki (patrz punkt 4.8), szczegolnie u pacjenmafaki, pseudofak

Z przerwag tylna toreblg soczewki lub soczewkami implantowanymi do komorzeglniej oka,
lub tez u pacjentéw z grupy ryzyka wygtienia torbielowatej postaci olgku plamki (np. pacjenci
Z retinopata cukrzycowy lub z zamkngciemzyty siatkdéwki). Naley zachowa ostraznosé podczas
stosowania produktu Latanoprost STADA u pacjent@feki, pseudofalg z przerwan tylna
toreblg soczewki lub soczewkami implantowanymi do komargegpiniej oka, lub teu pacjentow
Z grupy ryzyka wysipienia torbielowatej postaci okl plamki.

Latanoprost powinien ldystosowany z zachowaniem osnosci u pacjentéw ze stwierdzonymi
sklonndgciami do wysg¢powania zapalenigtzowki/zapalenia btony naczyniowej oka.

Doswiadczenie w zakresie stosowania produktu u pa@yeatastm jest ograniczone, jednzk na
podstawie déwiadczeér po wprowadzeniu produktu do sprzegastwierdzono w niektérych
przypadkach nasilenie astmy i (lub) dusgndalezy zatem zachowaostraznosé podczas leczenia
tych pacjentow do czasu uzyskania wystargzajh danych, patrz tak punkt 4.8.

Obserwowano zmianzabarwienia skéry w okolicy okotooczodotowej, przym w wikszaci
przypadkow objaw ten byt zgtaszany przez pacjemiéehodzacych z Japonii. Dane dwiadczalne
wskazuj, ze zmiana zabarwienia skory w okolicy oczodotowej loyta trwata i w niektorych
przypadkach ugpowata w trakcie dalszego leczenia latanoprostem.

Latanoprost mze stopniowo powodowazmiany w wyghdzie rzs i wioséw mieszkowych na
powiece leczonego oka i w jego okolicy; zmiany bejmup wydtuzenie, pogrubienie, ciemnienie,
zwiekszenie ildci rzes lub wioséw mieszkowych oraz zmiany kierunku wiaag rzs. Zmiany

w wygladzie rzs g odwracalne po zaprzestaniu leczenia.

Ten produkt leczniczy zawiera chlorek benzalkonipkigry maze powodowé podranienie oczu.
Nalezy unikat kontaktu produktu z makkimi soczewkami kontaktowymi. Przed zastosowaniem
produktu naley usur¢ soczewki kontaktowe i odczekao najmniej 15 minut przed ich ponownym
zalazeniem (patrz punkt 4.2). Stwierdzore, chlorek benzalkoniowy nie powodowé odbarwienie
migkkich soczewek kontaktowych. Zgtaszane,chlorek benzalkoniowy powoduje punktpw
keratopat i (lub) toksyczm wrzodziepca keratopati i moze powodowa podranienie oka. Zaleca
sie $cisly obserwagj podczas agwstego lub diugotrwatego stosowania latanoprostaajemtéw

z zespotem suchego oka lub z uszkodzeniem rogowki.

Dzieci i mtodzie:

Dane dotycace skutecznii i bezpieczastwa stosowania produktu u dzieci w wieku gepil roku
zycia (4 pacjentéw)sgbardzo ograniczone (patrz punkt 5.1). Brak dardatiyczcych stosowania
produktu u noworodkow przedwdzee urodzonych (urodzonych przed 36 tygodniegayi

U dzieci w wieku od 0 do 3 lat z jagkpierwotra wrodzory (ang.Primary Congenital Glaucoma
leczenie chirurgiczne (np. trabekulotomia, goniderpozostaje leczeniem pierwszoplanowym.

Nie ustalono profilu bezpiecastwa dtugoterminowego stosowania produktu u dzieci.



4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Brak jednoznacznych danych na temat interakcjngnm produktami leczniczymi.

Zgtaszano wyspowanie paradoksalnego zk$zenia dinienia wewatrzgatkowego po
jednoczesnym podaniu do oka dwdéch analogéw prastdgh. Z tego wzgblu nie zaleca si
jednoczesnego stosowania dwoéch lubosj prostaglandyn, analogéw prostaglandyn lub pdiiach
prostaglandyn.

Dzieci i mtodzie:
Badania dotycgee interakcji byty prowadzone wadznie u dorostych.

4.6 Wplyw na ptodnasé, ciaze i laktacje

Cigza
Bezpieczéstwo stosowania tego produktu leczniczego w cz&shy u ludzi nie zostato ustalone.

Wywiera on potencjalny farmakologiczny wptyw naghieg cizy, ptdd oraz noworodka. Dlatego nie
nalezy stosowa produktu Latanoprost STADA w czasi@y.

Laktacja
Latanoprost oraz jego metabolity mggrzenik& do mleka matki. Dlatego nie najestosowa

produktu Latanoprost STADA u kobiet kagoych piersi lub nalery zaprzestakarmienia piergi.
4.7 Wplyw na zdoIng¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Nie przeprowadzono bafimad wptywem produktu na zdoltoprowadzenia pojazdéw
i obstugiwania maszyn.

Podobnie jak w przypadku innych produktow okuligtygch, podanie kropli do oka m®
powodowd przemijajce zamazane widzenie.

4.8 Dzialania niepgadane

Najczscie] stwierdzanymi dziataniami niepgdlanymi bylty dziatania zwizane z narmdem wzroku.
W trakcie trwagcych 5 lat, otwartych bad&linicznych, u 33% pacjentéw obserwowano efekt
nasilania pigmentacjetzowki (patrz punkt 4.4). Inne dziatania niepdane dotycgce oczu g
zazwyczaj przériowe i wystpuja po podaniu dawki produktu leczniczego.

Dzialania niepgadane zostaly sklasyfikowane zgodnie z gaigjaca czestascia wystepowania: bardzo
czesto £1/10), czsto £1/100 do <1/10), niezbyt ¢gto £1/1 000 do <1/100), rzadke1/10 000 do
<1/1 000), bardzo rzadko (<1/10 000), nieznanarflogna ocent czgstasci na podstawie daginych
danych).

Zaka&enia i zard@genia paseytnicze

Nieznane: | Opryszczkowe zapalenie rogowki.

Zaburzenia serca

Bardzo rzadko: | Nasilenie dusznicy bolesnej u paéjerz choroh istniepca wezeniej.
Zaburzenia oka

Bardzo czsto: Zwigkszenie pigmentacjetzowki, tagodne do umiarkowanego

przekrwienie spojowek, podmienie oka (pieczeniéwiad, kiucie,
uczucie obecrii ciata obcego w oku); zmiany w wyglzie rzs

i wtosOw mieszkowych na powiece (wydenie, pogrubienie,
ciemnienie i zwgkszenie ilgci) (obserwowane w wkszaci
przypadkéw w populacji jagskiej).

Czsto: Przemijajce punktowe ubytki nablonka, w ¢ldszaci nie dajce
objawow, zapalenie brzegow powiek, bol oka.
Niezbyt czsto: Obrzk powiek, such& oka, zapalenie rogowki, niewytae widzenie,




zapalenie spojéwek.

Rzadko: Zapalenietzowki lub zapalenie btony naczyniowej oka (obserane
w wiekszasci przypadkow u pacjentow predysponowanych), gbrz
plamki, objawowy obrgk i ubytki rogowki, obrzk okotooczodotowy,
zmiany kierunku wyrastaniagg, co mae powodowa draznienie oka,
pojawienie s} podwdjnego rgdu rzs na otworach gruczotdéw
tarczkowych (distichiasis).

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowsepdpiersia

Rzadko: | Astma, zaostrzenie astmy, duséno

Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej

Niezbyt czsto: Wysypka skorna.

Rzadko: Miejscowe reakcje skérne na powiekach, wienie skory powiek.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania

Bardzo rzadko: | Bl w klatce piersiowe;.

Po wprowadzeniu produktu do sprzegladnotowano nagpujgce dodatkowe spontaniczne
doniesienia:

Czestaé¢ nieznana: | Zaburzenia ukladu nerwowegbdél gltowy, zawroty gtowy.
Zaburzenia sercakotatanie serca.

Zaburzenia mdsniowo-szkieletowe, tkankjdznej bol miesni, bol
stawow.

Zaburzenia okatorbiel £czowki.

Dzieci i mtodzie:

W dwaoch kroétkich badaniach klinicznyck 12 tygodni), przeprowadzonych u 93 (25 i 68) dziec
i mtodziezy leczonych latanoprostem, profil bezpietzteva byt zblzony do profilu bezpieczestwa
u pacjentow dorostych. Nie zaobserwowano nowychtdzniepazadanych. Profile bezpiecistwa
stosowania leku przez krotki okres wngch populacjach dzieci i mtodzig takze byty zblizone
(patrz punkt 5.1). Dziatania niepglane wysfpujace czsciej w populaciji dzieci i mtodzigy

w poréwnaniu z populagjoséb dorostych to: zapalenie nosogardzieli orazazéa.

4.9 Przedawkowanie

Poza podranieniem i przekrwieniem spojéwki nie obserwowanayich objawéw przedawkowania
latanoprostu.

Jezeli dojdzie do przypadkowego speia latanoprostu, magoy¢ przydatne nagpujace informacje:
Jedna buteleczka zawiera 125 g latanoprostu. Faftadoroduktu jest metabolizowane podczas
pierwszego przégia przez vgtrobe. Dozylny wlew 3 pg/kg u zdrowych ochotnikow nie wywotat
zadnych objawéw, natomiast dawka 5,5-10 pg/kg mavetgta nudnéci, bole brzucha, zawroty
gtowy, zneczenie, uderzenia ggra i pocenie si U malp daylny wlew latanoprostu w dawkach do
500 pg/kg nie wywierat istotnego wplywu na ukfadcegvo-naczyniowy.

Dozylne podanie latanoprostu u malp byto zméne z przemijacym skurczem oskrzeli. Jedrak
u pacjentow z umiarkowarastny oskrzelow, latanoprost stosowany miejscowo do oka w dawce
siedem razy wkszej ni dawka lecznicza nie wywotat skurczu oskrzeli.

W przypadku przedawkowania latanoprostu stosgjéeszenie objawowe.



5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki stosowane w jaskrzezajgce zrenicg, analogi prostaglandyny
Kod ATC: S01 EEO1

Substancja czynna, latanoprost, jest analogienmaglasdyny k,, selektywnym prostanoidowym
agonisy receptorow FP obadjacym cénienie wewntrzgatkowe poprzez zwkszenie odptywu
cieczy wodnistej. U ludzi ob#zénie cénieniasrodgatkowego wyspuje po okoto 3—4 godzinach od
podania, a maksymalna skutec&hoshgana jest po 8-12 godzinach. Qtame cénienie
sroddgatkowe utrzymuije siprzynajmniej przez 24 godziny.

Badania prowadzone na zwietach i u ludzi wskazgj ze gtbwnym mechanizmem dziatania jest
zwiekszenie odptywu naczyniéwkowo-twardoéwkowego, jakkiek u ludzi obserwuje siréwniez
pewne utatwienie przeptywu (zmniejszenie oporu pap).

Badania wykazaly skuteczftostosowania latanoprostu w monoterapii. Przeproaaalzéwnie:
badania kliniczne w zakresie stosowania leczerogaskonego. $to miedzy innymi badania
wykazufce skuteczni latanoprostu w patzeniu z agonistami receptoréw beta-adrenergicznych
(tymolol). Krotkoterminowe badania (I lub 2 tygodhsugeryj addytywne dziatanie latanoprostu

w polgczeniu z agonistami receptorow adrenergicznychweipyna), doustnymi inhibitorami
anhydrazy wglanowej (acetazolamid) oraz przynajmnigjstzowo addytywne dziatanie z agonistami
cholinergicznymi (pilokarpina).

Badania kliniczne wykazalye latanoprost nie wywiera znacego wplywu na produkejcieczy
wodnistej. Nie wywiera on tak wptywu na barierkrew-ciecz wodnista.

W badaniach prowadzonych na matpach latanoprasipwstany w dawce leczniczej, nie wywierat
znacacego wptywu na wewgtrzgatkowe kgzenie krwi. Jakkolwiek podczas stosowania
miejscowego mze dog¢ do tagodnego lub umiarkowanego przekrwienia nacttonki.

Badania prowadzone metpdngiografii fluoresceinowej wykazatye dtugotrwala terapia
latanoprostem u matp poddanych pozatorebkowemu¢gursoczewki nie wywierata wptywu na
naczynia krwionéne siatkOweki.

Podczas krotkotrwatego leczenia pacjentow z psedhé@ofatanoprost nie powodowat przecieku
fluoresceiny do tylnego odcinka oka.

Nie wykazano, aby latanoprost podawany w dawkaictickinych powodowat jakiekolwiek znagze
dziatanie farmakologiczne na uktad sercowo-naczyyitub uktad oddechowy.

Dzieci i mtodzie

Skutecznéc latanoprostu u dzieci i mtodzig w wieku ponzej 18 lat wykazano podczas
12-tygodniowego badania klinicznego prowadzonegodwojnieslepg proky, poréwnujcego
latanoprost z tymololem, w grupie 107 pacjentévadaknieniemsrodgatkowym oraz jaskrwieku
dzieckcego. W przypadku noworodkéw wymagano, aby byly amelzone co najmniej po

36 tygodniu cizy. Pacjenci otrzymywali latanoprost 0,005% raz akedub tymolol 0,5%

(lub opcjonalnie 0,25% dla pacjentéw paji3 rokuzycia) dwa razy na daeb Pierwszorgdowym
punktem kacowym badania w zakresie skutecfridyto obnienie cénieniasrédgatkowego po
12 tygodniach leczenia, w poréwnaniu ze stanensaigivym. Srednie obnienie cinienia
wewngtrzgatkowego w grupach leczonych latanoprostenmiotplem byto zbkone.Srednie
obnizenie cénieniasrodgatkowego w 12. tygodniu leczenia byto zbhie w grupach leczonych
latanoprostem i tymololem; dotyczyto to wszystkiddanych grup wiekowych (od 0 do <3 lat, od
3 do <12 lat oraz od 12 do 18 lat). Dane dafgezskutecznii w grupie wiekowej od 0 do < 3 lat
oparto na wynikach uzyskanych tylko u 13 pacjentszonych latanoprostem. U 4 dzieci,
reprezentujcych grug wiekowa od 0 do <1 rokuycia nie wykazano istotnej skuteczop Brak



danych na temat stosowania u noworodkéw przedimizeirodzonych (urodzonych przed

36 tygodniem cjizy).

Obnizenie cénieniasrodgatkowego u pacjentow z jaghsierwotry wrodzorny byto zblizone

w grupach leczonych latanoprostem i tymololem. Vgstatych podgrupach pacjentow

(np. z modziéczg jaski otwartego kta przesczania, jasky w bezsoczewkowiei) uzyskano wyniki
podobne do wynikéw obserwowanych w grupie z jagkerwotry wrodzon.

Wplyw na cinieniesrédgatkowe zaobserwowano po pierwszym tygodniudeiez Efekt ten
utrzymywat s¢ przez 12 tygodni badania, co odpowiada obserwagjasob dorostych.

Tabela: Obnizenie cknienia srodgatkowego (mmHg) w 12. tygodniu leczenia oraz mpoznanie
kliniczne na pocatku obserwacji
Latanoprost N=53 Tymolol N=54
Wartcé¢ pocatkowa 27,3 (0,75) 27,8 (0,84)
cisnieniasrodgatkowego
(SE)
Zmiana cénienia -7,18 (0,81) -5,72 (0,81)
srodgatkowego w stosunku
do wartdci pocatkowej,
w 12. tygodniu leczenl¢éSE)
Poziom istotnéci (p) vs. 0,2056
tymolol
Jaskra Jaskra innego Jaskra Jaskra innego
pierwotna rodzaju niz pierwotna rodzaju niz
wrodzona pierwotna wrodzona pierwotna
N=28 wrodzona N=26 wrodzona
N=25 N=28
Wartas¢ pocatkowa 26,5 (0,72) 28,2 (1,73) 26,3 (0,95 29,1 (1,33)
cisnieniasrodgatkowego
(SE)
Zmiana cfnienia -5,90 (0,98) -8,66 (1,25) -5,34 (1,02) -6,02 (1,18
srédgatkowego w stosunku
do wartdgci pocztkowej
w 12. tygodniu leczenigSE)
Poziom istotnéci (p) vs. 0,6957 0,1317
tymolol

SE: bhd standardowyredniej.
'Oszacowano na podstawie modelu analizy kowarigAtICOVA).

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Latanoprost (m.cz. 432,58) jest nieaktywnym estimpropylowym kwasu latanoprostowego, ktory
po hydrolizie do kwasu latanoprostowego uzyskujgvaios¢ biologiczrs.

Prolek dobrze wchtaniagpoprzez rogdwki caly lek, ktory przedostaniecsilo cieczy wodnistej jest
hydrolizowany podczas przenikania przeg ni

Badania przeprowadzone u ludzi wykazig maksymalne stenie leku w cieczy wodnistej jest
osiagane po okoto 2 godzinach od podania miejscoweg@ad@aniu miejscowym u matp latanoprost
jest dystrybuowany gtéwnie w komorze przedniej,pmjéwkach i powiekach. Jedynie minimalne
ilosci docieray do komory tylnej oka.

Latanoprost praktycznie nie jest metabolizowanykw. dMetabolizm zachodzi gtéwnie watvobie.
Okres poftrwania leku w surowicy wynosi u ludzirhihut. W badaniach na zwietach
dowiedzionoze podstawowe metabolity: 1,2-dinor i 1,2,3,4-tetras tylko nieznacznie (o ile



w 0g0le) aktywne biologicznie aawvydalane gtéwnie w moczu.

Dzieci i mtodzie.

W badaniu otwartym, ocentggym farmakokinetyk, mierzono sfzenie kwasu latanoprostowego
W 0soczu u 22 pacjentéw dorostych oraz u 25 diiedddziezy (w wieku od 0 do 18 lat)

z nadcénieniemsrédgatkowym oraz z jaskr We wszystkich grupach wiekowych stosowano
latanoprost 0,005%, podajdo kadego oka jednkrople na dolg przez minimum 2 tygodnie.
Ekspozycja ogdlnoustrojowa na kwas latanoprostoylg przecétnie 2 razy wgksza u dzieci

w wieku od 3 do <12 lat oraz 6 razyek$za u dzieci w wieku pongj 3 lat, w poréwnaniu

z dorostymi, zachowdg jednake szeroki margines bezpieéséva w odniesieniu do
ogolnoustrojowych dziataniepazadanych (patrz punkt 4.9). Czas (mediana) potrzelinyzyskania
szczytowego stenia wynosit 5 minut po podaniu, we wszystkich grelpwiekowych. Okres
pottrwania w fazie eliminacji z osocza (medianal) btki (ponizej 20 minut) oraz podobny u dzieci
i mtodziezy oraz u pacjentéw dorostych, dii czemu nie dochodzito do gromadzeniglsivasu
latanoprostowego w uktadziegkenia w stanie stacjonarnym terapii.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Bezpieczéstwo stosowania latanoprostu, zarowno ogélnoustr@jak i miejscowe, byto badane na
wielu gatunkach zwiegt. Na ogét, latanoprost jest dobrze tolerowanggojwspotczynnik
bezpieczéstwa, czyli rGnica medzy dawk lecznica stosowan miejscowo do oka, a dawk
toksyczn ukladowo wynosi co najmniej 1000. Bridawki latanoprostu, okoto 100 razyeksze od
dawki leczniczej/kg masy ciata, podawane nie znikxgym matpom daylnie powodowaty
zwigkszenie cgstasci oddechow, odpowiadgie prawdopodobnie krétkotrwatemu skurczowi
oskrzeli. W badaniach na zwietach nie wykazano alergizigiego dziatania leku.

W badaniach przeprowadzonych na krélikach i matpaetobserwowano miejscowej toksyczoio
stosujic lek w dawkach do 100 mikrogramow/oko/ddqdawka lecznicza wynosi okoto

1,5 pg/oko/dob). Jednak u matp zaobserwowano wptyw latanoprostewikszenie pigmentacii
teczdwki.

Wydaje s¢, ze zwikszenie pigmentacji jest skutkiem stymulacji wytaaia melaniny
w melanocytach zbu tczéwki. Nie obserwowano natomiast zmian prolifepaggh. Zmiana koloru
teczéwki mae by trwata.

W badaniach nad przewlgkioksyczndcia stwierdzonoze podawanie latanoprostu w dawkach
6 pg/oko/dob wywotuje rownie poszerzenie szpary powiekowej. Dziatanie to jeatimijapce

i wystepuje po zastosowaniu dawekekszych od leczniczych. Dziatanie takie nie bytoadot
obserwowane u ludzi.

W badaniach laboratoryjnych latanoprostu otrzymamgioiki negatywne w t&ie mutacji powrotnych
na bakteriach, teie mutacji genowej chtoniaka mysiego §die mikrogdrowym u myszy.
Obserwowano wygpowanie aberracji chromosomowych w badaniach ligttog ludzkichin vitro.
Podobne dziatania obserwowane bylyz&ako stosowaniu naturalnej prostaglandygy €o swiadczy
o tym, ze g one charakterystyczne dla calej grupy prostaglandy

Dodatkowe badania mutagersnoprowadzone nad nieplangwyntez DNA in vitro/in vivo daty
wynik negatywny, cdwiadczy o braku wisciwosci mutagennych latanoprostu. Badania
rakotwdrczaéci u myszy i szczuréw take daty wynik negatywny.

W badaniach na zwiegtach nie stwierdzono, aby latanoprost wywieratjakiiek wptyw na

ptodna¢ samcdw lub samic. Badania u szczuréw, ktérym pedawatanoprost dglnie w dawkach

5, 50 i 250 png/kg mc./demie wykazatly embriotoksyczia preparatu. Jednak latanoprost podawany
krolikom w dawkach 5 pg/kg mc./delbwickszych wywierat dziatanie letalne na ptody.

Dawka 5 pg/kg mc./dab(ok. 100-krotnie wiksza od dawki lecznicze]) wywierata znace dziatanie
toksyczne na embrion i ptdd, charakteryzej s zwickszeniem cgstasci paznej resorpcji i poroni@
oraz zmniejszeniem wagi ptodow.



Nie stwierdzono dziatania teratogennego leku.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substanciji pomocniczych

Benzalkoniowy chlorek

Sodu diwodorofosforan jednowodny
Disodu wodorofosforan bezwodny
Sodu chlorek

Woda oczyszczona

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Badaniain vitro wykazaty,ze pod wpltywem zmieszania produktu Latanoprost STADoplami do
oczu zawierajcymi tiomersal nagpowato wytgcanie osadu. W przypadku konieczcio
jednoczesnego stosowania z produktami zavgeyaji tiomersal naley zachowa odstp co najmniegj
5 minut medzy ich zakropleniem, a podaniem produktu Latanstp83 ADA.

6.3 Okres wanosci

Okres wanasci: 2 lata.

Okres wanaosci po pierwszym otwarciu butelki: 28 dni.

Po pierwszym otwarciu butelki: nie przechowywatemperaturze powsj 25°C i zniszcz§ po

4 tygodniach od otwarcia butelki, nawedligrodukt nie zostat catkowicie zyty.

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywéaw lodéwce (2°C - 8°C).

Przechowywa butellke w opakowaniu zewgirznym w celu ochrony przeaviattem.

Szczegolowe informacje — patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaji zawartd¢ opakowania

Butelka z LDPE z kroplomierzem z LDPE i z zetky z HDPEz systemem zabezpieczeym przed
otwarciem

Kazda butelka zawiera 2,5 ml roztworu kropli do ocznodpowiada okoto 80 kroplom.
Wielkos¢ opakowania: 1 x 2,5 ml, 3x 2,5 ml, 6 x 2,5 ml.
Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowé sie w obrocie.

6.6 Specjalnesrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lutojeglpady naley usura¢ w sposéb zgodny
z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
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Stadastrasse 2-18
61118 Bad Vilbel
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