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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

TAFLOTAN 15 mikrogramov/ml o¢né roztokové kvapky

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml roztoku obsahuje 15 mikrogramov tafluprostu (tafluprostum).
Jedna kvapka obsahuje priblizne 0,45 mikrogramov tafluprostu.

Pomocn4 latka so zndmym ucinkom: Jeden ml o¢nych roztokovych kvapiek obsahuje 1,2 mg
fosfore¢nanov a jedna kvapka obsahuje priblizne 0,04 mg fosfore¢nanov.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1

3. LIEKOVA FORMA

Oc¢né roztokové kvapky.

Ciry, bezfarebny roztok, prakticky bez viditelnych ¢astic, ktory ma ph medzi 5,5 a 6,7 a osmolalitu
260 - 310 mOsm/kg.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

ZniZenie zvyseného vnutroocného tlaku pri glaukome s otvorenym uhlom a pri o¢nej hypertenzii.
Ako monoterapia u pacientov:

o pre ktorych si vhodné oéné kvapky bez obsahu konzervaénych latok

o nedostato¢ne odpovedajucich na liecbu prvej linie

o netolerujucich alebo s kontraindikéciou pre liecbu prvej linie.

Ako adjuvantna liecba k beta-blokatorom.

Liek TAFLOTAN 15 mikrogramov/ml o¢né roztokové kvapky je indikovany dospelym > 18 rokov.
4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Odporacana davka je jedna kvapka licku TAFLOTAN 15 mikrogramov/ml o¢né roztokové kvapky do

spojovkového vaku postihnutého oka/o¢i jedenkrat denne, vecer.

Davkovanie jedenkrat denne sa nema prekrocCit, pretoze ¢astejSie podavanie moze viest’ k zoslabeniu
ucinku znizovania vnutrooc¢ného tlaku.

PouZzitie u starsich pacientov:
U starSich pacientov nie je potrebna Gprava davkovania.
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Pediatricka populacia:
Bezpecnost’ a ucinnost’ tafluprostu u deti vo veku do 18 rokov nebola doteraz stanovena. K dispozicii
nie su ziadne udaje.

Pouzitie pri poruche funkcie obliciek/pecene:
Tafluprost sa neskiimal u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek/peCene, a preto sa ma u tychto
pacientov pouzivat’ s opatrnostou.

Sposob podavania

Pacienti maju byt pouceni o spravnej manipulécii s fl'asou. Pri prvom pouziti, predtym, nez si pacient
kvapne do oka, ma si najprv vyskasat’ pouzitie fl'ase pomalym stlacenim tak, aby sa priamo do oka
dostala jedna kvapka. Pacient ma skusat’ dovtedy, az kym nebude mat’ istotu, ze do oka poda na jediny
raz jednu kvapku. V opacnom pripade mdze byt’ lepSou alternativou rovnaky liek bez obsahu
konzervacnych latok v jednodavkovom obale.

Aby sa zabranilo mozZnej kontaminacii roztoku, pacienti sa nesmu dotykat’ ocnych vieCok, okolia o¢i
ani inych povrchov pri manipulacii so $pickou aplikatora fTase. ZvySna kvapalina, ktora po aplikacii
ocnych kvapiek zostane v Spicke kvapkadla sa ma odstranit’ bezprostrednym potrasenim fl'ase smerom
nadol. Spi¢ky kvapkadla sa netreba dotykat' a nema sa utierat’.

Aby sa znizilo riziko stmavnutia koze ocného viecka, pacienti si maju zotriet’ vSetok prebytocny
roztok z koze. Tak ako pri akychkol'vek inych o¢nych kvapkéch, sa odporti¢a nazolakrimélna okluzia
alebo jemné zatvorenie vieCka po podani. Toto pomdze znizit’ systémovi absorpciu liekov
podavanych do oka.

Vo fl'asi zostane zvys$ny objem priblizne 1 ml, ktory nie je mozné davkovat’. Pacient sa nema snazit’
vyprazdnit' celu flasu.

Ak sa pouziva viac ako jeden topicky ocny liek, kazdy z nich sa ma podat’ s odstupom aspon 5 minut.
4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Pred zaciatkom lieCby musi byt pacient informovany o moznom raste rias, stmavnuti koze na ocnych
vieckach a zvyseni pigmentacie duhovky. Niektoré z tychto zmien mdzu byt trvalé a mozu viest’
k rozdielnemu vzhl'adu oci, pokial’ bolo lie¢ené iba jedno oko.

Zmena pigmentacie duhovky nastdva pomaly a niekol’ko mesiacov nemusi byt viditeI'na. Zmena farby
oka bola zaznamenana prevazne u pacientov so zmieSanou farbou dithovky, napr. modrohnedou,
sivohnedou, zltohnedou a zelenohnedou. Riziko dozivotnej heterochrémie medzi oCami

v jednostrannych pripadoch je zrejmé.

Existuje moznost’ rastu ochlpenia na miestach, kde dochadza ku opakovanému kontaktu roztoku
tafluprostu s povrchom koze.

K dispozicii nie st ziadne sktsenosti s tafluprostom pri neovaskuldrnom glaukome, pri glaukéme s
uzavretym uhlom, pri glaukome so zuZzenym uhlom alebo pri vrodenom glaukome. K dispozicii st iba
obmedzené skusenosti s tafluprostom u afakickych pacientov a pri pigmentovom alebo pseudo-
exfoliativnom glaukome.

Odporuca sa obozretnost’ pri pouzivani tafluprostu u afakickych pacientov, pseudofakickych pacientov
s natrhnutym zadnym puzdrom SoSovky alebo SoSovkami prednej komory alebo u pacientov so
zndmymi rizikovymi faktormi pre vznik cystoidného makularneho edému alebo iritidy/uveitidy.
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K dispozicii nie st ziadne skusenosti u pacientov s tazkou astmou. Tito pacienti maju byt preto lieCeni
s opatrnost’ou.

4.5 Liekové a iné interakcie

Neocakavaju sa ziadne interakcie u I'udi, pretoze systémové koncentracie tafluprostu po podani do oka
su extrémne nizke. Preto sa neuskuto¢nili Specifické interakéné stadie tafluprostu s inymi liekmi.
V klinickych $tudiach sa tafluprost pouzival spolu s timololom bez preukazania interakcii.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny v plodnom veku/antikoncepcia

Liek TAFLOTAN 15 mikrogramov/ml o¢né roztokové kvapky sa nesmie pouzivat’ u zZien v plodnom
veku/u Zien, ktoré mézu potencialne otehotniet’, pokial’ sa nezavedu primerané antikoncepcné
opatrenia (pozri Cast’ 5.3).

Gravidita

Nie su k dispozicii dostato¢né udaje o pouziti tafluprostu u gravidnych zien.

Tafluprost moze mat’ Skodlivé farmakologické u¢inky na graviditu a/alebo plod/novorodenca.
Studie na zvieratach preukazali reprodukéni toxicitu (pozri &ast’ 5.3). Preto sa ma TAFLOTAN 15
mikrogramov/ml o¢né roztokové kvapky pouzivat’ pocas gravidity iba v nevyhnutnych pripadoch
(v pripade, ak nie su dostupné iné metdody liecby).

Dojcenie

Nie je zname, ¢&i sa tafluprost alebo jeho metabolity vylu¢ujii do Pudského mlieka. Stiidia na potkanoch
preukazala vyluCovanie tafluprostu a/alebo jeho metabolitov do materského mlieka po topickom
podani (pozri ¢ast’ 5.3).

Preto sa tafluprost nema pouzivat’ v obdobi dojcenia.

Fertilita
Schopnost’ parenia a fertilita samcov a samic potkanov nebola ovplyvnena intraven6znymi davkami
tafluprostu do 100 pg/kg/den.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Tafluprost ma maly vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Ak sa pri podani o¢nych
roztokovych kvapiek objavi prechodné rozmazané videnie, pacient musi pockat’ s vedenim vozidla
alebo s obsluhovanim strojov, pokym sa mu zrak nevyjasni.

4.8 Neziaduce ucinky

V klinickych stadiach, ktoré zahtnali 1 400 pacientov, sa tafluprost s obsahom konzervaénych latok
podaval bud’ ako monoterapia alebo ako pridavna liecba k 0,5 % timololu. Najcastejsie uvadzanym
neziaducim uc¢inkom liecby bola hyperémia oka. Vyskytovala sa priblizne u 13 % pacientov, ktori sa
zcastnili klinickych $tadii s tafluprostom s obsahom konzervacnych latok v Europe a v USA.
Hyperémia bola u vacsiny pripadov mierna a viedla k preruseniu lieCby v priemere u 0,4 % pacientov,
ktori sa zGcastnili pivotnych §tadii. V 3-mesacnej stadii vo faze III v USA, ktord porovnavala
tafluprost bez obsahu konzervacnych latok s timololom bez obsahu konzervacnych latok, sa
hyperémia oka vyskytla u 4,1 % (13/320) pacientov lieCenych tafluprostom.

Nasledujuce neziaduce ucinky spojené s liecbou boli zaznamenané pocas klinickych skusok
s tafluprostom v Eurdépe a USA s maximalnou dobou sledovania 24 mesiacov:

V ramci jednotlivych skupin frekvencii su neziaduce ucinky uvedené v poradi klesajucej frekvencie.

Poruchy nervového systému
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Casté (=1/100 az <1/10): bolest’ hlavy

Poruchy oka

Casté (>1/100 az <1/10): svrbenie oka, podrazdenie oka, bolest’ oka, konjunktivalna/oéna hyperémia,
zmeny na o&nych riasach (zvaésena dizka, hrubka a pocet rias), suchost’ oka, pocit cudzieho telieska
v o€iach, zmena farby rias, erytém ocného viecka, povrchova bodkovana keratitida (PBK), fotofobia,
zvySena lakrimdacia, rozmazané videnie, znizena ostrost’ videnia a zvy$ena pigmentacia dihovky.

Menegj casté (=1/1 000 az <1/100): pigmentécia mihalnic, edém o¢nych vieCok, astenopia (rychla
unava oci), konjunktivalny edém, ocny vytok, blefaritida, bunky prednej o¢nej komory, oény
diskomfort, zacervenanie prednej o¢nej komory, pigmentacia spojoviek, spojovkové folikuly,
alergicka konjunktivitida a nezvycajny pocit v oku.

Nezname (z dostupnych udajov): iritida/uveitida, prehibenie ryhy viecka (lid sulcus), makularny
edém/cystoidny makularny edém.

Pripady kalcifikacie rohovky v suvislosti s pouzivanim o¢nych kvapiek s obsahom fosfatu boli hlasené
vel'mi zriedkavo, u niektorych pacientov s vyznamnym poskodenim rohovky.

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina

Nezname (z dostupnych tdajov): zhorSenie astmy, dyspnoe.

Poruchy koze a podkozného tkaniva

Menej Casté (=1/1 000 az <1/100): hypertrich6za ocného viecka.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Predavkovanie pri o¢nom podani je nepravdepodobné.
Ak dbjde ku predavkovaniu, lieCba ma byt symptomaticka.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antiglaukoémové lieky a miotika, prostaglandinové analogy,
ATC kod: SO1EE0S

Mechanizmus tc¢inku

Tafluprost je fluoridovany analog prostaglandinu F»,. Kyselina tafluprostova, biologicky aktivny
metabolit tafluprostu, je vysoko G¢inny a selektivny agonista 'udského prostanoidného FP receptora.
Kyselina tafluprostova mé 12-nasobne vyssiu afinitu k FP receptoru ako latanoprost. Farmakodyna-
mické $tadie na opiciach naznacujt, ze tafluprost znizuje vnutroo¢ny tlak zvySenym odtokom
komorového moku uveoskleralnou cestou.

Farmakodynamické ucinky

Experimenty u opic s normalnym a vysokym o¢nym tlakom preukazali, Ze tafluprost je uc¢inna latka
znizujuca vnutroocny tlak (IOP). V §tadii, ktora skiimala ¢inok metabolitov tafluprostu na znizovanie
tlaku, vyznamne znizovala IOP len kyselina tafluprostova.

4
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Ked boli kraliky lieené 4 tyzdne 0,0015 % oc¢nym roztokom tafluprostu jedenkrat denne, hlavny
krvny tok optického nervu sa vyznamne (15 %) zvysil v porovnani s vychodiskovym stavom pri
merani metodou ,,laser speckle flowgraphy* (laserova bodkova prietokometria) na 14. a 28. den.

Klinicka u€innost’

Znizenie vnutroo¢ného tlaku zac¢ina 2 az 4 hodiny po prvom podani a maximalny t¢inok sa dosiahne
priblizne 12 hodin po nakvapkani. Uginok pretrvava najmenej 24 hodin. Pivotné $tudie s tafluprostom
obsahujucim konzervacnu latku benzalkonium-chlorid preukazali, ze tafluprost je i€inny ako
monoterapia a mé aditivny uc¢inok, ked’ sa podava ako pridavna liecba k timololu: v 6-mesacnej Studii
tafluprost vykazoval signifikantny t¢inok znizovania vnutroo¢ného tlaku (IOP) o 6 az 8§ mmHg

v roznom Case pocas dna v porovnani so zniZzenim o 7 az 9 mmHg u latanoprostu. V druhe;j
6-mesacnej klinickej Studii tafluprost znizil IOP o 5 az 7 mmHg v porovnani so znizenim o 4 az 6
mmHg u timololu. Uginok tafluprostu znizujuci vnitrooény tlak IOP sa udrzal v prediZeni tychto
studii az 12 mesiacov. V 6-tyzdnovej stadii bol uc¢inok tafluprostu na znizenie IOP porovnany s jeho
vehikulom, ked’ bol pouzity subezne s timololom. V porovnani s vychodiskovymi hodnotami
(meranymi po 4-tyzdiovom podavani timololu) boli dalSie ti€inky na znizenie IOP o 5 az 6 mmHg

v skupine timolol-tafluprost a 3 az 4 mmHg v skupine timolol-vehikulum. Tafluprost v zlozeni

s konzervac¢nou latkou a bez konzervaénych latok ukazali podobné zniZenie IOP o vySe 5 mmHg

v malej skrizenej $tadii so 4-tyzdinovou lieCebnou periddou. Navyse, v 3-mesacnej Studii v USA, ktora
porovnavala formu tafluprostu bez konzervac¢nych latok s formou timololu bez konzerva¢nych latok,
bol ucinok tafluprostu na znizenie tlaku v rozlicnych ¢asovych bodoch medzi 6,2 a 7,4 mmHg, kym
pri timolole kolisal medzi 5,3 a 7,5 mmHg.

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti

Absorpcia

Po podani jednej kvapky 0,0015 % o¢nych kvapiek tafluprostu bez konzervaénych latok jedenkrat
denne do oboch o¢i pocas 8§ dni boli koncentracie kyseliny tafluprostovej v plazme nizke a mali
podobné profily na 1. a 8. defi. Plazmatické koncentracie dosiahli maximum 10 mintut po podani

a klesli pod dolnt hranicu detegovatel'nosti (10 pg/ml) do hodiny od podania. Stredné hodnoty Crax
(26,2 2 26,6 pg/ml) a AUCo-posiedny (394,3 a 431,9 pg*min/ml) boli podobné na 1. a 8. den, ¢o
naznacuje, Ze stabilna koncentracia lieku sa dosiahla poc¢as prvého tyzdia podavania do oka. Neboli
zistené ziadne Statisticky vyznamné rozdiely v systémovej biologickej dostupnosti medzi zlozeniami
s obsahom a bez obsahu konzervaénych latok.

V stadii na kralikoch bola absorpcia tafluprostu do komorového moku porovnatel'na s jednorazovym
ocnym podanim 0,0015 % oc¢ného roztoku tafluprostu s konzervaénymi a bez konzervaénych latok.

Distribticia

U opic nenastala Ziadna Specificka distribucia radioaktivne znaceného tafluprostu v dihovkovo-
cilidrnom teliesku alebo v cievnatke, vratane sietnicového pigmentového epitelu, ¢o poukazuje na
nizku afinitu k melaninovému pigmentu. V autoradiografickej stadii celého tela na potkanoch sa
najvysSia koncentracia radioaktivity pozorovala v rohovke, potom v o¢nych vieckach, sklovci

a dithovke. Okrem oka bola radioaktivita distribuovana do slzného aparatu, podnebia, pazerdka

a gastrointestinalneho traktu, obli¢iek, pecene, zl¢nika a mo¢ového mechura.

Vizba kyseliny tafluprostovej na 'udsky sérovy albumin in vitro bola pri 500 ng/ml kyseliny
tafluprostovej 99 %.

Biotransformacia

Hlavna metabolicka cesta tafluprostu u l'udi, ktora bola testovana in vitro, je hydrolyza na
farmakologicky aktivny metabolit, kyselinu tafluprostovu, ktory sa d’alej metabolizuje
glukuronidaciou alebo beta-oxidaciou. Produkty beta-oxidacie, kyseliny 1,2-dinor a 1,2,3,4-tetranor
tafluprostovej, ktoré st farmakologicky neaktivne, mozu byt glukuronidované alebo hydroxylované.
Cytochrémovy enzymovy systém P450 (CYP) sa nezliCastiiuje metabolizmu kyseliny tafluprostove;.
Na zaklade stadie tkaniva rohovky u kralikov a s purifikovanymi enzymami je hlavnou esterazou
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zodpovednou za hydrolyzu esteru na kyselinu tafluprostovi karboxylesteraza. K hydrolyze moze tiez
prispevat’ butylcholinesteraza, nie vSak acetylcholinesteraza.

Elimindcia

Po podavani *H-tafluprostu (0,005 % oény roztok; 5 pl/oko) jedenkrat denne pocas 21 dni do oboch
o¢i u potkanov sa priblizne 87 % celkovej radioaktivnej davky objavilo v exkrementoch. Percento
celkovej davky vyli€enej v moci bolo priblizne 27-38 % a priblizne 44-58 % davky bolo vylacenych v
stolici.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych stidii bezpecnosti, toxicity po
opakovanom podévani, genotoxicity a karcinogénneho potencialu neodhalili Ziadne osobitné riziko pre
'udi. Tak ako u inych PGF2 agonistov, opakované lokdlne ocné podanie davky tafluprostu opiciam
vyvolalo ireverzibilné ti¢inky na pigmentaciu duhovky a reverzibilné zvicsenie palpebralnej fisury.

Zvysené kontrakcie maternice sa pozorovali in vitro pri koncentraciach kyseliny tafluprostovej, ktoré
presiahli 4-nasobok u potkanov a 40-nasobok u kralikov, maximalne plazmatické koncentracie
kyseliny tafluprostovej u I'udi. Uterotonicky ucinok tafluprostu sa netestoval na preparatoch l'udske;j
maternice.

Stadie reprodukénej toxicity boli vykonané na potkanoch a kralikoch pri intravendznej aplikacii.

U potkanov sa nepozorovali Ziadne neziaduce u¢inky na fertilitu alebo skory embryonalny vyvoj pri
systémovej expozicii, ktora je viac ako 12 000-ndsobok maximalnej klinickej expozicie zalozenej na
Crax alebo vysSej ako 2 200-nasobok zalozenej na AUC.

V konvenénych embryo-fetalnych vyvojovych stadiach tafluprost sposobil redukcie telesnych
hmotnosti plodov a zvySenie postimplantan¢nych strat. Tafluprost zvysil vyskyt skeletalnych
abnormalit u potkanov, ako aj vyskyt malformacii lebky, mozgu a chrbtice u kralikov. V studii na
kralikoch plazmatické hodnoty tafluprostu a jeho metabolitov boli pod uroviiou kvantifikacie.

V stadii prenatalneho a postnatalneho vyvoja u potkanov sa pozorovala zvySena mortalita narodenych
mlad’at, zniZzend telesna hmotnost’ a oneskoreny vyvoj usnic u potomstva pri davkach tafluprostu
vacsich ako 20-nasobok klinickej davky.

Experimenty na potkanoch s radioaktivne zna¢enym tafluprostom preukazali, ze asi 0,1 % lokalne
aplikovanej davky do o¢i presla do mlieka. Ked’Ze polcas aktivneho metabolitu (kyselina
tafluprostova) v plazme je vel'mi kratky (nedetegovatelny po 30 minutach u l'udi), va¢sinu
radioaktivity pravdepodobne reprezentovali metabolity s nizkou alebo Ziadnou farmakologickou
aktivitou. Stdiac podl'a metabolizmu lieciva a prirodzenych prostaglandinov sa predpoklada, ze
peroralna biologicka dostupnost’ bude vel'mi nizka.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

glycerol

dihydrogenfosfore¢nan sodny, dihydrat

edetan disodny

polysorbat 80

kyselina chlorovodikova a/alebo hydroxid sodny (na tipravu pH)
voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.
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6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky.

Po prvom otvoreni fl'aSe: 3 mesiace.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C). Neuchovavajte v mraznicke.
Po otvoreni: Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Priehl'adné flase z polyetylénu s nizkou hustotou (LDPE) a bielym Aptar OSD systémom (polyetylén,
polypropylén, cyklicky olefinicky kopolymér) s modrym polyetylénovym vieckom. Kazda fl'asa ma
objem naplne 3 ml, 5 ml alebo 7 ml.

Dostupné velkosti balenia: Skatul’ky s obsahom 1 alebo 3 flias s objemom 3 ml (kazda fl'asa je urcena
pre pacienta na 1 mesiac pouzivania), 1 flaSa s objemom 5 ml (na 2 mesiace) alebo 1 fT'aSa s objemom
7 ml (na 3 mesiace).

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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