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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
1. NAZOV LIEKU

Ducressa 1 mg/ml + 5 mg/ml o¢né roztokové kvapky

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml o¢nych roztokovych kvapiek obsahuje dexametazon-fosfat, disodnu sol’, ¢o zodpoveda 1 mg
dexametazonu (dexamethasonum) a levofloxacin, hemihydrat zodpovedajiicemu 5 mg levofloxacinu
(levofloxacinum).

Jedna kvapka (priblizne 30 mikrolitrov) obsahuje priblizne 0,03 mg dexametazénu a 0,150 mg
levofloxacinu.

Pomocné latky so znamym ucinkom:

Jeden ml o¢nych roztokovych kvapiek obsahuje 0,05 mg benzalkonium-chloridu a jedna kvapka
obsahuje priblizne 0,0015 mg benzalkdénium-chloridu.

Jeden ml o¢nych roztokovych kvapiek obsahuje 4,01 mg fosfore¢nanov a jedna kvapka obsahuje
0,12 mg fosfore¢nanov.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1

3. LIEKOVA FORMA

Ocné roztokove kvapky (oén¢ kvapky).
Ciry, zelenozlty roztok, prakticky bez castic s pH 7,0 — 7,4 a osmolalitou 270 — 330 mOsm/kg. Po
odkvapnuti st kvapky cire a bezfarebné.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Liek Ducressa o¢né roztokové kvapky je indikovany dospelym na prevenciu a liecbu zapalu

a prevenciu infekcie spojenej s operaciou katarakty.

Je potrebné vziat’ do tivahy oficialne usmernenia tykajice sa spravneho pouzivania antibakterialnych
latok.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Dévkovanie
Jedna kvapka podana do spojovkového vaku po operacii kazdych 6 hodin. Dlzka liecby je 7 dni. Je
potrebné dbat’ na to, aby sa lie¢ba pred¢asne neprerusila.

V pripade vynechanej ddvky ma liecba pokracovat’ d’alSou davkou podrla planu.

Po skonceni jedného tyzdna lieCby o¢nymi roztokovymi kvapkami Ducressa sa odporaca opakované
vySetrenie pacienta za u¢elom zhodnotenia potreby pokracovania v podavani kortikosteroidovych
o¢nych kvapiek ako monoterapie. DiZka tejto lie€by moze zavisiet od rizikovych faktorov pacienta
a vysledku operacie a musi ju stanovit’ lekar podl'a mikroskopickych nalezov $trbinovej lampy

a zavaznosti klinického obrazu. Dal3ia lie¢ba kortikosteroidovymi oénymi kvapkami by normalne
nemala prekro€it’ 2 tyzdne. Je vSak potrebné dbat’ na to, aby sa liecba pred¢asne neprerusila.
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Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a ucinnost’ Ducressy u deti a dospievajucich vo veku do 18 rokov neboli stanovené. K
dispozicii nie su Ziadne tdaje.

Ducressa sa neodporuca pouzivat' u deti a dospievajucich vo veku do 18 rokov.

Starsi pacienti
U starSich pacientov nie su potrebné ziadne upravy davkovania.

Pouzitie u pacientov s poruchou funkcie obliciek/pecene
Ducressa sa neskiimala u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek/pecene, a preto sa ma Ducressa
u tychto pacientov pouZzivat’ opatrne.

Spdsob podavania
Podanie do oka.

Ma4 sa podat’ jedna kvapka do lateradlneho kantusu (o¢ného kutika) a su¢asne sa mé aplikovat’ tlak na
mediélny kantus, aby sa predislo vytekaniu kvapky.

Pacientov je potrebné poucit’, aby si pred pouzitim umyli ruky a nedotykali sa Spickou kvapkadla
flasticky oka alebo okolia oka, pretoze by to mohlo spdsobit’ poranenie oka.

Pacientov je tiez potrebné poucit, Ze o¢né roztoKy sa pri nespravnej manipulacii mézu kontaminovat’
beznymi baktériami, o ktorych je zndme, Ze mozu spésobovat’ infekcie oka. Pri pouzivani
kontaminovanych roztokov moze dojst’ k vaznemu poskodeniu oka a naslednej strate zraku.

Nazolakrimalna okluzia sposobena stlacenim slznych kandlikov méze znizit’ systémové vstrebavanie.

V pripade stibeznej liecby s inymi oénymi roztokovymi kvapkami sa ma medzi nimi dodrzat’ odstup
15 minut.

4.3 Kontraindikacie

e Precitlivenost na liecivo levofloxacin alebo iné chinolony, dexametazon alebo iné steroidy alebo
na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v casti 6.1;

e Keratitida v dosledku infekcie Herpes simplex, ovcie kiahne a iné virusové ochorenia rohovky
a spojovky;

e Mykobakteridlne infekcie oka spésobené okrem iného acidorezistentnymi baktériami, ako
napriklad Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium leprae ¢i Mycobacterium avium;

e Hubové ochorenia o¢nych Struktur;

e Neliecené hnisavé infekcie oka.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Ucinky na oko:
Ducressa je len na podanie do oka. Ducressa sa nesmie vpichovat’ subkonjunktivalne. Roztok sa
nesmie podavat’ priamo do prednej o¢nej komory.

Dlhodobé pouzivanie moze vyvolat’ antibioticku rezistenciu s naslednym bujnenim necitlivych
organizmov vratane hub. Ak sa vyvinie infekcia, liecba sa ma prerusit’ a ma sa pouzit alternativna
lie¢ba. Vzdy, ked’ sa vyzaduje klinické posudenie, pacient ma byt’ vySetreny pouzitim zvac¢Senia,
napriklad biomikroskopiou na Strbinovej lampe, a v pripade potreby fluorescencnym farbenim.

Dlhodobé pouzivanie lokalnych oénych kortikosteroidov moze viest’ k oénej hypertenzii/glaukomu, je
to vSak nepravdepodobné, ak sa Ducressa pouZziva pocas odporucanej doby liecby (7 dni). V kazdom
pripade sa odporuca Casta kontrola vnatroo¢ného tlaku. Riziko kortikosteroidmi vyvolaného zvysenia
vnutroo¢ného tlaku je zvySené u pacientov s predispoziciami (napr. diabetes).
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Pri pouZzivani systémovych a lokalnych kortikosteroidov méze byt hlasena porucha videnia. Ak sa
u pacienta prejavia priznaky ako je rozmazané videnie alebo iné poruchy videnia, treba zvazit
odportcanie oftalmoldga na vysetrenie moznych pricin, ktoré mozu suvisiet’ s komplikaciami pri
operacii katarakty, vyvojom glaukému alebo zriedkavymi ochoreniami, ako napriklad centralnou
serdznou chorioretinopatiou (CSCH), ktoré boli hlasené po pouziti systémovych a lokalnych
kortikosteroidov.

Lokalne o¢né kortikosteroidy mézu spomalit’ hojenie rany na rohovke. U lokalnych oénych NSA
(nesteroidné antiflogistikd) je tiez zname spomalenie alebo oneskorenie hojenia. Sibezné pouzivanie
lokdlnych oénych NSA a steroidov moze zvysit riziko problémov s hojenim.

U ochoreni spdsobujucich stencenie rohovky alebo skléry je zname, ze pri pouzivani lokalnych
kortikosteroidov dochadza k perforaciam.

Systéemové ucinky
Fluorochinolony st spojené s reakciami precitlivenosti dokonca aj po jednej davke. Ak sa vyskytne
alergicka reakcia na levofloxacin, ukoncite liecbu.

Pri systémovej liecbe fluorochinolonmi vratane levofloxacinu méze dojst’ k zapalu a ruptare §liach,
najma u starsich pacientov a pacientov subezne liecenych kortikosteroidmi. Preto je potrebné davat’
pozor a pri prvom prejave zapalu §lachy sa ma liecba Ducressou ukoncit’ (pozri Cast’ 4.8).

Cushingov syndrom a/alebo supresia nadobli¢iek spojena so systémovou absorpciou ocného
dexametazonu mozu vzniknut po intenzivnej alebo dlhodobej kontinualnej liecbe u predisponovanych
pacientov, vratane deti a pacientov lieCenych inhibitormi CYP3A4 (vratane ritonaviru a kobicistatu).
V takych pripadoch sa ma liecba postupne ukongit’.

Ucinky na imunitny systém

Dlhodobé pouzivanie (zvycajne pozorované pocas 2 tyzdnov liecby) moze tiez viest’ k sekundarnym
infekciam oka (bakterialnym, virusovym alebo plesiiovym) ako dosledok potlacenia odpovede
hostitel'a alebo oneskoreniu hojenia. Okrem toho mdzu lokalne o¢né kortikosteroidy podporovat,
zhorSovat’ alebo maskovat’ prejavy a priznaky infekcii oka spdsobené oportinnymi
mikroorganizmami. Vyskyt tychto stavov je obmedzeny v pripade kratkodobej kortikosteroidovej
liecby, ako napriklad t4, ktora sa odporaca u Ducressy.

Pomocné latky

Benzalkonium-chlorid:

Bolo hlasené, ze benzalkdnium-chlorid spésobuje podrazdenie o¢i, priznaky suchych oc¢i a moze
ovplyvnit slzny film a povrch rohovky. Liek sa musi pouzivat’ s opatrnostou u pacientov so suchymi
oCami a u pacientov, ktori mézu mat’ poskodent rohovku. V pripade dlhodobého pouzitia musia byt
pacienti monitorovani.

Po operacii katarakty pacienti nemaji nosit’ kontaktné SoSovky pocas celej doby liecby Ducressou.
4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa ziadne interakéné Studie.

KedZe maximalne koncentracie levofloxacinu a dexametazonu v plazme po o¢nom podani boli
minimalne 1 000-krat niZSie ako tie, ktoré boli hlasené pri Standardnych peroralnych davkach, je
nepravdepodobné, Ze by interakcie s inymi liekmi na systémové pouzitie boli klinicky relevantné.
Stibezné podavanie probenecidu, cimetidinu alebo cyklosporinu s levofloxacinom zmenilo niektoré
farmakokinetické parametre levofloxacinu, ale nie v klinicky vyznamnom rozsahu.

Subezné pouzitie lokalnych steroidov a lokalnych NSA méze zvysit riziko problémov s hojenim
rohovky.
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Inhibitory CYP3A4 (vratane ritonaviru a kobicistatu) mézu znizit' klirens dexametazonu, ¢o ma za
nasledok silnejSie ucinky. Tejto kombinacii sa treba vyhybat’, pokial’ prinos neprevazuje nad
zvySenym rizikom systémovych vedlajSich ucinkov kortikosteroidov. V takom pripade maji byt
pacienti kvoli systémovym ucinkom kortikosteroidov sledovani.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouZziti dexametazonu a levofloxacinu
u gravidnych Zien. Kortikosteroidy prechddzaju cez placentu. Dlhodobé alebo opakované pouZzivanie
kortikosteroidov pocas gravidity suviselo so zvySenym rizikom spomalenia vnuromaternicového rastu,
niz§ou poérodnou hmotnost'ou a rizikom vysokého krvného tlaku, cievnych portuch a inzulinove;j
rezistencie v dospelosti. Deti narodené matkam, ktoré dostali vyznamné davky kortikosteroidov pocas
gravidity maju byt dokladne monitorované kvoli prejavom hypoadrenalizmu. Stadie s
kortikosteroidmi na zvieratach preukazali reprodukénu toxicitu a teratogénne Gcinky (vratane razstepu
podnebia, pozri Cast’ 5.3).

Ked’Ze sa relevantna expozicia systémovym kortikosteroidom po o¢nom podani nedd vylucit, liecba
Ducressou sa neodporuca pocas gravidity, najmé pocas prvych troch mesiacov, a to len po
starostlivom zvazeni prinosov a rizik.

Dojcenie

Systémové kortikosteroidy a levofloxacin sa vyluc¢uju do 'udského mlieka. Nie su k dispozicii ziadne
udaje, ktoré by naznacovali, Ze do l'udského mlieka prechadzaju vyznamné mnozstva dexametazonu,
ktoré s schopné vyvolat’ klinické u¢inky u dietat’a. Riziko u doj¢iat sa neda vylucit’. O tom, ¢i
ukoncit’ dojcenie alebo ¢i ukoncit/prerusit’ liecbu Ducressou ma rozhodnut’ lekar po zvazeni prinosu
dojcenia pre diet’a a prinosu liecby pre Zenu.

Fertilita

Systémovo podavané kortikosteroidy mozu zhorsit’ muzsku a zensku fertilitu vplyvom vylucovania
horménov hypotalamu a hypofyzy, ako aj gametogenézy v semennikoch a vaje¢nikoch. Nie je zname,
¢i dexametazon po ocnom podani zhorsuje fertilitu u I'udi.

Levofloxacin nespdsoboval ziadne zhorSenie fertility u potkanov pri expoziciach podstatne vyssich
ako maximalna l'udska expozicia po o¢nom podani.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Ako u vsetkych o¢nych kvapiek, docasne rozmazané videnie alebo iné poruchy zraku mézu ovplyvnit’
schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Ak sa vyskytne rozmazané videnie, pacient musi pred
vedenim vozidla alebo obsluhou strojov pockat’, kym sa mu zrak nevyjasni.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpecnostného profilu

V klinickych stadiach bolo s Ducressou lieCenych 438 pacientov. Nevyskytli sa ziadne zavazné
neziaduce reakcie. NajCastejsie hlasenymi nezavaznymi neziaducimi reakciami si podrazdenie oka,
o¢na hypertenzia a bolest’ hlavy.

Tabulkovy zoznam neziaducich reakcii

Pocas klinickych $tudii u pacientov po operacii katarakty lieCenych Ducressou boli hlasené
nasledujuce neziaduce reakcie (v ramci kazdej skupiny frekvencii st neziaduce reakcie zoradené
podl’a klesajucej frekvencie).
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Frekvencia moznych neziaducich reakcii uvedenych niZsie je definovana podl'a nasledujuce;j

konvencie:
vel'mi Casté >1/10
Casté >1/100 az < 1/10
menej Casté >1/1 000 az < 1/100
zriedkavé > 1/10 000 az < 1/1 000
vel'mi zriedkavé < 1/10 000
nezname (z dostupnych udajov)

Ducressa (levofloxacin/dexametazén v kombinacii)

Trieda organovych systémov

Frekvencia

Neziaduce reakcie

Poruchy nervového systému

Menej Casté

Bolest hlavy, dysgeuzia.

Poruchy oka

Menej Casté

Podrazdenie oka, abnormalny
pocit v oku, o¢nd hypertenzia.

Poruchy koze a podkozného
tkaniva

Menej Casté

Zihlavka.

Laboratérne a funk¢éné
vySetrenia

Menej Casté

ZvySeny vnutroo¢ny tlak. (*)

(*) > 6 mmHg, o znamena vyznamné zvySenie vnitroocného tlaku

Neziaduce reakcie, ktoré boli pozorované u o¢nych lieciv (levofloxacin alebo dexametazon)
a potencialne sa mézu vyskytnit’ aj pri Ducresse, st uvedené nizsie:

Levofloxacin
Trieda organovych systémov | Frekvencia Neziaduce reakcie
Poruchy imunitného systému Zriedkavé Alergické reakcie mimo oka

vratane koznej vyrazky.

Velmi zriedkavé

Anafylaxia.

Poruchy nervového systému

Menej Casté

Bolest hlavy.

Poruchy oka

Casté

Pélenie oci, zhorSeny zrak
a mukozne vlakna.

Menej Casté

Zlepené viecka, chemoza,
papilarna reakcia spojoviek,
opuch viecok, nepohodlie

v oku, svrbenie oka, bolest’
oka, hyperémia spojoviek,
spojovkové folikuly, suché oci,
erytém na viecku a fotofobia.

Poruchy dychacej ststavy,
hrudnika a mediastina

Menej Casté

Nadcha.

Velmi zriedkavé

Opuch hrtanu.

Dexametazon

Trieda organovych systémov

Frekvencia

Neziaduce reakcie

Poruchy oka

Velmi ¢asté

ZvySeny vnutroo¢ny tlak.*

Casté

Nepohodlie*, podrazdenie*,
palenie*, pichanie*, svrbenie*
a rozmazané videnie.*

Menej Casté

Alergické reakcie a reakcie z
precitlivenosti, oneskorenie
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hojenie rany, posteridérna
kapsularna katarakta*,
oportinne infekcie, glaukém.*
Velmi zriedkavé Konjunktivitida, mydriaza,
ptoza, kortikosteroidmi
vyvolana uveitida, kalcifikacie
rohovky, krystalova
keratopatia, zmeny v hrabke
rohovky*, opuch rohovky,
vredy na rohovke a perforacia

rohovky.

Poruchy koze a podkozného Vel'mi zriedkavé Opuch tvare.

tkaniva

Poruchy endokrinného systému | Nezname Cushingov syndrom, adrenalna
supresia.

* pozri ast’ Opis vybranych neziaducich reakcii

Opis vybranych neziaducich reakcii

ZvySenie vnutroocného tlaku

Moze dojst’ k zvyseniu vnitroocného tlaku (VOT) a glaukému. Dlhodoba liecba kortikosteroidmi
moze viest' k o¢nej hypertenzii/glaukému (najma u pacientov s predchadzajiucim vysokym VOT
vyvolanym steroidmi alebo u tych, ktori uz maju vysoky VOT, ¢i glaukdom). Deti a star$i pacienti
moézu byt obzvlast citlivi na zvySenie VOT vyvolané steroidmi (pozri Cast’ 4.4). Diabetici su tiez
nachylnejsi k rozvoju subkapsularnej katarakty po dlhodobom podavani lokalnych steroidov.

NeZiaduce reakcie po zakroku

V klinickych $tadiach boli hlasené poruchy oka (napr. opuch rohovky, podrazdenie oka, abnormalny
pocit v oku, zvySené slzenie, astenopia, poruchy rohovky, suché oko, nepohodlie v oku, uveitida,
rozmazané videnie, iskrenie pred o¢ami (visual brightness), konjunktivitida) a nevol'nost’. Tieto reakcie
st obvykle mierne a prechodné a predpoklada sa, Ze suvisia so samotnou operaciou katarakty.

Mozné neziaduce reakcie spojené s rohovkou

U ochoreni spdsobujucich stencenie rohovky moZze lokalne pouZivanie steroidov viest’ v niektorych
pripadoch k perforacii rohovky (pozri Cast’ 4.4).

Pripady kalcifikacie rohovky boli v stivislosti s pouzivanim o¢nych kvapiek obsahujucich
fosforecnany hlasené vel'mi zriedkavo u niektorych pacientov s vyznamne poskodenymi rohovkami.

Dalsie neziaduce reakcie, ktoré boli pozorované pri dlhodobom pouzivani lieciva levofloxacinu

a mozu sa potencidlne vyskytnut' v suvislosti s Ducressou

U pacientov dostavajucich systémové fluorochinolony boli hlasené ruptiry Sliach ramien, ruky alebo
Achillovej §lachy ¢i inych $liach, ktoré vyzadovali chirurgicky zakrok alebo viedli k dlhodobe;j
neschopnosti. Stadie a skiisenosti po uvedeni systémovych chinolénov na trh ukazuj, Ze riziko tychto
ruptur moze byt zvySené u pacientov dostavajucich kortikosteroidy, najma geriatrickych pacientov

a u nadmerne zat'azovanych §liach, vratane Achillovej sl'achy (pozri Cast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. 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

Celkové mnozstvo levofloxacinu a dexametazon-21-fosfatu vo fl'asticke Ducressy je vel'mi malé na to,
aby vyvolalo po nahodnom poziti toxické ucinky.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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V pripade lokalneho predavkovania sa ma lie¢ba ukoncit’. V pripade dlhotrvajiiceho podrazdenia sa
maju o¢i vyplachnut’ sterilnou vodou.

Symptomatologia tykajtica sa ndhodného pozitia nie je znama. Lekar moze zvazit’ vyplach zaludka
alebo vracanie.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antiflogistika a antiinfektiva v kombinacii, kortikosteroidy
a antiinfektiva v kombinacii, ATC kod: SO1CAO01

Ducressa je fixna kombinacia davok dvoch lieciv: levofloxacinu a dexametazonu.

Levofloxacin:

Mechanizmus tcinku:

Levofloxacin, aktivny L-izomér ofloxacinu, je fluorochinolénové antibiotikum, ktoré inhibuje
bakteridlne topoizomerazy typu Il — DNA gyrazu a topoizomerazu IV. Levofloxacin sa

u gramnegativnych baktérii prednostne zameriava na DNA gyrdzu a u grampozitivnych baktérii na
topoizomerazu V. Spektrum G¢inku proti ocnym patogénom zahfiia aerobne grampozitivne
mikroorganizmy (napr. S. aureus MSSA, S. pyogenes, S. pneumoniae, viridujuce streptokoky),
aerdbne gramnegativne baktérie (napr. E. coli, H. influenzae, M. catarrhalis, komunitné izolaty P.
aeruginosa) a dalsie organizmy (napr. Chlamydia trachomatis).

Mechanizmus rezistencie

Bakterialna rezistencia voci levofloxacinu sa méze vyvinut’ primarne vd’aka dvom hlavnym
mechanizmom, konkrétne znizenej intrabakteridlnej koncentracie lieciva alebo zmenam enzymov, na
ktoré je liek cieleny. Zmeny ciel'ovych miest su vysledkom mutacii chromozomalnych génov
kédujucich DNA gyrazu (gyrA a gyrB) a topoizomerazu IV (parC a parE, grlA a grlB u baktérie
Staphylococcus aureus). Rezistencia v dosledku znizenej intrabakterialnej koncentracii lieCiva
nasleduje po zmene porinov vonkajsej membrany (OmpF) veducej k znizenému vstupu
fluorochinolénov do gramnegativnych baktérii alebo vd’aka efluxnym pumpam. Rezistencia
sprostredkovana efluxom bola opisana u pneumokokov (PmrA), stafylokokov (NorA), anaerébov
a gramnegativnych baktérii. Nakoniec, u druhov Klebsiella pneumoniae a E. coli bola hlasena
plazmidom sprostredkovana rezistencia voci chinolonom.

Skrizena rezistencia

Medzi fluorochinolénmi méze dochadzat’ ku skriZenej rezistencii. Samostatné mutacie nemusia viest’
ku klinickej rezistencii, ale viaceré mutacie vSeobecne vedl ku klinickej rezistencii voci vSetkym
lie¢ivam v skupine fluorochinoléonov. Zmenené poriny vonkaj$ej membrany a efluxné systémy maju
Sirok substratovu $pecificitu, cielia na viaceré triedy antibakterialnych latok a ved k multirezistencii.

Kritéria interpretacie testovania citlivosti
K dispozicii nie su ziadne kritéria interpretacie.

Dexametazon:

Mechanizmus uc¢inku:

Kortikosteroidy ako dexametazon potlacaji adhézne molekuly cievnych endotelovych buniek,
cyklooxygenazu I alebo II a expresiu cytokinov. Tento i€nok kulminuje do znizenej expresie
prozapalovych mediatorov a potlacenim adhézie cirkulujacich leukocytov k endotelu ciev, ¢im brani
ich migracii do zapaleného o¢ného tkaniva. Dexametazon ma vyrazny protizapalovy G¢inok so
znizenym mineralo-kortikoidovym ucinkom v porovnani s niektorymi inymi steroidmi a je jednym
z najucinnejsich protizapalovych liekov.
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Klinicka u¢innost’

Utinnost’ Ducressy bola skiimana v kontrolovanej klinickej $tudii s cielom vyhodnotit’ noninferioritu
Ducressy oproti $tandardnej lie¢be komeréne dostupnou formuléaciou oénych kvapiek s obsahom
tobramycinu (0,3 %) a dexametazonu (0,1 %) na prevenciu a lie¢bu zapalu a prevenciu infekcie
spojenej s operaciou katarakty u dospelych. Skusajuci lekar zodpovedny za hodnotenie parametrov
studie nepoznal zaradenie do lieCby. Pacienti, ktori podstupili operaciu katarakty bez komplikacii boli
zaradeni do skupiny s o€nymi kvapkami Ducressa, 1 kvapka 4-krat denne pocas 7 dni, potom o¢nymi
kvapkami s 0,1 % dexametazonu, 1 kvapka 4-krat denne pocas d’alSich 7 dni, alebo s referencnymi
o¢nymi kvapkami s tobramycinom + dexametazénom, 1 kvapka 4-krat denne po dobu 14 dni.

Udaje o u¢innosti boli dostupné u 395 pacientov, ktorym bola podédvana Ducressa a u 393 pacientov,
ktorym bol podévany referencny liek po operacii katarakty. Po 14 ditoch liecby bol podiel pacientov
bez priznakov infekcie (primarny koncovy ukazovatel stidie) 95,19 % v skupine s Ducressou a
nasledne s dexametazénom oproti 94,91 % v skupine tobramycinu + dexametazonu. Rozdiel medzi
tymito dvoma pomermi bol 0,0028 (95 % IS: [-0,0275; 0,0331]), ¢o preukazalo noninferioritu
testovanej liecby oproti referencnej lieCbe. Pocas stidie nebol hlaseny vyskyt endoftalmitidy ani

v jednej skupine. Prejavy zapalu prednej komory sa nevyskytovali v skupine s Ducressou u 73,16 %
pacientov na 4. deii a u 85,57 % pacientov na 8. defl po operacii. V skupine tobramycin

+ dexametazon sa nevyskytovali prejavy zapalu prednej komory u 76,84 % pacientov na 4. deft

au 86,77 % pacientov na 8. deii. Hyperémia spojoviek sa na 4. den uz nevyskytovala u 85,75 %
pacientov v liecebnej skupine s Ducressou a u 82,19 % pacientov v skupine tobramycinu

+ dexametazonu. Bezpecnostny profil bol podobny u oboch skupin.

Pediatricka populacia

Eurépska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky s§tidii s Ducressou vo
vSetkych podskupinach pediatrickej populacie na prevenciu a lie¢bu zapalu a prevenciu infekcii
spojenych s operaciou katarakty (informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri ¢ast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

V pripade ocnych roztokovych kvapiek Ducressa sa vstrebavaji obe lie€iva do o¢nych tkaniv a,

v ovel'a menSom rozsahu, do systémového obehu.

Po nakvapkani do o¢i kralikov sa koncentracie levofloxacinu v plazme zvySuju s davkou po
jednorazovom aj opakovanom podani. V plazme boli namerané nizke hladiny dexametazdn-fosfatu,
disodnej soli. V skuto¢nosti je dexametazon-fosfat, disodna sol’ in vivo rychlo metabolizovany na
dexametazon, ktory je aktivnym metabolitom. Expozicia dexametazonu sa zvysuje s davkou a po
opakovanych davkach je evidentna slaba akumulacia levofloxacinu aj dexametazonu. Hladiny
levofloxacinu aj dexametazonu v o¢nych tkanivach (komorovy mok, rohovka a spojovka) bol vo
vysledku vyssi ako maximalne hladiny v plazme po jednej aj opakovanej davke. Najmi po 28-dnove;j
lie¢be boli hladiny levofloxacinu a dexametazdnu v o¢nych tkanivach 50 az 100-nasobne a 3 az 4-
nasobne vysSie ako Ciax v plazme v uvedenom poradi.

Stodvadsat’pét’ pacientov podstupujucich operaciu katarakty bolo randomizovanych do 3 skupin:
levofloxacin, dexametazon a Ducressa. Jedna kvapka kazdého z liekov bola podana 90 a 60 minat
pred limbalnou paracentézou. Priemer pozorovanych hodnét koncentracie levofloxacinu bol
ekvivalentny 711,899 ng/ml (95 % IS: 595,538; 828,260) v skupine s Ducressou oproti 777,307 ng/ml
(95 % IS: 617,220; 937,394) pri podani samotného levofloxacinu. Koncentracie levofloxacinu

v komorovom moku boli vysoko nad minimalnou inhibi¢nou koncentraciou pre ocné patogény v ramci
spektra ucinku levofloxacinu.

Ked’ sa podal liek Ducressa, dexametazon dosiahol koncentraciu v komorovom moku 11,774 ng/ml
(95 % 1S:9,812; 13,736) oproti 16,483 ng/ml (95 % IS: 13,736; 18,838), ked’ sa dexametazon podaval
samostatne.

Levofloxacin aj dexametazon sa vyluc¢uji mocom.

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti
Stadie oénej toxicity po opakovanej davke s fixnou davkou kombinécie levofloxacinu/dexametazénu

podavanej po dobu 28 dni u kralikov odhalili systémové toxicity, ktoré sa daju pripisat’ prehnanym
farmakologickym uc¢inkom dexametazonu (loZiskova nekréza tubularnych buniek a glomerulopatia
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s nekrdzou a/alebo hyalinovymi depozitmi v obli¢kach, hypertrofia pecene s intracelularnymi
hyalinovymi inkluziami a nekr6za jednotlivych buniek, atrofia kory nadobliciek a znizeny pocet
lymfocytov kvoli atrofii sleziny, tymusu a lymfatickych uzlin).

Takéto ucinky boli pozorované iba pri 3-ndsobne vys$ich expoziciach ako sa dosiahli pri maximalnej
odportcanej o¢nej davke u l'udi, ¢o naznacuje malu relevanciu pre klinické pouZzitie.

V studiach na zvieratach sa preukézalo, Ze inhibitory gyrazy spdsobuji poruchy rastu nosnych kibov.
Ako aj u inych fluorochinolénov, levofloxacin po vysokych peroralnych ddvkach u potkanov a psov
vykazoval ucinky na chrupavku (pl'uzgiere a dutiny) .

Genotoxicita a karcinogenita
Dexametazon a levofloxacin nepreukézali Ziadny klinicky relevantny genotoxicky ani karcinogénny
potencial.

Reprodukéné toxicita

Levofloxacin neovplyviioval fertilitu a embryo-fetalny vyvoj u zvierat ovplyvnil len pri expoziciach,
ktoré znacne prekracuju dosiahnutel'né expozicie pri odporacanych oénych terapeutickych davkach
u l'udi. Lokdlne a systémové podavanie dexametazonu zhorsilo fertilitu samcov a samic a sposobilo
teratogénne ucinky vratane razStepu podnebia, spomalenia vnatromaternicového rastu a mortality
plodu. Bola pozorovana aj perinatalna a postnatalna toxicita dexametazonu.

Fototoxicky potencial
Stadie na mysiach po peroralnom aj intravenéznom podavani ukazali, Zze vo vel'mi vysokych davkach
ma levofloxacin fototoxické ucinky.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok
dihydrogenfosfore¢nan sodny, monohydrat
hydrogenfosfore¢nan sodny, dodekahydrat

citronan sodny

benzalkoénium-chlorid

hydroxid sodny/kyselina chlorovodikova (na upravu pH)
voda, na injekcie

6.2 Inkompatibility

NeaplikovatelI'né.

6.3  Cas pouzitelnosti

3 roky.
Zlikvidujte do 28 dni po prvom otvoreni.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

5 ml fTasticka z polyetylénu s nizkou hustotou (LDPE) so $pi¢kou kvapkadla z LDPE a skrutkovacim

uzaverom z polyetylénu s vysokou hustotou (HDPE).
Velkost balenia: 1 flasticka x 5 ml
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6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
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33720 Tampere
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