SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Latanostad Comp 50 mikrég/ml + 5 mg/ml augndropar, lausn.

2. INNIHALDSLYSING

Hver ml af lausn inniheldur 50 mikrégromm af latanoprosti og 6,8 mg af timolol maleati, sem jafngildir
5 mg af timololi.

Hjalparefni med pekkta verkun:
Hver ml af lausn inniheldur 200 mikrégromm af bensalkonkloridi.
Hver ml af lausn inniheldur 6,31 mg af fosfotum.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Augndropar, lausn.
Lausnin er teer, litlaus vokvi, an sjaanlegra agna.
Syrustig (pH) 5,5-6,5; osmolastyrkur 270-330 mOsmol/kg.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Leekkun augnprystings (intraocular pressure (IOP)) hja sjuklingum med gleidhornsglaku (open angle
glaucoma) og of haan augnprysting, sem svara ekki negilega vel medferd med stadbundnum
beta-blokkum eda prostaglandin hlidstaedum.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar fyrir fullordna (p.m.t. aldradir)

R4016g0 medferd er einn augndropi i sjukt auga/sjik augu einu sinni a dag.

Ef skammtur gleymist skal halda medferd afram og nota nasta skammt eins og venjulega. Ekki skal nota
steerri skammt en einn dropa 4 dag i sjika augad/sjuku augun.

Lyfjagjof
Fjarleegja skal augnlinsur adur en droparnir eru settir i augu og setja ma augnlinsurnar aftur i augun eftir
15 min. (sja kafla 4.4).

Ef nota & fleiri en eitt lyf i augu skal setja lyfin 1 augun med a.m.k. 5 min. millibili.
Heegt er a0 draga ur altaku frasogi med pvi ad prysta samtimis 4 tarakirtil og nef (nasolacrimal
occlusion) eda loka augunum i 2 minutur. Petta getur dregid ur alteekum aukaverkunum og aukid

stadbundna verkun.

Born
Ekki hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun hja bornum og unglingum.



4.3 Frabendingar

Ekki ma nota latanoprost/timolol hja sjuklingum med:

- Audreitni i ondunarvegi (reactive airway disease), p.m.t. berkjuastmi, saga um berkjuastma eda
veruleg, langvinn lungnateppa.

- Skutahagslatt, heilkenni sjiiks sinushnutar, leidslurof i gattum, annarrar eda pridju gradu
gattasleglarof sem ekki er stjornad med gangradi, greinilega hjartabilun eda hjartalost.

- Ofnemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Altek (systemic) ahrif

Eins og vid 4 um onnur lyf sem notud eru stadbundio i auga, frasogast latanoprost/timolol altakt.
Vegna beta-adrenvirka innihaldsefnisins, timolols, geta komid fram samskonar aukaverkanir 4 hjarta,
@dakerfi, lungu og adrar aukaverkanir sem sjast pegar altekir beta-adrenvirkir blokkar eru notadir.
Eftir stadbundna gjof i augu er tioni alteekra aukaverkana laegri en vid alteka gjof. Sja upplysingar i
kafla 4.2 um hvernig draga ma ur alteeku frasogi.

Hjarta

Hja sjuklingum med hjarta- og &dasjukdoma (t.d. kransadasjukdom, Prinzmetal hjartaéng og
hjartabilun) og lagprysting skal meta medferd med beta-blokkum vandlega og ihuga skal medferd med
00rum lyfjum. Fylgjast skal med sjuklingum med hjarta- og @dasjukdéma m.t.t. einkenna um
versnandi sjukdoémsastand og aukaverkana.

Vegna neikveadra dhrifa beta-blokka 4 leidnitima skal gaeta varadar pegar peir eru gefnir sjuklingum
med fyrstu gradu leidslurof.

Eftir gjof timolols hefur verid tilkynnt um aukaverkanir & hjarta og 6rsjaldan um daudsfoll tengd
hjartabilun.

Adar
Gaeta skal varudar vid medferd hja sjuklingum med verulegar blodrasartruflanir/-kvilla 1 atlimum
(b.e. alvarleg tilfelli af Raynauds sjukddémi eda Raynauds heilkenni).

Ondunarfzeri

Tilkynnt hefur verid um ahrif & 6ndunarfeeri, p.m.t. daudsfoll vegna berkjukrampa hja sjuklingum med
astma, i tengslum vid notkun nokkurra beta-blokka a augnlyfjaformi.

Gaeta skal varudar pegar latanoprost/timolol er notad hja sjuklingum med vega/midlungi mikla
langvinna lungnateppu (chronic obstructive pulmonary disease (COPD)) og pa adeins ef mogulegur
avinningur er meiri en moguleg ahetta.

Blodsykurslekkun/sykursyki

Gaeta skal varudar vid gjof beta-blokka hja sjuklingum sem hatt er vid sjalfsprottinni
blodsykurslaekkun og hja sjuklingum med 6stéduga sykursyki, par sem beta-blokkar geta dulid teikn
og einkenni bradrar blodsykurslekkunar.

Beta-blokkar geta einnig dulio teikn um ofstarfsemi skjaldkirtils (hyperthyroidism).

Glerukvillar
Augnlyf sem innihalda beta-blokka geta valdid purrki i augum. Gata skal varadar vid medferd hja
sjuklingum med glaerukvilla.

Ad0rir beta-blokkar

Ahrif 4 augnprysting eda pekkt ahrif altaekrar beta-blokkunar geta aukist pegar timolol er gefid
sjuklingum sem pegar eru ad nota beta-blokka med alteeka verkun. Fylgjast skal naid med viobrégdum
pessara sjuklinga. Samhlida notkun tveggja beta-adrenvirkra blokka i augu er ekki radlogo (sja
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kafla 4.5).

Bradaofnemisvidbrogd

Hugsanlegt er ad sjuklingar med sdgu um bradaofnamishneigd (atopy), eda sdgu um alvarleg
bradaofnaemisviobrogd vid ymsum ofnaemisvokum, syni aukin vidbrogd vio endurtekid areiti slikra
ofnemisvaka og svari ekki peim skdmmtum adrenalins sem venjulega eru notadir til medferdar vid
bradaofnami & medan peir eru 4 medferd med beta-blokkum.

Z0ulos (choroidal detachment)
Tilkynnt hefur verid um adulos vid gjof lyfja sem draga Gr vékvamyndun (t.d. timolol, acetazolamid)
eftir adgerd a siuvef.

Sveefing
Augnlyf sem innihalda beta-blokka geta hamlad alteeka verkun beta-orva, t.d. adrenalins. Ef

sjuklingurinn er 4 medferd med timololi skal upplysa svaefingaleekninn.

Samhlida medferd

Timolol getur milliverkad vio énnur lyf, sja kafla 4.5.

Notkun tveggja beta-blokka til stadbundinnar notkunar eda tveggja prostaglandina til stadbundinnar
notkunar er ekki radlogo.

Ahrif 4 augu

Latanoprost getur smam saman breytt augnlit med pvi ad auka magn bruns litarefnis i lithimnu. Likt og vid
notkun latanoprost augndropa sast aukning litarefnis 1 lithimnu hja 16-20% allra sjiklinga sem fengu
medferd med latanoprosti/timololi 1 allt ad eitt ar (byggt 4 ljosmyndum). Pessi ahrif hafa adallega sést hja
sjuklingum med blandadan lit i lithimnu, p.e. green-brinan, gul-briinan eda blaan/gra-briinan og verda
vegna aukins magns melanins 1 sortufrumum i uppistoou lithimnunnar (stromal melanocytes of the iris).
Bruna litabreytingin umhverfis 1jésopid dreifist venjulega jafnt ad joorum medhondlada augans, en 6l
lithimnan eda hluti hennar getur ordid brinleitari. Hja sjuklingum med einsleit bla, gra, graen eda brin
augu hafa pessar breytingar adeins mjog sjaldan sést 4 medan a tveggja ara medferd i kliniskum
rannsoknum & latanoprosti stdo.

Breyting a lit lithimnu gerist haegt og sést jafnvel ekki fyrr en eftir nokkra manudi eda ar og huin hefur
ekki verid tengd neinum einkennum eda meinafreedilegum breytingum.

Eftir a0 medferd er heett hefur ekki sést frekari aukning 4 branum lit 1 lithimnu en su litabreyting sem
ordin er getur verid varanleg.

Hvorki faedingarblettir né freknur i lithimnu hafa ordid fyrir ahrifum af medferdinni.

Ekki hefur sést uppsofnun litarefnis 1 bjalkaneti (trabecular meshwork) eda annars stadar i forholfi augans,
en skoOa skal sjuklinga reglulega og stoédva ma medferd, med hlidsjon af klinisku astandi, ef upps6éfnun
litarefnis i lithimnu eykst.

Adur en medferd er hafin skal upplysa sjiklinga um méguleikann 4 breytingu 4 augnlit. Medferd 4 68ru
auga eingongu getur valdio pvi a0 lithimnur augna verdi varanlega mislitar.

Engin skjalfest reynsla er af notkun latanoprosts vid bolguglaku, nyzdamyndunargléku eda langvarandi
pronghornsglaku, vid gleidhomsglaku (open angle glaucoma) hja sjuklingum med gerviaugastein og vid
litglaku (pigmentary glaucoma).

Latanoprost hefur enga eda litla verkun 4 1j6sopid, en engin skjalfest reynsla er af notkun vid braori
pronghornsglaku. bvi er radlagt ad gaeta varadar vid notkun latanoprosts/timolols 1 slikum tilvikum par til
frekari reynsla liggur fyrir.

Geeta skal varadar vid notkun latanoprosts hjé sjuklingum med ségu um gleruablastur (herpetic keratitis)
og fordast skal notkun ef um er ad rada virkan glaeruablastur af voldum herpes simplex veiru (herpes
simplex keratitis) og hja sjuklingum med sdgu um endurtekinn gleeruablastur sem sérstaklega tengist
prostaglandin hlidstaedum.
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Tilkynnt hefur verid um blettabjug, p.m.t. blodrublettabjug (cystoid macular oedema) 4 medan a
medferd meo latanoprosti stod. Pessar tilkynningar hafa adallega vardad sjuklinga sem ekki eru med
augastein (aphakic), sjuklinga med gerviaugastein (pseudophakic) og rifid baklaegt augasteinshydi
(torn posterior lens capsules) eda sjuklinga med pekkta ahattupaetti 4 ad fa blettabjug. Gaeta skal
varudar vid notkun latanoprosts/timolols hja pessum sjuklingum.

Notkun augnlinsa

Latanoprost Comp inniheldur bensalkdnklorid, sem er algengt rotvarnarefni 1 augnlyfjum. Tilkynnt
hefur verid um ad bensalkonklorio hafi valdio blettagleerukvilla (punctate keratopathy) og/eda
eitrunarglaerukvilla med sarum (toxic ulcerative keratopathy), pad getur valdio ertingu i auga og pekkt
er ad pad getur breytt lit mjukra augnlinsa. Hafa skal naid eftirlit med sjuklingum pegar um er ad reda
tida eda langvarandi notkun Latanostad Comp hja sjuklingum med augnpurrk, eda i peim tilvikum
pegar hornhimnunni getur stafad haetta af. Bensalkonklorio getur sogast inn i mjukar augnlinsur og pvi
skal fjarlaegja paer 4dur en Latanostad Comp er sett i augun en setja ma peer i aftur 15 minutum eftir
lyfjagjof (sja kafla 4.2).

Fosfot
Lyfi0 inniheldur 6,31 mg af fosfétum i hverjum ml. Hornhimnukdlkun getur komid fram hja
sjuklingum med verulegar hornhimnuskemmdir.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir
Ekki hafa verid gerdar sérstakar rannsoknir 4 milliverkunum lyfja vid latanoprost/timolol.

Tilkynnt hefur verid um hakkun 4 augnprystingi, 6fugt vid atlud ahrif, eftir samhlida gjof tveggja
prostaglandin hlidsteedna i augu. bvi er ekki radlagt ad nota tvo eda fleiri prostaglandin, prostaglandin
hlidstaedur eda prostaglandin afleidur samhlida.

Samleggjandi verkun sem getur leitt til lagbrystings og/eda greinilegs haegslattar er hugsanleg pegar
augndropar sem eru beta-blokkar eru notadir samhlida kalsiumgangalokum til inntdku,
beta-adrenvirkum blokkum, lyfjum vid hjartslattaréreglu (p.m.t. amiodaron), digitalisglykésidum,
kolinvirkum lyfjum eda guanethidini.

Tilkynnt hefur verio um aukin altaek ahrif beta-blokka (t.d. haegslatt, bunglyndi) vio samhlidoa
medferdo med CYP2D6 hemlum (t.d. quinidin, fluoxetin, paroxetin) og timololi.

Verkun 4 augnprysting eda pekkt verkun altaekrar beta-blokkunar getur aukist pegar latanoprost/timolol er
gefid sjuklingum sem pegar eru a medferd med beta-adrenvirkum blokkum til inntdku, og ekki er radlagt
ad nota tvo eda fleiri stadbundna beta-blokka samhlida.

Stoku sinnum hefur verid tilkynnt um ljosopssteekkun vegna samhlida notkunar beta-blokka 1
augnlyfjum og adrenalins (epinephrins).

Haprystingsvidbragd sem verdur pegar notkun clonidins er heett snogglega getur aukist pegar
beta-blokkar eru notadir.

Beta-blokkar geta aukid blodsykursleekkandi verkun sykursykislyfja. Beta-blokkar geta dulid teikn og
einkenni blodsykursleekkunar (sja kafla 4.4).

4.6 Frjoésemi, medganga og brjostagjof
Medganga

Latanoprost:
Ekki eru fyrirliggjandi fullnagjandi upplysingar um notkun latanoprosts & medgongu.

Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir 4 &xlun (sja kafla 5.3). Hugsanleg ahetta fyrir menn er ekki pekkt.
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Timolol:

Ekki eru fyrirliggjandi fullnaegjandi upplysingar um notkun timolols & medgdngu. Ekki skal nota timolol &
medgongu nema bryna naudsyn beri til. Sja upplysingar i kafla 4.2 um hvernig draga ma ur alteku
frasogi.

Faraldsfredilegar rannsoknir hafa ekki leitt i 1j6s vanskapandi ahrif, en haetta 4 vaxtarskerdingu i legi
hefur sést pegar beta-blokkar eru gefnir til inntoku. Ad auki hafa sést teikn og einkenni beta-blokkunar
(t.d. haegslattur, lagprystingur, andnaud og blodsykurslaekkun) hja nyburum ef beta-blokkar hafa verio
notadir fram ad faedingu. Ef Latanostad Comp er notad fram ad fedingu skal fylgjast ndid med
nyburanum fyrstu dagana eftir faedingu.

bar af leidandi, ekki etti ad nota Latanostad Comp a medgongu (sja kafla 5.3).

Brjostagjof

Beta-blokkar skiljast it i brjostamjolk. Vid laekningalega skammta af timololi i augndropum er po ekki
liklegt a0 pad magn sem berst i brjostamjolk sé nagilegt til ad valda kliniskum einkennum beta-blokkunar
hja ungb6rnum. Sja upplysingar i kafla 4.2 um hvernig draga ma ur altaeku frasogi.

Latanoprost og umbrotsefni pess geta borist i brjostamjolk.
Konur med barn 4 brjosti eiga pvi ekki ad nota Latanostad Comp .

Frjosemi
I dyraranns6knum hafa hvorki latanoprost né timolol reynst hafa ahrif a frjésemi karldyra og
kvendyra.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Notkun augndropa getur valdid timabundinni pokusjon. Sjuklingur skal hvorki aka né stjorna vélum fyrr
en pad astand er 11910 hja.

4.8 Aukaverkanir

Flestar aukaverkanir af voldum latanoprosts tengjast augum. Upplysingar r framhaldsfasa
lykilrannsoknar a latanoprosti/timololi leiddu 1 1j6s aukningu & litarefni i lithimnu, sem getur verid
varanleg, hja 16-20% sjuklinga. I opinni 5 4ra rannsokn 4 6ryggi latanoprosts sast aukning 4 litarefni i
lithimnu hja 33% sjuklinga (sja kafla 4.4). Adrar aukaverkanir 1 augum voru almennt timabundnar og
komu yfirleitt fram pegar verid var ad gefa lyfio i augu. Alvarlegustu aukaverkanirnar af voldum timolols
voru alteekar aukaverkanir, p.m.t. haegslattur, takttruflanir, hjartabilun med bl6ofyllu (congestive heart
failure), berkjukrampi og ofnaemisvidbrogo.

Eins og vid 4 um 6nnur stadbundin lyf i augu, frasogast timolol i bl6drasina. Petta getur valdid svipudum
aukaverkunum og sjast vid notkun altackra beta-blokka. Tidni alteekra aukaverkana eftir stadbundna gjof i
augu er legri en eftir alteeka gjof. Aukaverkanir sem taldar eru upp til vidbotar eru m.a. aukaverkanir sem
sést hafa med beta-blokkum sem notadir eru i augu.

Medferdartengdar aukaverkanir sem komid hafa fram i kliniskum rannsdknum med latanoprosti og
timololi eru taldar upp hér 4 eftir.

Aukaverkanirnar eru flokkadir eftir tidni 4 eftirfarandi hatt:
mjog algengar (21/10)

algengar (>1/100 og <1/10)

sjaldgaefar (>1/1.000 og <1/100)

mjog sjaldgaefar (>1/10.000 og <1/1.000)

koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000)



tioni ekki pekkt (ekki haegt a0 aeetla tioni Gt fra fyrirliggjandi gognum).

Taugakerfi

Sjaldgaefar: Hofudverkur.

Augu

Mjog algengar: Aukning 4 litarefni 1 lithimnu.

Algengar: Erting 1 auga (p.m.t. stingir, svioi, kladi, tilfinning um
adskotahlut), augnverkur.

Sjaldgeefar: Blodsokn 1 auga, tarubolga, pokusyn, aukin taramyndun,
hvarmaproti, gleerukvillar.

Hud og undirhuo

Sjaldgaefar: Hudutbrot, kladi.

Til vidbotar hefur verid tilkynnt um aukaverkanir pegar virku efnin i Latanostad Comp hafa verid
notud ein sér, ymist i kliniskum rannséknum, med aukaverkanatilkynningum eda i birtum
visindagreinum.

Fyrir latanoprost eru petta:

Sykingar af voldum sykla og snikjudyra
Glaruablastur.

Taugakerfi
Sundl.

Augu

Breyting 4 augnhdrum og fingerdum (vellus) harum 4 augnlokum (aukin lengd, pykkt, litur og fjoldi
augnhara), blettaglaerubdlga (punctate keratitis), bjugur umhverfis augntoftir,
lithimnubolga/aedahjupsbolga, blettabjugur (hja sjuklingum sem ekki eru med augastein, sjuklingum
med gerviaugastein og rifid baklagt augasteinshyoi eda sjuklingum med pekkta dhaettupeetti 4 ad fa
blettabjug), augnpurrkur, gleerubolga, bjigur og fleidur a glaeru, innhverfing augnhara sem einstaka
sinnum getur valdid ertingu i auga, bladra 4 lithimnu, ljésfaelni, breyting 4 augnt6ft og augnloki sem
leida til dypkunar augnloksskoru (eyelid sulcus). Syndarhlaup (pseudopemphigoid) 1 taru*.

Hjarta
Hjartadng, hvikul hjartadng, hjartslattaronot.

Ondunarfeeri, brjésthol og midmeeti
Astmi, versnun astma, maoi.

Huo og undirhuo
Dokknun hudar a augnlokum.

Stodkerfi og bandvefur
Lidverkir, vodvaverkir.

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustao
Brjostverkur.

*QGeeti tengst rotvarnarefninu bensalkonklorioi.



Fyrir timolol eru petta:

Oncemiskerfi
Altaek ofnaemisvidbrogd, p.m.t. ofnaemisbjugur, ofsakladi, stadbundin og utbreidd utbrot, klaoi,
bradaofnaemisvidbrogo.

Efnaskipti og neering
Bléosykurslakkun.

Gedreen vandamal
Svefnleysi, punglyndi, martradir, minnistap, ofskynjanir.

Taugakerfi
Yfirlio, heilabloofall, bloopurrdarkast i heila, aukin teikn og einkenni um vodvaslensfar, sundl,
naladofi og héfudverkur.

Augu

Teikn og einkenni um augnertingu (t.d. svidi, stingir, kladi, tiramyndun, rodi), hvarmabolga, pokusyn
og ®0ulos eftir stunaradgero (sja kafla 4.4), minnkad naemi glaeru, augnpurrkur, fleidur a glaeru, lokbra
(ptosis), tvisyni.

Eyru og vélundarhus
Eyrnasud.

Hjarta
Heegslattur, brjostverkur, hjartslattaronot, bjagur, takttruflanir, hjartabilun med bloodfyllu,
gattasleglarof, hjartastopp, hjartabilun.

Aodar
Lagprystingur, Raynauds heilkenni, hand- og fotkuldi.

Ondunarfeeri, brjésthol og miomeeti
Berkjukrampi (einkum hja sjuklingum med undirliggjandi berkjukrampasjukdém), madi, hosti.

Meltingarfeeri
Bragoskynstruflun, 6gledi, meltingaronot, nidurgangur, munnpurrkur, kvidverkur, uppkost.

Hud og undirhio
Haérlos, psoriaslik ttbrot eda versnun 4 psoériasis, hudutbrot.

Stodkerfi og bandvefur
Voovaverkir.

Axlunarfeeri og brjost
Kynlifsvandamal, minnkud kynhvot.

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustao
Prottleysi/preyta.

Orsjaldan hefur verid tilkynnt um kolkun i hornhimnu i tengslum vid notkun augndropa sem innihalda
fosfat, hja sumum sjuklingum med verulegar hornhimnuskemmdir.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um a0 tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.
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4.9 Ofskémmtun
Engar upplysingar eru fyrirrliggjandi um ofskdmmtun med latanoprosti/timololi hja ménnum.

Einkenni alteekrar ofskommtunar med timololi eru: hagslattur, lagprystingur, berkjukrampar og
hjartastopp. Komi pessi einkenni fram skal veita medferd eftir einkennum asamt studningsmedferd.
Rannsoknir hafa synt ad timolol er ekki audveldlega fjarlaegt med skilun.

Fyrir utan augnertingu og blodsokn 1 taru eru engar adrar aukaverkanir fra augum eda altakrar
aukaverkanir pekktar af voldum ofskdmmtunar med latanoprosti.

Ef latanoprost er tekid inn fyrir slysni geta eftirfarandi upplysingar verid gagnlegar:

Medferd: Magaskolun ef porf krefur. Medferd eftir einkennum.

Latanoprost er mikid umbrotid vid fyrstu umferd um lifur. Innrennsli, 3 mikrogromm/kg i blaao, hja
heilbrigdum sjalfbodalidum olli engum einkennum, en skammtur sem var 5,5-10 mikrégromm/kg olli
ogleoi, kvioverk, sundli, preytu, hitakdstum og aukinni svitamyndun. Pessar aukaverkanir voru vagar til
midlungi miklar og gengu til baka 4n medhdndlunar, innan 4 klst. fra pvi innrennsli var heett.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Beta-blokkar til notkunar i augu, timolol i blondum, ATC-flokkur: SO1E D51

Verkunarhéttur

Latanostad Comp 50 mikrég/ml + 5 mg/ml augndropar, lausn samanstendur af tveimur virkum efnum:
latanoprosti og timolol maleati. Pessi tvo virku efni draga Gr auknum augnprystingi med 6likum
verkunarhetti og samanlogd verkun leidir til minnkunar & augnprystingi, umfram pad sem gerist pegar
efnin eru gefin hvort fyrir sig.

Latanoprost, prostaglandin-F»¢, hlidsteeda, er sértaekur prostan6id FP vidtakadrvi, sem laekkar augnprysting
med pvi ad auka utflaedi augnvokva. Adal verkunarhatturinn er aukid utflaedi Gr forholfi augans
(uveoscleral outflow). A0 auki hefur verid tilkynnt um einhverja aukningu a utflaedi (minnkad vidnam viod
utflaedi i bjalka (trabecular)) hja ménnum. Latanoprost hefur enga marktaeka verkun & myndun augnvokva,
4 bloo-augnvokvaproskuldinn eda & bl6oflaedi innan auga. Langtima medferd med latanoprosti i augu apa,
sem gengist h6fou undir linsutitdratt (extracapsular lens extraction), hafoi ekki ahrif 4 &dar 1 sjonu, byggt &
skodun med flurskimandi e&edamyndatoku (fluroscein angiography). Vid skammtima medferd hefur
latanoprost ekki valdid flirskimandi leka i afturholfi i augum manna med gerviaugastein.

Timolol er beta-1 og beta-2 (dsértackur) adrenvirkur blokki, sem hefur engin marktaek eigin
adrenhermandi, bein beelandi ahrif 4 hjartavodva eda stodugleikaaukandi ahrif. Timolol leekkar
augnprysting med pvi ad draga ur myndun augnvokva i brarpekju (ciliary epithelium). Nakvaemur
verkunarhattur er ekki alveg pekktur en liklega er um ad reeda homlun & aukinni nymyndun cAMP af
vOldum innrennar beta-adrenvirkrar 6rvunar. Timolol hefur ekki reynst hafa markteek ahrif & gegndreepi
blod-augnvokvaproskuldsins fyrir plasmaproteinum. Timolol hafoi ekki ahrif & svaedisbundid blodflaedi i
augum hja kaninum eftir langtima medferd.

Lyfhrif

Klinisk verkun

{ ranns6knum 4 skammtastaerdum, framkalladi latanoprost/timolol meiri minnkun & medal augnprystingi

yfir daginn (diurnal) samanborid vid pegar latanoprost og timolol voru gefin einu sinni 4 dag hvort um sig.

[ tveimur styrdum, tviblindum, kliniskum ranns6knum sem stdou yfir i sex manudi var

augnprystingsleekkandi verkun latanoprosts/timolols borin saman vid einlyfjamedferd med latanoprosti eda

timololi, hja sjuklingum med augnprysting sem var a0 lagmarki 25 mmHg eda meiri. A0 lokinni 2-4 vikna
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formedferd med timololi (augnprystingur laekkadi ad medaltali um 5 mmHg fra pvi sem hann var i
upphafi) sast viobotarlaekkun a medal augnprystingi yfir daginn og eftir 6 manada medferd var lekkunin
3,1 mmHg fyrir latanoprost/timolol, 2,0 mmHg fyrir latanoprost og 0,6 mmHg fyrir timolol (tvisvar &
dag). Augnprystingsleekkandi verkun latanoprosts/timolols hélst i 6 manada opinni framlengingu a
pessum rannsoknum.

Upplysingar ur kliniskum rannséknum benda til pess ad augnprystingslakkandi verkun verdi meiri ef
skommtun er ad kvoldi en ad morgni. Hins vegar parf a0 taka tillit til lifstils sjuklingsins og mogulegrar
medferdarheldni pegar radlagt er hvort nota skuli lyfid ad morgni eda ad kvoldi.

Hafa skal i huga ad ef fost samsetning gefur 6fullnagjandi verkun, pa benda nidurstodur kliniskra
rannsokna til pess ad notkun timolols eins sér tvisvar &4 dag og latanoprosts eins sér einu sinni 4 dag geti
samt sem adur verid arangursrik.

Verkun latanoprosts/timolols hefst innan 1 klst. og hamarksverkun naest innan 6 til 8 klst. Eftir endurtekna
skammta helst fullneegjandi augnprystingsleekkandi verkun 1 allt ad 24 klst. eftir lyfjagjof.

5.2 Lyfjahvorf
Latanoprost

Latanoprost er isopropylester forlyf, sem er i sjalfu sér ovirkt en eftir vatnsrof i latanoprostsyru, fyrir
tilstilli esterasa i glaeru, verdur pad liffreedilega virkt. Forlyfid frasogast vel i gegnum glaeruna og allt Lyfid
sem berst 1 augnvokvann er vatnsrofid pegar pad fer i gegnum gleeruna. Rannsoknir 4 ménnum benda til
pess ad hamarkspéttni i augnvokva, u.p.b. 15-30 ng/ml, naist um 2 Klst. eftir gjof latanoprosts eins og sér i
auga. Eftir gjof i auga hja 6pum dreifist latanoprost fyrst og fremst i forholf augans, taru og augnlok.

Uthreinsun latanoprostsyru Gr plasma er 0,40 Vklst./kg og dreifingarrammal hennar er litid, 0,16 1/kg, sem
leidir til pess ad helmingunartimi i plasma er stuttur, 17 min. Eftir gjo6f i auga er alteekt adgengi
latanoprostsyrunnar 45%. Latanoprostsyran er 87% bundin plasmapréteinum.

Latanoprostsyran er nanast ekkert umbrotin i auganu. Adalumbrotid verdur i lifur. Adalumbrotsefnin,
1,2-dinor og 1,2,3,4-tetranor umbrotsefnin, hafa enga eda mjog litla virkni i dyrarannsoknum og eru
adallega skilin ut i pvagi

Timolol

Hamarkspéttni timolols i augnvokva neest um pad bil 1 klst. eftir ad lyfio er gefid i auga. Hluti skammtsins
frasogast alteekt og hamarkspéttni i plasma, 1 ng/ml, naest 10-20 min. eftir gjof eins augndropa i hvort auga
einu sinni a dag (300 mikrogromm/dag). Helmingunartimi timolols i plasma er u.p.b. 6 klst. Timolol er
mikid umbrotid 1 lifur. Umbrotsefnin eru skilin Gt 1 pvag 4samt svolitlu af dbreyttu timololi.

Latanoprost/Timolol

Ekki saust neinar lyfjahvarfamilliverkanir milli latanoprosts og timolols, jafnvel p6 péttni latanoprostsyru i
augnvokva veeri um tvofalt meiri 1-4 klst. eftir gjof latanoprosts/timolols, samanborid vid einlyfjamedferd.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Upplysingar um ryggi beggja virku innihaldsefnanna eru vel pekktar hvad vardar verkun 4 augu og
alteeka verkun. Engar aukaverkanir 4 augu eda alteekar aukaverkanir sdust hja kaninum sem medhondladar
voru med fostu samsetningunni eda med latanoprost augndropum, lausn og timolol augndropum, lausn
sem gefhir voru samhlida. Rannsoknir sem gerdar voru med hvoru efninu fyrir sig leiddu ekki 1 1jos neina
sérstaka heettu fyrir menn hvad vardar lyfjafraedilegt oryggi, eiturverkanir 4 erfdaefni og
krabbameinsvaldandi ahrif. Hja kaninum hafdi latanoprost ekki ahrif & gréanda séra 1 gleeru, 4 medan
timolol hafoi hamlandi ahrif a ferlio i augum kanina og apa, pegar pad var gefid oftar en einu sinni 4 dag.
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Ekki hefur verid synt fram a a0 latanoprost hafi ahrif 4 frjosemi hja karlkyns- og kvenkyns rottum og ekki
hefur verid synt fram vanskopunarvaldandi eiginleika hja rottum og kaninum. Engar eiturverkanir &
fostur saust hja rottum eftir skammta i blaeed allt ad 250 mikrog/kg/dag. Hins vegar olli latanoprost
eiturverkunum a fosturvisa og fostur, sem einkenndust af sidbuinu endursogi (resorption) og fosturlati og
minnkadri fosturpyngd, hjé kaninum vio skammta i blaed sem voru 5 mikrog/kg/dag (u.p.b. 100-faldur
kliniskur skammtur) og sterri. Timolol syndi engin ahrif a frjosemi hja karlkyns- eda kvenkyns rottum eda
vanskdpunarvaldandi eiginleika hja misum, rottum og kaninum.

6. LYFJAGERDPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Natriumkl6rid

Bensalkonklorio

Natrium tvihydrégenfosfat tvihydrat
Tvinatrium hydrogenfosfat tolthydrat
Hreinsad vatn

Natriumhydroxio til syrustillingar
Saltsyra til syrustillingar

6.2  Osamrymanleiki

In vitro rannsoknir hafa synt ad ttfelling verour pegar augndropum sem innihalda thiomersal er blandad
saman vi0 latanoprost. Ef slik lyf eru notud samhlida Latanostad Comp skal gefa augndropana med
a.m.k. 5 min. millibili.

6.3 Geymslupol

3 ar.
Eftir fyrstu opnun: 28 dagar — Geymid vi0 leegri hita en 25°C.

6.4 Sérstakar variudarreglur vido geymslu

Geymid i kali (2°C - 8°C).
Geymsluskilyroi eftir a0 glasio hefur verid opnad, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald
Gegnsa LDPE glos med gegnseeum LDPE dropastuti og hvitu HDPE skrufloki.

Pakkningastaerdir:
1x2,5ml,3x2,5ml,6x2,5ml

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Engin sérstok fyrirmeeli.

7. MARKADSLEYFISHAFI

STADA Arzneimittel AG
Stadastrasse 2-18
61118 Bad Vilbel
byskaland
10



8. MARKAPSLEYFISNUMER

1S/1/19/003/01

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 29. jantar 2019.

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

12. mars 2020.
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