SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Taptigom sine 15 mikrégromm/ml + 5 mg/ml augndropar, lausn.

2. INNIHALDSLYSING
Einn ml af lausn inniheldur 15 mikrogromm af tafldprosti og 5 mg af timololi (sem tim6ldl maleat).

Einn dropi (u.p.b. 0,03 ml) inniheldur um pad bil 0,45 mikrégromm af tafldprosti og 0,15 mg af
timolali.

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Augndropar, lausn (augndropar).

Teer, litlaus lausn, laus vid synilegar agnir, med syrustig & bilinu 6,0-6,7 og osmolalstyrk & bilinu 290—
370 mOsm/kg.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1  Abendingar

Laekkun & augnprystingi hja fulloronum sjaklingum med gleidhornsglaku eda haprysting i auga sem
syna ekki fullnaegjandi svorun vid stadbundinni einlyfjamedferd med betablokkum, eda
prostaglandinhlidstaedum.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Rad16go medferd er einn augndropi i tArusekk sjuks auga (augna) einu sinni & dag.

Ef einn skammtur gleymist & ad nota naesta skammt eins og gert er rad fyrir. Ekki & ad gefa meira en
einn dropa lyfsins i sjukt auga (augu) & dag.
Taptigom sine er s&fd lausn an rotvarnarefna i fjolskammtailati.

Born

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun Taptigom sine hja bérnum og unglingum yngri en
18 &ra. Engar upplysingar liggja fyrir.

Ekki er melt med notkun Taptigom sine hja bérnum og unglingum yngri en 18 ara.

Notkun hj& éldrudum
Ekki er naudsynlegt ad breyta skommtum hja éldrudum sjuklingum.

Notkun hj& sjuklingum med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi

Ekki hafa verid gerdar rannsoknir & augndropum sem innihalda tafliprost og timélol hja sjuklingum
med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi og pvi skal geeta varddar vid notkun Taptiqom sine hjé slikum
sjuklingum.



Lyfjagjof

Til notkunar i auga

Upplysa & sjuklinga um rétta medhondlun ilatsins. begar sjuklingar nota lyfid i fyrsta skipti eiga peir
ad &fa notkun ilatsins med pvi ad kreista varlega ur pvi einn dropa annars stadar en i auga, &dur en
dropi er gefinn i auga. Sjuklingar eiga ad &fa petta par til peir eru vissir um ad geta gefid einn dropa i
einu.

Gefa skal sjuklingum fyrirmali um ad fordast ad lata ilatid snerta augad eda sveedid umhverfis pad par
sem pad getur skadad augad.

Gefa skal sjuklingum fyrirmeeli um ad fordast ad lata stut ilatsins snerta augnlok, svaedid umhverfis
eda nokkurt annad yfirbord. Fjarleegja a lausnina sem situr eftir & dropastitnum tafarlaust eftir gjof
augndropanna, med pvi ad sveifla glasinu einu sinni sndggt nidur & vid. EKki & ad snerta eda purrka
dropastutinn.

Auk pess skal upplysa sjuklinga um ad augnlausnir geti mengast af algengum bakterium, sem vitad er
ao valda augnsykingum, ef par eru ekki medhéndladar rétt. Notkun mengadra lausna kann ad leida til
alvarlegra augnskemmda og sjonmissis i kjolfarid.

Til ad draga Ur haettunni & dokknun hudar & augnlokum eiga sjuklingar ad purrka alla umframlausn af
hadinni.

Med pvi ad loka fyrir taragdng vid nef eda loka augunum i 2 minGtur ma minnka altaekt (systemic)
frasog. bPad getur leitt til minni alteekra aukaverkana og meiri stadbundinnar virkni.

Ef notud eru fleiri en eitt augnlyf stadbundio i augu skal gefa hvert lyf med minnst 5 minatna millibili.

Fjarlaegja skal augnlinsur &dur en dropunum er dreypt i augu en setja ma linsurnar aftur i augun
15 minatum sidar.

4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Audreitni i dndunarvegi, par med talinn berkjuastmi, eda saga um berkjuastma, alvarlegur langvinnur
lungnateppusjukdémur.

Sinushegslattur, sjakur sinushnltur (sick sinus syndrome), par med talid guls- og gattarrof, 2. eda 3.
stigs gattasleglarof sem ekki er stjérnad med gangradi. Augljos hjartabilun (overt cardiac failure),
hjartalost.

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Alteek ahrif:

Likt og & vid um onnur lyf sem gefin eru stadbundid i augu, frasogast tafltprost og timoldl altakt.
Vegna beta-adrenvirka efnisins timol6ls geta komid fram svipadar aukaverkanir & hjarta-, &da- og
lungnakerfi asamt 68rum aukaverkunum og sem koma fram vio notkun alteekra beta-blokka. Tidni
alteekra aukaverkana i kjolfar stadbundinnar gjafar i augu er laegri en pegar lyfid er gefio alteekt. Sja
upplysingar um hvernig megi draga Ur alteeku frasogi i kafla 4.2.

Hjartasjukdomar:

Hjé& sjuklingum med hjarta- og &dasjukdoma (t.d. kranseedasjukdém, Prinzmetal-hjartaéng og
hjartabilun) og lagprysting skal meta medferd med beta-blokkum med gagnrynum heetti og ihuga
medferd med 6drum virkum efnum. Fylgjast skal med sjuklingum med hjarta- og sedasjukdéma med
tilliti til versnunar peirra og aukaverkana.



Geeta skal varudar ef sjuklingum med fyrsta stigs hjartaleidslurof eru gefnir beta-blokkar, vegna
neikvedra ahrifa peirra & leionitima.

/Edasjukdémar:
Geeta skal varudar vid medferd sjuklinga med alvarlegar truflanir/sjikdoma i Gtleegri bl6orés (p.e.
alvarlegar gerdir Raynauds-sjukdoéms eda Raynauds-heilkenni).

Ondunarfarasjikdoémar:

Tilkynnt hefur verid um vidbrogd i dndunarfaerum, p.m.t. daudsfoll af véldum berkjukrampa, hja
sjuklingum med astma eftir gjof sumra beta-blokka i augu. Geeta skal vartdar vid notkun Taptigom
sine hja sjuklingum med veegan/midlungi alvarlegan, langvinnan lungnateppusjukdém (COPD) og
adeins nota lyfid ef hugsanlegur avinningur vegur pyngra en hugsanleg ahatta af notkun pess.

Bl6dsykurlaekkun/sykursyki:

Geeta skal varudar vid notkun beta-blokka hja sjuklingum med sjalfsprottna blédsykurslaekkun og
sjuklinga med 6stdduga sykursyki, par sem beta-blokkar geta dulid einkenni bradrar
bl6dsykurleekkunar.

Beta-blokkar geta einnig dulid einkenni ofvirks skjaldkirtils. Ef medferd med beta-blokkum er
heett skyndilega geta einkennin versnad.

Hornhimnusjukdomar:
Beta-blokkar sem gefnir eru i augu geta aukid augnpurrk. bvi skal geeta varddar vid medhdndlun
sjuklinga med hornhimnusjakdéma.

Onnur beta-blokkandi lyf:

Ahrifin & augnprysting eda pekkt alteek beta-blokkandi ahrif kunna ad aukast vid gjof timolols
(efnispattur i Taptiqom sine) hja sjuklingum sem pegar f4 altek beta-blokkandi lyf. Fylgjast skal naid
med viobrogdum pessara sjuklinga. Notkun tveggja stadbundinna B-adrenvirkra blokka er ekki
raologo.

Glaka med lokudu horni (angle-closure glaucoma):

Meginmarkmid medferdar hja sjuklingum med glaku med lokudu horni er ad opna hornid ad nyju. Til
pess parf ad prengja sjaaldrid med ljésopsprengi. Timolol hefur litil eda engin ahrif & sjaaldrid. pegar
timoldl er notad til ad draga ar haekkudum augnprystingi hja sjuklingum med glaku med lokudu horni
skal pad notad med ljésopsprengi en ekki stakt.

Bradaofnaemi:

Sjuklingar med ségu um bradaofnaemishneigd eda alvarleg bradaofnaemisvidbrégd vio ymsum
ofn@misvokum kunna ad vera nemari fyrir endurteknu areiti slikra ofneemisvaka medan peir taka
beta-blokka og hugsanlegt er ad peir syni enga svorun vid venjulegum skdmmtum af adrenalini, sem
notadir eru til ad medhondla bradaofnaemisvidbrogd.

AEdulos:
Greint hefur verid fra edulosi (choroidal detachment) vid medferd sem dregur Gr vokvaframleidslu
(t.d. med timoldli eda acetazolamidi) eftir siunaradgerdir.

Svaefing i adgero:
Augnlyfjablondur sem innihalda beta-blokka geta hindrad altek beta-6rvandi hrif, t.d. af adrenalini.
Upplysa skal sveefingalaekni um pad ef sjuklingurinn faer timolal.

Adur en medferd hefst skal upplysa sjiklinga um méguleikann & auknum vexti augnhara, dékknun
hadar & augnlokum og aukningu litarefnis i lithimnu sem tengjast medferd med taflaprosti. Sumar
pessara breytinga kunna ad vera varanlegar og leida til mismunar & Utliti augna ef einungis annad
augad er meohéndlad.



Breyting & litarefni i lithimnu gerist haegt og ekki er vist ad hin sé greinanleg manudum saman.
Breyting & augnlit sést helst hja sjuklingum med blandadan lit i lithimnu, t.d. bl&-branan, gra-brdnan,
gul-branan og green-brdnan. Heettan & aevilangri mislitun lithimna er augljés pegar annad augad er
medhondlad.

Harvoxtur getur ordid & sveedum par sem taflprostlausnin er endurtekid i snertingu vio yfirbord
hadar.

Engin reynsla er af notkun taflprosts hja sjoklingum med nyedamyndunarglaku, gldku med lokudu
horni, pronghornsglaku eda medfaedda glaku. Adeins er um ad raeda takmarkada reynslu af notkun
tafldprosts hja sjuklingum an augasteins (aphakic) og med litglaku (pigmentary glaucoma) eda
syndarskinnflagningsglaku (pseudoexfoliative glaucoma).

Radlagt er ad gaeta vartoar pegar tafliprost er notad hja sjuklingum én augasteins, sjuklingum med
gerviaugastein og rifid baklegt augasteinshydi (torn posterior lens capsules) eda framlaeg
augasteinshdlf (anterior chamber lenses), eda hja sjuklingum med pekkta dhettupaetti fyrir
bl6drusjonudepilsbjug (cystoid macular oedema) eda lithimnubolgu/edahjipsbélgu.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir
Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir & milliverkunum.

Madguleiki er & samverkun sem leidir til 1agprystings og/eda greinanlegs haegslattar pegar augnlausn
sem inniheldur beta-blokka er gefin samhlida kalsiumgangalokum til inntdku, beta-adrenvirkum
blokkum, lyfjum vid hjartslattartruflunum (p.m.t. amiodarén), digitalisglykésidum, kolinvirkum
lyfjum eda guanetidini.

B-adrenvirkir blokkar til inntéku geta magnad afturkastshaprysting (rebound hypertension) sem getur
fylgt pvi pegar notkun klénidins er heett.

Tilkynnt hefur verid um aukna alteeka beta-blokkun (t.d. haegari hjartslatt, punglyndi) vid samsetta
medferd med CYP2D6-hemlum (t.d. kinidini, flioxetini eda paroxetini) og timolali.

Stoku sinnum hefur verid tilkynnt um ljésopssteeringu i kjolfar samhlidanotkunar beta-blokka sem
gefnir eru i augu og adrenalins (epinefrins).

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun Taptigom sine & medgéngu.

Konur a barneignaraldri verda ad nota drugga getnadarvorn medan 4 medferdo med Taptiqgom sine
stendur.

Ekki & ad nota Taptigom sine 4 medgbéngu nema bryna naudsyn beri til (ef engin 6nnur
medferdarirraedi eru tiltek).

TaflUprost:

Ekki liggja fyrir neinar fullnaegjandi upplysingar um notkun tafliprosts & medgongu. Tafliprost getur
haft skadleg lyfjafreedileg &hrif & medgongu og/eda fostur/nybura. Dyrarannséknir hafa synt eiturdhrif
& &xlun (sja kafla 5.3.) Hugsanleg aheetta fyrir menn er ekki pekkt.

Timalol:

Ekki liggja fyrir neinar fullnsegjandi upplysingar um notkun timol6ls & medgdngu. EKki & ad nota
Timolol @ medgdngu nema bryna naudsyn beri til. Sja upplysingar um hvernig megi draga Ur alteku
frasogi i kafla 4.2.

Faraldsfraedilegar rannsoknir hafa ekki leitt i 1jos vanskapandi &hrif en synt fram & haettu &
vaxtarskerdingu i legi pegar beta-blokkar eru gefnir til inntoku. Auk pess hafa komid fram einkenni
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beta-blokkunar (t.d. haegslattur, lagprystingur, andnaud og blodsykurlaekkun) hja nyburum pegar
madrum eru gefnir beta-blokkar fram ad fedingu. Ef Taptigom sine er gefid fram ad feedingu skal
fylgjast naid med nyburanum fyrstu dagana eftir fedingu.

Brjostagjof

Beta-blokkar skiljast ut i brjostamjolk. Hins vegar er ekki liklegt ad neegilegt magn sé til stadar i
brjostamjélk til ad valda kliniskum einkennum beta-blokkunar hja ungbarni, pegar augndropar sem
innihalda timolol eru gefnir i medferdarskdmmtum. Sja upplysingar um hvernig megi draga Ur alteeku
frasogi i kafla 4.2.

Ekki er pekkt hvort tafluprost og/eda umbrotsefni pess skiljast Ut i brjéstamjolk. Fyrirliggjandi
upplysingar um eiturefnafraedi hja dyrum syna ad taflGprost og/eda umbrotsefni pess skiljast Gt i
modurmjalk (sja itarlegri upplysingar i kafla 5.3). Hins vegar er ekki liklegt ad naegilegt magn sé til
stadar i brjostamjolk til ad valda kliniskum einkennum hja ungbarni, pegar augndropar sem innihalda
tafldprost eru gefnir i medferdarskdmmtum.

Til 6ryggis er ekki meelt med brjostagjof ef medferd med Taptiqom sine er naudsynleg.

Frj6semi
Engar upplysingar eru til um ahrif Taptigom sine & frjdésemi manna.

4.7  Anrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Engar rannsoknir hafa verid gerdar til ad kanna ahrif Taptigom sine & hafni til aksturs og notkunar
véla.

Ef aukaverkanir & bord vid skammvinna pokusyn koma fram vid idreypingu ma sjuklingurinn ekki aka
eda stjorna vélum fyrr en lidan hans er géd og sjonin skyr.

4.8 Aukaverkanir

Yfir 484 sjaklingar hafa verid medhéndladir med Taptigom i stakskammtailatum i kliniskum
rannsdknum. Algengasta aukaverkunin sem tengdist medferdinni og tilkynnt var um var bl6dsékn i
augnslimu/augum. Han kom fram hja um pad bil 7% sjuklinga sem toku patt i kliniskum rannséknum i
Evropu, var vaeg i flestum tilvikum og tengdist pvi ad medferd var heett hja 1,2% sjuklinga.

Aukaverkanir sem tilkynntar voru i kliniskum rannséknum med Taptigom i stakskammtailatum
takmaorkudust vid paer sem adur hafdi verid tilkynnt um i medferd med virku efnunum taflprosti
annars vegar og timololi hins vegar. Engar nyjar sértekar aukaverkanir fyrir Taptigom i
stakskammtailatum komu fram i klinisku rannséknunum. Meirihluti aukaverkana sem greint var fra
voru i augum, voru veegar eda midlungi alvarlegar og engin var alvarleg.

Likt og & vid um onnur lyf sem gefin eru stadbundid i augu, frasogast tafliprost og timoldl altekt. Pad
getur valdid svipudum aukaverkunum og peim sem koma fram vid notkun alteekra beta-blokka. Tidni
alteekra aukaverkana eftir stadbundna gjof i augu er laegri en pegar lyfid er gefio altekt. Medal
aukaverkana sem taldar eru upp eru aukaverkanir sem hafa sést vid gjof annarra lyfja ur flokki beta-
blokka sem gefin eru i augu.

Eftirfarandi aukaverkanir hafa verid tilkynntar vid notkun Taptiqom i stakskammtailatum i kliniskum
rannsoknum (innan tioniflokka er aukaverkunum radad eftir leekkandi tioni).

Tidni hugsanlegra aukaverkana, sem taldar eru upp hér fyrir nedan er skilgreind & eftirfarandi

hatt:



Mjog algengar >1/10

Algengar >1/100 til <1/10
Sjaldgaefar >1/1.000 til <1/100
Mjog sjaldgeefar >1/10.000 til <1/1.000

Koma orsjaldan fyrir

<1/10.000

Tioni ekki pekkt

EkKi er haegt ad aeetla tioni at fra fyrirliggjandi gdgnum

Taptiqom sine (taflaprost/tim6lol i samsettri medferd)

Flokkun eftir liffeerum

Tioni

Aukaverkanir

Taugakerfi

Sjaldgeefar Hofudverkur.

Augu

Algengar

Bl6dsokn i augnslimu/augum, augnkladi, augnverkur,
breyting 4 augnharum (aukin lengd, pykkt og fjoldi),
mislitun augnhara, erting i augum, tilfinning um
adskotahlut i auga, pokusyn, ljosfelni.

Sjaldgafar Oedlileg tilfinning i auga, augnpurrkur, 6paegindi i

auga, tarubolga, rodi i augnloki, ofnzemi i auga, bjugur
i augnloki, yfirbordslaeg blettagleerubolga (superficial
punctate Kkeratitis), aukin taraseyting, bélga i framholfi
auga, augnpreyta, hvarmabdlga.

Adrar aukaverkanir sem komid hafa fram vid notkun annars hvors virku efnanna (tafliprosts eda
timoldls), og geta mogulega einnig komid fram vid notkun Taptigom sine, eru taldar upp hér ad nedan:

TaflUprost

Flokkun eftir liffeerum

Aukaverkanir

Augu

Skert sjonskerpa, aukid litarefni i lithimnu, litun augnloka,
augnslimubjugur, Gtferd ar auga, holrymi og ertirodi i fremra augnholfi,
ofnamistarubdlga, litun augnslimu, eitlingur i taru (conjunctival
follicles), dypkun & skoru augnloks (deepening of eye lid sulcus),
lithimnubdlga/azdahjapsbolga,
sjonudepilsbjugur/blédrusjonudepilsbjlagur.

H6 og undirhid

Harofvoxtur & augnloki.

Ondunarfaerasjukdémar

Versnun astma, madi.

Timolol

Flokkun eftir liffeerum

Aukaverkanir

Onamiskerfi

Teikn og einkenni ofnemisvidbragda, p.m.t. ofsabjugur, ofsakladi,
stadbundin og dreifd Utbrot, bradaofnemi, kl&oi.

Efnaskipti og naering

Bldodsykurfall.

Gedraen vandamal

punglyndi, svefnleysi, martradir, minnistap, taugaveiklun, ofskynjanir.




Taugakerfi Sundl, yfirlid, naladofi, aukin teikn og einkenni vddvaslensfars,
heilaslag, blédpurrd i heila.
Augu Gleerubodlga, minnkud tilfinning i gleeru, sjontruflanir, p.m.t. breytingar i

ljésbroti (i sumum tilfellum vegna pess ad medferd med ljésopsprengi
var hett), lokbra, tvisyni, adulos i kjolfar siunaradgerdar (sja ,,Sérstok
varnadarord og varadarreglur vid notkun i kafla 4.4), taramyndun,
fleidur & hornhimnu.

Eyru og vélundarhus

Eyrnasuo.

Hjarta Heegslattur, brjostverkur, hjartslattarénot, bjagur, hjartslattaréregla,
blodfylluhjartabilun, hjartastopp, hjartaleidslurof, gattasleglarof,
hjartabilun.

FEdar Lagprystingur, helti, Raynauds heilkenni, kaldar hendur og feetur.

Ondunarfari, brjoésthol og
midmeeti

Meedi, berkjukrampi (einkum hja sjuklingum med undirliggjandi
berkjukrampasjukddm), éndunarbilun, hosti.

Meltingarfeeri

Ogledi, meltingartruflanir, nidurgangur, munnpurrkur, bragdtrufiun,
verkur i kvidarholi, uppkost.

Had og undirhto

Harlos, Utbrot sem likjast psoriasis eda versnun & psoriasis, hudutbrot.

Stodkerfi og bandvefur

Raudir ulfar, voovaverkir, liokvilli.

AExlunarfeaeri og brjést

Peyronies-sjukdémur, minnkud kynhvot, kynlifsvandamal.

Almennar aukaverkanir og
aukaverkanir & ikomustad

prottleysi/preyta, porsti.

Orsjaldan hefur verid tilkynnt um tilfelli kolkunar i gleeru i tengslum vid notkun & augndropum sem
innihalda fosfat hja sumum sjuklingum sem eru med mjog skemmdar hornhimnur.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er hagt ad fylgjast stdougt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

Oliklegt er ad ofskdmmtun taflGprosts leidi til eiturverkunar pegar um stadbundna notkun er ad raeda.

Tilkynnt hefur verid um ofskdmmtun timoldls fyrir slysni, sem leiddi til alteekra aukaverkana
svipudum peim sem komu fram vid gjof alteekra beta-adrenvirkra blokka. peirra & medal voru sundl,
hofudverkur, meedi, haegslattur, berkjukrampi og hjartastopp (sja einnig kafla 4.8).
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Vid ofskdmmtun Taptigom sine skal veita medferd samkvamt einkennum og studningsmedferd.
Timolal hreinsast ekki audveldlega ar likamanum med skilun.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Glaku- og ljésopsprengjandi lyf, beta-blokkar, ATC-flokkur: SO1ED51

Verkunarhattur

Taptigom sine er fost samsetning tveggja virkra efna, tafliprosts og timoldls. Virku efnin tvo sj um
ao leekka augnprysting med samverkandi haetti og sameinud ahrif peirra leida til meiri leekkunar
augnprystings en ef efnin eru notud i sitt hvoru lagi.

TaflUprost er fluortengd hlidstaeda prostaglandins F,,. Tafldprost-syra, sem er liffreedilega virkt
umbrotsefni taflprosts, er afar 6flugur og sérteekur érvi prostanéid FP-vidtaka i ménnum.
Lyfhrifarannséknir hja dpum benda til pess ad taflGprost dragi Ur augnprystingi med pvi ad auka
utflaedi augnvokva fra edahjap og hvitu (e. uveoscleral).

Timélolmaleat er dsérteekur beta-adrenvirkur vidtakablokki. Nakvemur verkunarhattur timoélélmaleats
vid leekkun augnprystings er ekki pekktur til fulls ad svo stéddu pé svo ad rannsoknir med flurskini og
spennuritun bendi til pess ad meginverkunin kunni ad tengjast minni vékvamyndun. Hins vegar hafa
sumar rannséknir einnig synt fram & litilshattar aukningu Gtflaedis.

Verkun

I rannsokn sem st6d i 6 manudi (n=400) hja sjuklingum med gleidhornsglaku eda haprysting i auga og
o6medhondladan augnprysting ad medaltali & bilinu 24-26 mmHg voru augnprystingslekkandi ahrif
Taptiqom i stakskammtailatum (gefid einu sinni & dag ad morgni) borin saman vid samhlida gjof
0,0015% tafldprosts (einu sinni & dag ad morgni) og 0,5% timol6ls (tvisvar & dag). Ahrif Taptigom
reyndust ekki sidri ahrifum af 0,0015% tafldprosti og 0,5% timéloli sem notud voru samhlida, a 6llum
timapunktum og i 6llum heimsoknum, pegar notast var vid almennu jafngildismorkin sem eru

1,5 mmHg. Dagleg medalleekkun & augnprystingi fra upphafsgildi var 8 mmHg i bAdum hépum vid
adal endapunktinn eftir 6 manudi (leekkunin var a bilinu 7-9 mmHg i bAdum hépum, & mismunandi
timapunktum yfir daginn, Gt allar heimséknirnar).

[ annarri 6 méanada rannsokn (n=564) var gerdur samanburdur & Taptiqom i stakskammtailatum og
hvorri einlyfjamedferd fyrir sig hja sjuklingum med gleidhornsglédku eda haprysting i auga og
omedhondladan augnprysting ad medaltali & bilinu 26-27 mmHg. Sjaklingum sem ekki fengu bata
med annadhvort 0,0015% taflGprosti (augnprystingur 20 mmHg eda heerri i medferd) eda 0,5%
timololi (augnprystingur 22 mmHg eda heerri i medferd) var slembiradad til ad fa medferd med
Taptigom i stakskammtailatum eda sému einlyfjamedferd og adur. Dagleg medallaekkun
augnprystings med Taptigom var tolfreedilega marktaekt meiri en med taflGprosti, sem gefid var einu
sinni & dag ad morgni eda timoéloli sem gefid var tvisvar & dag, i heimsoknum eftir 6 vikur, 3 manudi
(adalendapunktur fyrir verkun) og 6 manudi. Dagleg medalleekkun augnprystings fra upphafsgildi med
Taptiqom eftir 3 manudi var 9 mmHg, samanborid vid 7 mmHg med badum einlyfjamedferdunum.
Laekkun & augnprystingi med Taptigom & mismunandi timapunktum yfir daginn, Gt allar
heimsoknirnar, var & bilinu 8-9 mmHg hja samanburdarhépnum sem fékk einlyfjamedferd med
tafluprost og a bilinu 7-9 mmHg hja samanburdarhdpnum sem fékk einlyfjamedferd med timololi.

Sameinud gdgn um sjaklinga sem fengu medferd med Taptiqgom og voru med haan augnprysting vid
upphaf medferdarinnar (daglegt medaltal 26 mmHg eda harra) i pessum tveimur lykilrannséknum
(n=168) syndu ad dagleg medallaekkun & augnprystingi var 10 mmHg vid adalendapunktinn (3 eda
6 manudir) og & bilinu 9-12 mmHg & mismunandi timapunktum yfir daginn.



Lyfjastofnun Evrdopu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstdédur ar rannséknum &
Taptigom (tafldprost/timol6l samsetning) hja 6llum undirhépum barna (sja upplysingar i kafla 4.2 um
notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Plasmapéttni tafliprostsyru og timolols var rannsdkud hjéa heilbrigdum sjalfbodalidum eftir staka og
endurtekna skammta af Taptigom (einu sinni a dag), 0,0015% tafluprosti (einu sinni a dag) og 0,5%
timololi (tvisvar & dag), sem gefnir voru i augu i atta daga. Plasmapéttni tafllprostsyru nadi hamarki
10 minatum eftir skommtunina og féll nidur fyrir greiningarmdrk (10 pg/ml) innan 30 mindtna eftir
skommtun Taptiqom. Uppséfnun tafldprostsyru var 6veruleg og & degi 8 var medaltal AUCq.jast fyrir
tafldprostsyru (einlyfjamedferd: 4,45+2,57 pg-klst./ml; Taptigom: 3,60+3,70 pg-Klist./ml) og Cmax fyrir
taflaprostsyru (einlyfjamedferd: 23,9+11,8 pg/ml; Taptiqom: 18,7+11,9 pg/ml) litillega leegri eftir gjof
Taptigom en eftir einlyfjamedferd med tafllprosti. Plasmapéttni timolols nadi hamarki vid midgildi
Tmax S€M nam 15 og 37,5 minatum eftir skdmmtun med Taptiqom, annars vegar a degi 1 og hins vegar
a degi 8. Medaltal AUCq.jast fyrir timélol & degi 8 (einlyfjamedferd: 5.750+2.440 pg-klst./ml;
Taptigom: 4.560+2.980 pg-klst./ml) og medaltal Ciax (einlyfjamedferd: 1.100+550 pg/ml; Taptigom:
840+520 pg/ml) voru baedi nokkru laegri med Taptiqom samanborid vid einlyfjamedferd med timoldli.
Laegri Utsetning timdléls i plasma i medferd med Taptigom virdist stafa af pvi ad Taptigom er gefid
einu sinni & dag en timol4l tvisvar a dag i einlyfjamedferad.

TaflGprost og timélol frasogast i gegnum hornhimnuna. Hja kaninum reyndist gegnferd (penetration)
taflGprosts Gr Taptigom um hornhimnu vera svipud og pegar taflGprost er gefid eitt sér med stakri
idreypingu, en gegnferd timoldls Gr Taptigom var hins vegar adeins minni en ef tima4ldl var gefid eitt
sér. AUCuuist. var 7,5 ng-Klst./ml fyrir taflGprost-syru eftir gjof Taptiqgom og 7,7 ng-klst./ml eftir ad
taflaprost var gefid eitt sér. AUCaus. var 585 ng-klst./ml eftir gjof Taptigom og 737 ng-Klst./ml eftir ad
timolol var gefid eitt sér. Tmax fyrir taflUprostsyru var 60 minutur baedi eftir gjof Taptiqom og eftir ad
taflGprost var gefid eitt sér, en Tmax fyrir timo6lél var 60 min. eftir gjof Taptigom og 30 min. eftir ad
timolol var gefid eitt sér.

Dreifing

Tafluprost

Hja 6pum vard engin sértek dreifing a geislamerktu taflGprosti i fellingabaug lithimnu (iris-ciliary
body) eda &dahimnu, p.m.t. pekjuvef sjénpurpura (retinal pigment epithelium), sem benti til litillar
seekni i melaninlitarefni. | rannsokn & rottum, sem gerd var med geislamyndatoku & 6llum likamanum,
kom fram ad mesta geislavirknin var i hornhimnunni og pvi nast i augnlokum, hvitu og lithimnu. Fyrir
utan augad dreifdist geislavirknin i tarakirtil, gom, vélinda og meltingarveg, nyra, lifur, gallblédru og
pvagbl6dru. Binding tafliprostsyru vid albimin i mannasermi in vitro var 99% vid 500 ng/ml af
tafldprostsyru.

Timolol

Hamarksgeislavirkni, sem tengdist timol6li i augnvokva, kom fram 30 minGtum eftir gjof staks
skammts af 3H-geislamerktu timéléli (0,5% lausn: 20 pl/auga) i baedi augu hja kaninum. Timalél skilst
mun hradar Ur augnvokva en Ur litudu vefjunum, lithimnu og fellingabaug.

Umbrot

Tafldprost
Helsta umbrotsleid taflGprosts hja ménnum, sem var profud in vitro, er vatnsrof a lyfjafredilega virka

umbrotsefninu tafluprostsyru sem svo er umbrotin frekar med glukurénidtengingu eda beta-oxun.
Efni sem myndast vid beta-oxun, 1,2-dinor og 1,2,3,4-tetranor tafliprostsyrur, eru lyfjafreedilega
ovirk, gaetu tekid breytingum med glukarénio- eda hydroxyltengingu. Cytokrém P450 (CYP)
ensimkerfid tekur ekki patt i umbrotum tafliprostsyru. Samkvamt rannsékn & hornhimnuvef kanina
0g & hreinsudum ensimum hefur komid fram ad esterasinn sem er adallega abyrgur fyrir estervatnsrofi
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tafldprostsyru er karboxylesterasi. Butylkdlinesterasi getur einnig tekid patt i vatnsrofinu en ekKki
acetylkdlinesterasi.

Timdlél
TimolA4l er ad mestu leyti umbrotid i lifur af CYP2D6-ensiminu, med myndun dvirkra umbrotsefna
sem skiljast adallega Gt um nyrun.

Brotthvarf

Tafldprost
Eftir gjof *H-tafl(prosts i baedi augu hja rottum einu sinni & dag i 21 dag (0,005% augnlausn;

5 ul/auga) endurheimtist 87% af 6llum geislavirka skammtinum i Urgangsefnum. Hlutfall
heildarskammtsins sem skildist Ut med pvagi var u.p.b. 27-38% og u.p.b. 44-58% af skammtinum
skildist Gt med saur.

Timdlél

Helmingunartimi brotthvarfs Gr plasma hja ménnum er um 4 klukkustundir. Timd4lél umbrotnar mikid
i lifur og eftir inntoku skiljast umbrotsefnin Gt i pvagi, auk 20% af skammtinum sem skilst Gr sem
Obreytt timélol.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Taptigom sine
Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, a grundvelli rannsékna &

eiturverkunum eftir endurtekna skammta og rannsoknir & lyfjahvorfum i augum. Oryggi fyrir augu og
alteekt 6ryggi stakra innihaldsefna lyfsins er vel pekkt.

Tafldprost
Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, byggt a hefdbundnum

rannsoknum a lyfjafraedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna altaeeka skammta, eiturverkunum &
erfdaefni og krabbameinsvaldandi dhrifum. Eins og & vid um adra PGF2-6rva leiddi endurtekin
stadbundin gjof taflGprosts i augu & 6pum til litunar & lithimnu sem gekk ekki til baka og steekkunar &
augnlokaglufu (palpebral fissure) sem gekk til baka.

Aukning & samdrattum i legi rottna og kanina in vitro kom fram vid péttni taflUprostsyru sem var hja
rottum meira en 4-féld og hja kaninum meira en 40-féld hdmarksplasmapéttni tafliprostsyru hja
monnum. Legherpandi ahrif taflGprosts hafa ekki verid profud a synum dr legi kvenna.

Rannsoknir & eiturverkunum & &xlun voru gerdar a rottum og kaninum med gjof lyfsins i blazed. Engar
aukaverkanir & frjésemi eda fosturproska snemma a fosturskeidi komu fram hja rottum vid alteka
Gtsetningu sem var 12.000-fold midad vid hdmarks kliniska utsetningu byggt & Cmax, €da meira en
2.200-f6ld & grundvelli AUC.

I hefdbundnum ranns6knum & proska fosturvisa og fostra olli tafliprost minni fésturpyngd og
aukningu i fangléti eftir hreidrun. Tafliprost jok tidni afbrigdilegs vaxtar beinagrindar hja rottum sem
og tidni vanskopunar i hofudkdpu, heila og hrygg hja kaninum. T rannsékninni & kaninum voru
plasmagildi tafliprosts og umbrotsefna pess undir magngreiningarmdérkum.

I rannsokn & proska fyrir og eftir feedingu hja rottum kom fram aukin danartidni nyfaddra unga, minni
likamspyngd og seinkun a réttingu eyrna hja afkveemum vid tafliprost-skammta sem voru 20-faldur
Kliniskur skammtur.

Tilraunir & rottum med geislamerktu taflGprosti syndu ad um 0,1% af skammtinum sem gefinn var
stadbundid i augu barst i mjolk. Par sem helmingunartimi virks umbrotsefnis (tafliprostsyru) i plasma
er mjog stuttur (greinist ekki eftir 30 minatur i ménnum), var megnid af geislavirkninni sennilega
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vegna umbrotsefnis med litla eda enga lyfjafraeedilega virkni. Talid er ad adgengi eftir inntoku sé mjog
litid, byggt & umbroti tafliprosts og natturulegra prostaglandina.

Timdlél

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar hattu fyrir menn, & grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafraedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum &
erfdaefni, krabbameinsvaldandi ahrifum og eiturverkunum & axlun.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Glyserol

Tolfvatnad tvinatriumfosfat

Tvinatriumedetat

Pdlysorbat 80

Saltsyra, og/eda natriumhydroxid (til stillingar pH)

Vatn fyrir stungulyf.

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid

6.3  Geymslupol

3ér
Eftir ad glasid hefur verid opnad er geymslupol i notkun 3 manudir.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymid i keeli (2°C — 8°C). M4 ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbddum til varnar gegn ljési.

Eftir ad glasio hefur verid opnad:
Geymid vid legri hita en 25°C. Ma ekki frjosa.
Geymid glasid i upprunalegri 6skju til varnar gegn ljosi.

6.5 Gerd ilats og innihald

Gleert glas ur lagpéttni polyetyleni (LDPE) med hvitum augndropastut (pélyetylen, pélyprépylen,
hringlaga 6lefin samfjollidur) med innsigludum tappa Ur blau pélyetyleni.

Eftirtaldar pakkningastaerdir eru faanlegar: 6skjur med 1 eda 3 glosum med 3 ml (hvert um sig &tlad
fyrir 1 méanadar notkun sama sjuklings), 1 glas med 5 ml (fyrir 2 mé&nada notkun) eda 1 glas med 7 ml
(fyrir 3 ménada notkun).

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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