SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Xalcom 50 mikrég/ml + 5 mg/ml augndropar, lausn.

2. INNIHALDSLYSING
1 ml af lausn inniheldur latanoprost 50 mikrégromm og timololmaleat 6,8 mg jafngilt timolol 5 mg.
Hjalparefni med pekkta verkun:

Bensalkonklério 0,2 mg/ml
Tvinatriumfosfat (E339ii), natriumtvihydrogenfosfateinhydrat (E339i) (heildarmagn fosfats 6,39 mg/ml)

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Augndropar, lausn.

Lausnin er teer, litlaus vokvi.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

41  Abendingar

Xalcom er tlad til leekkunar & augnprystingi (intraocular pressure (IOP)) hja fulloronum sjuklingum (ad
medtoldum dldrudum) med gleidhornsglaku (open angle glaucoma) og haekkadan augnprysting, sem
svara ekki nzgilega vel medferd med beta-blokkandi augnlyfjum né prostaglandinhlidsteedum.

4.2  Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Fullordnir (pb.m.t. aldradir):
Raologo medferd er einn augndropi i sjuka augad/sjiku augun einu sinni & sélarhring.

Ef einn skammtur gleymist, skal halda medferd afram og nota naesta skammt eins og venjulega.
Ekki skal nota steerri skammt en einn dropa i sjuka augad/sjuku augun & sélarhring.

Born og unglingar
Ekki hefur verid synt fram a dryggi og verkun Xalcom hja bérnum og unglingum.

Lyfjagjof
Adur en droparnir eru bornir i augu skal fjarlagja augnlinsur. Augnlinsurnar mé svo setja aftur i augun ad
15 minutum lidnum (sja kafla 4.4).

Ef nota a fleiri en eitt Iyf i augu skal pad gert med minnst 5 mindtna millibili.

Altekt frasog (systemic absorption) minnkar ef pryst er samtimis a tarakirtla og nef (nasolacrimal
occlusion) eda augum lokad i 2 mindtur. petta getur dregid Ur alteekum aukaverkunum og aukid
stadbundna verkun.



4.3 Frabendingar

Xalcom er ekki &tlad sjuklingum med:

. Audreitni i 6ndunarvegi (reactive airway disease), par med talinn astmi eda saga um astma, alvarleg
langvinn lungnateppa.

. Gulshagslatt (sinus bradycardia), heilkenni sjuks sinushnuts (sick sinus syndrome), leidslurof i
gattum (sino-atrial block), annars og pridja stigs A-V leidslurof sem ekki er styrt af gangradi,
hjartabilun med einkennum, hjartalost.

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

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Altaek (systemic) verkun

Eins og énnur lyf sem notud eru stadbundid i auga, frasogast Xalcom 0t i bl6drasina. Vegna
beta-adrenvirka innihaldsefnisins timolols, geta ordid sému aukaverkanir & hjarta og eedakerfi, lungu og
onnur liffeeri og koma fram af voldum beta-adrenvirkra blokka til altekrar (systemic) notkunar. Tidni
altzekra aukaverkana er minni eftir stadbundna notkun i augu en eftir alteeka notkun. Sja kafla 4.2 vardandi
minnkun frasogs i bléoras.

Hjarta

Hja sjuklingum med hjarta- og edasjukddma (t.d. kransaedasjukddm, hjartadng vegna kranssedaherpings
(Prinzmetal angina) og hjartabilun) og lagprysting skal meta vandlega hvort hefja beri medferd med
beta-blokkum og ihuga skal medferd med 6drum virkum efnum. Hja sjaklingum med hjarta- og
aedasjukddma skal fylgjast med visbendingum um versnun pessara sjikdéma og 6drum aukaverkunum.

Vegna neikvadra ahrifa & leidnitima skal geeta vartdar pegar sjuklingum med fyrsta stigs leidnitruflun i
hjarta eru gefnir beta-blokkar.

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

fEdar

Gaeta skal vartdar vio medhdndlun sjuklinga med alvarlega roskun/kvilla i Gtleegri bloorés (p.e. alvarlegan
Raynauds sjukdom eda Raynauds heilkenni).

Ondunarferi

Eftir gjof sumra beta-blokka til notkunar i augu hefur verid greint fra verkunum & éndunarfeeri, par &
medal daudsféllum af véldum berkjukrampa hja sjaklingum med astma.

Geeta skal vartdar vid notkun Xalcom hja sjuklingum med vaega/midlungi vaega langvinna lungnateppu
(chronic obstructive pulmonary disease, COPD) og ekki nota lyfid nema hugsanlegur avinningur vegi
pyngra en hugsanleg ahetta.

Blddsykursleekkun/sykursyki

Geeta skal vartdar vid notkun beta-blokka hja sjaklingum sem haett er vid sjalfsprottinni
bléadsykursleekkun og sjuklingum med 6stéduga sykursyki, pvi beta-blokkar geta dulid teikn og einkenni
um brada bléosykurslaekkun.

Beta-blokkar geta einnig dulid teikn um skjaldvakaofseytingu (hyperthyroidism).



Hornhimna

Beta-blokkar til notkunar i augu geta valdid augnpurrki. Gata skal varGdar vid medhondlun sjuklinga med
sjukdéma i hornhimnu.

AO0rir beta-blokkar

Ahrif & augnprysting eda pekkt ahrif altaekrar (systemic) beta-blokkunar geta aukist pegar sjuklingum sem
pegar fa alteeka beta-blokka er gefid timolol. Fylgjast a naid med svorun slikra sjuklinga. Notkun tveggja
stadbundinna beta-adrenvirkra blokka er ekki raoldgé (sja kafla 4.5).

Bradaofnaemi

pegar sjuklingar med sdégu um bradaofnemishneigd (atopy) eda sogu um alvarlegt bradaofnaemi fyrir
ymsum ofnaemisvokum nota beta-blokka, getur verid ad peir séu naemari fyrir endurtekna Gtsetningu vid
pessa ofneemisvaka og svari ekki peim skdmmtum af adrenalini sem venjulega eru notadir vid
bradaofnaemi.

/Edulos (choroidal detachment)

I tengslum vid notkun augnprystingslaekkandi lyfja (t.d. timolol, acetazolamid) hefur verid greint fra
&@dulosi eftir siunaradgeradir.

Sveefing vegna skurdadgerdar
Beta-blokkar til notkunar i augu geta blokkad alteek (systemic) beta-6rvandi hrif, t.d. af adrenalini. Gera &
sveefingalaekni grein fyrir pvi ef sjuklingur fer timolol.

Samhlidamedferd med 6drum lyfjum

Timolol getur milliverkad vid onnur Iyf, sja kafla 4.5.

Adrar prostaglandinhlidsteedur
Ekki er malt med ad nota samhlida tvo eda fleiri prostaglandin, prostaglandinhlidstaedur eda
prostaglandinafleidur (sja kafla 4.5).

Breytingar a litarefnum i lithimnu

Latanoprost getur smam saman breytt augnlit med pvi ad auka & brant litarefni i lithimnu. Likt og vid
notkun latanoprost augndropa sast aukning litarefnis i lithimnu 16-20% allra sjuklinga sem fengu medferd
med Xalcom i allt ad eitt ar (byggt & ljdésmyndum). bessi ahrif hafa fyrst og fremst sést hja sjuklingum
med blandadan lit i lithimnu, p.e. green-branan, gul-brinan eda blaan/gré-brinan og verda vegna aukins
melanins i sortufrumum i lituuppistddu (stromal melanocytes of the iris). Brana litabreytingin umhverfis
lj6sopid dreifist venjulega jafnt ad mérkum augans sem um raedir, en 61l lithimnan eda hluti hennar getur
ordid branleitari. Hja sjuklingum med einsleit bla, gra, green eda brdn augu hefur pessarar breytingar
adeins sjaldan ordid vart i tveggja ara meoferd i kliniskum rannsoknum & latanoprosti.

Litabreyting lithimnu gerist haegt og er jafnvel ekki sjaanleg i nokkra méanudi eda ar og han hefur ekki
verid tengd neinum einkennum eda meinafradilegum breytingum.

Ekki hefur komid fram frekari uppséfnun brdns litarefnis i lithimnu eftir ad medferd hefur verio haett, en
s> litabreyting sem ordin er getur verid varanleg.

Hvorki feedingarblettir né freknur i lithimnu hafa breyst vid medferdina.
Upps6fnun litarefnis i bjalkaneti (trabecular meshwork) eda annars stadar i forh6lfi augans hefur ekki

komid i ljos, en skoda skal sjuklinga reglulega og med hlidsjon af klinisku astandi méa stédva medferd ef
uppsofnun litarefnis i lithimnu eykst.



Adur en medferd hefst, skal upplysa sjiklinga um ad augnlitur geti hugsanlega breyst. Medferd & 6dru
auga eing6ngu getur valdid pvi ad lithimnur augna verdi varanlega mislitar.

Breytingar 4 augnlokum og augnharum

Tilkynnt hefur verid um dékknun hddar a augnlokum, sem getur gengid til baka, i tengslum vid
notkun latanoprosts.

Latanoprost getur smam saman breytt augnharum og fingerdum (vellus) harum i auganu sem
medhdndlad er; pessar breytingar eru m.a. aukin lengd, pykkt, litur og fjéldi augnhara eda hara og
misvisandi vOxtur augnhéra. Breytingar & augnharum ganga til baka pegar medferd er haett

Glaka

Engin skjalfest reynsla er af notkun latanoprosts vid bélguglaku, nyeedamyndunarglaku eda langvarandi
pronghornsglaku, vid gleidhornsglaku (open angle glaucoma) hja sjuklingum med gerviaugastein og vid
litglaku (pigmentary glaucoma). Latanoprost hefur engin eda litil ahrif & 1josopid, en engin skjalfest
reynsla er vid bradakost pronghornsglaku. bess vegna er radlagt ad nota Xalcom med varud i slikum
tilvikum, par til frekari reynsla liggur fyrir.

Gleeruablastur

Nota skal Xalcom med var(d hja sjuklingum med sdgu um glaeruablastur (herpetic keratitis) og skal
fordast notkun ef um er ad raeda virkan gleruablastur af véldum herpes simplex veiru (herpes simplex
keratitis). Einnig skal fordast notkun Xalcom hja sjuklingum med ségu um endurkomu gleeruablasturs
sem sérstaklega tengist prostaglandinhlidsteedum.

Sjénudepilsbjagur

Greint hefur verid fra sjonudepilsbjig (macular oedema), par med téldum blédrusjonudepilsbjdg (cystoid
macular oedema) vid medferd med latanoprosti. Fra pessu hefur einkum verid greint hja sjuklingum sem
ekki eru med augastein (aphakic), sjuklingum med gerviaugastein og rifid bakleegt augasteinshydi eda
sjuklingum med pekkta ahettupaetti hvad vardar sjonudepilsbjug (macular oedema). Nota skal Xalcom
med varud hja pessum sjuklingum.

Rotvarnarefni

Xalcom inniheldur bensalkonklérid sem er algengt rotvarnarefni i augnlyfjum. Greint hefur verid fra pvi
ad bensalkonklérid valdi ertingu i auga, einkennum um augnpurrk og hugsanlegum ahrifum & tarafilmuna
og yfirbord hornhimnu. Naid eftirlit er naudsynlegt vid langtimanotkun hja sjuklingum med augnpurrk og
sjuklingum par sem hornhimnan er vidkveaem.

Augnlinsur
Bensalkonklérid getur sogast inn i mjakar augnlinsur og upplitad linsurnar. Fjarleegja skal augnlinsur fyrir

notkun lyfsins og setja peer aftur i 15 mindtum eftir lyfjagjof (sja kafla 4.2).

45  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsdknir & milliverkunum.

Greint hefur verid fra pversagnakenndri haekkun & augnprystingi eftir ssmhlidanotkun tveggja

prostaglandinhlidsteedna. bvi er ekki radlagt ad nota tvo eda fleiri prostaglandin, prostaglandinhlidstaedur
eda prostaglandinafleidur samhlida.



Hugsanlega geta komid fram samlegdarahrif sem leida til lagprystings og/eda dberandi haegslattar pegar
beta-blokkar til notkunar i augu eru notadir samhlida kalsiumgangalokum til inntoku, beta-adrenvirkandi
blokkum, lyfjum vid hjartslattartruflunum (p.m.t. amiodaron), digitalisglykdsidum, kolinvirkum lyfjum
(parasympathomimetics) og guanetidini.

Tilkynnt hefur verid um maégnun & altaekri beta-blokkun (t.d. minnkadri hjartslattartioni, punglyndi) vid
samhlidamedferd med CYP2D6 hemlum (t.d. kinidini, flioxetini, paroxetini) og timololi.

Verkun & augnprysting eda pekkta verkun altaekrar (systemic) beta-blokkunar getur aukist pegar Xalcom
er gefid sjuklingum sem pegar eru & medferd med beta-blokkum til inntdku. Ekki er radlagt ad nota tvo
eda fleiri stadbundna beta-blokka samhlida.

Einstaka sinnum hefur verid greint fra ljésopsteringu vid samhlidanotkun beta-blokka til notkunar i augu
og adrenalins.

Haprystingsvidbragd pegar notkun clonidins er skyndilega hatt getur aukist pegar notadir eru
beta-blokkar.

Beta-blokkar geta aukid bl6dsykurslaekkandi verkun sykursykislyfja. Beta-blokkar geta dulid teikn og
einkenni blodsykurslekkunar (sja kafla 4.4).

4.6  Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Latanoprost
Ekki liggja fyrir neinar fullnaegjandi rannsoknarnidurstodur um notkun latanoprosts & medgongu.
Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir & &xlun (sjé kafla 5.3). Hugsanleg aheetta fyrir menn er ekki pekkt.

Timolol
Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun & medgdéngu. Timolol skal ekki nota & medgéngu nema
bryna naudsyn beri til. Sja kafla 4.2 vardandi minnkun & alteeku frasogi.

Faraldsfraedilegar rannsoknir hafa ekki bent til vanskdpunarahrifa, en syna hettu & minnkudum vexti
fosturs i legi pegar beta-blokkar eru teknir inn. Ad auki hafa teikn og einkenni beta-blokkunar (t.d.
heegslattur, lagprystingur, andnaud og laeekkadur bléosykur) sést hja nyburum pegar beta-blokkar hafa
verid gefnir fram ad faeedingu. Fylgjast parf vandlega med nyburum fyrstu dagana ef Xalcom er notad fram
ad feedingu.

Med visan i framangreint eiga pungadar konur ekki ad nota Xalcom (sja kafla 5.3).

Brjostagjof

Beta-blokkar skiljast at i brjostamjolk. Vid leekningalega skammta af timololi i augndropum er p6 ekki
liklegt ad naegilegt magn berist i brjostamjolk til ad valda kliniskum einkennum beta-blokkunar hja

ungbdrnum. Sja kafla 4.2 vardandi minnkun & altaeku frasogi.

Latanoprost og umbrotsefni pess geta borist i brjéstamjolk. Konur med barn & brjosti eiga pvi ekki ad nota
Xalcom.

Friésemi

Dyrarannsoknir hafa synt ad hvorki latanoprost né timolol hafa ahrif & frjosemi karla og kvenna.



4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Xalcom hefur litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Eins og vid notkun annarra augndropa getur
idreyping augndropa i augu valdid timabundinni pokusjon. Sjuklingur skal hvorki aka né stjorna vélum
fyrr en pad astand er lidid hja.

4.8 Aukaverkanir

Flestar aukaverkanir sem vart hefur ordid vid, af véldum latanoprost, varda augun. Nidurstodur
framhaldsrannsoknar & grundvallarrannsokn med Xalcom syna ad 16-20% sjuklinga fa aukningu litarefnis
i lithimnu, sem getur verid varanlegt. | opinni 5 ara rannsokn & éryggi latanoprosts sast aukinn litur i
lithimnu hja 33% sjuklinga (sja kafla 4.4). Adrar aukaverkanir i augum voru almennt timabundnar og
komu yfirleitt fram pegar verid var ad dreypa lyfinu. Alvarlegustu aukaverkanirnar af véldum timolol
voru almenns edlis og voru haegslattur, hjartslattaroregla, hjartabilun (congestive heart failure),
berkjukrampar og ofnaemi.

Eins og énnur Iyf til stadbundinnar notkunar i augu frasogast timolol i bl6drés. Petta getur leitt til svipadra
aukaverkana og af alteekum (systemic) beta-blokkum. Tidni almennra aukaverkana er minni eftir
stadbundna notkun i augu en eftir alteeka notkun. Medal aukaverkana sem taldar eru upp eru aukaverkanir
sem sest hafa af 6llum beta-blokkum til notkunar i augu.

Medferdartengdar aukaverkanir sem komid hafa fram i kliniskum rannséknum med Xalcom ma sja hér
fyrir nedan. Aukaverkanirnar eru flokkadir eftir tidni & eftirfarandi hatt: mjog algengar (>1/10), algengar
(>1/100 og <1/10), sjaldgeefar (>1/1.000 og <1/100), mjog sjaldgaefar (>1/10.000 og <1/1.000), koma
oOrsjaldan fyrir (<1/10.000), tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla tioni at fra fyrirliggjandi gognum).

Tafla 1: Aukaverkanir sem sést hafa i kliniskum rannséknum & Xalcom

Liffeeraflokkur Mj6g algengar Algengar Sjaldgeefar
(>1/10) >1/100 til <1/10 >1/1.000 til <1/100
Taugakerfi Hofudverkur
Augu Aukning litarefnis i | Augnverkur, Hornhimnukuvillar, tarubdlga,
lithimnu erting i auga hvarmabdlga, blédsdkn i
(p.m.t. stingur, auga, pokusyn, aukin
svioi, kl4ai, taramyndun
tilfinning um
adskotahlut)
Hd og undirhud Utbrot, kladi

Greint hefur verid fra frekari aukaverkunum pegar virku efni Xalcom hafa verid notud ein og sér, ymist i
kliniskum rannséknum, Gr almennum (spontaneous) aukaverkanatilkynningum eda i ritudum heimildum.



Vegna latanoprosts eru petta:

Tafla 2: Aukaverkanir af véldum latanoprosts

Liffeeraflokkur Aukaverkun

Sykingar af véldum sykla og Gleeruéblastur

snikjudyra

Taugakerfi Sundl

Augu Breytingar & augnharum og fingerdum (vellus) harum &
augnlokum (aukin lengd, pykkt, litur og fjoldi augnhéara),
depilglaerubdlga, bjagur kringum augun, lithimnubodlga,
&dahjupsbolga, sjonudepilsbjagur, p.m.t.
blédrusjonudepilsbjugur, augnpurrkur, gleerubolga, bjagur &
gleeru, fleidur & gleeru, innhverfing augnhara sem einstaka
sinnum getur valdio ertingu i auga, bladra & lithimnu,
ljésfeelni, breyting & augntétt og augnloki sem leida til
dypkunar augnloksskoru (eyelid sulcus), stadbundin
hadvidbrégd 4 augnlokum, syndarupphlaup
(pseudopemphigoid) i taru augans™; dokknun hidar &
augnlokum

Hjarta Hjartadng, hvikul hjartadng (unstable angina),

hjartslattarénot

Ondunarferi, brjésthol og midmaeti

Astmi, versnun astma, madi

Meltingarfeeri

Ogledi*; uppkost*

Stookerfi og bandvefur

Lioverkir, voovaverkir

Almennar aukaverkanir og
aukaverkanir & ikomustad

Brjostverkir

* Aukaverkanir sem komu fram eftir markadssetningu, tioni sjaldgaefar
" Geeti tengst rotvarnarefninu bensalkonkloridi

Vegna timolols eru petta:

Tafla 3: Aukaverkanir af voldum timél6lmaleats (gefid i auga)

Liffeeraflokkur

Aukaverkun

Onamiskerfi

Almenn ofnaemisvidbrégd, par a medal
bradaofnaemisvidbrdgd, ofsabjagur, ofsakladi, stadbundin og
Utbreidd Utbrot og kladi

Efnaskipti og nering

Laekkadur bl6dsykur

Gedran vandamal

Minnisleysi, svefnleysi, punglyndi, martradir, ofskynjanir

Taugakerfi Heilabldéofall (cerebrovascular accident), heilablédpurro,
sundl, aukin teikn og einkenni védvaslensfars, naladofi,
hofudverkur, yfirlio

Augu /Edulos eftir siunaradgerdir (sja kafla 4.4), fleiour &

hornhimnu, glaerubdlga, tvisyni , minnkad naemi gleeru, teikn
og einkenni ertingar i augum (t.d. svioi, stingur, kladi,
taramyndun, rodi), augnpurrkur, lokbra (ptosis),
hvarmabdlga, pokusyn

Eyru og vélundarhus

Eyrnasud

Hjarta Hjartastopp, hjartabilun, gattasleglarof (atrioventricular
block), hjartabilun (congestive heart failure), brjéstverkur,
hjartslattaréregla , haegslattur, bjagur, hjartslattarénot

F/Edar Hand- og fotkuldi, lagprystingur, Raynauds-heilkenni

Ondunarferi, brjésthol og midmaeti

Berkjukrampar (einkum hja sjuklingum med
berkjukrampasjukdém), hésti, madi

Meltingarfeeri

Kvidverkir, uppkost, nidurgangur, munnpurrkur,
bragotruflanir, meltingartruflanir, 6gledi

H(d og undirhid

Utbrot, soralik Gtbrot, versnun séra, harlos




Tafla 3: Aukaverkanir af véldum timéléimaleats (gefio i auga)

Liffeeraflokkur Aukaverkun

Stodkerfi og bandvefur Vodvaverkir

Axlunarfaeri og brjést Kynlifsroskun (sexual dysfunction), minnkud kynhvot
Almennar aukaverkanir og prottleysi, preyta

aukaverkanir & ikomustad

Orsjaldan hefur verid tilkynnt um kélkun i hornhimnu i tengslum vié notkun augndropa sem innihalda
fosfat. Petta hefur valdid varanlegum skemmdum & hornhimnu hja nokkrum sjaklingum.

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. bannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli dvinnings og ahattu af notkun lyfsins.
Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist lyfinu til
Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49  Ofskémmtun
Einkenni
Engar upplysingar liggja fyrir um ofskdmmtun med Xalcom hja ménnum.

Einkenni alteekrar (systemic) ofskémmtunar med timololi eru: Haegslattur (bradycardia), lagprystingur,
berkjukrampar og hjartastopp. Komi pessi einkenni fram skal veita videigandi medhdndlun auk
studningsmedferdar. Rannsoknir hafa synt ad timolol er ekki audfjarleegt med skilun.

Burtséd fra augnertingu og blodsdékn i augnslimu eru engar adrar aukaverkanir fra augum eda altaekrar
(systemic) aukaverkanir pekktar vid ofskdmmtun med latanoprosti.

Meoferd

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

Medferd: Magaskolun ef porf krefur. Medferd eftir einkennum. Latanoprost umbrotnar mikid i fyrstu
umferd um lifur. Innrennsli 3 mikrogromm/kg i blazed hja heilbrigoum sjalfbodalidum olli engum
einkennum, en 5,5-10 mikrégromm/kg skammtur olli 6gledi, kvidverkjum, sundli, preytu, hitakdstum og
aukinni svitamyndun. bessar aukaverkanir voru veegar til i medallagi alvarlegar og gengu til baka an
medhdndlunar, innan 4 klst. fra pvi innrennsli var hett.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR

51 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Beta-blokkar, timolol i bléndum, ATC-flokkur; SO1ED51.

Verkunarhattur

I Xalcom eru tvé virk efni: Latanoprost og timololmaleat. Badi efnin leekka haekkadan augnprysting en
med 6likum verkunarhatti og samanldgd verkun leidir til leekkunar augnprystings, umfram pad sem gerist
pegar efnin eru notud hvort fyrir sig.

Latanoprost, er prostaglandin F,, hlidsteeda, sem er sérteekur prostanoid FP vidtakaorvi, sem leekkar
augnprysting med pvi ad auka Gtflaedi augnvokva (aqueous humor). Helsti verkunarhatturinn er aukid
Gtfleedi Gr eedahjpi og hvitu (uveoscleral outflow). Einnig hefur verid greint fra nokkud greidara Gtfleedi

(minnkad utflaedisvionam i bjalka (trabecular)) hja ménnum. Latanoprost hefur engin marktaeka verkun &
myndun augnvokva, & bl6d-augnvokvaproskuldinn eda & blodflaedi innan auga.
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Langtimamedferd med latanoprosti & augum apa, sem seett hofou linsudtdraetti (extracapsular lens
extraction), hafdi ekki ahrif & bl6dzedar i sjonhimnu.

Synt hefur verid fram a petta med flureedamyndatdku (angiography). Latanoprost hefur ekki 6rvad
flarskimandi leka i afturh6lfi i augum manna med gerviaugastein eftir medferd i skamman tima.

Timolol er beta-1 og beta-2 (6sértaekur) blokki adrenvirkra vidtaka, sem hefur enga marktaeka eigin
adrenvirk, bein hjartavodvabeaelandi eda himnustddugleikaaukandi verkun. Timolol leekkar augnprysting
med pvi ad draga Ur myndun augnvokva i brarpekju (ciliary epithelium).

Nakveaemur verkunarhattur er ekki pekktur en liklega er um ad reeda homlun & aukinni nymyndun cAMP
af voldum innreennar beta-adrenvirkrar érvunar. Timolol hefur ekki reynst hafa markteaek ahrif &
gegndraepi blod-augnvokvaproskuldsins fyrir plasmapréteinum. Eftir langtimamedferd hja kaninum hafdi
timolol ekki ahrif & svaedisbundio bléofledi i augum.

Lyfhrif

Verkun og 0ryggi

I rannsoknum sem gerdar voru til ad dkvarda skammtasteerdir, hafdi notkun Xalcom ad medaltali i for
med sér markteekt meiri augnprystingsleekkandi verkun yfir daginn (diurnal), samanborid vid latanoprost
og timolol gefid hvort um sig, einu sinni a sdlarhring.

I tveimur tviblindum, kliniskum, samanburdarrannsknum sem stodu i sex manudi, voru
augnprystingslaekkandi verkun Xalcom borin saman vid einslyfjamedferd med latanoprosti eda timololi,
hja sjuklingum sem voru med ad minnsta kosti 25 mmHg augnprysting. I kj6Ifar 2-4 vikna
upphafsmedferdar med timololi (augnprystingur leekkadi ad medaltali um 5 mmHg fra pvi sem hann var i
upphafi medferdar) nadist vidbotarleekkun & medaltali augnprystings yfir daginn (diurnal) og var hin 3,1;
2,0 0og 0,6 mmHg eftir 6 manada medferd med Xalcom, latanoprosti og timololi (tvisvar sinnum &
solarhring), talid i sdmu r6d. Pessum rannséknum var haldid &fram sem opnum rannséknum i allt ad

6 manudi og augnprystingslaekkandi verkun Xalcom hélst pann tima.

Gogn ar kliniskum rannséknum benda til pess ad augnprystingsleekkandi verkun verdi meiri ef skammtur
er notadur ad kvoldi en ad morgni. brétt fyrir pad &, 4dur en radlagt er hveneer sélarhringsins lyfid er
notad, ad taka tillit til lifstils sjuklingsins og likur & medferoarfylgni peirra.

Hafa ber i huga ad komid geta upp tilfelli par sem fost samsetning er 6fullnaegjandi. Nidurstddur kliniskra
rannsékna syndu ad i slikum tilvikum getur notkun timolol tvisvar & sélarhring og latanoprost einu sinni &
solarhring samt sem adur veriod arangursrik.

Verkun Xalcom hefst innan 1 kist. og hdamarksverkun nast innan 6 til 8 kist. Eftir endurtekna skammta
helst fullnzegjandi augnprystingslaekkandi verkun i allt ad 24 klst. eftir lyfjagjof.

5.2  Lyfjahvorf

Latanoprost

Frasog

Latanoprost er isopropylesterforlyf, sem er 6virkt sem slikt, en eftir vatnsrof i latanoprostsyru, fyrir tilstilli
esterasa i gleeru, verdur pad liffreedilega virkt. Forlyfid frasogast vel i gegnum gleeruna og allt lyfid sem
berst i augnvokvann, verdur fyrir vatnsrofi pegar pad fer um gleeruna.

Dreifing

Rannsdknir & ménnum benda til pess ad hamarkspéttni i augnvokva, um pad bil 15-30 ng/ml, naist um
2 Klst. eftir gjof latanoprosts eins og sér i auga. Eftir gjof i auga hja pum dreifist latanoprost fyrst og
fremst i forholf augans, taru og augnlok.

Plasmadthreinsun latanoprostsyru er 0,40 I/klst./kg og dreifingarrimmal hennar er litid, 0,16 I/kg, sem

leioir til pess ad helmingunartimi i plasma er stuttur, 17 mindtur. Eftir gjof i auga er alteekt (systemic)
adgengi latanoprostsyrunnar 45%. Latanoprostsyran er 87% bundin plasmapréteinum.
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Umbrot og brotthvarf

Latanoprostsyran umbrotnar nanast ekkert i auganu. Adalumbrot eiga sér stad i lifur. Adalumbrotsefnin,
1,2-dinor og 1,2,3,4 tetranor umbrotsefnin, hafa enga eda mjog litla virkni i dyrarannsoknum og skiljast
adallega Gt i pvagi.

Timolol

Frasog og dreifing

Hamarkspéttni timolols i augnvokva naest um pad bil 1 Kist. eftir dreypingu augndropa i augu. Hluti
skammitsins frasogast Ut i bl6drés og 1 ng/ml hdmarkspéttni i plasma naest 10-20 minatum eftir gjof eins
augndropa i hvort auga daglega (300 mikrégrémm/solarhring).

Umbrot
Helmingunartimi timolols i plasma er um pad bil 6 klst. Timolol umbrotnar mikid i lifur.

Brotthvarf
Umbrotsefnin skiljast Gt i pvagi &samt svolitlu af 6breyttu timololi.

Xalcom
Lyfjahvorf og lyfhrif

Ekki sdust neinar lyfjahvarfamilliverkanir latanoprosts og timolols enda pétt péttni latanoprostsyru i
augnvokva 1-4 klst. eftir gjof Xalcom veeri um tvofalt meiri, samanborid vid einlyfjamedferd.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Oryggi beggja virku innihaldsefnanna, hvad vardar verkun a augu og altzeka (systemic) verkun, er vel
stadfest. Engra aukaverkana 4 augu eda altekra (systemic) aukaverkana vard vart hja kaninum sem gefin
var i auga stodlud samsetning beggja efnanna eda voru gefnir samhlida i augu latanoprost augndropar og
timolol augndropar, & formi lausna. Rannsoknir sem gerdar voru & hvoru efninu fyrir sig, hvad vardar
lyfjafraedilegt 6ryggi, eiturverkanir & erfoaefni og krabbameinsvaldandi verkun, leiddu ekki i ljos neina
sérstaka haettu fyrir menn. Hja kaninum hafdi latanoprost ekki ahrif & pad hve vel sar & gleeru gréa, en
timolol hafdi hamlandi &hrif & ferlid i augum kanina og apa, pegar pad var gefid oftar en einu sinni a
solarhring.

Ekki hefur verid synt fram & ad latanoprost hafi nokkur ahrif & frjosemi karl- og kvenkyns rotta og ekki
hefur verid synt fram & nokkur fosturskemmandi &hrif pess hjé rottum og kaninum. Engar eiturverkanir &
fésturvisa sdust hja rottum eftir allt ad 250 mikrog/kg/sélarhring skammta i blaaed. Hins vegar hafoi
latanoprost eiturverkanir & fosturvisa og fostur, sem einkenndust af sidbuinu endursogi (resorption) og
fosturlati og skertri fosturpyngd, hja kaninum sem gefinn var i blazed 5 mikrég/kg/sélarhring skammtur
(um pad bil 100-faldur radlagdur skammtur) og par yfir. Timolol syndi engin ahrif & frjésemi karl- eda
kvenrotta eda fosturskemmandi eiginleika hja masum, rottum og kaninum.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjélparefni

Natriumklério

Bensalkonklorio
Natriumtvihydrégenfosfateinhydrat (E339i)
Tvinatriumfosfat, vatnsfritt (E339ii)
Saltsyra (til ad stilla pH 6,0)
Natriumhydroxid (til ad stilla pH 6,0)

Vatn fyrir stungulyf
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6.2 Osamrymanleiki

In vitro rannsoknir hafa leitt i 1jos ad Gtfelling & sér stad pegar augndropum sem innihalda tibmersal er
blandad saman vid latanoprost. Séu slik lyf notud samhlida Xalcom skulu minnst 5 minGtur lida milli pess
sem lyfin eru notud.

6.3  Geymslupol

Orofin pakkning: 3 &r.

Geymslupol eftir ad ilatid hefur verid rofid: 4 vikur.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Orofin pakkning: Geymid i kali (2-8°C).
Rofin pakkning: Geymid vid laegri hita en 25°C. Notid innan 4 vikna (sja kafla 6.3).

Geymid glasid i ytri umbadunum til varnar gegn ljési.

6.5 Gerd ilats og innihald

Dropaglas (5 ml) ur pélyetyleni med skruftappa og 6ryggishettu Gr pélyetyleni.
Hvert glas inniheldur 2,5 ml af augndropum, lausn.

Pakkningasteerdir: 1x2,5ml,3x25ml, 6x25ml

EkKki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Oryggishettu skal fjarleegja fyrir notkun.
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