SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

TRUSOPT®

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
1 ml TRUSOPTu 2 % obsahuje:

1é¢iva latka:

dorzolamidi hydrochloridum 22,26 mg

(odp. dorzolamidum 20 mg)

1 ml = 28 kapek

Pomocné latky viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Oc¢ni kapky, roztok.

Popis ptipravku: Ciry, bezbarvy, izotonicky, pufrovany, mirn¢ viskozni, vodny roztok

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

TRUSOPT je indikovan:

. jako ptidatna terapie k betablokatorim

. jako monoterapie u pacientl nereagujicich na 1éCbu betablokatory nebo u nichz jsou
betablokatory pfi [éCbe zvySeného nitroocniho tlaku kontraindikovany pii:

. oc¢ni hypertenzi

. glaukomu s otevienym thlem

. pseudoexfoliativnim glaukomu

4.2 Davkovani a zpusob podani

Pouziva-li se v monoterapii, dorzolamid se podava v davce jedna kapka trikrat denn¢ do spojivkového
vaku postizeného oka (oci).

Je-li pouzivan jako dopliikova 1écba spolu s o¢nim betablokatorem, podava se dorzolamid v davce
dvakrat denné jedna kapka do spojivkového vaku postizeného oka (oci).

Ma-li dorzolamid nahradit jiny ocni protiglaukomatozni piipravek, vysadte danny piipravek po
ptislusném davkovani jeden den a za¢néte podavat dorzolamid den nasledujici.

Pouziva-li se vice nez jeden lokaln¢ podavany ocni 1ék, je nutné podavat léky s nejméne
desetiminutovym odstupem.

Nemocni by méli byt pouceni, aby se nedotkli $pickou kapaciho uzavéru o¢i nebo okolnich tkani.
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Nemocni by méli byt rovnéz pouceni, ze se o¢ni roztoky, pokud se s nimi nezachazi spravn¢, mohou
znelistit béznymi bakteriemi, o kterych je znamo, ze zpusobuji o¢ni infekce. Vazné ohrozeni oka
a nasledna ztrata zraku mohou byt disledkem pouZzivani znecisténych roztokd.

Pacienty je nutno informovat o spravném pouzivani lahvicek OCUMETER PLUS:
Pokyny k pouziti:

1. Pfed prvnim pouzitim piipravku zkontrolujte, zda je ochranny prouzek na predni strané lahvicky
neporuseny. U neoteviené lahvicky je mald mezera mezi lahvickou a krytem normalni.

2. Po odtrzeni ochranného prouzku lze sejmout cely uzaveér.

Lahvicka se otevie odsroubovanim krytu ve sméru Sipek.

4. Zaklonte hlavu a stahnéte si lehce dolni vicko tak, aby se mezi vickem a okem vytvorila
»Kkapsicka®.

5. Obratte lahvicku dnem vzhtiru a palcem nebo ukazovakem jemné tlacte na ptislusnou plochu na
lahvi¢ce (,,Finger Push Area®) tak dlouho, az si do oka aplikujete podle pokynu l1ékate jednu
kapku. NEDOTYKEJTE SE PRITOM SPICKOU KAPATKA POVRCHU OKA ANI VICKA.

6. Opakujte kroky 4 a 5 u druhého oka, pokud Vam tak Iékar nafidil.

7. Nasad'te opét kryt lahvicky a zasroubujte jej tak, aby na lahvi¢ce pevné sed¢l. Neutahujte vSak
kryt prespfilis.

8. Spicka aplikatoru je zkonstruovana tak, aby vzdy odkapla pfedem odméfenou davku; proto otvor
ve §pi¢ce NEZVETSUITE.

9. Po aplikaci vSech davek zlstane v lahvicce jest¢ malé mnozstvi pfipravku. Nijak se tim
neznepokojujte, protoze malé mnozstvi pfipravku TRUSOPT bylo pfidano navic a Vy jste
vypotiebovali celé mnozstvi tohoto piipravku tak, jak Vam lékat predepsal. Nesnazte se ziskat
zbytek 1éku z lahvicky.

98]

Pouziti u déti:
Bezpecnost a ucinnost u déti nebyly stanoveny.

4.3 Kontraindikace

Dorzolamid je kontraindikovan u nemocnych trpicich pftecitlivélosti na ucinnou latku nebo na
nékterou z pomocnych latek.

Dorzolamid nebyl studovan u pacientl se zavaznou poruchou renalni funkce (CrCl < 30 ml/min) ani
pii hyperchloremické acidéze. Protoze se dorzolamid a jeho metabolity vylucuji pfevazné ledvinami,
je dorzolamid u téchto pacientl kontraindikovan.

4.4 Zvlastni upozornéni a zvlastni opati‘eni pro pouZziti

Dorzolamid nebyl studovan u pacientl s jaternim poSkozenim, a mé¢l by proto byt opatrné pouzivan
u t€chto nemocnych.

Léceni nemocnych s akutnim glaukomem s uzavienym thlem vyzaduje kromé podavani latek
snizujicich nitroo¢ni tlak i terapeutické zékroky. Dorzolamid nebyl studovan u nemocnych s akutnim
glaukomem s uzavienym thlem.

Dorzolamid je sulfonamid a ackoli se podava mistné, vstiebava se celkové. Proto se mohou pfi lokalni
aplikaci vyskytnout stejné nezadouci reakce jako pfi podavani sulfonamidii. Vyskytnou-li se zndmky
zavaznych reakci nebo dojde-li k reakci z precitlivélosti, je nutné piestat piipravek pouzivat.

Terapie peroralnimi inhibitory karboanhydrazy byla kviili porucham acidobazické rovnovahy spojena
s urolitidzou, zvlasté u pacientd s ledvinovymi kameny v anamnéze. I kdyz nebyly pii pouziti
dorzolamidu pozorovany zadné poruchy acidobazické rovnovahy, byla urolitiaza obcas uvadéna.
Protoze dorzolamid je lokalni inhibitor karboanhydrazy se systémovym vstfebavanim, mize
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u pacienti s tvorbou ledvinovych kamenid v anamnéze existovat zvySené riziko urolitidzy pfi
pouzivani dorzolamidu.

Jestlize jsou pozorovany alergické reakce (napf. konjuktivita a reakce ocnich vi¢ek) mélo by se
uvazovat o preruseni 1é¢by dorzolamidem.

U nemocnych uzivajicich peroralni inhibitory karboanhydrazy soucasné s dorzolamidem existuje
potencialni nebezpe¢i aditivniho ucinku. Ten mutze ovliviiovat znamy systémovy ucinek inhibice
karboanhydrazy. Soucasné podavani dorzolamidu a peroralniho inhibitoru karboanhydrazy nelze
doporucit.

U pacientd s jiz pfitomnymi chronickymi vadami rohovky a/nebo nitroo¢ni operaci v anamnéze byly
pfi pouzivani piipravku TRUSOPT popsany otoky rohovky a ireverzibilni dekompenzace rohovky.
Lokalni dorzolamid je nutno témto pacientiim aplikovat opatrné.

Bylo popséano odlouceni cévnatky soucasné s o¢ni hypotonii po filtracnich procedurach pii podavani
vodnich tlumivych terapii.

TRUSOPT obsahuje konzervacni latku benzalkoniumchlorid, ktery mize zpUsobit podrazdéni oka.
Kontaktni ¢ocky by mély byt pfed aplikaci vyjmuty a pied znovuzavedenim by se mélo pockat
nejméné 15 minut.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Specifické studie 1€kovych interakei s dorzolamidem nebyly provedeny. Pfi klinickych studiich byl
dorzolamid podavan soucasné¢ s nasledujicimi léky bez znamek nepfiznivych interakci: s o¢nim
roztokem timololu, o¢nim roztokem betaxololu a systémovymi léky vcetné ACE-inhibitord, blokatora

~~~~~

estrogenu, inzulinu, tyroxinu).

Souvislost mezi dorzolamidem a miotiky a adrenergnimi agonisty nebyla béhem [écby glaukomu
podrobné hodnocena.

4.6 Téhotenstvi a kojeni

Pouziti v téhotenstvi

Nebyly provedeny zadné studie u t¢hotnych zen. Dorzolamid se nesmi béhem téhotenstvi pouzivat.
U kralikii, ktefi dostavali pro samice toxické davky spojované s metabolickou acidézou, byly
pozorovany malformace tél obratld.

Pouziti u kojicich matek

K dispozici nejsou zadné udaje, které by ukazovaly, zda je pfipravek vylu¢ovan do lidského
matefského mléka. Dorzolamid se nesmi pouzivat béhem kojeni. U kojicich samic potkanti byly
pozorovany mensi ptibytky télesné hmotnosti mladat.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Ptipadné nezadouci ucinky jako zavraté a poruchy zraku mohou ovlivnit schopnost fidit vozidla
a obsluhovat stroje (viz také bod 4.8).

4.8 Nezadouci ucinky

TRUSOPT byl hodnocen v kontrolovanych a nekontrolovanych klinickych studiich u vice nez
1 400 jedinci. V dlouhodobych studiich 1108 pacientli, jimz byl aplikovan TRUSOPT jako
monoterapie nebo jako pfidatna terapie s oftalmologickym betablokatorem, byly nejcastéjsi pfi¢inou
ukonéeni 1é¢by pripravkem TRUSOPT (pfiblizné 3 %) nezadouci G¢inky na o¢i v souvislosti s aplikaci
1éku, prevazné konjunktivitida a reakce o¢nich vicek.
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Béhem klinickych studii nebo po uvedeni ptipravku na trh byly popsany nasledujici nezadouci u¢inky:

[Velmi caste: (> 1/10), casté: (> 1/100, < 1/10), méné Ccasté: (> 1/1 000, < 1/100), vzdcné:
(> 1/10 000, <1/1 000]

Poruchy funkce nervového systému a psychiatrické poruchy:
Casté: bolesti hlavy
Vzacné: zavraté, parestezie

Oc¢ni poruchy:

Velmi casté: paleni a pichani

Casté: povrchni teckovity zanet rohovky, slzeni, konjunktivitida, zdanét ocniho vicka, svedéni ocniho
vicka, podrazdeni ocniho vicka, rozostrené videni

Ménée casté: iridocyklitida

Vzdcné: podrazdéni véetné zarudnuti oci, bolesti, tvorby strupii na ocnich viccich, prechodnd myopie
(ktera ustoupila po vysazeni lécby), otoky rohovky, ocni hypotonie, odchlipeni cévnatky po filtracni
operaci

Respiracni, hrudni a mediastindlni poruchy:
Vzacné: epistaxe

Gastrointestindlni poruchy:
Casté: nevolnost, horka chut’ v ustech
Vzacné: podrazdeéni hrdla, sucho v ustech

Poruchy kitZe a podkoZi:
Vzacné: kontaktni dermatitida

Poruchy ledvin:
Vzacné: urolitiaza

Celkové a jinde nezarazené poruchy a lokdlni reakce po podani:

Casté: astenie/tinava

Vzacné: precitlivélost: znamky a priznaky mistnich reakci (palpebralni reakce) a systémové alergicke
reakce vcetné angioedému, urtikarie a pruritu, vyrazky, dusnosti, vzacné bronchospazmu

Ovlivnéni vysledkii laboratornich zkouSek
Podavani dorzolamidu nebylo spojeno s klinicky vyznamnou poruchou elektrolyti.

4.9 Piedavkovani

K dispozici jsou pouze informace tykajici se piredavkovani u ¢lovéka nahodnym nebo zameérnym
pozitim dorzolamidiumchloridu. Nasledujici reakce byly popsany po perordlnim uziti: ospalost;
po lokalni aplikaci: nausea, zavraté, bolesti hlavy, unava, divoké sny a dysfagie.

Lécba by méla byt symptomaticka a podpirna. Muze dojit k nerovnovaze elektrolyti, vyvinout se stav
acidozy a mohou se projevit u¢inky na centralni nervovy systém. M¢ly by byt monitorovany hladiny
sérovych elektrolyti (zvlaste drasliku) a pH krve.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina:
Inhibitor karboanhydrazy
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ATC kod: SO1ECO03

Mechanizmus ucinku

Karboanhydraza (KA) je enzym vyskytujici se v mnoha tkanich téla véetné oka. U lidi
se karboanhydraza nalézd jako mnoho izoenzymt, z nichZz nejaktivnéj$im je karboanhydraza II
(KA-II), hlavné v ¢ervenych krvinkach, ale i v ostatnich tkanich. Inhibice karboanhydrazy v cilidarnim
vybézku oka snizuje sekreci komorové vody. Vysledkem je snizeni nitroo¢niho tlaku.

TRUSOPT obsahuje dorzolamidiumchlorid, G¢inny inhibitor lidské karboanhydrazy I1. Po vképnuti do
oka dorzolamid sniZzuje zvySeny nitrooc¢ni tlak, at’ je nebo neni ve spojitosti s glaukomem. ZvysSeny
nitroo¢ni tlak je hlavnim rizikovym faktorem v patogenezi postiZzeni o¢niho nervu a glaukomatézni
ztraty zorného pole. Na rozdil od miotik snizuje dorzolamid nitroo¢ni tlak bez vyskytu nezadoucich
ucink miotik, jako je Seroslepost, akomodacni spasmus. Dorzolamid ovliviiuje velmi malo nebo
neovlivituje vitbec tepovou frekvenci nebo krevni tlak.

Beta-adrenergni blokatory podavané lokalné rovnéz snizuji nitroo¢ni tlak snizovanim sekrece
komorové vody, ale jinym mechanizmem ucinku. Studie prokazaly, Ze je-li dorzolamid ptiddvan
k lokalné¢ podavanému beta-blokatoru, 1ze pozorovat dal$i snizeni nitroo¢niho tlaku; tento nalez je
v souladu s hlaSenymi aditivnimi ucinky beta-blokatord a peroralnich inhibitorti karboanhydrazy.

Farmakodynamické ucinky

Klinické ucéinky

U nemocnych s glaukomem nebo ocni hypertenzi byla prokazana uc¢innost dorzolamidu obsahlymi
klinickymi studiemi trvajicimi az jeden rok. Pfi téchto studiich byl dorzolamid podavan 3x denné
v monoterapii (zakladni nitroo¢ni tlak > 23 mmHg) nebo 2x denné jako dopliikova 1écba pti podavani
otnich beta-blokatorti (zakladni nitrooéni tlak >22 mmHg). Utinek dorzolamidu na snizeni
nitroo¢niho tlaku v monoterapii a v dopliikové terapii byl prokazan béhem celého dne a tento G¢inek
se udrzoval i b&hem dlouhodobého podavani. U¢innost béhem dlohodobého podavani v monoterapii
byla podobnad ucinnosti betaxololu a o néco nizsi nez timololu. Kdyz byl dorzolamid podévan
v doplnkové terapii k ocnim beta-blokatorim, prokazoval dodate¢né snizeni nitroo¢niho tlaku
podobné podavani 2 % pilokarpinu 4x denng.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Na rozdil od peroralnich inhibitori karboanhydrazy, lokalni aplikace dorzolamidiumchloridu umozni,
aby 1ék t¢inkoval ptfimo v oku v podstatné nizsich davkach, a proto s mensi zatézi pro organizmus nez
pii systémovém podani. Pti klinickych zkouskach to mélo za nasledek snizeni nitroo¢niho tlaku, aniz
by se porusila acidobazickéd rovnovaha nebo nastaly zmény elektrolytt charakteristické pro peroralni
inhibitory karboanhydrazy.

Pii lokalni aplikaci pronika dorzolamid do systémové cirkulace. Aby se urcila schopnost systémové
inhibice karboanhydrazy po lokalni aplikaci, byla méfena koncentrace Iéku a metabolitu
v erytrocytech a v plazmé a také inhibice karboanhydrazy v erytrocytech. Dorzolamid se hromadi
v erytrocytech be€hem dlouhodobého podavani v disledku selektivni vazby na KA-II, zatimco
koncentrace volného Iéku v plazmé se udrzuji extrémné nizké. Aktivni slozka vytvari jediny
N-desethyl metabolit, ktery inhibuje KA-II mén¢ u¢inné nez aktivni slozka ptipravku, ale také inhibuje
méné aktivni izoenzym (KA-I). Metabolit se rovnéz hromadi v erytrocytech, kde se vaze hlavné na
KA-I. Dorzolamid se mirné vaze na plazmatické proteiny (pfiblizné 33 %). Dorzolamid se vylucuje
predevsim v moci v nezménéné forme, jeho metabolit se rovnéz vylucuje moci. Po skonceni podavani
se dorzolamid vyplavuje z erytrocytd nelinearné, coz ma za nasledek rychlé pocatecni snizeni
koncentrace, nasledované pomalejsi eliminacni fazi s polocasem asi 4 mésice.

Jestlize se dorzolamid podaval peroraln¢ tak, aby byla simulovana maximalni systémova expozice po

dlouhodobé lokalni aplikaci do oka, dosdhlo se ustaleného stavu béhem 13 tydnd. V ustaleném stavu
nebyl prakticky zadny volny 1€k ani jeho metabolit v plazmé; inhibice KA v erytrocytech byla mensi
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nez ta inhibice, u které se ocekdva, ze je nezbytna pro farmakologicky uc¢inek na funkci ledvin
a dychani. Podobné farmakokinetické vysledky byly pozorovany po dlouhodobé lokalni aplikaci
dorzolamidu.

Nekteti starsi lidé s ledvinovym postizenim (CrCl 30 - 60 ml/min) méli vyssi koncentraci metabolitu
v erytrocytech, ale zadné vyznamné rozdily v inhibici karboanhydrazy a zadné klinicky vyznamné
vedlejsi ucinky nebylo mozno pfimo pfisuzovat tomuto zjisténi.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Hlavni néalezy ve studiich na zvifatech s dorzolamidiumchloridem poddvanym peroralné se tykaly
farmakologickych G¢inkti systémové inhibice karboanhydrazy. Nékteré z téchto nalezti byly druhové
specifické a/nebo byly vysledkem metabolické acidozy.

Pti klinickych studiich se u nemocnych neobjevily Zadné znamky metabolické acidozy nebo zmény
sérovych elektrolytil, jez by ukazovaly na systémovou inhibici KA. Nelze proto ocekavat, ze ucinky
zjisténé ve studiich na zvifatech by byly pozorovany u nemocnych uzivajicich dorzolamid v 1é¢ebnych
davkach.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Hyetelosa, mannitol, dihydrat citronanu sodného, roztok hydroxidu sodného 1 mol/l (gs k upravé
pH = 5,65), benzalkonium-chlorid, voda na injekci.

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky.

Po prvnim otevfeni: maximalné 28 dni.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavat lahvicku v originalni krabicce pfi teploté 15 — 30 °C.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

Aplikator o¢nich kapek OCUMETER Plus sestava z nadobky z prthledného, vysokodenzitniho
polyetylénu s kapatkem se zatavenym koncem, pruzné vroubkované plochy na strané nadobky
(stisknutim této plochy se aplikuji o¢ni kapky) a dvoudilného krytu. Pfi prvnim pouziti ptipravku
mechanismus dvoudilného krytu nejdfive prodéravi zataveny konec kapatka a pak do sebe oba dily
zapadnou, takze pfi néasledném pouzivani jiz tvoii jeden dil. BezpeCnostni prouzek mezi Stitkem
s oznacenim pfipravku na nadobce a krytem slouzi ke kontrole, zda nedoslo - jeSté ptfed prvnim
pouzitim pacientem — k neopravnéné manipulaci s ptipravkem.

Krabicka.

Aplikator o¢nich kapek OCUMETER Plus obsahuje 5 ml roztoku.
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6.6 Navod k pouziti pfipravku, zachazeni s nim (a jeho likvidaci)
Z&dné zvlastni pozadavky. Viz bod 4.2 Pokyny k pouZiti.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN HAARLEM

Nizozemsko

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

64/567/97-C

9. DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

25.6.1997/17.12.2003

10. DATUM REVIZE TEXTU

29.6.2005

* Registrovana ochranna znamka firmy MERCK & CO., INC., Whitehouse Station, N.J., U.S.A.
[Copyright MERCK & CO., INC., Whitehouse Station, N.J., U.S.A., 2003-2005.
Vsechna prava vyhrazena.
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