PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Rhokiinsa 200 mikrogramd/ml o¢ni kapky, roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI{
Jeden ml roztoku obsahuje netarsudilum 200 mikrogramu (jako netarsudili mesilas).

Pomocna latka se znamym uéinkem

Jeden ml roztoku obsahuje 150 mikrogrami benzalkonium-chloridu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Oc¢ni kapky, roztok (o¢ni kapky)

Ciry roztok, pH 5 (pfiblizng)

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Rhokiinsa je indikovan ke snizovani zvySeného nitroo¢niho tlaku (IOP) u dospélych
pacientd s primarnim glaukomem s otevienym uhlem ¢i o¢ni hypertenzi.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Lécbu pripravkem Rhokiinsa mlize zahajit pouze oftalmolog nebo zdravotnicky pracovnik
s kvalifikaci v oftalmologii.

Davkovani

Doporucena davka je jedna kapka do postizeného oka (oc¢i) jednou denné vecer. Pacienti nemaji do
postizeného oka (o¢i) instilovat vice nez jednu kapku denné.

Pokud dojde k vynechani jedné davky, ma 1é¢ba pokrac¢ovat nasledujici davkou vecer.

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost piipravku Rhokiinsa u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyly dosud
stanoveny.

Nejsou dostupné zadné udaje.

Zpisob podani
Oc¢ni podani.

V soucasnosti nejsou k dispozici zadné udaje o potencialnich interakcich specifickych pro netarsudil
(viz bod 4.5). Pokud se netarsudil pouziva soubézné s dal$imi topickymi ocnimi lé¢ivymi ptipravky,
ma byt mezi podanim 1é¢ivych piipravkl prestavka alespon pét (5) minut. Vzhledem k vazodilata¢nim
vlastnostem netarsudilu maji byt jiné o¢ni kapky podany jako prvni. O¢ni masti maji byt podany jako
posledni.



Pred instilaci netarsudilu je nutno vyjmout kontaktni ¢ocky, které 1ze opétovné nasadit 15 minut po
podani ptipravku (viz bod 4.4).

Aby se zabranilo kontaminaci roztoku, hrot davkovaci nadobky se nema dotknout oka, okolnich
struktur, prstii nebo jakéhokoli jiného povrchu. PouZivani kontaminovanych roztokli miize vést

k z&vaznému poskozeni oka a nésledné ztraté zraku.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Ucinky na oko

Davkovani dvakrat denné neni dobie snaseno a nedoporucuje se. Netarsudil podavany ve forme dvou
davek za den vede k mirn¢ vyssi redukci nitroo¢niho tlaku, ale mé méné piiznivy bezpecnostni profil,
coz se odrazi ve vyssi frekvenci a zvySené zavaznosti nezadoucich G¢inkt na oko. Davkovani dvakrat
denné bylo také spojeno s vys$$i mirou ukonceni pouzivani piipravku z divodu nezadoucich u¢inka

(53,8 %) béhem 12m¢ésicni studie. Netarsudil se proto doporucuje podavat formou jedné davky denng.

Retikularni epitelidlni edém rohovky

Po podani 1é¢ivych piipravkl obsahujicich netarsudil byl hlasen retikularni epitelialni edém rohovky
(reticular epithelial corneal oedema, RECE), a to zejména u pacientl s jiz existujicim edémem
rohovky nebo predchozi o¢ni operaci. RECE obvykle odezni po ukon€eni podéavani 1é¢ivého piipravku
obsahujiciho netarsudil. Pacienti maji byt pouceni, aby informovali svého 1¢kare, pokud se u nich
b&hem uzivani pripravku Rhokiinsa objevi zhor§ené vidéni nebo bolest o¢i.

’

Ucinnost netarsudilu nebyla studovana po obdobi delsi nez 12 mésic.

Pomocné latky se zndmym U¢inkem

Benzalkonium-chlorid

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje benzalkonium-chlorid.

Benzalkonium-chlorid miize zptisobit podrazdéni o¢i, ptiznaky suchého oka a mtize mit vliv na slzny
film a povrch rohovky. Je znamo, Ze benzalkonium-chlorid mtze vést ke zméné zbarveni mékkych
kontaktnich ¢ocek.

Pripravek ma byt pouzivan s opatrnosti u pacientd se syndromem suchého oka a u pacientii s moznym
poskozenim rohovky.

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

Nebyly provedeny zadné studie interakci.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

Udaje o podavani netarsudilu t&hotnym Zenam jsou omezené nebo nejsou k dispozici. Systémova
expozice netarsudilu je zanedbatelna (viz bod 5.2), a proto se zadné ucinky na t€hotenstvi neocekavaji.
Pfi intraven6znim podani nenaznacuji studie reproduk¢ni toxicity na zvifatech pii klinicky

vyznamnych expozicich pfimé ani neptimé skodlivé ucinky (viz bod 5.3). Pripravek Rhokiinsa 1ze
v t€hotenstvi pouzit pouze tehdy, jestlize klinicky stav zeny 1écbu netarsudilem vyzaduje.



Kojeni

Neni znamo, zda se netarsudil/metabolity vylucuji do lidského mateiského mléka. I kdyz se G¢inky na
kojeného novorozence / kojené dité neocekavaji, jelikoz systémova expozice kojicich Zen netarsudilu
je povazovana za zanedbatelnou (viz bod 5.2), odpovidajici klinické tidaje nejsou k dispozici. Je tieba
rozhodnout, zda prerusit kojeni nebo pierusit/nepodstoupit 1é¢bu pripravkem Rhokiinsa, a to

s ohledem na pfinos kojeni pro dité a prinos terapie pro matku.

Fertilita

Nejsou k dispozici zadné udaje o ucincich netarsudilu na muzskou nebo Zenskou fertilitu. Systémova
expozice netarsudilu je vSak zanedbatelna (viz bod 5.2), a proto se zadné u€inky neocekavaji.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pripravek Rhokiinsa ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Pokud po instilaci piechodné dojde k rozmazanému vidéni, musi pacient pted fizenim ¢i obsluhou
stroju vyckat, nez se vidéni upravi.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Nejcastéjsimi nezadoucimi ucinky pozorovanymi v klinickych honocenich byly konjunktivalni
hyperemie (51 % pacientt), cornea verticillata (17 %), bolest v mist¢ instilace (17 %), konjunktivalni
krvéceni (8 %), erytém v mist¢ instilace (8 %), zabarveni rohovky (7 %), rozmazan¢ vidéni (6 %),
zvysené slzeni (6 %) a erytém ocniho vicka (5 %). Zavazné nezadouci Ucinky nebyly v klinickych
hodnocenich pozorovany.

Tabulkovy piehled nezadoucich uéinku

U netarsudilu podavaného formou jedné davky denn¢ byly hlaSeny nize uvedené nezadouci G¢inky.
Frekvence jsou definovany dle konvence jako: velmi casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10), méné
casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000) nebo neni
znamo (z dostupnych udaju nelze urdit).

Trida organovych systémi Frekvence Nezadouci uc¢inky
Poruchy imunitniho systému mén¢ Casté hypersenzitivita
Poruchy nervového systému Casté bolest hlavy
méné Casté zévraté
Poruchy oka velmi Casté konjunktivalni hyperemie',

cornea verticillata',
bolest v mist¢ instilace

Casté konjunktivalni krvaceni,
rozmazané vidéni,
zvysené slzeni,

erytém vicka,

svédéni oka,

podrazdéni oka,

snizena zrakovéa ostrost,
otok vicka,

keratitis punctata,

edém spojivky,

pocit ciziho télesa v oku,
konjunktivitida,
alergicka konjunktivitida,
fotofobie,

svédéni oka,

bolest oka,




Trida organovych systémii

Frekvence

NezZadouci ucinky

zakal rohovky,

suché oko,

vytok z oka,

erytém v mist¢ instilace,
diskomfort v misté instilace,
svédéni v misté instilace,
ptitomnost zbarveni rohovky
detekovatelného vitalnimi barvivy,
zvyseny nitroo¢ni tlak

méne Casté

o¢ni hyperemie,

blefaritida,

poskozeni rohovky,

tvorba krusty na okraji vicka,
ocni alergie,

konjunktivalni folikuly, o¢ni diskomfort,
otok oka,

rohovkova depozita,

porucha vicka,

dysfunkce meibomskych zlazek,
pigmentace rohovky,

diplopie,

ektropion,

zékaly ¢ocky,

neinfekéni konjunktivitida,
abnormalni pocity v oku,
astenopie,

episkleralni hyperemie,

vidéni s halo efekty,

keratitida,

refrakéni porucha,

neobvykly vzhled paprsku svétla pii
prichodu pfedni komorou,
zanét predni komory,

slepota,

podrazdéni spojivky,

nafaseni spojivky paralelné s okrajem
vicek,

diabeticka retinopatie,

ekzém vicek,

suchost ktize vicka,

glaukom,

rust o¢nich fas,

adheze duhovky,

iris bombata,

iritida,

oc¢ni hypertenze,

porucha vidéni,

dystrofie rohovky,

pocit ciziho télesa v mist¢ instilace,
podrazdéni v misté instilace,
skelné o¢i,

unava,

suchost v misté instilace,

edém v mist¢ instilace,
parestezie v misté instilace,
zabarveni spojivky,

zvySeny pomér exkavace k disku
zrakového nervu,

madardza,

defekt zorného pole

Neni znamo

retikulérni epitelidlni edém rohovky?

Respiraéni, hrudni a mediastindlni poruchy

méné Casté

diskomfort v oblasti nosu,
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Trida organovych systémii Frekvence NezZadouci udinky
rinalgie

Poruchy ktze a podkozni tkané méné Casté alergicka dermatitida,
kontaktni dermatitida,
lichenifikace,
petechie

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové | mén¢ Casté polychondritida

tkané

Poranéni, otravy a procedurdlni komplikace mén¢ Casté exkoriace

! Dalsi informace viz Popis vybranych nezadoucich vicinkii.
2 Dalsi nezadouci Gi¢inek pozorovany pii 1é¢bé netarsudilem v monoterapii

Popis vybranych nezaddoucich uéinku

Konjunktivalni hyperemie

Nejcastéji hlasenym nezadoucim ucinkem souvisejicim v klinickych hodnocenich s netarsudilem je
konjunktivalni hyperemie, ktera je pricitana vazodilatatnimu uc¢inku lé¢iv z tfidy inhibitord Rho-
kinazy. Konjunktivalni hyperemie méla typicky mirnou zavaznost a sporadicky charakter. Nicmén¢
existoval maly podil subjektii se stfedné zavaznou az zavaznou hyperemii, které 1é¢bu z diivoda tohoto
nezadouciho t¢inku ukoncily (6,0 % v klinickych hodnocenich faze III).

Cornea verticillata

U pftiblizné€ 20 % pacientli v kontrolovanych klinickych hodnocenich faze III se objevily o¢ni zmény
typu cornea verticillata. Cornea verticillata byla u pacientii 1é€enych netarsudilem poprvé pozorovana
po 4 tydnech denniho podavani. Tato reakce nevedla u pacientt k jakymkoli zjevnym funkénim
zménam vizu. VéEtSina ptipadli zmény typu cornea verticillata po ukonceni 1é€by vymizela. Incidence
zmen typu cornea verticillata byla vyS$si u urcitych subpopulaci: u starsich dospé€lych (= 65 let véku)
oproti jinym nez star§im dospélym (24,8 % vs. 15,9 %); u muzi oproti zenam (24,4 % vs. 18,4 %) au
bilé rasy oproti ostatnim rasam (25,6 % vs. 7,0 %).

Zv14stni skupiny pacientu

Starsi pacienti
S vyjimkou o¢nich zmén t ypucornea verticillata (viz vyse) nebyl mezi subjekty < 65 let véku a
> 65 let véku v bezpecnostnim profilu ptipravku Rhokiinsa pozorovan zadny rozdil.

HlaSeni podezieni na nezddouci G¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dtlezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Bylo prokazano, Ze systémova expozice netarsudilu je po topickém podani do oka zanedbatelna.
Pokud dojde k mistnimu pfedavkovani, je nutno oko (o¢i) proplachnout vodou z kohoutku. Léc¢ba
predavkovani zahrnuje podptirnou a symptomatickou terapii.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: oftalmologika, antiglaukomatika a miotika, ATC kod: SO1EX05


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Mechanismus uéinku

Predpoklada se, ze netarsudil, inhibitor Rho-kinazy, snizuje nitroo¢ni tlak zvySenim odtoku komorové
tekutiny. Studie na zvifatech i1 ¢lovéku naznacuji, Ze hlavnim mechanismem u¢inku je zvySeny
trabekularni odtok. Tyto studie také naznacuji, Ze netarsudil snizuje nitroo¢ni tlak snizenim
episkleralniho zilniho tlaku.

Klinick4 u¢innost a bezpeénost

Randomizovana, dvojité zaslepena multicentrick4 klinicka studie faze III porovnavala Gi€¢innost a
bezpecnost netarsudilu jednou denné s ti¢innosti a bezpecnosti timolol-maleinatu o koncentraci 0,5 %
dvakrat denn¢ pfi sniZovani nitroo¢niho tlaku u celkem 708 pacientti s glaukomem s otevienym thlem
nebo oc¢ni hypertenzi. Median véku ucastniki studie byl 65,5 let (rozmezi 18 az 91 let).

Studie byla navrzena tak, aby prokazala non-inferioritu netarsudilu v davce jednou denn¢ vecer vaci
timolol-maleinatu o koncentraci 0,5 % dvakrat denné€ u pacientl s vychozi hodnotou IOP > 20 mmHg
a <25 mmHg. Primarnim méfitkem G¢innosti byla primérna hodnota IOP v kazdém z 9 ¢asovych
bodi méfenych v 8:00, 10:00 a 16:00 v den 15, den 43 a den 90. Jako mez non-inferiority byl pouzit
rozdil primérné hodnoty IOP < 1,5 mmHg u vSech ¢asovych bodl po viechny navstévy béhem

3 mésict a < 1,0 mmHg u vétsiny téchto casovych bodl. U pacientii s vychozi hodnotou IOP

< 25 mmHg bylo snizeni IOP u netarsudilu davkovaného jednou denné€ non-inferiorni viici uc¢inku
timololu 0,5 % dvakrat denné (tabulka 1). Uginnost byla také prokazana u pacientd s vychozi hodnotou
IOP > 25 mmHg a < 30 mmHg. U netarsudilu byla prokézana klinicky vyznamna redukce IOP ve
vSech ¢asovych bodech, nicméné u této populace s vychozi hodnotou IOP > 25 mmHg a < 30 mmHg
(tabulka 2) nebyla prokazana non-inferiorita.

Tabulka 1: Prumérny I0P dle nav§tévy: Populace PP s vychozi hodnotou IOP < 25 mmHg

Navstéva ve studii a Netarsudil 0,02% Timolol 0,5% dvakrat Rozdil (95% CI)
casovy bod jednou denné denné Netarsudil/timolol
N 10P N 10P
Pti vstupu 08:00 186 22,40 186 22,44
do studie 10:00 186 21,06 186 21,27
16:00 186 20,69 186 20,69
15. den 08:00 184 17,68 183 17,51 0,17 (-0,43; 0,77)
10:00 181 16,55 183 16,71 -0,16 (-0,73; 0,41)
16:00 181 16,32 183 16,92 -0,60 (-1,16;-0,04)
43. den 08:00 177 17,84 183 17,60 0,25 (-0,34; 0,83)
10:00 177 16,75 182 16,98 -0,22 (-0,82;, 0,37)
16:00 176 16,57 182 16,67 -0,10 (-0,66; 0,46)
90. den 08:00 167 17,86 179 17,29 0,56 (-0,02; 1,15)
10:00 166 16,90 179 16,69 0,21 (-0,37;0,79)
16:00 165 16,73 179 16,80 -0,07 (-0,68; 0,55)
Tabulka 2: Priimérny IOP dle navstévy: Populace PP s vychozi hodnotou IOP > 25 a <30 mmHg
Navstéva ve studii a Netarsudil 0,02% Timolol 0,5% dvakrat Rozdil (95% CI)
¢asovy bod jednou denné denné Netarsudil/timolol
N 10P N 10P
Pfi vstupu 08:00 120 26,30 130 25,96
do studie 10:00 120 25,18 130 2491
16:00 120 24 48 130 23,99
15. den 08:00 118 21,57 129 20,15 1,42 (0,51; 2,34)
10:00 116 20,09 129 19,34 0,75 (-0,15; 1,64)
16:00 116 20,01 129 19,17 0,83 (0,00; 1,67)
43. den 08:00 112 21,99 127 19,84 2,14 (1,16; 3,13)
10:00 109 20,33 127 19,19 1,15 (0,30, 1,99)




16:00 109 20,03 127 19,63 0,41 (-0,47; 1,29)
90. den 08:00 94 21,71 121 19,91 1,79 (0,74; 2,85)
10:00 93 20,80 120 18,95 1,85 (0,89; 2,81)
16:00 93 20,31 120 18,94 1,37 (0,46; 2,28)

Bezpecnostni profil netarsudilu byl hodnocen v klinickych hodnocenich vcetné ctyt dobie
kontrolovanych studii faze III.

Ptiblizné 75 % subjektt zatazenych do skupin 1é¢enych netarsudilem ve studiich faze III bylo bilé rasy
a 24 % bylo ¢erné rasy nebo afroamerického ptivodu. Vice nez polovina subjektii byla ve véku

> 65 let. S vyjimkou incidence cornea verticillata nebyl mezi rasami nebo vékovymi skupinami
pozorovan zadny jiny rozdil v bezpecnostnim profilu (viz bod 4.8).

Mira dokonceni studii faze III byla ve skupiné 1é¢ené netarsudilem nizsi nez ve skupiné lécené
timolol-maleinatem. Subjekty se znamymi kontraindikacemi ¢i hypersenzitivitou na timolol byly ze
studii vylouceny. Mira ukonceni podavani z divodu nezadoucich uc¢inkd byla ve skuping 1écené
netarsudilem 19,3 % vs. 1,7 % ve skupin¢ s timolol-maleinatem. VétSina ptipadd ukonceni podavani
ve skuping s netarsudilem byla spojena s nezadoucimi u¢inky na oko, zatimco vétSina piipadd
ukonceni podavani ve skupiné s timololem byla spojena s jinymi nezddoucimi u¢inky nez nezddoucimi
ucinky na oko. Nejcastéji udavanymi nezadoucimi G¢inky spojenymi s ukon¢enim podavani byly ve
skupinach s pfipravkem Rhokiinsa konjunktivalni hyperemie (5,8 %), cornea verticillata (3,7 %) a
rozmazané vidéni (1,4 %). Incidence hyperemie a rozmazaného vidéni méla sporadickou povahu.

Uginnost a bezpe¢nost netarsudilu u subjektd s poskozenym epitelem rohovky nebo soub&zné
pritomnymi patologiemi oka, napt. pseudoexfoliaci a syndromem dispergovaného pigmentu, nebyly

stanoveny.

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky udélila odklad povinnosti predlozit vysledky studii

s ptipravkem Rhokiinsa u vSech podskupin pediatrické populace pfi snizovani zvyseného nitroocniho
tlaku u pacientti s glaukomem s otevienym tthlem ¢i o¢ni hypertenzi. (Informace o pouZiti u
pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Systémova expozice netarsudilu a jeho aktivnimu metabolitu, AR-13053, byla hodnocena u

18 zdravych subjektd po topickém podavani netarsudilu do oka jednou denné (jedna kapka
oboustranné¢ v rannich hodinach) po dobu 8 dni. Po podani davky v den 1 a 8 nebyly v plazmé
detekovany kvantifikovatelné koncentrace netarsudilu (dolni mez kvantifikace (LLOQ) 0,1 ng/ml).
Pouze u jednoho subjektu byla 8. den 8 hodin po davce jednou namétena koncentrace aktivniho
metabolitu v plazmé 0,11 ng/ml.

Biotransformace

Po topickém podani davky do oka je netarsudil metabolizovan esterazami v oku na aktivni metabolit
AR-13503.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zaklad¢ konvencnich farmakologickych studii bezpe¢nosti, toxicity po
opakovaném podavani, genotoxicity a vyvojové toxicity neodhalily Zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.
Utinky v neklinickych hodnocenich byly pozorovany pouze po expozicich dostateéné prevysujicich
maximalni expozici u ¢lovéka, coz svédci o malém vyznamu pii klinickém pouziti.



Intraven6zni podani netarsudil-mesilatu bifezim potkantim a kralikiim béhem organogeneze nevedlo pfi
klinicky vyznamnych systémovych expozicich k nepfiznivym embryofetalnim uc¢inkim. U bfezich
potkanil se davka 0,3 mg/kg/den (1 000nasobek doporucené ocni davky) a vyssi projevila vzestupem
postimplanta¢nich ztrat a sniZzenou Zivotaschopnosti plodu. U biezich kralikt se davka 3 mg/kg/den
(10 000nasobek doporucené o¢ni davky) a vyssi projevila vzestupem postimplantaénich ztrat a
snizenou hmotnosti plodu.

Dlouhodobé studie na zvitatech k vyhodnoceni kancerogenniho potencialu netarsudilu nebyly
provedeny.

V bakterialnim muta¢nim testu, v testu na buitkach mysiho lymfomu ani v mikronuklearnim textu u
potkanii nebyl netarsudil mutagenni.

Pokud bylo pasmo vinovych délek v modifikovaném in vitro testu 3T3 NRU-PT rozsiteno tak, aby
zahrnovalo UVB zafeni, bylo zjisténo, ze netarsudil a jeho aktivni metabolit AR-13503 maji mozny
fototoxicky potencial.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Benzalkonium-chlorid

Mannitol

Kyselina borita

Hydroxid sodny (pro upravu pH)

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti

3 roky

Oteviena lahvicka: 4 tydny od prvniho otevieni lahvicky. Neuchovavejte pii teploté nad 25 °C.

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Pied otevienim: Uchovavejte v chladniéce (2 °C — 8 °C).

Podminky uchovévani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho prvnim otevieni jsou uvedeny v bod¢ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Pripravek Rhokiinsa je dodavan ve sterilnim stavu v bilych lahvickach z polyethylenu o nizké hustoté
(2,5 ml naplné) s hroty s bilym polypropylenovym uzaveérem a uzavérem garantujicim neporusenost
obalu.

Jedna krabicka obsahuje 1 lahvicku.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Veskery nepouzity 1écivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.



7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Santen Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Finsko

8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CISLA

EU/1/19/1400/001

9. DATUM REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 19. 11. 2019
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 06. 09. 2024

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE ODPOVEDNY / VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPEéNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRiIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY / VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného / vyrobet odpovédnych za propousténi Sarzi

Santen Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Finsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI{ VYDEJE A POUZITI

Vydej lé¢ivého piipravku je vazan na Iékatsky predpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn udajt
o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy pfipravek jsou uvedeny v seznamu

referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a
jakékoli nasledné zmeény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé piipravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné€ popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a
ve veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
¢ na zadost Evropské agentury pro 1éCivé ptipravky,
o pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zme&nam pomeéru piinost a rizik, nebo z diivodu dosazeni vyznacného
milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

Rhokiinsa 200 mikrogramd/ml o¢ni kapky, roztok
netarsudilum

2.  OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jeden ml roztoku obsahuje netarsudilum 200 mikrogramt (jako netarsudili mesilas).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Benzalkonium-chlorid, kyselina borita, mannitol, hydroxid sodny, voda pro injekci.
Pred pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Oc¢ni kapky, roztok
1x2,5ml

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
o¢ni podani

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSIi ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
Zlikvidujte do 4 tydni po prvnim otevieni.
Datum otevieni:

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Pred otevienim: Uchovavejte v chladniéce.
Po otevieni: Neuchovavejte pfi teploté nad 25 °C.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Santen Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Finsko

12. REGISTRACNI CiSLO / REGISTRACNI CiSLA

EU/1/19/1400/001

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Rhokiinsa

| 17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN

16



MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK LAHVICKY

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Rhokiinsa 200 pg/ml o¢ni kapky
netarsudilum
oc¢ni podani

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

2,5 ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Rhokiinsa 200 mikrogramii/ml o¢ni kapky, roztok
netarsudilum

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci diive, nez zacnete tento pripravek pouZivat,
protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate nebo 1ékarnika.

- Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ti¢inkd, sdélte to svému 1ékati nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny
v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci

Co je pripravek Rhokiinsa a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Rhokiinsa pouZivat
Jak se ptipravek Rhokiinsa pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Rhokiinsa uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

AU e

1. Co je pripravek Rhokiinsa a k ¢emu se pouziva

Ptipravek Rhokiinsa obsahuje 1é¢ivou latku netarsudil. Netarsudil patfi do skupiny 1é¢iv zvané
,inhibitory Rho-kinazy“, které ptisobi tak, Ze snizuji mnozstvi tekutiny uvnitf oka, a snizuji tim jeji
tlak.

Pripravek Rhokiinsa se pouziva ke snizeni tlaku v oku u dospélych, ktefi trpi onemocnénim oci
zvanym glaukom nebo ktefi maji zvySeny nitroo¢ni tlak. Pokud je tlak v oku pfili$ velky, mize dojit
k poskozeni zraku.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Rhokiinsa pouZivat
NepouZivejte pripravek Rhokiinsa:

- jestlize jste alergicky(4) na netarsudil nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto piipravku

(uvedenou v bodg¢ 6).

Upozornéni a opatieni

. Pripravek Rhokiinsa nepouzivejte Castéji nez jednou denné, protoZe by se u Vas mohlo objevit
vice nezadoucich ucinki.
. Pokud se u Vas béhem 1é¢by timto ptipravkem objevi zhorSené vidéni nebo bolest oci,

informujte o tom svého lékate. MliZe to byt zplisobeno typem otoku prithledné vngjsi vrstvy oka
(retikularni epitelialni edém rohovky). Tento G¢inek byl hldSen po podani tohoto pfipravku do
oka u pacientt s uréitymi rizikovymi faktory, véetné predchozi operace oka. Obvykle se zlepsi
po preruSeni podavani piipravku.

Déti a dospivajici
Pripravek Rhokiinsa se nema pouzivat u déti a dospivajicich do 18 let, protoze byl zkouméan pouze u
dospélych.
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Dalsi lécivé pripravky a piipravek Rhokiinsa
Informujte svého 1ékafe nebo 1ékarnika o vSech 1écich, které pouzivate, které jste v nedavné dobé
pouzival(a) nebo které mozna budete pouzivat (viz bod 3. ,,Jak se ptipravek Rhokiinsa pouziva®).

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, neZ zacnete tento pripravek pouzivat. Pokud jste t€hotna
nebo kojite, ptipravek Rhokiinsa nepouzivejte, pokud Vam to 1ékat nedoporuci.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Pripravek Rhokiinsa ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Po pouziti
pripravku Rhokiinsa se miize u Vas

objevit rozmazané nebo neobvyklé vidéni. Nefid'te ani neobsluhujte stroje, dokud tyto ucinky
neodezni.

Piipravek Rhokiinsa obsahuje benzalkonium-chlorid

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje ptiblizné 150 mikrogramt benzalkonium-chloridu v jednom ml
roztoku.

Benzalkonium-chlorid miize byt vstieban mékkymi ocnimi cockami a miize ménit jejich barvu. Pred
podanim tohoto 1é¢ivého piipravku vyjméte kontaktni Cocky a nasad’te je zpét az po 15 minutach (viz
bod 3. ,,Jak se ptipravek Rhokiinsa pouziva®).

Benzalkonium-chlorid miize zptsobit podrazdéni oci, zvlasté pokud trpite syndromem suchého oka
nebo onemocnénim rohovky (prihlednd vrstva v predni ¢asti oka). Jestlize se po podani tohoto
pripravku objevi abnormalni pocity v oku, bodani nebo bolest v oku, informujte svého 1ékare.

3. Jak se pripravek Rhokiinsa pouziva

Vzdy pouzivejte tento piipravek piesné podle pokyni lékaie nebo 1ékarnika. Pokud si nejste jisty(a),
porad’te se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Pripravek Rhokiinsa pouzivejte pouze do o¢i (o¢ni podani). Nepozivejte jej ani nepodavejte injekEné.

Doporucena davka je jedna kapka do postizeného oka ¢i o¢i jednou denné vecer. LéCivy ptipravek
pouzivejte kazdy den pfiblizng ve stejny Cas.

Do postizeného oka (0¢i) nekapejte vice nez jednu kapku denné.

Jak se pripravek pouZziva

L

) =
B I

N
ﬁq N
/o

. Pted zahajenim podani si umyjte ruce. Pfed aplikaci ptipravku Rhokiinsa je nutné vyjmout
kontaktni ¢ocky (viz bod 2 ,,Ptipravek Rhokiinsa obsahuje benzalkonium-chlorid*).

. Pti otvirani ¢i zavirani lahvicky se nedotykejte kapaci koncovky prstem. Mohlo by dojit ke
infikovani kapek.

//
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. Otocte uzaveérem lahvicky a uzavér polozte na bok na Cisty povrch. Lahvicku dal drzte tak, aby
bylo zajisténo, Ze se $picka nedostane do kontaktu s jakymkoli pfedmétem.

. Lahvicku drzte mezi palcem a prsty, hrotem smérem dold.
. Zaklorite hlavu.
J Cistym prstem stihnéte spodni vicko doli tak, aby se mezi vickem a okem vytvofila ,kapsa*.

Sem bude tfeba kapnout kapku (obrazek 1).

o Priblizte hrot lahvicky do blizkosti oka. Pokud to pomuze, provadéjte postup pred zrcadlem.

o Nedotykejte se kapatkem oka, oéniho vicka, okolnich oblasti ani jinych povrchii. Mohlo by dojit
k infikovani kapek.

J Jemnym stiskem lahvicky uvolnéte do oka jednu kapku ptipravku Rhokiinsa.

J Vzdy aplikujte pouze jednu kapku do jednoho oka. Pokud se kapka nedostane do oka, pokuste
se o aplikaci znovu.

o Pokud mate pouzivat kapky do obou o¢i, nechte lahvicku otevienou a zopakujte tyto kroky i u
druhého oka.
o Nasad’te na lahvicku uzaveér a lahvicku zaviete.

Pokud pouZivate jesté jiné o¢ni kapky, po jejich pouziti vyckejte alesponn 5 minut a teprve poté jako
posledni pouzijte ptipravek Rhokiinsa, protoze ten zplisobuje rozsireni cév. Pokud pouzivate o¢ni masti,
pouzijte je nakonec.

JestliZe jste pouzil(a) vice pripravku Rhokiinsa, nez jste mél(a)
Proplachnéte oko teplou vodou. Az do doby pravidelného podani dalsi davky nepodavejte zadnou dalsi
kapku.

JestliZe jste zapomnél(a) pouZzit piipravek Rhokiinsa
Pokracujte dalsi davkou dle planu. Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a)
vynechanou davku.

JestliZe jste prestal(a) pouZivat pripravek Rhokiinsa

Ptipravek Rhokiinsa nepiestavejte pouzivat, aniz byste se poradil(a) se svym lékatem. Pokud
prestanete ptipravek Rhokiinsa pouzivat, nebude tlak ve vaSem oku kontrolovan, coz miize vést ke
ztraté zraku.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékate nebo
lékarnika.

4. MoZzné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny 1éky miize mit i tento pfipravek nezadouci u¢inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

U ptipravku Rhokiinsa byly hlaseny tyto nezavazné nezadouci ucinky:

Velmi ¢asté nezadouci ucinky (mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10)
o Utinky v oblasti oka:

zarudnuti oka, jemna depozita na piedni strané oka,

bolest v misté podani kapek.

Casté nezadouci u¢inky (mohou postihnout aZ 1 osobu z 10)

. Uginky v oblasti oka:
infekce nebo zanét oka, suché oci nebo trhlinky ve filmu ¢i tekuting na povrchu oka
(konjunktivitida, keratitis punctata), zanét oka zptsobeny alergickou reakci nebo vystupujici
krevni cévy,
vytok z oka, ptipadné slzeni oci,
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bolest oka, pocit pisku nebo ciziho télesa v oku, celkové zarudnuti oka kratce po podani kapek,
bodové nebo zarudnuti oka nebo zarudnuti ve tvaru skvrny,

svédeéni vicek, otok kolem oka,

zakaleni oka a mirné zhorSeni zraku, citlivost na svétlo, rozmazané vidéni.

Celkové nezadouci u¢inky: bolest hlavy.

Méné €asté nezadouci ucinky (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)

Uginky v oblasti oka:

zvyseny tlak tekutiny uvniti oka,

zanét zabarvené ¢asti oka (duhovky), vyklenuti duhovky, malé zbarvené skvrny na povrchu oka,
rust fas, ztrata fas ,

suchost oka, abnormalni otoc¢eni dolniho vicka ven, suchost oka zpiisobena zanétem zlaz o¢nich
vicek, tvorba krust na vi¢kach,

onemocnéni oka spojené s diabetem

nadmérna tvorba zahybu spojivky,

slepota, rozmazané, dvojité vidéni a vidéni s halo efekty (mlznym oparem okolo zdroji svétla),
Sedy zakal,

ocni alergie,

skelné oci, unava.

Celkové nezadouci tcinky:

zesilené priznaky alergie,

zavrat’,

nepiijemné pocity a bolest v oblasti nosu.

Uginky na kizi:

zarudnuti ¢i svédéni klize, vyrazka na kizi, zanét chrupavky, povrchové poskozeni pokozky.

Neni znamo (Cetnost nelze z dostupnych udaji urcit)

Utinky v oblasti oka:
otok prihledné vngjsi vrstvy oka (retikularni epitelialni edém rohovky).

Hlaseni neZadoucich tucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sd€lte to svému 1ékafti nebo 1ékarnikovi. Stejné
postupujte v piipadé jakychkoli nezddoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci.
Nezadouci G¢inky mizete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v dodatku V. NahlaSenim nezadoucich u¢inkt mizete prispét k ziskani vice
informaci o bezpec¢nosti tohoto pfipravku.

5.

Jak pripravek Rhokiinsa uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a na $titku na lahvicce
za ,,EXP*. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Neoteviené lahvicky: Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Po otevteni lahvicky: Neuchovavejte pfi teploté nad 25 °C.

Po 4 tydnech od prvniho otevieni lahvicku nepouzivejte, aby se zabranilo infekci, a pouZzijte novou
lahvicku.

Nevyhazujte zadné 1éCivé ptipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni poméahaji chranit zivotni prostfedi.
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6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Rhokiinsa obsahuje

- Lécivou latkou je netarsudilum. Jeden ml roztoku obsahuje netarsudilum 200 mikrogrami (jako
netarsudili mesilas).

- Dal§imi pomocnymi latkami jsou benzalkonium-chlorid (viz bod 2 ,,Piipravek Rhokiinsa
obsahuje benzalkonium-chlorid®), mannitol, kyselina borita, hydroxid sodny (pro Gpravu pH) a
voda pro injekci.

Jak pripravek Rhokiinsa vypada a co obsahuje toto baleni
Pripravek Rhokiinsa je ¢iry, kapalny roztok o¢nich kapek v plastové lahviéce. Jedna lahvicka obsahuje

2,5 ml 1é¢ivého piipravku a jedno baleni obsahuje jednu lahvicku se Sroubovacim uzévérem.

Drzitel rozhodnuti o registraci

Santen Oy
Niittyhaankatu 20,
33720 Tampere,
Finsko

Vyrobce

Santen Oy
Kelloportinkatu 1,
33100 Tampere,
Finsko

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
Santen Oy
Tél/Tel: +32 (0) 24019172

Bbbarapus
Santen Oy
Tem.: +40 21 528 0290

Ceska republika
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Danmark
Santen Oy
TIf.: +45 898 713 35

Deutschland
Santen GmbH
Tel: +49 (0) 3030809610

Eesti
Santen Oy
Tel: +372 5067559

EALGoo
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3284 8111

Espaiia
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Lietuva
Santen Oy
Tel: +370 37 366628

Luxembourg/Luxemburg
Santen Oy
Tél/Tel: +352 (0) 27862006

Magyarorszag
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Malta
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Nederland
Santen Oy
Tel: +31 (0) 207139206

Norge
Santen Oy
TIf: +47 21939612

Osterreich
Santen Oy
Tel: +43 (0) 720116199

Polska



Santen Pharmaceutical Spain S.L.
Tel: +34 914 142 485

France
Santen S.A.S.
Tél: +33 (0) 1 70 75 26 84

Hrvatska
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Ireland
Santen Oy
Tel: +353 (0) 16950008

island
Santen Oy
Simi: +358 (0) 3 284 8111

Italia

Santen Italy S.r.1.
Tel: +39 0236009983

Kvnpog
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3284 8111

Latvija
Santen Oy
Tel: +371 677 917 80

Santen Oy
Tel.: +48(0) 221042096

Portugal
Santen Oy
Tel: +351 308 805912

Roménia
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenija
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenska republika
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Suomi/Finland
Santen Oy
Puh/Tel: +358 (0) 974790211

Sverige
Santen Oy
Tel: +46 (0) 850598833

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana.

DalSi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro léCiveé ptipravky: https://www.ema.europa.eu.
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