SASKANOTS ZVA 29-02-2024

ZALU APRAKSTS

1.  ZALUNOSAUKUMS

Xalvide 50 mikrogrami/ml acu pilieni, kidums

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 ml skiduma satur 50 mikrogramus latanoprosta (latanoprostum).
Katrs piliens satur aptuveni 1,5 mikrogramus latanoprosta.

Paligviela(-s) ar zinamu iedarbibu:
Katrs ml acu pilienu §kiduma satur 6,4 mg (0,2 mg katra piliena) fosfatu (natrija hidrogénfosfata un
natrija dihidrogénfosfata monohidrata forma).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Acu pilieni, Skidums (Acu pilieni).

Skidums ir dzidrs, bezkrasains $kidrums.

pH ir 5,5- 6,5 diapazona.

Osmolalitate ir 250-320 mOsmol/kg diapazona.
4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Paaugstinata intraokulara spiediena pazeminasanai pacientiem ar atverta kakta glaukomu un okularu
hipertensiju.

Paaugstinata intraokulara spiediena mazinasana pediatriskiem pacientiem ar paaugstinatu intraokularo
spiedienu un pediatrisku glaukomu.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas

leteicama deva pieaugusiem (ari gados vecakiem pacientiem)

Ieteicama terapija ir pa vienam pilienam slimaja(s) aci(s) reizi diena. Optimala iedarbiba ieglistama, ja
latanoprostu lieto vakara.

Latanoprostu nedrikst lietot biezak ka reizi diena, jo pieradits, ka biezakas lietoSanas gadijuma
samazinas intraokularo spiedienu pazeminosa darbiba.

Ja aizmirsta viena deva, arst€Sanu jaturpina ar nakamo devu paredz&ta laika.

Ka ar jebkuriem acu pilieniem, lai samazinatu iesp&jamo sisteémisko absorbciju, ieteicams asaru
maisinu piespiest acs plakstinu savienojuma vieta (punkta okliizija) uz vienu minti. Tas jadara

nekavgjoties pec katra piliena iepilinasanas.

Kontaktlecas ir jaiznem pirms acu pilienu iepilinaSanas un atkal jaieliek pec 15 minttem.
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Lietojot vairak par vienu lokali lietojamu oftalmologisku medikamentu, tie jalieto ar vismaz piecu
mindsu starplaiku. Acu ziedes ir jalieto pedejas.

Pediatriska populacija

Xalvide acu pilienus pediatriska populacija var lietot tapat ka picaugusajiem. Nav datu par lietoSanu
priekslaicigi dzimusSiem bérniem (gestacijas vecums mazaks par 36 nedélam). Dati par lietoSanu
b&rniem, kas jaunaki par 1 gadu, ir ierobeZzoti (4 pacienti) (skatit 5.1. apakSpunktu).

LietoSanas veids
LietoSanai acis.

Xalvide acu pilieni ir sterils $kidums, kas nesatur konservantu.

P&c vacina nonemsanas Xalvide acu pilieni ir gatavi lietosanai. Lai nepielautu pilinataja uzgala un
Skiduma piesarnosanu, ar pudelites pilinataja uzgali nedrikst pieskarties plakstiniem, apkartgjam
zonam vai citam virsmam.

4.3. Kontrindikacijas
Paaugstinata jutiba pret latanoprostu vai jebkuru no 6.1. apak$punkta uzskaititajam paligvielam.
4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Latanoprosts var pakapeniski mainit acu krasu, palielinot briina pigmenta daudzumu varaviksneng.
Pirms terapijas uzsakSanas pacients jainformé par iesp&jamo neatgriezenisko acu krasas mainu.
Vienpusgja lietosana var radit neatgriezenisku heterohromiju.

Acu krasas mainu novéro galvenokart pacientiem ar jauktu krasu varaviksneni, t.i., zili brinu, peleki
briinu, dzeltenbriinu un zali brinu.

P&tijumos ar latanoprostu noteikts, ka parmainas parasti rodas terapijas pirmo 8 ménesu laika, retak
terapijas otraja vai treSaja gada, bet nav noverots péc ceturta terapijas gada. Varaviksnenes
pigmentacijas progreséSanas atrums laika gaita samazinas un ir stabils piecus gadus. Ilgak par pieciem
gadiem pastiprinata pigmentacija nav pétita. Atklata 5 gadu droSuma pétijuma ar latanoprostu 33%
pacientu attistijas varaviksnenes pigmentacija (skatit 4.8. apakSpunktu). Varaviksnenes krasas maina
bija nieciga un vairuma gadijumu tika atzita par kliniski nebatisku. Pacientiem ar jauktu krasu
varaviksneni sastopamiba bija robezas no 7 1idz 85%, dzeltenbriinas varaviksnenes gadijuma
sastopamiba bija visaugstaka.

Pacientiem ar homoggni zilam actm izmainas netika noverotas un pacientiem ar homoggni pelekam,
zalam vai briinam acim, izmainas tika noverotas reti.

Krasu mainu izraisa melanina daudzuma palielinaSanas varaviksnenes stromas melanocitos un nevis
melanocitu skaita palielinasanas. Parasti slimaja ac briinais pigments ap ziliti sadalas aplveidigi
virziena uz periferiju, bet brinaka var klait arT visa varaviksnene vai tas dalas. P&c terapijas
partraukSanas varaviksneng netiek noverots briina pigmenta pieaugums. P&c klinisko p&tijumu datiem
tas netiek saistits ar kadu simptomu vai patologiskam novirzém.

Terapija neietekm@ja ne varaviksnenes dzimumzimes, ne vasaras raibumus. Kliniskos p&tijumos nav
noverota pigmenta uzkrasanas trabekularaja tikla vai citur prieksgja kambari. Pamatojoties uz 5 gadu
klmisko pieredzi, varaviksnenes pigmentacijas paliclinasanas nerada jebkadas negativas klmiskas
sekas un, ja rodas varaviksnenes pigmentacija, latanoprosta lietoSanu var turpinat. Tomer pacientu
vajadzetu regulari izmekl&t un, ja kliniskais stavoklis to atlauj, arst€sanu ar latanoprostu var partraukt.

Ir ierobeZota pieredze latanoprosta lieto$anai hroniskas slégta kakta glaukomas, atvértas kakta
glaukomas arstésana pacientiem ar pseidofakiju un pigmentglaukomu. Nav pieredzes par latanoprosta
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lietosanu iekaisuma un neovaskularas glaukomas vai acu iekaisumu gadijumos. Latanoprosts
neietekmé vai maz ietekmé acs ziliti, tacu nav lietoSanas pieredzes slégta kakta glaukomas akiitas
Iekmes gadijuma. Tadel $ajos gadijumos latanoprostu ieteicams lietot piesardzigi, lidz tiks iegita
lielaka pieredze.

Ir ierobezoti petijumu dati par latanoprosta lictoSanu kataraktas perioperativaja perioda. Latanoprosts
Siem pacientiem jalieto piesardzigi.

Latanoprosts piesardzigi jalieto pacientiem ar herpé&tisko keratitu anamnézg, un to nevajadzetu lietot
herpes simplex izraisita keratita akiitaja faze, ka ari pacientiem ar recidivéjosu herpétisko keratitu
anamneze, Tpasi saistitu ar prostaglandinu analogiem.

Ir sanemti zinojumi par makulas tisku (skatit 4.8. apakSpunktu) galvenokart pacientiem ar afakiju,
pacientiem ar pseidofakiju ar 1€cas muguréjas kapsulas plisumu vai prieks§€jas kameras 1&cam vai
pacientiem ar zinamiem makulas cistveida ttiskas riska faktoriem (pieméram, diab&tiska retinopatija
un tiklenes vénas okluzija). Latanoprosts jalieto piesardzigi pacientiem ar afakiju, pacientiem ar
pseidofakiju ar 1&cas mugurgjas kapsulas plisumu vai priek$gjas kameras 1&cam vai pacientiem ar
zinamiem makulas cistveida tuskas riska faktoriem.

Pacientiem ar zinamiem predispon&josSiem riska faktoriem pret irttu/uveitu latanoprostu var lietot,
ieveérojot piesardzibu.

Piecjama ierobezota pieredze attieciba uz astmas pacientiem, tomér p&cregistracijas pieredzes laika
sanemti dazi zinojumi par astmas paasinajumu un/vai aizdusu. Tadgl astmas pacienti jaarstg, ievérojot
piesardzibu, I1dz tiks ieguta lielaka pieredze, skatit arT 4.8. apaksSpunktu.

Novérota periorbitalas adas krasas maina, galvenokart Sie zinojumi sanemti no pacientiem Japana.
Sodienas pieredze rada, ka periorbitalas adas krasas maina nav ilglaiciga un dazos gadijumos, turpinot
terapiju ar latanoprostu, atgriezas ieprieksgja stavoli.

Latanoprosts var pakapeniski mainit arstétas acs skropstu un apkartéjo zonu apmatojuma izskatu —
matini klGst garaki, biezaki, tumsaki, pieaug to skaits un skropstas var sakt augt nepareiza virziena.
P&c terapijas partraukSanas skropstu izmainas ir atgriezeniskas.

Pediatriska populacija

Dati par efektivitati un droSumu vecuma grupa lidz 1 gadam (4 pacienti) ir loti ierobeZoti (skatit

5.1. apakSpunktu). Nav datu par lietosanu priekslaicigi dzimuSiem b&rniem (gestacijas vecums mazaks
par 36 ned€lam).

Bérniem no 0 1idz <3 gadiem, kas slimo ar PIG (primara iedzimta glaukoma) pirmas izvéles arstésana
ir kirurgiska iejaukSanas (piem&ram, trabekulotomija/goniotomija).

Ilgtermina droSums bérniem vél nav noteikts.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Nav pieejami parliecinosi zalu mijiedarbibas dati.

Vienlaicigi lietojot divus prostaglandinu analogus, ir noverota paradoksala intraokulara spiediena
palielinasanas. Tadg| nav ieteicama vienlaiciga divu vai vairak prostaglandinu, prostaglandinu analogu

vai prostaglandinu atvasinajumu lietoSana.

Pediatriska populacija
Mijiedarbibas petijumi veikti tikai pieaugusSajiem.
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4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroS$ana ar kriti

Griutnieciba

Nav noteikts $o zalu drosums, tas lietojot griitniecibas laika cilvékiem. Tam ir potenciali kaitiga
farmakologiska ietekme uz grutniecibas gaitu, nedzimuso bérnu un jaundzimus$o. Tadge| latanoprostu
nedrikst lietot griitniecibas laika.

BarosSana ar kraiti

Latanoprosts un ta metaboliti var izdalities mates piena, tadel §is zales nedrikst lietot sievietem
baroSanas ar kriiti perioda vai b&rna baroSana ar kriiti japartrauc.

Fertilitate

P&tfjumos ar dzivniekiem latanoprostam nav noverota ietekme uz t€vinu un matisu auglibu (skatit

5.3. apakspunktu).

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Tapat ka citas acu zales, acu pilienu iepilinasana var radit parejosu redzes miglosanos. Pacients
nedrikst vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus, lidz §t ietekme ir izzudusi.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

a. Drosuma profila kopsavilkums

Vairums nevélamo blakusparadibu novérotas saistiba ar okularo sistému. Atklata 5 gadu droSuma
pétljuma ar latanoprostu 33% pacientu attistijas varaviksnenes pigmentacija (skatit 4.4. apakSpunktu).
Citas ar okularo sist€mu saistitas blakusparadibas parsvara bija parejosas un radas zalu lietoSanas

laika.

b. Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Nevelamas blakusparadibas sakartotas pec to biezuma: loti biezi (>1/10), biezi (>1/100 lidz <1/10),
retak (>1/1000 lidz <1/100), reti (=1/10 000 Iidz <1/1000), loti reti (<1/10 000), nav zinami (nevar
noteikt pec pieejamiem datiem).

Organu Loti biezi Biezi Retak Reti Loti reti <
sistemu >1/10 >1/100Iidz< | >1/1000Iidz | >1/10 000 1/10 000
klasifikacija 1/10 <1/100 Iidz < 1/1000
Infekcijas un Herpgtiskais
infestacijas keratits*§
Nervu Galvassapes*,
sistémas reibonis*
traucgjumi
Acu bojajumi | Varaviksnenes | Punktveida Plakstinu Irits*; Periorbitalas
pastiprinata keratits, tiska; sausas radzenes un plakstinu
pigmentacija; | galvenokart acs sindroms; | taska*, parmainas,
viegla lidz bez keratits*; radzenes kas rada acs
mérena simptomiem; | neskaidra erozija; rievas
konjunktivas | blefarits; redze; makulas | periorbitala padzilinasan
hiperémija; sapes ac; tuska, ieskaitot | tiiska; 0S
acs fotofobija; cistisku trihiaze*;
kairinajums konjunktivits* | makulas palielinats
(dedzinosas, tasku*; skropstu rindu
berzosas, uvelts* skaits pie
niezes un Meiboma
sveSkermena dziedzeru
sajltas); (glandulae
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Organu Loti biezi Biezi Retak Reti Loti reti <
sistému >1/10 >1/100 Iidz< | >1/1000 Iidz | >1/10 000 1/10 000
Klasifikacija 1/10 < 1/100 lidz < 1/1000
skropstu un tarsales)
apmatojuma atveres
izmainas Uz (distichiasis);
plakstina varaviksnenes
(tumsaka cista*§;
krasa, lokaliz&tas
skropstas adas reakcijas
garakas, uz
biezakas, plakstiniem;
skropstu tums$aka
skaita plakstinu adas
palielinasanas) krasa; acu
konjunktivas
pseidopemfig
o1ds*§
Sirds Stenokardija; Nestabila
funkcijas sirdsklauves* stenokardija
trauc&jumi
Elposanas Astma*; Astmas
sisteémas aizdusa* paasinajums
traucgjumi
kriisu kurvja
un videnes
slimibas
Kunga-zarnu Slikta dasa;
trakta vemsana
traucgjumi
Adas un Izsitumi Nieze
zemadas audu
bojajumi
Skeleta- Muskulu
muskulu un sapes*;
saistaudu locitavu
sistémas sapes™®
bojajumi
Visparégji Sapes kriisu
traucgjumi un kurvt*
reakcijas
ievadiSanas
vieta

* P&cregistracijas perioda registrétas zalu izraisitas nevélamas blakusparadibas
§Blakusparadibu biezums noteikts, izmantojot statistikas metodi “The Rule of 3”

Loti retos gadijumos saistiba ar fosfatus saturosu acu pilienu lieto§anu daziem pacientiem ar bitiskiem
radzenes bojajumiem zinots par radzenes kalcifikaciju .

C. Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Informacija nav sniegta.

d. Pediatriska populacija

Divos Tsos kliniskos pétijumos (< 12 ned€las) tika iesaistiti 93 (25 un 68) bérni, kuriem noverotais

drosuma profils bija Iidzigs ka pieaugusajiem, un netika atklata neviena jauna nevélama

blakusparadiba. Istermina drosuma profils dazadas pediatriskas populacijas apak$grupas ari bija
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lidzigs (skatit 5.1. apakSpunktu). Beémiem biezak neka pieaugusajiem noveroja $adas neveélamas
blakusparadibas: nazofaringitu un temperatiiras paaugstinasanos.

ZinoSana par iesp&jamam nevelamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tick nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltgti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam Zalu valsts agenttrai Jersikas iela 15 Riga,
LV1003. Timekla vietne: www.zva.gov.lv

49. PardozeSana

Simptomi
Neskaitot acu kairinajumu un konjunktivas hiperémiju, citas blakusparadibas latanoprosta
pardozesanas gadijuma nav noverotas.

Ja latanoprosts nejausi lietots iekskigi, var biit noderiga §ada informacija:

viens flakons satur 125 mikrogramus latanoprosta. Vairak neka 90% tiek parveidoti pirma loka
metabolisma aknas. 3 mikrogrami/kg intravenoza inflizija veseliem brivpratigiem, kuras rezultata tika
sasniegta 200 reizes augstaka vid&ja koncentracija plazma ka kliniskas arst€sanas laika, neradija
nekadus simptomus, bet 5,5 -10 mikrogrami/kg deva radija sliktu diisu, sapes védera, reiboni,
nogurumu, karstuma vilnus un pastiprinatu svisanu. Pertikiem latanoprostu intravenozi ievadija deva
virs 500 mikrogrami/kg, kas neradija butisku ietekmi uz kardiovaskularo sistemu.

Latanoprosta intravenoza lietoSana pértikiem bija saistita ar parejosu bronhu konstrikciju. Tacu
pacientiem ar mereni smagu bronhialo astmu, lietojot latanoprostu lokali acls septinas reizes lielaka
deva neka kliniska latanoprosta deva, bronhu konstrikcija netika novérota.

ArsteSana
Latanoprosta pardozésanas gadijuma arstéSanai jabiit simptomatiskai.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: pretglaukomas un miotiskie lidzekli, ATK kods: SOIEEO1

Darbibas mehanisms

Aktiva viela latanoprosts — prostaglandina F», analogs — ir selektivs prostanoidu FP receptoru agonists,
kas pazemina intraokularo spiedienu, palielinot intraokulara skidruma atteci. Intraokularais spiediens
cilvekam sak pazeminaties apméram 3—4 stundas p&c lietoSanas un maksimalo iedarbibu sasniedz pec
8-12 stundam. Spiediena pazeminajums saglabajas vismaz 24 stundas.

P&tfjumi ar dzivniekiem un cilvékam rada, ka galvenais darbibas mehanisms ir uveoskleralas atteces
palielinasanas, lai gan cilvékam noverota ar1 neliela atteces sp&jas palielinasanas (atteces pretestibas
pazeminasanas).

Farmakodinamiskas Tpasibas

Pivotalos pétijumos pieradits, ka latanoprosts ir efektivs monoterapija. Veikti ari kltniski pettjumi par
lietosanu kombinacijas. Sie pétijumi rada, ka latanoprosts ir efektivs kombinacija ar béta
adrenergiskiem antagonistiem (timololu). Islaicigos pétijumos (1 vai 2 ned€las) novérots, ka
latanoprosta iedarbiba pastiprinas kombinacija ar adrenergiskiem agonistiem (dipivalilepinefrinu),
peroraliem karboanhidrazes inhibitoriem (acetazolamidu) un dal&ji ar holinergiskiem agonistiem
(pilokarpinu).

Kliniska efektivitate un droSums
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Klimiskos petijumos noverots, ka latanoprosts bitiski neietekme intraokulara skidruma veidosanos.
Nav konstatéta latanoprosta ietekme uz asins un intraokulara Skidruma barjeru.

Pettjumos ar pertikiem, lietojot kltnisku devu, latanoprosts neietekmgja vai tikai nedaudz ietekmgja
intraokularo asinsriti. Tomer vietgjas lietoSanas gadijuma iesp&jama viegli vai méreni izteikta
konjunktivas vai episklerala hiperémija.

Latanoprosta ilgstosa lietoSana pertikiem, kam bija veikta ekstrakapsulara lecas ekstrakcija,
neietekméja tiklenes asinsvadus, kas tika noteikts ar fluorescento angiografiju.

Islaicigas terapijas laika latanoprosts neizraisija fluoresceina nopliidi cilvéka acs muguréeja dala
pseidofakijas gadijuma.

Latanoprostam kliniskas devas nav konstat&ta nozimiga farmakologiska ietekme uz kardiovaskularo
un elposanas sistemu.

Pediatriska populacija

Latanoprosta efektivitate pediatriskaja populacija 18 gadus un jaunakiem pacientiem pieradita

12 nedglas ilga dubultmasketa kliska petijuma, kura 107 pacientiem ar diagnostic€tu okularu
hipertensiju un bérnu glaukomu, latanoprosts tika salidzinats ar timololu. Jaundzimus$o gestacijas
vecumam bija jabiit vismaz 36 nedelam. Pacienti sanéma 0,005% latanoprostu vienreiz diena vai
0,5% timololu (vai péc izvéles 0,25% p&tamam personam, kas jaunakas par 3 gadiem) divreiz diena.
Efektivitates primarais mérka kriterijs bija videja intraokulara spiediena (IOS) pazeminasanas
pétijuma 12. nedgla, salidzinot ar sakuma raditajiem. Vid&ja IOS pazeminasanas latanoprosta un
timolola grupas bija lidziga. Visas pétitajas vecuma grupas (0 Iidz <3 gadi, 3 Iidz <12 gadi un 12 lidz
18 gadi) vid&ja 10S pazeminasanas petijuma 12. nedg€la latanoprosta grupa bija lidziga ka timolola
grupa. Tomer kliniska p&tjjuma beérniem efektivitates dati vecuma grupa no 0 lidz <3 gadiem tika
pamatoti tikai ar 13 latanoprosta pacientiem un netika uzradita attieciga efektivitate 4 pacientiem, kuri
parstaveja vecumu grupu no 0 Iidz <1 gadam. Nav datu par lietoSanu priekslaicigi dzimusiem
zidainiem (gestacijas vecums mazaks par 36 ned€lam).

P&tamo personu apak$grupa ar primaru iedzimtu/bérnu glaukomu (PIG) I0S pazeminasanas
latanoprosta un timolola grupas bija lidziga. Apaksgrupa bez PIG (piem&ram, juvenila atvérta kakta
glaukoma, afakiska glaukoma) novéroja lidzigus rezultatus ka PIG apakSgrupa.

letekmi uz IOS vargja vérot jau p&c pirmas terapijas nedélas (skatit tabulu); tapat ka pieaugusajiem ta
saglabajas visu pétfjuma laiku — 12 nedgélas.

Tabula: 10S pazeminasanas (MmHg) 12. nedéla aktivas terapijas grupa ar pamatdiagnozi
Latanoprosts Timolols
N=53 N=54

Sakuma raditaji (SK) 27,3 (0,75) 27,8 (0,84)
12. nedgla: izmainu vidgjais, salidzinot -7,18 (0,81) -5,72 (0,81)
ar sakuma raditajiem" (SK)
p-raditajs pret timololu 0,2056

PCG Ne-PCG PCG Ne-PCG

N=28 N=25 N=26 N=28
Sakuma vidgjais (SK) 26,5 (0,72) 28,2 (1,37) 26,3(0,95) | 29,1(1,33)
12. nedgla: izmainu vidgjais, salidzinot| -5,90 (0,98) -8,66 (1,25) |-5,34(1,02) | -6,02(1,18)
ar sakuma raditajiem" (SK)
p-raditajs pret timololu 0,6957 0,1317

SK: standarta kliida.
Pielagotie raditaji, pamatojoties uz kovariacijas analizes (ANCOVA) modeli.

7
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5.2. Farmakokinétiskas Tpasibas

Latanoprosts (molekulmasa 432,58) ir izopropilestera pirmszales, kas pasas ir neaktivas, bet
hidrolizgjoties par skabi, latanoprosts kltist biologiski aktivs.

UzsiikSanas
Pirmszales labi uzsticas radzeng un viss medikaments, kas nokliist intraokularaja skidruma, ejot cauri
radzenei hidrolizgjas.

Izkliede

P&ttjumi ar cilvékiem norada, ka maksimala koncentracija intraokulara skidruma tiek sasniegta
aptuveni divas stundas péc lokalas lietoSanas. P&c lokalas lietosanas pértikiem latanoprosts izplatas
galvenokart acs prieksg€ja dala, konjunktiva un acu plakstinos. Tikai neliela zalu dala sasniedz acs
muguréjo dalu.

Biotransformacija
Latanoprosta skabe act praktiski nemetaboliz&jas. Galvenais metabolisms notiek aknas. Cilvekam
pusperiods plazma ir 17 miniites.

Eliminacija
Galvenajiem metabolitiem — 1,2-dinor- un 1,2,3,4-tetranormetabolitiem — p&tijumos ar dzivniekiem
nav novérota biologiska aktivitate, vai ta ir vaja. Sie metaboliti tick izvaditi parsvara ar urinu.

Pediatriska populacija

Atklats farmakokingtikas p&tijums par latanoprosta skabes plazmas koncentraciju tika veikts

22 pieaugusiem pacientiem un 25 pediatriskiem pacientiem (no dzimsanas lidz 18 gadu vecumam) ar
okularu hipertensiju vai glaukomu. Visas vecuma grupas sanéma terapiju ar 0,005% latanoprostu, pa
vienam pilienam katra act vienreiz diena, vismaz 2 nedglas. Salidzinot ar pieaugusiem pacientiem,
latanoprostskabes sist€miska iedarbiba 3 Iidz <12 gadus veciem beérniem bija apméram divreiz lielaka,
bet bérniem lidz 3 gadu vecumam - sesreiz lielaka, tomér sistémiskajam blakusparadibam saglabajas
plasa droSuma robeza (skatit 4.9. apakSpunktu). Laika lidz maksimalas plazmas koncentracijas
sasniegSanai mediana visas vecuma grupas bija 5 minttes péc devas sanemsanas. Plazmas eliminacijas
pusperioda mediana bija 1sa (<20 mindites) un lidziga bérniem un pieaugusajiem, tapec latanoprosta
skabes uzkrasanos sisteémiskaja asinsrit€ stabila lidzsvara stavoklIt nekonstatgja.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Latanoprosta okulara, ka arT sisteémiska toksicitate petita vairakam dzivnieku sugam. Kopuma
latanoprostam ir laba panesamiba, droSuma robeza starp klinisko okularo devu un sist€émisko
Noverots, ka lielas latanoprosta devas — apméram 100 reizes lielakas neka kliniska deva uz kg
kermena masas, kas intravenozi ievaditas neanestez&tiem pértikiem, palielina elposanas frekvenci, kas
vargtu liecinat par Tslaicigu bronhu konstrikciju. P&tfjumos ar dzivniekiem latanoprostam nav
noverotas sensitivizejosas Tpasibas.

TruSiem un pertikiem lietojot Iidz 100 mikrogrami/act dienas devu (kliniska dienas deva ir aptuveni
1,5 mikrogrami/acT), nav noverota toksiska ietekme aci. Tacu pértikiem noverots, ka latanoprosts rada
pastiprinatu varaviksnenes pigmentaciju. Pastiprinatas pigmentacijas mehanisms, varétu biit melanina
veidoSanas stimulacija varaviksnenes melanocitos. Proliferativas parmainas nav novérotas.
Varaviksnenes krasas parmaina var biit neatgriezeniska.

Hroniskas okularas toksicitates p&tijumos 6 mikrogrami/act latanoprosta dienas devas lietoSana radija
arT acs spraugas palielinasanos. ST ietekme ir parejosa un rodas, lietojot par kliiskam devam lielakas
devas. Cilvékam $ada ietekme nav noverota.
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Latanoprosts uzradija negativus rezultatus atgriezeniskaja mutaciju testa bakterijas, génu mutaciju
testa pelu limfomas §tnas un pelu mikrokodolu testa. Cilvéka limfocttos in vitro tika novérotas
hromosomu aberacijas. Lidziga iedarbiba novérota ari prostaglandinam F,, — dabiskam
prostaglandinam, kas norada, ka iedarbiba raksturiga grupai.

Papildus mutagenitates p&tijumu par in vitro/in vivo neplanotu DNS sintézi zurkam rezultati bija
negativi, kas liecina, ka latanoprosts nav mutagénisks. Kancerogenitates pétijumu rezultati pelém un
zurkam bija negativi.

P&tfjumos ar dzivniekiem latanoprostam nav noverota ietekme uz tévinu un matisu auglibu.
Embriotoksicitates p&tijuma, latanoprostu intravenozi ievadot zurkam (5, 50 un

250 mikrogrami/kg/diena), nenoveroja embriotoksicitati. Tomer trusiem latanoprosts 5
mikrogrami/kg/diena un lielaka deva radija embrioletalu efektu.

Deva 5 mikrogrami/kg/diena (aptuveni 100 reizes parsniedz kliisko devu) radija nozimigu
embriofetalu toksicitati, kas izpaudas ar palielinatu vélinas rezorbcijas un abortu biezumu un
samazinatu augla masu.

Teratogenas Tpasibas nav novérotas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Natrija hlorids

Natrija hidrogénfosfats

Natrija dihidrogénfosfata monohidrats
Polisorbats 80

Dinatrija edetats

Natrija hidroksids (pH pielagosanai)
Atskaidita salsskabe (pH pielagoSanai)
Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

In vitro pétijumos novérots, ka, latanoprostu sajaucot ar acu pilieniem, kuri satur tiomersalu, rodas
nogulsnes. Lietojot §adas zales, acu pilieni japilina ar vismaz piecu mint$u starplaiku.

6.3. Uzglabasanas laiks

2 gadi.

P&c pudelites pirmas atversanas:

2,5 ml: 30 dienas,

7,5 ml: 90 dienas.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Nesasaldet.

Uzglabat temperatiira Iidz 25 "C.

6.5. lepakojuma veids un saturs

Iepakojuma ir ABPE pudelite ar vairaku devu pumpja aplikatoru (PP, ABPE, ZBPE), ABPE vacinu un
PP pirkstu uzmavu.
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Xalvide 50 mikrogrami/ml acu pilieni, Skidums pieejami sados iepakojumos:
1 pudelite x 2,5 ml
1 pudelite x 7,5 ml
2 pudelites X 7,5 ml
Visi iepakojuma lielumi tirgh var nebit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA S.A.

ul. Pelplinska 19, 83-200 Starogard Gdanski, Polija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

21-0193

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 30.11.2021

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS

02/2024
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