Sp. zn. sukls89557/2020

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRiPRAVKU

Ofloxacin-POS 3 mg/ml o¢ni kapky, roztok

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI{
1 ml roztoku o¢nich kapek obsahuje ofloxacinum 3 mg.
1 kapka obsahuje piiblizn¢ ofloxacinum 0,10 mg.

Pomocna latka: benzalkonium-chlorid 0,025 mg/ml

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Oc¢ni kapky, roztok
Ciry, bledy az svétle zlutozeleny roztok.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Topicka lécba zevnich o¢nich infekci, jako je bakteridlni konjunktivitida a keratitida u dospélych a
déti zpasobenych organismy citlivymi na ofloxacin. Pozornost mé byt vénovana oficidlnim

pokynim tykajicim se vhodného pouziti antibakterialnich 1¢ku.
4.2 Davkovani a zpiisob podani

Davkovani

Aplikace jedné kapky ptipravku Ofloxacin-POS do spojivkového vaku postizeného oka(oci) kazdé

dvé az ¢tyti hodiny po dobu prvnich dvou dnti a pak ctyfikrat denné.
Délka lécby by neméla prevySovat 14 dnti.

Pokud se pouZziva jina topicka latka, ma se ptipravek Ofloxacin-POS a jiny Iék podédvat s odstupem

alesponi 15 minut. O¢ni masti se maji aplikovat vZdy jako posledni.

Pediatricka populace
Neni nutna zadna uprava davky.

Starsi populace
Neni nutna z4dné tprava davky (viz bod 4.4).



4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku ofloxacin nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé
6.1 nebo na kterykoli z dalSich chinoloni.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Ofloxacin neni urcen k injekénimu podani.

Nebyla stanovena bezpecnost ani u¢innost u kojenct mladsich jednoho roku.
Pokud se objevi alergicka reakce na ofloxacin, 1€k prestanite uzivat.

Béhem [écby o¢nimi kapkami obsahujicich ofloxacin je nutné se vyhybat nadmérné expozici
slune¢nimu nebo ultrafialovému zéateni (napf. solarni lampy, soldria, atd.; existuje riziko
fotosenzitivity).

Béhem 1écby topickym o¢nim ofloxacinem byly hldSeny ptipady vyskytu kornealnich precipitata.
Kauzalni vztah vS§ak nebyl stanoven.

Pii pouziti ofnich kapek Ofloxacin-POS je tieba zvazit rizika rinofaryngealniho prichodu
ptipravku, coz miize ptispivat ke vzniku a §ifeni bakteridlni rezistence. Podobné jako u jinych
antiinfektiv maze delsi pouziti zpasobit preriistani necitlivych organismi.

Pokud dojde ke zhorSeni infekce nebo pokud neni v pfiméfeném cCase zaznamenéno klinické
zlepseni, ukoncete pouziti a zahajte alternativni 1é€cbu.

Pouzivejte pfipravek Ofloxacin-POS s opatrnosti u pacientil, u kterych se vyskytla hypersenzitivita
na jin€ chinolonové antibakterialni ptipravky.

Zavazné a n€kdy fatalni vyskyty hypersenzitivni reakce (anafylaktického / anafylaktoidniho typu),
které v nékterych piipadech nasledovaly po prvni ddvce, byly zaznamenany u pacientli uZivajicich
chinolony vcetné¢ ofloxacinu systémoveé. Nékteré reakce byly doprovazeny kardiovaskularnim
kolapsem, ztratou védomi, angioedémem (v€etn¢ hrtanu, hltanu nebo obliceje), obstrukcemi
dychacich cest, dusnosti, koptivkou a svédénim.

Srdecni poruchy
Opatrnost je nutnd pii uZivani fluorochinolond, véetné Ofloxacin-POS, u pacientli se znamymi
rizikovymi faktory pro prodlouzeni QT intervalu, jako jsou napf.:

e vrozeny prodlouzeny QT interval

e soucasné uzivani lé¢ivych piipravki, u kterych je zndmo, Ze prodluzuji QT interval (napf.

antiarytmika IA a III tfidy, tricyklicka antidepresiva, makrolidy, antipsychotika)

e nekorigovana elektrolytova dysbalance (napt. hypokalémie, hapomagnezémie)

e onemocnéni srdce (napi. srde¢ni selhdni, infarkt myokardu, bradykardie)
Star$i pacienti a zeny mohou byt vnimavéjsi k 1éktim, které prodluzuji QT interval. Proto je u téchto
skupin paceintii nutnd zvySena opatrnost pii uZivani fluorochinoloni véetné¢ Ofloxacin-POS.
(vizbod 4.2,4.5,4.824.9)

Udaje jsou velmi omezené, aby bylo mozné stanovit uc¢innost a bezpecnost 0,3% ocnich kapek
s ofloxacinem v 1é¢b¢ konjunktivitidy u novorozencu.



Pouziti o¢nich kapek s ofloxacinem u novorozenct s ophthalmia neonatorum zptisobené infekci
Neisseria gonorrhoeae nebo Chlamydia trachomatis se nedoporucuje, protoze u téchto pacientt
nebyly hodnoceny.

Pouziti u starSich a pediatrickych pacienti: Nejsou k dispozici zadné srovnavaci udaje tykajici se
topického davkovani u starSich nebo u pediatrickych pacientl ve srovnani s jinymi vékovymi
skupinami, ale pfi zohlednéni minimalni systémové absorpce je mozné pouzit davkovani stejné.

Klinické a neklinické publikace uvadely vyskyt perforace rohovky u pacientli s preexistujicim
kornedlnim epitelidlnim defektem nebo kornealnim viedem, pokud byli 1éCeni topickymi
fluorochinolonovymi antibiotiky. V mnoha ztéchto hlaSeni vSak byly zapojeny vyznamné
zavad¢jici faktory, zahrnujici pokroc€ily veék, pfitomnost velkych viedii, soubézné ocni poruchy
(napf. t€zka suchost oci), systémova zanétliva onemocnéni (napt. revmatoidni artritida) a soub&zné
pouzivani ocnich steroidii nebo nesteroidnich protizanétlivych 1€ki. Je vSak nezbytné dbat
opatrnosti s ohledem na riziko perforace rohovky, pokud pouzivate ptipravek pro 1écbu pacienti
s kornealnimi epitelidlnimi defekty nebo kornedlnimi viedy.

Piipravek Ofloxacin-POS obsahuje konzervacni latku benzalkonium chlorid, ktery muze
zpusobovat podrazdéni oka a miize se vstiebavat mékkymi kontaktnimi ¢ockami a zménit jejich
barvu. Nedoporucuje se pouziti kontaktnich cocek u pacientt, kteti jsou 1é¢eni pro o¢ni infekci.

Pti systémové aplikaci fluorochinolonti, véetné ofloxacinu, mize dojit kzadnétu a ruptute Slachy,
zejména u starSich pacientil a pacientll soubézné 1écenych kortikosteroidy. Proto je tfeba postupovat
s opatrnosti a 1écbu Ofloxacin-POS ukondit pfi prvni zndmce tendinitidy ( viz bod 4.8).

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

Bylo prokazéano, ze systémové podani urcitych chinolonii inhibuje metabolickou clearance kofeinu
a theofylinu. Lékové interakéni studie provedené u systémoveé podavaného ofloxacinu prokézaly, Ze
metabolickd clearance kofeinu a theofylinu neni vyznamné naruSena ofloxacinem. I kdyz se
vyskytly zpravy o zvySené prevalenci toxicity pro CNS pii systémovém podavani fluorochinolont,
pokud se pouzivaji spolu se systémovymi nesteroidnimi protizanétlivymi léky (NSAID), nebylo to
hlaseno pfi soubézném systémovém pouziti NSAID a ofloxacinu.

Lécivé pripravky prodluZujici QT interval

Ofloxacin-POS, stejné jako ostatni fluorochinolony, musi byt uzivan s opatrnosti u pacientd
uzivajicich 1écivé ptipravky, o kterych je zndmo, Ze prodluzuji QT interval (napf. antiarytmika IA a
III tfidy, tricyklicka antidepresiva, makrolidy a antipsychotika) (viz bod 4.4).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi
U téhotnych Zen nebyly provedeny zadné dostatecné a dobie kontrolované studie. Protoze se

ukdzalo, Ze systémove poddvané chinolony plisobi u pfedcasné narozenych zvifat artropatii, uzivani
ofloxacinu u t€¢hotnych zen neni doporuceno (viz bod 5.3).



Kojeni

Protoze ofloxacin a jiné chinolony jsou pfi systémovém uzivani vylu¢ovany do matetského mléka a
tudiz mize dojit k poskozeni kojenych déti, je tfeba ucinit rozhodnuti, zda do¢asné prerusit kojeni
nebo 1éCivo nepodavat; pfitom je tfeba vzit do tvahy vyznam léku pro matku.

Fertilita:
Ofloxacin nemél zadny vliv na fertilitu potkant (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nebyly provedeny zadné studie zabyvajici se ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje. Po
aplikaci oc¢nich kapek se miize objevit pfechodné rozmazané vidéni. Nefid'te ani neobsluhujte
nebezpecné stroje, pokud se zrak neupravi.

4.8 Nezadouci ucinky

Celkové

Zavazné reakce po pouziti systémového ofloxacinu jsou vzacné a vétSina piiznaki je reverzibilnich.
Vzhledem k tomu, Zze se ofloxacin v malém mnozstvi vstiebava systémove po topickém podéni,
mohly by se pfi systémovém pouziti objevit nezddouci Gcinky.

Nasledujici kategorie se pouzivaji pro klasifikaci frekvence nezadoucich ucinki:
Velmi casté (= 1/10)

Casté (>1/100 az < 1/10)

Méné¢ Casté (>1/1000 az < 1/100)

Vzacné (> 1/10 000 az < 1/1000)

Velmi vzacné (<1/10 000)

Neni znamo (z dostupnych udajii nelze urcit).
Srdecni poruchy

Frekvence neznama: komorové arytmie a torsades de pointes (hlaSeny pfedevs§im u pacienti
s rizikovymi faktory pro prodlouzeni QT intervalu), prodlouzeni QT intervalu na EKG (viz
bod 4.4 a2 4.9).

Poruchy oka

Casté: podrazdéni oka, o&ni diskomfort

Neni znamo: keratitida, konjunktivitida, rozmazané vidéni, fotofobie, otok o¢€i, pocit ciziho télesa
v ocich, zvySené slzeni, suchost o¢i, bolesti o€i, svédéni hornich vicek, ocni hyperémie;
piecitlivélost (vCetné svédéni oka a o¢niho vicka), periorbitalni edém (vetné edému oc¢nich vicek)

Gastrointestinalni poruchy
Neni znamo: nauzea

Poruchy imunitniho systému
Velmi vzacné: Reakce precitlivélosti (véetné angioedému, dyspnoe, anafylaktické reakce/Soku,
otoku orofaryngu a oteklého jazyka)



Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivove tkanée

U pacientt léCenych systémoveé podavanymi fluorochinolony byly hldSeny ruptury Slach ramene,
ruky, Achillovy S§lachy a dalSich Slach, které si vynutily chirurgickou 1écbu nebo vedly k
dlouhodobé¢jsi invalidité. Studie a postmarketingové zkuSenosti se systémové podavanymi
chinolony ukazuji, Ze riziko takovychto ruptur mize byt zvySené u pacientd [éCenych
kortikosteroidy, zvlasté u geriatrickych pacientdi, a u Slach vystavenych vysokému napéti, véetné
Achillovy slachy (viz bod 4.4).

Poruchy nervového systéemu
Neni znamo: zavraté

Poruchy kize a podkozni tkané
Neni znamo: Stevens-Johnsontiv syndrom, toxické epidermélni nekrolyza, otok obliceje

HlaSeni podezfeni na nezddouci uéinky

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky po registraci lé¢ivého piipravku je dilezité. UmoZiuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinosti a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické
pracovniky, aby hlésili podezieni na neZadouci U€inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv
Srobarova 48, 100 41 Praha 10
Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Nebyl dosud popsan zadny piipad predavkovani.

V ptipadé topického pireddvkovani si vyplachnéte oci vodou.

Pokud se po nesprdvném pouziti nebo nechténém pieddvkovani objevi systémové nezddouci
ucinky, je tieba je 1écit symptomaticky.

V ptipad¢ predavkovani ma byt zahajena symptomaticka 1écba. Z diivodu mozného prodlouzeni QT
intervalu ma byt provedeno monitorovani EKG.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: oftalmologika, antiinfektiva, fluorochinolony ATC kéd: SOTAEO1
Mechanismus uinku

Ofloxacin je derivat kyseliny chinolové a inhibuje bakteridlni DNA gyrdazu s baktericidnim
ucinkem.

Mechanismus rezistence

Vznik rezistence na fluorochinolony u senzitivnich bakterii obecné probiha mutaci genu gyrA, ktery
koéduje subjednotku A DNA gyrazy. Dale je za nizkou urovei rezistence odpovédny aktivni eflux,
ktery by mohl plsobit jako prvni krok pii volbé rezistence. Resistence se muze objevit jako
vicestupniovy proces s naslednymi mutacemi, zptsobujicimi progresivné vyssi hladinu resistence
stupniovitého charakteru. Kmeny s hrani¢ni citlivosti se mohou stat rezistentni pii jednom
mutacnim kroku.



http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Plasmidem zprostfedkovana rezistence byla zjiSténa u bakterii E. coli a Klebsiella.
Bakterie rezistentni na jeden fluorochinolon vykazuji zkfiZzenou rezistenci na jiné ¢leny skupiny
chinolonti.

Hrani¢ni hodnoty

Ve studii rezistence uvedené nize byly bakteridlnimi izolaty klasifikovany jako citlivé nebo
rezistentni dle doporuceni Evropské komise pro hodnoceni bakteridlni citlivosti (European
Committee of Antimicrobial Susceptibility Testing, EUCAST). Pokud jsou ur¢eny EUCASTem,
byly pouzity epidemiologické hrani¢ni hodnoty (ECOFF), jinak byly pouzity klinické¢ hrani¢ni

hodnoty EUCAST pro systémové podavané antibakteridlni latky:

citlivé rezistentni ECOFF
Staphylococcus sp. <1 mg/l > 1 mg/l <1 mg/l
Streptococcus pneumoniae <0,125 mg/l >4 mg/l <4 mg/l
Haemophilus influenzae <0,5 mg/l > 0,5 mg/l < 0,064 mg/l
Moraxella catarrhalis <0,5 mg/l > 0,5 mg/l <0,25 mg/l
Enterobakteriaceae <0,5 mg/l > 1 mg/l <0,25 mg/l
Acinetobacter spp. ND ND <1 mg/l
Pseudomonas aeruginosa ND ND <2 mg/l
Enterococcus faecalis ND ND <4 mg/l
Escherichia coli <0,5 mg/l > 1 mg/l <0,25 mg/l
Klebsiella pneumoniae <0,5 mg/l > 1 mg/l <0,25 mg/l
Klebsiella spp. <0,5 mg/l > 1 mg/l <0,25 mg/l
Serratia spp. <0,5 mg/l > 1 mg/l <1 mg/l

Antibakteridlni spektrum

Antibakterialni spektrum ofloxacinu zahrnuje obligatné anaerobni bakterie, fakultativné anaerobni
bakterie, aerobni a jiné bakterie, jako jsou napf. chlamydie. Je tfeba predpokladat, Ze ofloxacin se
vstiebava po lokalni aplikaci bez toho, aby zptisoboval klinické nebo patologické zmény.

Prevalence ziskané rezistence se muze lokaln€ nebo v pribeéhu Casu lisit. Proto je nezbytna mistni
informace tykajici se situace ohledné rezistence, pfedevs§im pro adekvatni 1é¢bu zadvaznych infekci.
V ptipadé€ pochybnosti tykajicich se lokalni prevalence ofloxacinové rezistence je tfeba konzultovat
odbornika.

Zejména v piipadé tézkych infekci nebo nedostatecné ucinnosti se musi provést mikrobialni
diagnostika s detekci patologickych zarodki a jejich citlivosti na ofloxacin.

Udaje tykajici se citlivosti v tabulce ukazuji data ze studie bakterialni rezistence provedené s 1391
izolaty o¢niho ptivodu (zejména externi stéry) pochazejici z 31 némeckych center. Uvedené aerobni
zarodky poskytuji reprezentativni nahled na bakterie zptisobujici o¢ni infekce v Némecku. Je tieba
vzit v uvahu, ze distribuce frekvenci oftalmologicky relevantnich zarodkl neni v jinych zemich
identicka, ale podobna. Proto niZe uvedené bakterie budou nej€astéjSimi pri¢inami bakterialnich
infekci také v jinych zemich.



Obvykle citlivé kmeny
(vyskyt rezistence <10 %)

Aerobni grampozitivni mikroorganismy

Staphylococcus aureus (MSSA)

Aerobni gramnegativni mikroorganismy

Haemophilus influenzae

Haemophilus parainfluenzae

Enterobacteriaceae (Escherichia coli, Proteus mirabilis, Klebsiella
oxytoca, Serratia marcescens, Enterobacter cloacae a Klebsiella
pneumoniae)

Acinetobacter baumannii

Acinetobacter lwoffii

Moraxella catarrhalis

Kmeny, u nichZ mize ziskana
rezistence zptusobovat potiZe pri 1é¢bé
(vyskyt rezistence > 10 %)

Aerobni grampozitivni mikroorganismy

Staphylococcus aureus (MSSA)

Streptococcus pneumonie

Koagulaza negativni stafylokoky

Enterococcus

Aerobni gramnegativni mikroorganismy

Pseudomonas aeruginosa

5.2 FarmakoKkinetické vlastnosti

Ve studii provedené u zdravych dobrovolnikli byly primérné koncentrace ofloxacinu namétené ve
filmu slz ¢tyfi hodiny po topickém podavani (9,2 ng/g) vyssi nez minimalni koncentrace ofloxacinu
2pg/ml nezbytné pro inhibici 90 % vétSiny o¢nich bakterialnich kmenti (MIC90) in vitro.
Maximalni sérové koncentrace ofloxacinu po deseti dnech topického podavani byly asi 1000krat
niz$i nez koncentrace hlaSené po standardnim perordlnim podavani ofloxacinu a nebyly pozorovany
zadné systémové nezadouci ucinky, které by souvisely s topickym podanim ofloxacinu.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Po topickém o¢nim podani v klinicky relevantnich davkach se nevyskytuji Zadné toxikologické
bezpecnostni problémy tohoto piipravku u ¢lovéka. Mnoho in vitro a také in vivo testll indukce
genovych a chromozomalnich mutaci bylo negativnich. Neexistuji Zddné dlouhodobé vyzkumy u
zvitat zabyvajici se karcinogenitou. Neexistuji znamky kataraktogennich nebo ko-kataraktogennich
ucinki.

Ofloxacin nema vliv na fertilitu, na peri- a postnatalni vyvoj a neni teratogenni. Pii systémové
aplikaci ofloxacinu zvifatim byly pozorovany degenerativni zmény kloubni chrupavky. PoSkozeni
kloubni chrupavky zaviselo na véku a davkovani (¢im mladsi zvitata, tim vétsi byl ucinek). Pokud
se pouziva systémové, ma ofloxacin neurotoxicky potencidl a indukuje pii vysokych davkach
reverzibilni abnormality v testech. Podobn¢ jako jiné chinolony je ofloxacin fototoxicky u zvitat pii
expozicich v humannim terapeutickém rozsahu, pokud se pouziva systémove.



6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych litek

Benzalkonium-chlorid

Chlorid sodny

Kyselina chlorovodikova 35% a hydroxid sodny (k Gpravé pH).

Voda na injekci

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky

Po prvnim otevfeni lahvicky s ptipravkem Ofloxacin-POS by se pfipravek nemél pouzivat déle nez
4 tydny.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Neuchovavejte pfi teploté nad 25 °C.

Uchovavejte lahvicku v krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

V ptipadé, ze pivodni svétlé Zlutozelené zbarveni roztoku tmavne a prechazi do zelenozlutého
zbarveni je tfeba piipravek zlikvidovat.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Ptipravek Ofloxacin-POS se dodava v kapacich lahvi¢kach z nizkohustotniho polyethylenu (LDPE)
se Sroubovacim uzaveérem (HDPE).

Kazda kapaci lahvicka obsahuje 5 ml ptipravku Ofloxacin-POS.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Z4dné zvlastni pozadavky.
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