ANEXO1I

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO



' Este medicamento esté sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccion de nueva
informacion sobre su seguridad. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de
reacciones adversas. Ver la seccion 4.8, en la que se incluye informacion sobre como notificarlas.

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Roclanda 50 microgramos/ml + 200 microgramos/ml colirio en solucion

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada ml de solucion contiene 50 microgramos de latanoprost y 200 microgramos de netarsudil (como
mesilato).

Excipiente(s) con efecto conocido

Cada ml de solucion contiene 200 microgramos de cloruro de benzalconio.

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Colirio en solucion.
Solucion transparente e incolora, pH 5 (aproximadamente).

Osmolaridad: 280 mOsm/kg.

4.  DATOS CLINICOS

4.1 Indicaciones terapéuticas

Roclanda esta indicado para la reduccion de la presion intraocular (PIO) elevada en pacientes adultos
con glaucoma primario de dngulo abierto o hipertension ocular en los que la monoterapia con una
prostaglandina o netarsudil produce una reduccion insuficiente de la PIO.

4.2 Posologia y forma de administracion

El tratamiento con Roclanda debe ser iniciado por un oftalmoélogo o un profesional sanitario
cualificado en el campo de la oftalmologia.

Posologia

Uso en adultos y pacientes de edad avanzada
La dosis recomendada es de una gota en cada ojo afectado una vez al dia, por la noche. Los pacientes
no se deben aplicar mas de una gota al dia en el ojo afectado.

Si se olvida una dosis, se debe continuar el tratamiento con la dosis de la noche siguiente.
Poblacion pedidtrica

No se ha establecido la seguridad y eficacia de Roclanda en nifilos menores de 18 afos.
No se dispone de datos.



Forma de administracion
Via oftalmica.

Los datos sobre las posibles interacciones especificas de latanoprost/netarsudil se describen en la
seccion 4.5. Si se va a utilizar latanoprost/netarsudil junto con otros medicamentos oftalmicos topicos,
cada uno de ellos se debe administrar con al menos cinco minutos de diferencia. Debido a las
propiedades vasodilatadoras de netarsudil, cualquier otro colirio se debe administrar antes de aplicar
latanoprost/netarsudil. Las pomadas oftalmicas se deben administrar en ultimo lugar.

Las lentes de contacto se deben retirar antes de instilar latanoprost/netarsudil y se pueden volver a
colocar una vez pasados 15 minutos desde la administracion del colirio (ver seccion 4.4).

Al igual que ocurre con cualquier colirio, se recomienda comprimir el saco lagrimal a la altura del
canto medial (oclusion puntal) durante un minuto, con el fin de reducir una posible absorcion
sistémica. Esto se debe realizar inmediatamente después de la instilacion de cada gota.

Se debe evitar que la punta del recipiente dispensador entre en contacto con el ojo, las estructuras que
lo rodean, los dedos o cualquier otra superficie para evitar la contaminacion de la solucién. El uso de
soluciones contaminadas puede producir lesiones oculares graves y la consiguiente pérdida de vision.

4.3 Contraindicaciones

Hipersensibilidad al (a los) principio(s) activo(s) o a alguno de los excipientes incluidos en la
seccion 6.1.

4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Pigmentaciodn del iris

Latanoprost puede cambiar gradualmente el color de los ojos al aumentar la cantidad de pigmento
marron en el iris. Antes de comenzar el tratamiento, se debe informar a los pacientes de la posibilidad
de un cambio permanente en el color del ojo. El tratamiento unilateral puede dar como resultado una
heterocromia permanente.

El aumento de la pigmentacion del iris no ha demostrado tener secuelas clinicas negativas, por lo que
pueden seguir administrandose medicamentos que contienen latanoprost, aunque se produzca
posteriormente pigmentacion del iris. No obstante, se debera hacer un seguimiento de los pacientes
con frecuencia y, si la situacion clinica asi lo aconseja, se puede interrumpir el tratamiento con los
medicamentos que contienen latanoprost.

Queratitis herpética

Los medicamentos que contienen latanoprost se deben utilizar con precaucion en pacientes con
antecedentes de queratitis herpética, y se deben evitar en casos de queratitis activa por herpes simple y
en pacientes con antecedentes de queratitis herpética recurrente asociada especificamente a analogos
de las prostaglandinas.

Riesgo de edema macular

Se han notificado casos de edema macular asociado al uso de medicamentos con latanoprost
principalmente en pacientes afaquicos, en pacientes pseudofaquicos con rotura de capsula posterior o
con lentes de camara anterior, o en pacientes con factores de riesgo conocidos de desarrollar edema
macular cistoide (como retinopatia diabética y oclusion venosa retiniana). Los medicamentos que
contienen latanoprost se deben utilizar con precaucion en pacientes afaquicos, en pacientes
pseudofaquicos con roturas en la capsula posterior o con lentes de camara anterior, o en pacientes con
factores de riesgo conocidos de desarrollar edema macular cistoide.
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Riesgo de iritis/uveitis

Los medicamentos que contienen latanoprost se pueden utilizar con precaucion en pacientes que
presenten factores de riesgo conocidos de predisposicion a la iritis/uveitis.

Exacerbacion del asma

Existen pocos datos relativos al uso de latanoprost en pacientes con asma, pero se han notificado
algunos casos de exacerbacion del asma y/o disnea en la experiencia poscomercializacion. Por lo
tanto, se debe tratar con precaucion a los pacientes asmaticos hasta que se tenga suficiente experiencia
con esta asociacion.

Decoloracion de la piel periorbitaria

Se ha observado una decoloracion de la piel periorbitaria asociada al tratamiento con medicamentos
que contienen latanoprost; la mayor parte de las notificaciones procedian de pacientes japoneses. La
experiencia disponible hasta la fecha muestra que la decoloracion de la piel periorbitaria no es
permanente y, en algunos casos, revertié aun manteniendo el tratamiento con latanoprost.

Cambios en las pestafias

El tratamiento con medicamentos que contienen latanoprost puede alterar gradualmente las pestanas y
el vello del ojo tratado y las zonas circundantes; estos cambios incluyen el incremento de la longitud,
del grosor, de la pigmentacion y de la cantidad de pestafias o del vello, asi como crecimiento desviado
de las pestafias. Los cambios en las pestafias son reversibles una vez se interrumpe el tratamiento.

Contenido de cloruro de benzalconio

Este medicamento contiene cloruro de benzalconio.

Se ha notificado que el cloruro de benzalconio puede causar irritacion ocular, sintomas de ojo seco y
puede afectar a la pelicula lacrimal y a la superficie de la cornea, y se sabe que altera el color de las
lentes de contacto blandas. Debe utilizarse con precaucion en pacientes con 0jo seco y en pacientes en
los que la cornea pueda estar afectada.

Se debe vigilar a los pacientes en caso de uso prolongado.

La eficacia de Roclanda no se ha estudiado durante mas de 12 meses.

4.5 Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Los estudios de interacciones in vitro han demostrado que el uso de colirios con timerosal combinado
con latanoprost/netarsudil puede producir precipitacion. Cualquier otro colirio se debe administrar con
al menos 5 minutos de diferencia (ver seccion 4.2).

Los estudios in vitro han indicado que netarsudil tiene el potencial de inhibir las isoenzimas CYP450
en la cornea; sin embargo, hasta la fecha, no se ha observado evidencia clinica de interacciones
farmacocinéticas locales.

Se han notificado elevaciones paradojicas de la presion intraocular tras la administracion oftdlmica
concomitante de dos analogos de prostaglandinas. Por lo tanto, no se recomienda el uso de dos o mas
prostaglandinas, analogos de prostaglandinas o derivados de prostaglandinas.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo

No hay datos o estos son limitados relativos al uso de latanoprost/netarsudil en mujeres embarazadas.
4



No se prevén efectos cuando se administra este medicamento durante el embarazo puesto que la
exposicion sistémica a netarsudil es insignificante (ver seccion 5.2). Los estudios en animales con
administracion intravenosa de netarsudil no sugieren efectos perjudiciales directos ni indirectos en
términos de toxicidad para la reproduccion con exposiciones de trascendencia clinica (ver

seccion 5.3).

Latanoprost produce efectos farmacoldgicos potencialmente perjudiciales durante el embarazo y/o en
el feto/recién nacido (ver seccion 5.3).

Por consiguiente, no debe utilizarse latanoprost/netarsudil durante el embarazo.
Lactancia

Se desconoce si netarsudil/metabolitos se excreta en la leche materna. Sin embargo, aunque no se
prevén efectos en nifios/recién nacidos lactantes puesto que es previsible que la exposicion sistémica a
netarsudil en madres en periodo de lactancia sea insignificante, no se dispone de datos clinicos
relevantes (ver seccion 5.2). Latanoprost y sus metabolitos pueden pasar a la leche materna. Se debe
decidir si es necesario interrumpir la lactancia o interrumpir el tratamiento tras considerar el beneficio
de la lactancia para el nifio y el beneficio del tratamiento para la madre.

Fertilidad

No se dispone de datos relativos a los efectos de netarsudil sobre la fertilidad masculina o femenina.
No obstante, no se prevén efectos, ya que la exposicion sistémica a netarsudil es insignificante (ver
seccion 5.2). En los estudios en animales no se ha observado que latanoprost ejerza ningun efecto
sobre la fertilidad masculina o femenina (ver seccion 5.3).

4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de Roclanda sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es insignificante.

Si se produce vision borrosa transitoria después de la instilacion, el paciente debe esperar hasta que la
vision se aclare antes de conducir o utilizar maquinas.

4.8 Reacciones adversas

Resumen del perfil de seguridad

La reaccion adversa ocular observada con mas frecuencia es la hiperemia conjuntival, que se notificd
en el 46 % de los pacientes. Otras reacciones adversas oculares notificadas son: dolor en la zona de
instilacion (14 %), cornea verticillata (12 %) y prurito en el ojo (7 %). La mayoria de las reacciones
adversas que se comunicaron en los estudios clinicos en los que se utilizé Roclanda fueron oculares,
con una gravedad de leve a moderada. Basandose en los estudios clinicos, la hiperemia conjuntival,
que se comunico aproximadamente en el 46 % de los pacientes, provoco el abandono del 4,9 % de los
pacientes.

Tabla de reacciones adversas

Se han notificado las siguientes reacciones adversas con latanoprost/netarsudil administrado una vez al
dia, y con los componentes individuales latanoprost y netarsudil durante los estudios clinicos y la
vigilancia poscomercializacion. Las reacciones adversas se muestran segun la clasificacion por
organos y sistemas de MedDRA. En cada clasificacion de 6rganos del sistema, las reacciones adversas
se agrupan segun su frecuencia de acuerdo con la siguiente convencion: muy frecuentes (>1/10);
frecuentes (>1/100 a <1/10); poco frecuentes (>1/1.000 a <1/100); raras (=1/10.000 a <1/1.000) y muy
raras (<1/10.000).



Clasificacion por 6rganos y sistemas

Frecuencia

Reacciones adversas

Infecciones e infestaciones

Raras

Queratitis herpética?

Trastornos del sistema inmunoldgico

Poco
frecuentes

Hipersensibilidad

Trastornos del sistema nervioso

Poco
frecuentes

Cefalea,

contracciones musculares involuntarias,
mareo,

defecto del campo visual?

Trastornos oculares

Muy
frecuentes

Hiperemia conjuntival’,

cornea verticillata',

dolor en la zona de instilacion,
hiperpigmentacion del iris?,

cambios en las pestaias y en el vello
palpebral (aumento de la longitud, del
grosor, de la pigmentacion y del nimero
de pestafias)?

Frecuentes

Hemorragia conjuntival,

vision borrosa

aumento del lagrimeo,

eritema palpebral,

prurito en el ojo,

irritacion ocular,

agudeza visual disminuida,

edema palpebral,

queratitis puntiforme

alteracion corneal,

edema conjuntival,

conjuntivitis alérgica,

dolor ocular,

0jo seco,

sensacion de cuerpo extrafio en el ojo,
costra en margen palpebral,
blefaritis,

eritema en la zona de instilacion,
molestias en la zona de instilacion,
presencia de tincion de la cornea con tinte
vital

Poco
frecuentes

prurito en el parpado,
trastorno conjuntival,
opacidad corneal,

secrecion ocular,

depositos corneales,
conjuntivitis,

dacriostenosis adquirida,
inflamacion ocular,

parestesia ocular,

foliculos conjuntivales,
hinchazon ocular,

disfuncion de la glandula de Meibomio,
pigmentacion corneal,
diplopia,

conjuntivitis no infecciosa,
sensacion anormal en el ojo,
queratitis,

trastorno de la refractacion,
fulgor de camara anterior,
irritacion conjuntival,

presion intraocular aumentada,
erupcion palpebral,

sequedad cutanea del parpado,
crecimiento de las pestafias,
trastorno lagrimal,




Clasificacion por 6rganos y sistemas

Frecuencia

Reacciones adversas

iritis,

deterioro visual,

distrofia corneal,

sequedad en la zona de instilacion,
prurito en la zona de instilacion,
reaccion en la zona de instilacion,
complicacion del ojo asociada a un
dispositivo médico, fatiga,
parestesia en la zona de instilacion,
edema macular, incluido el edema
macular cistoide?,

uveitis?

hiperemia ocular,

retinopatia diabética®,

alergia ocular?,

molestia ocular,

trastorno del parpado?,

ectropién?,

opacidades lenticulares?,
astenopia®,

hiperemia episclerética’®,

halo visual?,

inflamacion de camara anterior?,
ceguera’,

conjuntivocalasia,

eczema palpebral®,

glaucoma?,

adherencias del iris,

iris abombado?,

hipertension ocular?,

irritacion en la zona de instilacion?,
0jos vidriosos?,

edema en la zona de instilacion?,
tincidn conjuntival®,

cociente fovea-papila del nervio dptico
aumentada’,

madarosis’,

pigmentacion de los parpados,
trastorno ocular,

hemorragia retiniana,

fotofobia

Raras

Edema corneal?,

erosion corneal?,

edema periorbital?,

triquiasis?,

distiquiasis?,

quiste del iris?,

reaccion cutanea localizada en los
parpados?,

oscurecimiento de la piel palpebral?,
pseudopenfigoide de la conjuntiva ocular?

Muy raras

Cambios periorbitales y en los parpados
que resultan en una mayor profundidad
del surco del parpado®

Trastornos cardiacos

Poco
frecuentes

Angina?,
palpitaciones?

Muy raras

Angina inestable?

Trastornos respiratorios, toracicos y
mediastinicos

Poco
frecuentes

Epistaxis,
congestion nasal,
molestia nasal’®,
rinalgia®




Clasificacion por 6rganos y sistemas Frecuencia Reacciones adversas

asma?,
disnea?
Raras Exacerbacion del asma?
Trastornos gastrointestinales Poco Nauseas,
frecuentes vomitos
Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo Frecuentes Dermatitis de contacto
Poco Liquenizacion,
frecuentes piel seca,
eritema,

trastorno de la piel,
dermatitis alérgica®,
petequias,

eccema

Raras Prurito?

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido Poco Dolor de mandibula,
conjuntivo frecuentes mialgia?,

artralgia?,
policondritis?,
debilidad muscular,
sindrome de Sjogren

Trastornos generales y alteraciones en el lugar Poco Dolor toracico?
de administracion frecuentes
Lesiones traumaticas, intoxicaciones y Poco Excoriacion’

complicaciones de procedimientos terapéuticos frecuentes
"' Ver Descripcién de reacciones adversas seleccionadas para mas informacion
2 Reacci6n adversa adicional observada con la utilizacién de latanoprost en monoterapia
3 Reacciodn adversa adicional observada con la utilizacién de netarsudil en monoterapia

Descripcion de reacciones adversas seleccionadas

Hiperemia conjuntival

La hiperemia conjuntival fue la reaccion adversa notificada con mas frecuencia asociada al tratamiento
con latanoprost/netarsudil en los estudios clinicos y se atribuye al efecto vasodilatador propio de la clase
farmacologica de los inhibidores de la Rho cinasa. La hiperemia conjuntival fue normalmente de
intensidad leve y esporadica. Sin embargo, hubo una proporcion relativamente pequeia de sujetos con
hiperemia moderada o intensa que interrumpieron el tratamiento por esta reaccion adversa (5,0 % en los
estudios clinicos de fase 3).

Cornea verticillata

La cornea verticillata afectdé aproximadamente al 13 % de los pacientes en los estudios clinicos
controlados de fase3. La presencia de cornea verticillata en los pacientes tratados con
latanoprost/netarsudil se observo por primera vez después de 4 semanas de administracion diaria. Esta
reaccion no produjo cambios aparentes de la funcion visual de los pacientes. La mayor parte de los casos
de cornea verticillata se resolvieron al suspender el tratamiento. La incidencia de cornea verticillata fue
mayor en determinadas subpoblaciones: pacientes de edad avanzada (>65 afios) frente a otros grupos de
edad (18,8 % frente al 11,5 %); varones frente a mujeres (18,8 % frente al 13,0 %) y blancos frente a
otras razas (21,7 % frente al 2,5 %).

Pigmentacion del iris

Roclanda contiene latanoprost, un analogo de la prostaglandina F2a. La mayoria de las reacciones
adversas asociadas a latanoprost son oculares. En un estudio sobre la seguridad de latanoprost de 5 afios,
el 33 % de los pacientes presentd pigmentacion del iris (ver seccion 4.4).

Este cambio en el color de los ojos se ha observado principalmente en pacientes con iris de coloracion
mixta, es decir, azul-marrén, gris-marrén, amarillo-marrén y verde-marrén. En estudios realizados con
latanoprost, el comienzo del cambio normalmente tiene lugar durante los 8 primeros meses de
tratamiento, raramente durante el segundo o tercer afio, y no se ha observado mas alla del cuarto afio
de tratamiento. La velocidad de progresion de la pigmentacion del iris disminuye con el tiempo y se
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estabiliza a los cinco afios. No se han evaluado los efectos del incremento de la pigmentacion mas alla
de los cinco afios. En la mayoria de los casos, el cambio de color del iris es ligero y con frecuencia no
se observa clinicamente. La incidencia en los pacientes con iris de coloracion mixta oscilé entre el 7 %
y el 85 %; la incidencia mas alta se observo en los pacientes con iris amarillo-marron. Esta alteracion
no se observo en los pacientes con ojos de color azul homogéneo y se observo raramente en los
pacientes con ojos de color gris, verde o marrones homogéneos.

El cambio en el color se debe a un aumento del contenido de melanina en los melanocitos del estroma
del iris y no a un aumento en el nimero de melanocitos. Normalmente, la pigmentacion marrén
presente alrededor de la pupila se extiende concéntricamente hacia la periferia de los ojos afectados,
pero el iris entero o partes de este pueden adquirir un color mas marrén. Una vez interrumpido el
tratamiento, no se ha observado un incremento posterior de la pigmentacion marrdn del iris. En los
estudios clinicos realizados hasta la fecha, este cambio no se ha asociado con ningin sintoma ni
alteracion patologica.

Los nevos y las pecas del iris no se han visto afectados por el tratamiento. En los estudios clinicos no se
ha observado una acumulacion de pigmento en la malla trabecular ni en ninguna otra parte de la camara

anterior.

Otras poblaciones especiales

Pacientes de edad avanzada
Con la excepcion de la cornea verticillata (ver mas arriba), no se han observado diferencias en el perfil
de seguridad de latanoprost/netarsudil entre los sujetos <65 o >65 afios de edad.

Notificacién de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional
de notificacion incluido en el Apéndice V.

4.9 Sobredosis

Se ha demostrado que la exposicion sistémica al componente netarsudil de la asociacion
latanoprost/netarsudil tras la administracion ocular topica es insignificante.

Aparte de la irritacion ocular y de la hiperemia conjuntival, no se conocen otros efectos adversos
oculares debidos a una sobredosis con latanoprost.

La siguiente informacion puede ser 1itil en caso de ingestion accidental de latanoprost: un frasco
contiene 125 microgramos de latanoprost. Mas del 90 % se metaboliza por efecto de primer paso a
través del higado. La perfusion intravenosa de 3 microgramos/kg en voluntarios sanos no indujo
sintomas, pero una dosis de 5,5-10 microgramos/kg causé nauseas, dolor abdominal, mareos, fatiga,
sofocos y sudoracion. En monos, latanoprost se ha administrado por perfusion intravenosa en dosis de
500 microgramos/kg como méximo sin producir efectos importantes sobre el sistema cardiovascular.

La administracion intravenosa de latanoprost a monos se ha asociado con la aparicion de
broncoconstriccion transitoria. Sin embargo, no se observo broncoconstriccion en los pacientes con
asma bronquial moderada que recibieron una dosis de latanoprost por via topica en los ojos siete veces
superior a la dosis clinica de latanoprost.

Si se produce una sobredosis de latanoprost/netarsudil por via topica, se puede lavar el ojo con agua
corriente. El tratamiento de una sobredosis consistira en medidas de apoyo y sintomaticas.



5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: oftalmologicos, preparados antiglaucomatosos y midticos,
codigo ATC: SO1EES1

Mecanismo de accion

Roclanda contiene dos principios activos: latanoprost y netarsudil. Estos dos componentes reducen la
PIO al aumentar el drenaje del humor acuoso. A pesar de que tanto latanoprost como netarsudil
reducen la PIO al aumentar el drenaje del humor acuoso, sus mecanismos de accion son distintos.

Los estudios realizados en animales y seres humanos indican que el mecanismo de accién principal de
netarsudil, un inhibidor de la Rho cinasa, es el aumento del drenaje trabecular. Estos estudios también
indican que netarsudil reduce la PIO al reducir la presion venosa epiescleral.

Los estudios realizados en animales y seres humanos indican que el mecanismo de accion principal de
latanoprost, un analogo de la prostaglandina F2a, es el aumento del drenaje uveoescleral, aunque se ha
observado que en humanos existe un cierto aumento en la facilidad de drenaje (disminucion de la
resistencia al drenaje).

Eficacia clinica v seguridad

Roclanda se evalud en 3 estudios clinicos de fase 3 aleatorizados, con doble enmascaramiento y
multicéntricos en 1686 pacientes con glaucoma de angulo abierto e hipertension ocular. Los

estudios 301 y 302 incorporaron a pacientes con una PIO <36 mmHg y compararon el efecto reductor
en la PIO de latanoprost/netarsudil administrado una vez al dia con respecto al efecto de la
administracion individual de netarsudil al 0,02 % una vez al dia y de latanoprost al 0,005 % una vez al
dia. La duracion del tratamiento fue de 12 meses en el estudio 301 y de 3 meses en el estudio 302. La
mediana de la edad de los participantes en el estudio era de 66 afios (intervalo de 18 a 99 afios de
edad). El estudio 303 evaluo la eficacia hipotensora ocular de latanoprost + netarsudil en relacién con
Ganfort® (bimatoprost 0,03 %/timolol 0,5 %). La duracion del tratamiento fue de 6 meses.

Los estudios 301 y 302 se disefiaron para demostrar la superioridad de latanoprost/netarsudil
administrado una vez al dia por la noche con respecto a la aplicacion de los componentes por
separado, netarsudil al 0,02 % una vez al dia y latanoprost al 0,005 % una vez al dia. La variable
primaria de la eficacia fue la media de los minimos cuadrados de la PIO en cada uno de los

9 momentos establecidos, medida a las 08:00, a las 10:00 y a las 16:00 los dias 15, 43 y 90. El efecto
reductor medio en la PIO de latanoprost/netarsudil fue de entre 1 y 3 mmHg superior al de la
monoterapia con netarsudil al 0,02 % o con latanoprost al 0,005 % a lo largo de 3 meses (figuras 1

y 2). En el estudio 301, se mantuvo una reduccion de la PIO, lo que demuestra la superioridad
estadistica de latanoprost/netarsudil a lo largo de un periodo de tratamiento de 12 meses. En todos los
casos, las diferencias en las medias de los minimos cuadrados de la PIO fueron de clinicamente
relevantes y estadisticamente significativas (p < 0,0001) a lo largo de 3 meses. Aproximadamente el
30 % de los sujetos incluidos en los estudios de fase 3 presentaba una PIO basal de >27 mmHg (132,
136 y 143 en los grupos de tratamiento de latanoprost/netarsudil, latanoprost y netarsudil,
respectivamente). En estos sujetos, latanoprost/netarsudil demostro una eficacia estadisticamente
superior en la reduccion de la PIO en comparacion con cada uno de sus componentes en todos los
momentos establecidos. En ambos estudios, el producto combinado produjo una reduccién adicional
de la PIO de 1,7 mmHg a 3,7 mmHg en comparacion con latanoprost solo, y de 3,4 mmHg a

5,9 mmHg en comparacion con netarsudil solo.
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Figura 1: Estudio 301: PIO media (mmHg) por grupo de tratamiento y diferencia entre tratamientos en la

PIO media
=g Roclanda o <@ -+ Netarsudil Latanoprost
23
Momento basal Momento basal Momento basal
22 8am. 10am. 4p.m. 8a.m. 10a.m. 4p.m. 8a.m. 10a.m. 4p.m.
248 23,7 22,6 24,8 23,5 22,6 246 23,4 22,4
21
20
19 A 191 o123
A 186 TaL184
18 A.17,9 ‘A-18.1
128 ']" 17 171 A176 17,6 eea174
17 17,4 8172 ' 17,0 16,9 '
17[2 16,7
16 6,0 6,1
6
15,2 15,4
15,3 )
15 14,9 148 15,2
14 T T T T T T T T
Dia 15 Dia 15 Dia 15 Dia 43 Dia 43 Dia 43 Dia 90 Dia 90 Dia 90
08:00 10:00 16:00 08:00 10:00 16:00 08:00 10:00 16:00
Latanoprost/n
etarsudil 3,0 3,0 2,4 3,2 2,9 2,3 3,1 3,2 2,0
frente a
netarsudil (2,5;3,6) | (2,4;3,6) | (1,9;3,0) | (2,6;3,8) | (2,3;3,5) | (1,7;2,8) | (2,5:3,8) | (2,5:3,8) | (1,4;2,6)
IC del 95 %
Latanoprost/n
etarsudil 2,3 2,6 2,3 1,7 1,9 1,7 1,5 1,7 1,3
frente a
latanoprost 1,7;2,8) | 2,0;3,2) | (1,8;2,9) | (1,1;2,4) | (1,3;2,5) | (1,1;2,2) | (0,9;2,1) | (1,152,3) | (0,7;1,9)
IC del 95 %

La media de los minimos cuadrados de la PIO en cada momento posterior al momento basal se derivo a partir de un analisis de la covarianza

ajustado a la PIO basal y basado en los datos observados en todos los pacientes aleatorizados (238 en el grupo con latanoprost/netarsudil,

244 en el grupo con netarsudil y 236 en el grupo con latanoprost).
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Figura 2: Estudio 302: PIO media (mmHg) por grupo de tratamiento y diferencia entre tratamientos en la

PIO media
23 === Roclanda o4 - Netarsudil Latanoprost
22 Momento basal Momento basal Momento basal
8a.m. 10a.m. 4p.m. 8a.m. 10a.m. 4p.m. 8a.m. 10a.m. 4p.m.
21 247 233 22,4 24,7 23,4 228 248 232 226
20 A 20,0
A 194 A.196
19 .. 184 . 184
18,1 ‘. A-.... A......
18 ‘a.180 179 oA 17,9 17 “*-A 18,0
DA 17,5 17,4 ' 17,5
17 17,7 17,1 17,1 17,1
6,4 6,4
16 6,1
15,5 15,6
15 15,3 15,2 15,5 15,6
14 T T T T T T T T 1
Dia 15 Dia 15 Dia 15 Dia 43 Dia 43 Dia 43 Dia 90 Dia 90 Dia 90
08:00 10:00 16:00 08:00 10:00 16:00 08:00 10:00 16:00
/Latanoprost/
netarsudil 3,4 2,7 2,2 3,2 2,9 2,3 3,6 2,8 2,4
frente a
netarsudil (2,8;3,9) | (2,2;3,2) | (1,7;2,8) | (2,6;3,8) | (2,3;3.4) | (1,8;2,9) | (3,0;4,2) | (2,3;3.4) | (1,9;2,9)
IC del 95 %
Latanoprost/n
etarsudil 2,0 2,4 1,9 1,5 1,9 1,6 1,5 2,0
frente a
latanoprost (1,552,6) | (1,9;2,9) | (1,3524) | (0,9;2,1) | (1,3524) | (1,0;2,1) | (0,9;2,2) | (1,4;2,5) | (1,052,1)
IC del 95 %

La media de los minimos cuadrados de la PIO en cada momento posterior al momento basal se derivo a partir de un analisis de la
covarianza ajustado a la P1O basal y basado en los datos observados en todos los pacientes aleatorizados (245 en el grupo con

latanoprost/netarsudil, 255 en el grupo con netarsudil y 250 en el grupo con latanoprost).

Aproximadamente el 67 % de los pacientes incluidos en los grupos de tratamiento con
latanoprost/netarsudil de los estudios de fase 3 era de raza caucéasica y el 30 % era de raza negra o
afroamericana. Mas de la mitad tenian >65 afios de edad. Con la excepcion de la incidencia de cornea
verticillata, no se observaron otras diferencias en el perfil de seguridad entre las razas o los grupos de
edad (ver seccion 4.8).

Las tasas de finalizacion en los estudios 301 y 302 fueron inferiores en los grupos de tratamiento con
latanoprost/netarsudil que en el de latanoprost. Las tasas de interrupcion debido a acontecimientos
adversos en el mes 3 fueron del 8,7 % en los datos agrupados del grupo de tratamiento con
latanoprost/netarsudil, del 7,6 % en los datos agrupados del grupo con netarsudil y del 1,0 % en los
datos agrupados del grupo con latanoprost. Las tasas de interrupcion debido a acontecimientos
adversos en el mes 12 en el estudio 301 fueron del 19,7 % en el grupo de tratamiento con
latanoprost/netarsudil frente al 21,7 % en el grupo de netarsudil y al 1,7% en el grupo de latanoprost.
La mayoria de las interrupciones se asociaron a acontecimientos oculares. El acontecimiento adverso
asociado a la interrupcion del tratamiento en el grupo con latanoprost/netarsudil notificado con mayor
frecuencia fue la hiperemia conjuntival (7,6 % en el mes 12). La mayoria de los acontecimientos
adversos oculares notificados en el grupo con latanoprost/netarsudil fueron de intensidad leve.

El estudio 303 fue un estudio prospectivo, con doble enmascaramiento, aleatorizado, multicéntrico,
con control activo, de grupos paralelos, de 6 meses, en el que se evaluo la seguridad y la eficacia
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hipotensora ocular de latanoprost + netarsudil en comparacion con bimatoprost + timolol en 430
sujetos con presion intraocular elevada. Los sujetos fueron asignados aleatoriamente a un régimen de
tratamiento planificado de dosis fija con latanoprost + netarsudil una gota (218 sujetos), una vez al dia
cada tarde en ambos ojos o con el comparador bimatoprost + timolol (212 sujetos) una vez al dia cada
tarde en ambos ojos durante aproximadamente 180 dias después de un periodo de reposo
farmacolodgico.

El resultado principal de eficacia fue la comparacion de latanoprost + netarsudil con bimatoprost +
timolol en cuanto a la PIO media en momentos especificados de la Semana 2, la Semana 6 y el Mes 3.
El analisis principal se realizo en la poblacion por IDT con imputacion mediante el método de Markov
Chain Monte Carlo (MCMC). Este analisis demostro la no inferioridad clinica de la solucion oftalmica
de latanoprost + netarsudil en relacién con bimatoprost + timolol administrados una vez al dia en la
poblacion por IDT, con el limite superior de los IC al 95 % alrededor de la diferencia (latanoprost +
netarsudil - bimatoprost + timolol) <1,5 mmHg en los 9 momentos y <1,0 mmHg en la mayoria (6 de
9) de los momentos establecidos de la Semana 2 al Mes 3, con lo que se cumplen los criterios de éxito.
El umbral para la no inferioridad clinica de latanoprost + netarsudil una vez al dia en relacion con
bimatoprost + timolol una vez al dia (la diferencia entre grupos < 1,5 mmHg) se demostré en la
poblacion por protocolo en 8 de 9 momentos establecidos (08:00, 10.00 y 16:00) de la Semana 2 al
Mes 3 usando el método de MCMC. Sin embargo, la no inferioridad clinica no se cumplié de forma
global puesto que en la Semana 6, momento 08:00, el limite superior del IC al 95 % fue de 1,55. En
general, hubo una reduccion media de la PIO similar a lo largo del dia de aproximadamente 9,5 mmHg
entre los dos grupos de tratamiento con latanoprost + netarsudil y bimatoprost + timolol.

La tasa global de abandono del tratamiento del estudio debido a un acontecimiento adverso surgido
durante el tratamiento fue del 11,2 %. Hubo mas sujetos en el grupo de tratamiento con latanoprost +
netarsudil una vez al dia que abandonaron por un acontecimiento adverso surgido durante el
tratamiento (20,2 %) en comparacion con el grupo con bimatoprost + timolol una vez al dia (1,9 %), y
la mayoria de los acontecimientos adversos surgidos durante el tratamiento que provocaron el
abandono fueron acontecimientos adversos surgidos durante el tratamiento oculares. No se
comunicaron acontecimientos adversos relacionados con el tratamiento graves en ninguno de los
grupos de tratamiento, y el perfil de seguridad sigue siendo coherente con el perfil conocido de
latanoprost + netarsudil, y/o latanoprost o netarsudil solos.

No se ha establecido la eficacia y seguridad de latanoprost/netarsudil en pacientes con afectacion del
epitelio corneal o enfermedades oculares coexistentes, como pseudoexfoliacion y sindrome de

dispersion de pigmento.

Poblacion pediatrica

La Agencia Europea de Medicamentos ha eximido al titular de la obligacion de presentar los
resultados de los ensayos realizados con Roclanda en todos los grupos de la poblacion pediatrica en la
reduccion de la presion intraocular elevada en los pacientes con glaucoma de angulo abierto o
hipertension ocular (ver seccion 4.2 para consultar la informacion sobre el uso en la poblacion
pediatrica).

5.2 Propiedades farmacocinéticas
Absorcion

Se evalud la exposicion sistémica de netarsudil y su metabolito activo, AR-13503, en 18 sujetos sanos
después de la administracion oftalmica topica de 200 microgramos/ml de netarsudil una vez al dia (una
gota en cada ojo por la mafana) durante 8 dias. No se observaron concentraciones plasmaticas
cuantificables de netarsudil (limite inferior de cuantificacion [LIC] 0,100 ng/ml) después de la
administracion los dias 1 y 8. Solo se observo una concentracion plasmatica de 0,11 ng/ml del
metabolito activo en un sujeto el dia 8 a las 8 horas de administrar la dosis.

13



Latanoprost (peso molecular de 432,58) es un profarmaco en forma de éster isopropilico, inactivo por
si mismo, pero que después de su hidrolisis al acido de latanoprost se transforma en una molécula
biologicamente activa. El profarmaco se absorbe bien a través de la cornea y todo el principio activo
que llega al humor acuoso se hidroliza durante su paso a través de la cornea. Los estudios realizados
en seres humanos indican que la concentracion maxima en el humor acuoso se alcanza
aproximadamente dos horas después de su administracion topica. Después de la administracion tdpica
a monos, latanoprost se distribuye fundamentalmente por el segmento anterior, la conjuntiva y los
parpados. Al segmento posterior solo llegan cantidades minimas de latanoprost.

Biotransformacién

Después de la administracion oftalmica topica, netarsudil es metabolizado por las esterasas oculares a
un metabolito activo, AR-13503.

En el ojo no se produce practicamente ningiin metabolismo del acido de latanoprost. El metabolismo
principal tiene lugar en el higado. La semivida plasmatica es de 17 minutos en el hombre. En los
estudios en animales, los principales metabolitos, 1,2-dinor y 1,2,3,4-tetranor, ejercen una actividad
bioldgica nula o débil, y su excrecion tiene lugar fundamentalmente a través de la orina.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad
Netarsudil

Los datos de los estudios preclinicos con netarsudil no muestran riesgos especiales para los seres
humanos segun los estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad a dosis repetidas,
genotoxicidad y toxicidad para el desarrollo. Unicamente se observaron reacciones en los estudios
preclinicos a exposiciones consideradas superiores a la maxima humana, lo que indica poca relevancia
para su uso clinico.

La administracion intravenosa de netarsudil a ratas y conejas gestantes durante la organogénesis no
produjo efectos adversos para el embrion o el feto con exposiciones sistémicas clinicamente
relevantes. En ratas gestantes, no se observaron efectos adversos embriofetales o maternos con dosis
de 0,1 mg/kg/dia, mientras que si se observaron un aumento de las pérdidas posimplantacion y una
disminucion de la viabilidad fetal con dosis de 0,3 mg/kg/dia y superiores. En conejas gestantes, no se
observaron efectos embriofetales o maternos con dosis de 3 mg/kg/dia, mientras que si se observaron
un aumento de las pérdidas posimplantacion y una disminucion del peso fetal con dosis de

5 mg/kg/dia.

No se han realizado estudios a largo plazo en animales para evaluar el potencial carcinogénico de
netarsudil.

Netarsudil no fue mutageno en un ensayo de mutacion bacteriana, en un ensayo de linfoma de raton ni
en una prueba de micronucleos en ratas.

Se identifico un posible potencial fototdxico de netarsudil y su metabolito activo AR-13503 mediante
el ensayo in vitro 3T3 NRU-PT modificado, en el que se amplio la longitud de onda para incluir la luz
UVB.

Latanoprost

La toxicidad ocular y sistémica de latanoprost se ha estudiado en varias especies animales. En
términos generales, latanoprost se tolera bien, con un margen de seguridad entre la dosis clinica ocular
y la toxicidad sistémica de al menos 1000 veces. Se ha observado que dosis elevadas de latanoprost,
aproximadamente 100 veces la dosis clinica’kg de peso corporal, administradas por via intravenosa a
monos no anestesiados, producen un aumento de la frecuencia respiratoria, lo que probablemente
refleja una broncoconstriccion de corta duracion. En los estudios en animales no se ha observado que
latanoprost tuviera propiedades sensibilizantes.
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En los ojos de conejos y de monos no se han podido detectar efectos toxicos con dosis de hasta
100 microgramos/ojo/dia como maximo (la dosis clinica es de aproximadamente

1,5 microgramos/ojo/dia). En los monos, sin embargo, se ha observado que latanoprost induce un
aumento de la pigmentacion del iris. El mecanismo del aumento de la pigmentacion parece ser una
estimulacion de la produccion de melanina en los melanocitos del iris. No se observan cambios
proliferativos. El cambio del color del iris puede ser permanente.

En los estudios de toxicidad crénica ocular se ha demostrado que la administracion de

6 microgramos/ojo/dia de latanoprost también induce un aumento de la hendidura palpebral. Este
efecto es reversible y se produce con dosis superiores a la dosis clinica. Este efecto no se ha observado
en humanos.

Latanoprost ha dado resultados negativos en las pruebas de mutacion inversa en bacterias, mutacion
genética en el linfoma de raton y en la prueba de micronticleos de raton. Se observaron aberraciones
cromosomicas en los estudios in vitro con linfocitos humanos. Se han observado efectos similares con
la prostaglandina F2a, una prostaglandina natural, lo que indica que es un efecto propio de esta clase.

Los estudios de mutagenicidad adicionales sobre la sintesis no programada de ADN in vitro/in vivo en
ratas fueron negativos e indican que latanoprost no posee potencial mutagénico. Los estudios de
carcinogénesis en ratones y en ratas fueron negativos.

En los estudios en animales no se ha observado que latanoprost ejerza ninglin efecto sobre la fertilidad
masculina o femenina. En el estudio de embriotoxicidad en ratas no se observd embriotoxicidad con
dosis intravenosas (5, 50 y 250 microgramos/kg/dia) de latanoprost. Sin embargo, latanoprost indujo
efectos embrioletales en conejas tratadas con dosis iguales o superiores a 5 microgramos/kg/dia.

La dosis de 5 microgramos/kg/dia (aproximadamente 100 veces la dosis clinica) causé toxicidad
embriofetal significativa, caracterizada por un aumento en la incidencia de reabsorciones tardias y de

abortos, asi como por una reduccion en el peso fetal.

No se ha observado potencial teratogénico.

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes

Cloruro de benzalconio

Manitol

Acido bérico

Hidroxido de sodio (para ajuste del pH)
Agua para preparaciones inyectables
6.2 Incompatibilidades

No procede.

6.3 Periodo de validez

3 aios.

Frasco abierto: 4 semanas después de abrir el frasco por primera vez. No conservar a temperatura
superior a 25 °C.

6.4 Precauciones especiales de conservacion

Conservar en nevera (entre 2 °C y 8 °C). Conservar en la caja original para protegerlo de la luz.
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Para las condiciones de conservacion tras la primera apertura del medicamento, ver seccion 6.3.

6.5 Naturaleza y contenido del envase

Roclanda se suministra en frascos de polietileno de baja densidad transparentes (2,5 ml en un envase
de 4 ml) con puntas de polietileno de baja densidad de color blanco opaco, cierres de rosca de

polipropileno blanco opaco y precintos de seguridad.

Cada caja contiene 1 o 3 frascos. Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de
envases.

6.6 Precauciones especiales de eliminacion

La eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con ¢l se realizara de acuerdo con la normativa local.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
Santen Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Finlandia

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
EU/1/20/1502/001

EU/1/20/1502/002

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA

AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: 7 enero 2021

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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ANEXO II

FABRICANTE(S) RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACION
DE LOS LOTES

CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y
USO

OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON

LA UTILIZACION SEGURA Y EFICAZ DEL
MEDICAMENTO
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A.

FABRICANTE(S) RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre y direccién del (de los) fabricante(s) responsable(s) de la liberacioén de los lotes

Santen Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Finlandia

B.

CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y USO

Medicamento sujeto a prescripcion médica restringida (ver Anexo I: Ficha Técnica o Resumen de las
Caracteristicas del Producto, seccion 4.2).

C.

OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA AUTORIZACION DE

COMERCIALIZACION

Informes periodicos de seguridad (IPSs)

Los requerimientos para la presentacion de los IPSs para este medicamento se establecen en la
lista de fechas de referencia de la Unidn (lista EURD) prevista en el articulo 107quater,
apartado 7, de la Directiva 2001/83/CE y cualquier actualizacion posterior publicada en el portal
web europeo sobre medicamentos.

El titular de la autorizacion de comercializacion (TAC) presentara el primer IPS para este
medicamento en un plazo de 6 meses después de la autorizacion.

D.

CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON LA UTILIZACION

SEGURA Y EFICAZ DEL MEDICAMENTO

Plan de gestion de riesgos (PGR)

El titular de la autorizacion de comercializacion (TAC) realizara las actividades e intervenciones
de farmacovigilancia necesarias segiin lo acordado en la version del PGR incluido en el

Modulo 1.8.2 de la autorizacion de comercializacion y en cualquier actualizacion del PGR que
se acuerde posteriormente.

Se debe presentar un PGR actualizado:

e A peticion de la Agencia Europea de Medicamentos.

e Cuando se modifique el sistema de gestion de riesgos, especialmente como resultado de nueva
informacion disponible que pueda conllevar cambios relevantes en el perfil beneficio/riesgo, o
como resultado de la consecucion de un hito importante (farmacovigilancia o minimizacion de
riesgos).
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ANEXO IIT

ETIQUETADO Y PROSPECTO
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A. ETIQUETADO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

CAJA DE CARTON

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Roclanda 50 microgramos/ml + 200 microgramos/ml colirio en solucion
latanoprost/netarsudil

| 2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

1 ml de solucion contiene 50 microgramos de latanoprost y 200 microgramos de netarsudil (como
mesilato).

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Cloruro de benzalconio, acido borico, manitol, hidroxido de sodio, agua para preparaciones
inyectables.

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Colirio en solucion
1 frasco con 2,5 ml
3 frascos con 2,5 ml

5.  FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.
Via oftdlmica.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), SI ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

Desechar 4 semanas después de abrir el envase por primera vez. Una vez abierto, no conservar a
temperatura superior a 25 °C.

Fecha de apertura:

Fecha de apertura (1):

Fecha de apertura (2):

Fecha de apertura (3):
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera.
Conservar en la caja original para protegerlo de la luz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Santen Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Finlandia

12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/20/1502/001
EU/1/20/1502/002

13. NUMERO DE LOTE

Lot

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

| 15. INSTRUCCIONES DE USO

‘ 16. INFORMACION EN BRAILLE

Roclanda

| 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador tnico.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION MIiNIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

ETIQUETA DEL FRASCO

| 1.  NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y ViA(S) DE ADMINISTRACION

Roclanda 50 pg/ml + 200 pg/ml colirio en solucion
latanoprost/netarsudil
Via oftalmica

| 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

EXP

4. NUMERO DE LOTE

Lot

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

2,5 ml

6. OTROS
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B. PROSPECTO
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Prospecto: informacion para el paciente

Roclanda 50 microgramos/ml + 200 microgramos/ml colirio en solucién
latanoprost/netarsudil

' Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccion de nueva
informacion sobre su seguridad. Puede contribuir comunicando los efectos adversos que pudiera usted
tener. La parte final de la seccion 4 incluye informacidn sobre como comunicar estos efectos adversos.

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar este medicamento, porque
contiene informacion importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo a otras personas
aunque tengan los mismos sintomas que usted, ya que puede perjudicarles.

- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se trata de
efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver seccion 4.

Contenido del prospecto

Qué es Roclanda y para qué se utiliza

Qué necesita saber antes de empezar a usar Roclanda
Como usar Roclanda

Posibles efectos adversos

Conservacion de Roclanda

Contenido del envase e informacion adicional
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1. Qué es Roclanda y para qué se utiliza

Roclanda contiene los principios activos latanoprost y netarsudil. Latanoprost pertenece a un grupo de
medicamentos llamados «analogos de prostaglandinas». Netarsudil pertenece a un grupo de
medicamentos llamados «inhibidores de la Rho cinasa». Actuan de maneras distintas para reducir la
cantidad de liquido del interior del ojo y disminuir asi la presion.

Roclanda se utiliza para reducir la presion ocular en adultos que padecen una enfermedad ocular
llamada «glaucoma» o que presentan hipertension ocular. Si la presion en el ojo es demasiado alta,
puede dafiar la vision.

2. Qué necesita saber antes de empezar a usar Roclanda

Embarazo y lactancia

Si estd embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene intencion de
quedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar este medicamento. No use
Roclanda si esta embarazada.

No use Roclanda:
- si es alérgico a latanoprost, a netarsudil o a alguno de los demas componentes de este
medicamento (incluidos en la seccion 6).

Advertencias y precauciones
Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a usar Roclanda si cree que su caso se
corresponde con alguna de las siguientes situaciones:

e padece ojo seco;
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e padece asma grave o asma mal controlado;
e ha padecido o padece una infeccion virica ocular provocada por el virus del herpes simple.

No use Roclanda més de una vez al dia, ya que puede padecer mas efectos adversos.

Niiios y adolescentes
Roclanda no se debe utilizar en nifios y adolescentes menores de 18 afios de edad, ya que se desconoce
su seguridad y eficacia en este grupo de edad.

Otros medicamentos y Roclanda

Roclanda puede interactuar con otros medicamentos. Informe a su médico o farmacéutico si esta
utilizando, ha utilizado recientemente o pudiera tener que utilizar cualquier otro medicamento,
especialmente si contienen otro analogo de prostaglandinas, como latanoprost.

Conduccion y uso de maquinas

Puede notar vision borrosa o alterada justo después de usar Roclanda. No conduzca ni utilice maquinas
hasta que desaparezcan los sintomas.

Roclanda contiene cloruro de benzalconio

Este medicamento contiene cloruro de benzalconio, que se puede absorber por las lentes de contacto
blandas y puede alterar el color de las lentes de contacto. Retirar las lentes de contacto antes de usar
este medicamento y esperar 15 minutos antes de volver a colocarlas.

El cloruro de benzalconio puede causar irritacion ocular, especialmente si padece de ojo seco u otras
enfermedades de la cornea (capa transparente de la zona frontal del 0jo). Consulte a su médico si
siente una sensacion extrafia, escozor o dolor en el ojo después de usar este medicamento.

3. Como usar Roclanda

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su médico o
farmacéutico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmacéutico.

Roclanda solo se debe aplicar en los ojos (via oftalmica).

La dosis recomendada es de una gota en cada ojo afectado una vez al dia, por la noche. Utilice el
medicamento a la misma hora aproximadamente todos los dias. No lo use mas de una vez al dia.

Modo de empleo

o Lavese las manos antes de usar el medicamento.

o No toque la punta del cuentagotas con los dedos al abrir o cerrar el frasco, ya que el colirio se
podria infectar.

o Desenrosque el tapon del frasco y déjelo de lado sobre una superficie limpia. Siga sujetando el
frasco, asegurandose de que la punta no entre en contacto con nada.

o Sujete el frasco, apuntando hacia abajo, entre el pulgar y el resto de los dedos.

. Incline la cabeza hacia atrés.
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o Tire hacia abajo del parpado inferior con el dedo limpio para formar un «bolsillo» entre el
parpado y el ojo. La gota se introducira en este bolsillo.

o Acerque la punta del cuentagotas al ojo. Si le sirve de ayuda, puede hacerlo frente a un espejo.

o No se toque los ojos, los parpados, las zonas circundantes ni otras superficies con la punta del
cuentagotas, ya que el colirio se podria infectar.

o Apriete suavemente el frasco para instilar una gota de Roclanda en el ojo.

o Instile una sola gota en el ojo cada vez. Si la gota no entra en el ojo, vuelva a intentarlo.

o Presione con un dedo el borde del ojo, junto a la nariz, durante 1 minuto. Mantenga el ojo
cerrado.

o Si necesita usar el colirio en los dos ojos, repita los pasos en el otro ojo mientras el frasco esta
abierto.

o Vuelva a colocar el tapon del frasco para cerrarlo.

o Vuelva a colocar el frasco en la caja para protegerlo de la luz hasta que necesite volver a utilizar
el colirio.

Si esta utilizando otros colirios, espere al menos cinco minutos después de usarlos y luego use
Roclanda. Si utiliza pomadas oftalmicas, debe utilizarlas en ultimo lugar.

Si usa mas Roclanda del que debe
Enjuaguese los ojos con agua tibia. No se aplique mas gotas hasta que corresponda la siguiente dosis
habitual.

Si olvid6 usar Roclanda

Contintie con la siguiente dosis segun lo previsto. No use una dosis doble para compensar las dosis
olvidadas.

No utilice mas de una gota una vez al dia en el ojo afectado.

Si interrumpe el tratamiento con Roclanda
No debe interrumpir el tratamiento con Roclanda sin hablar antes con su médico. Si deja de usar
Roclanda, la presion ocular no estara controlada, lo que podria provocar pérdida de vision.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico o farmacéutico.

4. Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.

Se han observado los siguientes efectos adversos con Roclanda y otros medicamentos que contienen
latanoprost o netarsudil solos:
o Muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas)

o Efectos oculares:

» enrojecimiento ocular; depositos finos en la parte anterior del ojo y dolor en el
lugar de instilacion de las gotas; aumento gradual de pigmentacion marrén en
la parte coloreada del ojo (el iris) que provoca una alteracion del color del ojo;
aumento gradual del color (oscurecimiento), de la longitud, del grosor y del
numero de pestaiias.

o Frecuentes (pueden afectar hasta a 1 de cada 10 personas)
o Efectos oculares:

» infeccion o inflamacion del ojo; sequedad ocular o pequenas roturas en la
pelicula lagrimal de la superficie del ojo; secrecion ocular; picor de parpados;
turbidez ocular y ligera disminucion de la vision; dolor ocular; sensacion de
arenilla o de tener un cuerpo extrafio en el 0jo; enrojecimiento general de los
ojos poco después de ponerse las gotas; manchas o zonas de enrojecimiento
ocular; conjuntivitis causada por una reaccion alérgica (inflamacion ocular o
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vasos sanguineos prominentes); ojos llorosos; hinchazon alrededor del ojo;
costras en el parpado y vision borrosa.
o Efectos adversos generales:
* enrojecimiento o picor de la piel del rostro.
. Poco frecuentes (pueden afectar hasta a 1 de cada 100 personas)
o Efectos oculares:

= aumento de la presion del liquido del interior del ojo; inflamacion de la parte
coloreada del ojo (el iris); abultamiento del iris; aumento de las arrugas de la
capa transparente situada en la parte anterior del ojo, donde coincide con el
parpado inferior; ceguera; vision borrosa, vision doble o halo visual; bloqueo
del conducto lagrimal; pequeiias manchas coloreadas en la superficie ocular;
sequedad de los parpados; sequedad ocular causada por la inflamacion de las
glandulas de los parpados; alergia en el ojo; ojos brillantes/vidriosos; ojos
cansados; entumecimiento o quemazon en el 0jo; eversion anormal del
parpado inferior; pérdida de pestafias y enfermedad ocular relacionada con la
diabetes; aumento de la sensibilidad a la luz; descoloracion de la piel del
parpado.

o Efectos adversos en otras partes del cuerpo:

= obstruccion nasal; hemorragia nasal; molestias y dolor nasales; dolor de
cabeza; mareos; sensacion de malestar (nduseas, vomitos); enrojecimiento o
picor de la piel; piel seca; engrosamiento de la piel; dolor o espasmo o
debilidad muscular; dolor en las articulaciones; dolor de mandibula; escozor
de la piel; inflamacion del cartilago; dolor tordcico (angina de pecho); sentir
los latidos del corazon (palpitaciones); asma y dificultad respiratoria (disnea).

. Raros (pueden afectar hasta a 1 de cada 1000 personas)
o Efectos oculares:

* hinchazon o picor que provoca dafo a la superficie del ojo; hinchazén
alrededor del ojo (edema periorbital); crecimiento desviado de las pestafias o
crecimiento de otra hilera de pestaiias; cicatrizacion de la superficie del ojo;
acumulacion de liquido en la parte coloreada del ojo (quiste del iris);
reacciones en la piel de los parpados; oscurecimiento de la piel de los
parpados e infeccion virica del ojo provocada por el virus del herpes simple.

o Efectos adversos en otras partes del cuerpo:
» empeoramiento del asma; picor intenso de la piel.
o Muy raros (pueden afectar hasta a 1 de cada 10.000 personas)
o Efectos oculares:
= apariencia de ojos hundidos (mayor profundidad del surco del ojo).
o Efectos adversos en otras partes del cuerpo:

» empeoramiento de la angina de pecho en pacientes que padezcan

enfermedades cardiacas.

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se trata
de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede comunicarlos
directamente a través del sistema nacional de notificacion incluido en el Apéndice V. Mediante la
comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacion sobre la
seguridad de este medicamento.

5. Conservacion de Roclanda
Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en el frasco y la caja después
de CAD. La fecha de caducidad es el tltimo dia del mes que se indica.
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Frasco sin abrir: conservar en nevera (entre 2 °C y 8 °C).
Una vez abierto el frasco: no conservar a temperatura superior a 25 °C.

Conservar en la caja original para protegerlo de la luz.

Para evitar infecciones, deseche el frasco 4 semanas después de abrirlo por primera vez y utilice un
frasco nuevo.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagiies ni a la basura. Pregunte a su farmacéutico como
deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no necesita. De esta forma, ayudara a proteger
el medio ambiente.

6. Contenido del envase e informacion adicional

Composicion de Roclanda

- Los principios activos son latanoprost y netarsudil. Cada ml de solucion contiene
50 microgramos de latanoprost y 200 microgramos de netarsudil (como mesilato).

- Los demaés excipientes son cloruro de benzalconio (ver «Roclanda contiene cloruro de
benzalconio» en la seccion 2), manitol, acido borico, hidroxido de sodio (para ajuste del pH) y
agua para preparaciones inyectables.

Aspecto del producto y contenido del envase

Roclanda es un colirio liquido transparente que se presenta en un frasco de plastico. Cada frasco contiene
2,5 ml del medicamento y cada envase contiene 1 6 3 frascos con tapon de rosca. Puede que solamente
estén comercializados algunos tamafios de envases.

Titular de la autorizacion de comercializacion
Santen Oy
Niittyhaankatu 20, 33720 Tampere, Finlandia

Responsable de la fabricacion
Santen Oy
Kelloportinkatu 1, 33100 Tampere, Finlandia

Pueden solicitar mas informacidn respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del
titular de la autorizacidén de comercializacion:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Santen Oy Santen Oy

Tél/Tel: +32 (0) 24019172 Tel: +370 37 366628
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Santen Oy Santen Oy

Ten.: +359 (0) 888 755 393 Tél/Tel: +352 (0) 27862006
Ceska republika Magyarorszag

Santen Oy Santen Oy

Tel: +358 (0) 3 284 8111 Tel: +358 (0) 3 284 8111
Danmark Malta

Santen Oy Santen Oy

TIf: +45 898 713 35 Tel: +358 (0) 3 284 8111
Deutschland Nederland

Santen GmbH Santen Oy
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Tel: +49 (0) 3030809610

Eesti
Santen Oy
Tel: +372 5067559

E)lrada
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3284 8111

Espaiia
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) 3284 8111

Ireland
Santen Oy
Tel: +353 (0) 16950008

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

Italia
Santen Italy S.r.l.
Tel: +39 0236009983

Kvnpog

Santen Oy

TnA: +358 (0) 3284 8111
Latvija

Santen Oy
Tel: +371 677 917 80

Fecha de la ultima revision de este prospecto:

Otras fuentes de informacion

La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea

de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.
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Tel: +31 (0) 207139206

Norge
Santen Oy
TIf: +47 21939612

Osterreich
Santen Oy
Tel: +43 (0) 720116199

Polska
Santen Oy
Tel.: +48(0) 221042096

Portugal
Santen Oy
Tel: +351 308 805 912

Romania
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

United Kingdom (Northern Ireland)

Santen Oy
Tel: +353 (0) 16950008

(UK Tel: +44 (0) 345 075 4863)
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