CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

TIMOPTIC 0,5%, 5 mg/ml, krople do oczu, roztwor

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 ml roztworu zawiera jako substancje czynna 5 mg tymololu (Timololum) w postaci 6,8 mg
maleinianu tymololu

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu:
Jeden ml kropli do oczu w postaci roztworu zawiera 0,10 mg benzalkoniowego chlorku, a jedna

kropla zawiera okoto 0,003 mg benzalkoniowego chlorku.

Jeden ml kropli do oczu w postaci roztworu zawiera 11,8 mg fosforanéw, a jedna kropla zawiera
okoto 0,3 mg fosforanow.

Pelny wykaz substancji pomocniczych patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Krople do oczu, roztwor.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie zwiekszonego cisnienia wewnatrzgatkowego u pacjentow z:
- nadci$nieniem ocznym,
- przewlekla jaskra z otwartym katem.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Zwykle stosuje sie tymolol w nastepujacych dawkach:

Dzieci i mlodziez

Ze wzgledu na ograniczone dane, tymolol moze by¢ stosowany jedynie w pierwotnej jaskrze
wrodzonej i pierwotnej jaskrze mlodzienczej w okresie przejsciowym, zanim zostanie podjeta decyzja
o0 leczeniu chirurgicznym albo w przypadku nieudanego zabiegu w okresie podejmowania decyzji

o0 dalszym sposobie leczenia.

Dawkowanie
U dzieci i mlodziezy nalezy stosowa¢ produkty lecznicze o nizszym stezeniu tymololu niz w
produkcie Timoptic 0,5%



Lekarze klinicysci powinni wnikliwie oceni¢ stosunek ryzyka do korzysSci rozpatrujac zastosowanie
tymololu u dzieci i mtodziezy. Przed zastosowaniem tymololu lekarz powinien zebra¢ szczegdtowy
wywiad 1 przeprowadzi¢ badanie w celu okreslenia obecno$ci zaburzen ogo6lnoustrojowych.

Brak szczegdlnych zalecen dotyczacych dawkowania u dzieci i mtodziezy ze wzgledu na ograniczone
dane Kliniczne (patrz rowniez punkt 5.1).

Jesli jednak korzysci przewyzszaja ryzyko, zaleca si¢ podanie tymololu w najnizszym
dostepnym stezeniu (0,1%0) raz na dobe.

W sytuacji, gdy ci$nienie wewnatrzgatkowe nie zostalo obnizone, nalezy rozwazy¢ mozliwos¢
stopniowego zwigkszenia dawki do maksymalnie dwoch kropli na dobe do chorego oka. W przypadku
podawania dwa razy na dobe nalezy zachowac 12-godzinny odstep pomiedzy kolejnymi dawkami.
Ponadto dzieci, a szczegdlnie noworodki, nalezy uwaznie obserwowaé po podaniu pierwszej dawki
przez jedna do dwoch godzin i $cisle monitorowac pod katem wystgpienia ocznych

1 og6lnoustrojowych dziatan niepozadanych do czasu przeprowadzenia zabiegu chirurgicznego.

U dzieci i mlodziezy zastosowanie roztworu tymololu o stezeniu 0,1% moze okazaé si¢
wystarczajgce.

Sposéb podawania

Aby ograniczy¢ wystapienie potencjalnych dziatan niepozadanych nalezy podawac¢ tylko jedna krople
W porze przyjmowania leku.

Wchlanianie ogélnoustrojowe B-adrenolitykéw podawanych miejscowo mozna ograniczy¢, gdy
ucisnie si¢ kanal nosowo-lzowy lub zamknie powieki na tak dlugo jak jest to mozliwe (3-5
minut) po podaniu kropli (patrz takze punkty 4.4 i 5.2).

Czas trwania leczenia
Tymolol stosuje si¢ u dzieci i mtodziezy w leczeniu przejsciowym (patrz powyzej punkt 4.2 - Dzieci i
mtodziez).

Dorosli

W leczeniu poczatkowym u dorostych stosuje si¢ produkty lecznicze o nizszym st¢zeniu
tymololu niz w leku Timoptic 0,5%.

Zazwyczaj rozpoczyna si¢ leczenie od podawania jednej kropli 0,25% roztworu tymololu do kazdego
chorego oka dwa razy na dobg. Jesli nie uzyska si¢ odpowiedniego wyniku leczenia, mozna zmienic¢
dawkowanie i podawac po jednej kropli produktu leczniczego Timoptic 0,5% do kazdego chorego oka
dwa razy na dobe.

W celu obnizenia cisnienia wewnatrzgatkowego produkt leczniczy Timoptic mozna stosowac
jednoczesnie z innymi produktami leczniczymi. Nie jest jednak wskazane rownoczesne miejscowe
podawanie dwoch inhibitorow receptoréw beta-adrenergicznych (patrz punkt 4.4).

Ze wzgledu na to, ze u niektorych chorych stabilizacja ci$nienia wewnatrzgatkowego wystepuje
dopiero po kilku tygodniach leczenia produktem leczniczym Timoptic, ocena dziatania produktu
leczniczego powinna by¢ oparta na pomiarach ci$nienia wewnatrzgatkowego po mniej wigcej

4 tygodniach stosowania.

W wielu przypadkach, jesli cisnienie wewnatrzgatkowe ulegnie stabilizacji, mozna zmniejszy¢ dawke
produktu leczniczego, stosujac go raz na dobe.

Wochtanianie substancji czynnej do organizmu mozna ograniczy¢, uciskajac ujscia przewodow
nosowo-tzowych albo zamykajac powieki na 3-5 minut. Moze to przyczyni¢ si¢ do wzmocnienia
dziatania miejscowego.



Zmiana dotychczasowego sposobu leczenia

Jezeli pacjent stosowat poprzednio inny inhibitor receptorow beta-adrenergicznych w postaci kropli
do oczu, powinien w ostatnim dniu jego stosowania poda¢ zwykla jego dawke. Nastgpnego dnia
nalezy zastosowa¢ 0,25% roztwor tymololu po jednej kropli do kazdego chorego oka dwa razy na
dobg. Jesli wynik leczenia nie jest zadowalajacy, mozna zwigkszy¢ dawke do jednej kropli produktu
leczniczego Timoptic 0,5% do kazdego chorego oka dwa razy na dobg.

Jesli pacjent stosowatl poprzednio jeden lek przeciwjaskrowy, niebedacy inhibitorem receptorow
beta-adrenergicznych, nalezy, nadal go stosujagc w danym dniu, doda¢ jedng krople 0,25% roztworu
tymololu do kazdego chorego oka dwa razy na dob¢. Nastepnego dnia nalezy odstawi¢ poprzednio
stosowany lek przeciwjaskrowy i kontynuowac leczenie 0,25% roztworem tymololu. Jesli konieczna
jest wigksza dawka nalezy zastosowac po jednej kropli produktu leczniczego Timoptic 0,5% do
kazdego chorego oka dwa razy na dobg.

Podczas stosowania kilku produktéw leczniczych podawanych do worka spojowkowego, nalezy
zachowywac co najmniej 15 minut przerwy migdzy zakraplaniem kolejnych produktow leczniczych.
Masci do oczu powinny by¢ zawsze zastosowane jako ostatnie.

Pacjent powinien zosta¢ poinformowany, ze nalezy unika¢ kontaktu zakraplacza z powierzchnig lub
okolicg oka.

Nalezy pacjentowi udzieli¢ informacji, ze w przypadku nieprawidtowego postepowania krople do
0czu moga ulec zanieczyszczeniu powszechnie wystepujacymi bakteriami, ktore moga wywotac
zakazenie oka. Stosowanie zanieczyszczonego roztworu moze prowadzi¢ do powaznych uszkodzen
oka, a w nastepstwie do utraty wzroku.

Sposéb podawania

1. Umy¢ rece.

2. Otworzy¢ butelke. Nalezy zachowaé szczegdlng ostrozno$é, aby nie dotykaé zakraplaczem do
oka, skory wokot oczu ani palcow. Nieprzestrzeganie tego zalecenia moze spowodowac
zakazenie kropli do oczu. Stosowanie zakazonych kropli do oczu moze prowadzi¢ do
niebezpiecznych powiktan a nawet do utraty wzroku.

3. Odchyli¢ glowe do tytu i przytrzymaé¢ odwrdcong dnem do gory butelke nad okiem.

4. Odciagna¢ dolng powieke w dot i spojrze¢ w gore. Przytrzymac i lekko nacisng¢ sptaszczone
boki butelki, powodujac wyptynigcie pojedynczej kropli do przestrzeni pomigdzy powieka

dolng a okiem.

5. Uciska¢ palcem uj$cie przewodu nosowo-tzowego lub zamkngé powieki na 3-5 minut. Pomaga
to powstrzymac¢ przedostanie si¢ leku do krazenia ogolnego.

6. W celu zakroplenia leku do drugiego oka, jesli wskazane przez lekarza, nalezy powtorzy¢
czynnosci z punktow od 3 do 5.

7. Zatozy¢ z powrotem nakretke i szczelnie zamknac¢ butelke.

Tylko butelki OCUMETER Plus

1. Przed pierwszym uzyciem nalezy upewnic sig¢, ze butelka jest oryginalnie zabezpieczona
papierowym paskiem. W nowym opakowaniu szczelina wystepujgca pomi¢dzy butelkg
a nakretkg jest prawidlowa.

2. Nalezy oderwac pasek, aby przerwac zabezpieczenie.
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10.

11.

4.3

Aby otworzy¢ butelke nalezy odkreci¢ nakretke zgodnie z kierunkiem wskazanym przez strzatki
na gornej powierzchni nakretki. Nie nalezy zdejmowac nakretki, pociggajac ja bezposrednio do
gory. Pociaganie nakretki do gory spowoduje niewlasciwe funkcjonowanie kroplomierza

Nalezy przechyli¢ glowe do tytu i odciggnaé dolng powieke w dot, aby utworzy¢ kieszonke
pomigdzy powieka i gatka oczna.

Nalezy odwroci¢ butelke i delikatnie nacisna¢ keciukiem lub palcem wskazujacym na
oznaczona, mickka $cianke (,,miejsce ucisniecia”), az do wycisniecia jednej kropli produktu
leczniczego do oka.

NIE NALEZY DOTYKAC KONCOWKA KROPLOMIERZA DO OKA, POWIEKI LUB
JAKIEJKOLWIEK INNEJ POWIERZCHNI. Nieprzestrzeganie tego zalecenia moze
spowodowa¢ zakazenie kropli do oczu. Stosowanie zakazonych kropli do oczu moze prowadzi¢
do niebezpiecznych powiktan a nawet do utraty wzroku.

Po zakropleniu leku pusci¢ dolng powieke. Ucisngé palcem kacik oka od strony nosa i
delikatnie zamkna¢ oko na 3-5 minut. Pomoze to zapobiec przedostawaniu si¢ leku do catego
organizmu.

Jesli pierwsza proba odmierzenia kropli do oczu po otwarciu opakowania sprawia trudnosci,
nalezy umiesci¢ nakretke z powrotem na butelce i dokreci¢ ja mocno (unikajac zbyt mocnego
przekrecenia), a nastepnie odkreci¢ zgodnie z kierunkiem wskazanym przez strzatki na gornej
powierzchni nakretki.

W celu zakroplenia produktu leczniczego do drugiego oka, jesli wskazane, nalezy powtorzy¢
czynnosci opisane w punkcie 4 i 5.

Po zakropleniu nalezy zakrgci¢ nakretke tak, aby nie pozostawi¢ szczeliny pomiedzy nia

a butelka. W celu prawidlowego zamknigcia butelki, strzatka umieszczona po lewej stronie
nakretki musi zréwnac si¢ ze strzatkg widoczng po lewej stronie etykiety. Nie nalezy zbyt
mocno dokrgcac, poniewaz moze to spowodowaé uszkodzenie nakretki lub butelki

Kroplomierz jest tak zaprojektowany, aby odmierza¢ doktadnie jedna krople, dlatego
NIE NALEZY powicksza¢ otworu w kroplomierzu.

Po wykorzystaniu przepisanej przez lekarza ilosci produktu leczniczego, w butelce pozostaje
jego niewielka, dodatkowa ilo$¢. Jest to nadmiar dodany celowo, aby zapewni¢ mozliwo$¢
wykorzystania produktu leczniczego Timoptic w ilo$ci przepisanej przez lekarza (5 ml). Nie
nalezy wigc usitowac¢ wycisngé nadmiaru produktu leczniczego z butelki.

Przeciwwskazania

Produkt leczniczy Timoptic jest przeciwwskazany w nast¢pujacych przypadkach:

4.4

nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynng lub na ktoragkolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1;

nadreaktywno$¢ drog oddechowych, astma oskrzelowa wystepujaca obecnie lub w wywiadzie,
cigzka przewlekta obturacyjna choroba ptuc;

bradykardia zatokowa, blok zatokowo-przedsionkowy, blok przedsionkowo-komorowy
drugiego lub trzeciego stopnia, jawna niewydolno$¢ serca, wstrzas kardiogenny.

Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Podobnie jak w przypadku innych produktéw leczniczych okulistycznych stosowanych miejscowo,
réowniez produkt leczniczy Timoptic moze by¢ wchtonigty do krazenia ogdlnego.



Dziatania niepozadane dotyczace m.in. uktadu sercowo-naczyniowego i ptuc, jakie sg obserwowane
w przypadku inhibitoroéw receptoréw beta-adrenergicznych podawanych ogélnie moga wystapic takze
w trakcie ich stosowania miejscowego.

Czesto$¢ wystgpowania ogoélnoustrojowych dziatan niepozadanych po podaniu miejscowym do oka
jest mniejsza niz po podaniu ogélnoustrojowym. Jak zmniejszy¢ wchtanianie ogélnoustrojowe, patrz
punkt 4.2.

Choroby rogowki
Beta-adrenolityki okulistyczne moga wywotywac sucho$¢ oczu. Nalezy zachowac ostroznos¢ u
pacjentdw z chorobami rogdéwki.

Zaburzenia serca

U pacjentow z chorobami uktadu sercowo-naczyniowego (np. choroba niedokrwienng serca, dtawica
Prinzmetala i niewydolnoscia serca) oraz niedoci$nieniem nalezy krytycznie oceni¢ mozliwo$¢
leczenia B-adrenolitykami oraz nalezy rozwazy¢ stosowanie innych niz 3-adrenolityki substancji
czynnych.

Przed rozpoczeciem leczenia produktem leczniczym Timoptic nalezy wlasciwie ustabilizowac
wystepujacag niewydolno$¢ krazenia. Pacjentow z chorobg uktadu sercowo-naczyniowego

w wywiadzie, w tym takze z niewydolnoscig serca, nalezy obserwowac pod katem wystepowania
oznak wskazujgcych na pogorszenie tych schorzen i kontrolowac¢ czestos¢ tetna.

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ podczas stosowania lekow beta-adrenolitycznych u pacjentow z blokiem
serca pierwszego stopnia, ze wzglgdu na negatywny wplyw tych lekow na czas przewodzenia
impulsow elektrycznych.

Zaburzenia ukfadu oddechowego

Po podaniu produktu leczniczego Timoptic odnotowano wystepowanie niepozadanych reakcji

ze strony uktadu oddechowego i uktadu krazenia, w tym zgonow spowodowanych skurczem oskrzeli
u chorych na astme oskrzelowa oraz, w rzadkich przypadkach, zgonéw z powodu niewydolnosci
serca.

Nalezy zachowac ostroznos¢ w przypadku stosowania produktu leczniczego Timoptic u pacjentow

z tagodna lub umiarkowanie cigzka postacig przewlektej obturacyjnej choroby ptuc (POChP). Produkt
leczniczy mozna podaé tym pacjentom tylko wowczas, gdy mozliwe korzysci przewyzszaja
potencjalne ryzyko.

Zaburzenia naczyniowe
Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas leczenia pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami krazenia
obwodowego (np. z cigzka postacig choroby Raynauda lub zespotu Raynauda).

Maskowanie objawow hipoglikemii u pacjentow z cukrzycg

Nalezy zachowac ostroznos¢ w przypadku podawania beta-adrenolitykow pacjentom podatnym na
wystepowanie samoistnej hipoglikemii lub chorym na cukrzyce (zwlaszcza osobom z niewyréwnana,
chwiejng cukrzyca) przyjmujacym insuling albo doustne leki hipoglikemizujace. Leki
beta-adrenolityczne moga maskowa¢ podmiotowe i przedmiotowe objawy ostrej hipoglikemii.

Maskowanie tyreotoksykozy

Leki beta-adrenolityczne moga maskowacé niektore objawy kliniczne nadczynnosci tarczycy (np.
tachykardi¢). Podczas leczenia pacjentow z podejrzeniem rozwoju tyreotoksykozy nalezy postgpowac
ostroznie, starajac si¢ unikna¢ naglego odstawienia beta-adrenolitykow, ktore moze doprowadzi¢ do
wystgpienia przetlomu tarczycowego.

Znieczulenie do zabiegow operacyjnych
Konieczno$¢ czy tez celowos¢ odstawienia lekéw beta-adrenolitycznych przed powazng operacjg jest
kwestia sporna. Jesli w trakcie operacji okaze si¢ konieczne odstawienie beta-adrenolitykow, skutki
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ich dziatania mozna zniwelowa¢ podajac leki z grupy agonistow receptorow adrenergicznych

w odpowiednich dawkach.

Produkty B-adrenolityczne podawane do oka mogg hamowaé ogdlnoustrojowe dziatanie B-agonistow,
np. adrenaliny. Nalezy poinformowac anestezjologa, gdy pacjent otrzymuje tymolol.

Inne inhibitory receptoréw beta-adrenergicznych

U pacjentow, ktorzy juz przyjmujg doustnie inhibitor receptoréw beta-adrenergicznych oraz produkt
leczniczy Timoptic, nalezy obserwowa¢ mozliwe skutki sumujacego si¢ wptywu obu lekéw na
ci$nienie wewnatrzgatkowe lub na znane objawy og6lnego dziatania inhibitoréw receptorow
beta-adrenergicznych. Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania dwoch inhibitorow receptorow
beta-adrenergicznych podawanych miejscowo (patrz punkt 4.5).

U pacjentow z jaskra zamknietego kata, gldownym celem leczenia jest ponowne otwarcie kata.
Wymaga to zwe¢zenia zrenicy przy uzyciu miotyku. Produkt leczniczy Timoptic wywiera niewielki
wplyw lub nie ma wptywu na wielko$¢ zrenicy. Kiedy produkt leczniczy Timoptic jest stosowany
w celu zmniejszenia podwyzszonego ci$nienia wewnatrzgatkowego w jaskrze zamknigtego kata,
produkt leczniczy nalezy stosowaé w potaczeniu ze srodkiem zwezajacym zrenice, a nie

w monoterapii.

Odwarstwienie naczyniowki
Podczas stosowania lekow hamujacych wydzielanie cieczy wodnistej (np. tymolol, acetazolamid) po
przeprowadzeniu zabiegdw filtracyjnych, zgtaszano przypadki odwarstwienia naczyniowki oka.

Ryzyko zwigzane z reakcjg anafilaktyczng

W trakcie leczenia inhibitorami receptorow beta-adrenergicznych pacjenci z chorobg atopowg lub
ciezkimi reakcjami anafilaktycznymi na rozne alergeny w wywiadzie, moga wykazywac nasilong
reakcje na ponowne zetkniecie si¢ z tymi alergenami, zarowno przypadkowe, jak i W czasie zabiegow
diagnostycznych czy leczniczych. Pacjenci ci moga nie reagowac na dawki adrenaliny zwykle
stosowane w leczeniu reakcji anafilaktycznych.

Produkt leczniczy Timoptic zawiera srodek konserwujacy - benzalkoniowy chlorek.

Zglaszano, ze benzalkoniowy chlorek moze powodowaé podraznienie oczu, objawy zespotu suchego
oka lub moze wpltywa¢ na film tzowy i powierzchni¢ rogowki. Benzalkoniowy chlorek nalezy
stosowac ostroznie u pacjentow z zespotem suchego oka lub z uszkodzeniami rogowki.

Pacjentow leczonych dtugotrwale nalezy kontrolowac.

Nalezy unika¢ kontaktu produktu leczniczego z migkkimi soczewkami kontaktowymi.

Nalezy zdja¢ soczewki kontaktowe przed zakropleniem produktu leczniczego i odczekaé co najmniej
15 minut przed ponownym zatozeniem.

Benzalkoniowy chlorek zmienia zabarwienie soczewek kontaktowych.

Dzieci i mlodziez

U dzieci i mlodziezy nalezy stosowa¢ produkty lecznicze o nizszym stezeniu tymololu niz w leku
Timoptic 0,5%

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ przy stosowaniu tymololu u mlodych pacjentow z jaskra (patrz réwniez
punkt 5.2).

Nalezy poinformowac rodzicow pacjenta o mozliwych dziataniach niepozadanych, aby mogli
natychmiast przerwac stosowanie tymololu. Objawami, na ktore nalezy zwrdci¢ uwagg sa np. kaszel i
$wiszczacy oddech.

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wystgpienia bezdechu oraz oddechu Cheyne’a-Stokesa, tymolol nalezy
stosowac ze szczeg6lng ostroznoscia u noworodkéw, niemowlat i mtodszych dzieci. U noworodkow
przyjmujacych tymolol przydatny moze by¢ przenos$ny monitor kontrolujacy wystepowanie bezdechu.



4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Pomimo, ze produkt leczniczy Timoptic stosowany w monoterapii nie wptywa na szerokos$¢ zrenicy
lub wptywa bardzo nieznacznie, to jednak odnotowano sporadycznie przypadki rozszerzenia zrenicy
podczas jednoczesnego stosowania produktu leczniczego Timoptic i adrenaliny.

Podczas jednoczesnego podawania inhibitoréw CYP2D6 (np. chinidyny, selektywnych inhibitorow
wychwytu zwrotnego serotoniny) i tymololu obserwowano nasilone ogélnoustrojowe zablokowanie
receptorow beta-adrenergicznych (np. spowolnienie akcji serca, depresje).

Jednoczesne podanie produktu leczniczego Timoptic z doustnie stosowanym lekiem blokujagcym kanat
wapniowy, lekiem zmniejszajacym st¢zenie amin katecholowych, lekiem przeciwarytmicznym (w tym
amiodaronem), glikozydami naparstnicy, parasympatykomimetykiem, guanetydyna lub lekiem
beta-adrenolitycznym moze spowodowaé zmniejszenie cisnienia tetniczego i (lub) znaczng
bradykardie w wyniku mozliwego dziatania addycyjnego.

Inhibitory receptoréw beta-adrenergicznych stosowane doustnie moga nasila¢ nadci$nienie z odbicia,
ktore wystepuje po przerwaniu stosowania klonidyny.

4.6  Wplyw na plodno$é, ciaze i laktacje

Cigza

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania tymololu u kobiet w cigzy. Tymololu nie
nalezy stosowa¢ w okresie ciazy, jesli nie jest to bezwzglednie konieczne. Jak zmniejszy¢ wchtanianie
ogolnoustrojowe, patrz punkt 4.2.

Badania epidemiologiczne nie wykazaty wad rozwojowych, jednak wskazuja na ryzyko op6znionego
wzrostu wewnatrzmacicznego podczas stosowania doustnych B-adrenolitykoéw. Ponadto

u noworodkow obserwowano objawy przedmiotowe i podmiotowe blokady receptoréw
B-adrenergicznych (np. bradykardig, niedocisnienie, zaburzenia oddychania, hipoglikemig) podczas
stosowania B-adrenolitykéw do czasu porodu. Jesli Timoptic jest stosowany do czasu porodu,
noworodka nalezy uwaznie obserwowac przez pierwsze dni zycia.

Karmienie piersia

Tymolol przenika do mleka ludzkiego. Ze wzglgdu na mozliwe ryzyko wywotania u niemowlat
karmionych piersia cigzkich reakcji niepozadanych nalezy podja¢ decyzje czy przerwac karmienie
piersia, czy przerwa¢ podawanie produktu leczniczego Timoptic biorac pod uwage korzysci

z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki. Jak zmniejszy¢ wchtanianie
ogolnoustrojowe, patrz punkt 4.2,

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Na zdolno$¢ prowadzenia pojazdoéw i obslugiwania maszyn moga wplywac takie objawy niepozadane,
jak przemijajace, niewyrazne widzenie (na ogot trwajace od 30 sekund do 5 minut, wystepujace po
zakropleniu produktu leczniczego) oraz mozliwe zaburzenia widzenia. Do momentu catkowitego
ustapienia tych objawow pacjent nie powinien prowadzi¢ pojazdow ani obstugiwaé maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podobnie jak w przypadku innych lekéw okulistycznych stosowanych miejscowo, tymolol wchtania
si¢ do krgzenia ogolnego. Moze to powodowac¢ podobne dziatania niepozadane jak w przypadku
produktow B-adrenolitycznych podawanych ogdlnoustrojowo. Czgsto$¢ wystepowania
ogoblnoustrojowych dziatan niepozadanych po podaniu miejscowym do oka jest mniejsza, niz po
podaniu ogdlnoustrojowym. Wymienione dzialania niepozadane obejmuja dziatania wystepujace



w catej grupie B -adrenolitykéw podawanych do oka.

Produkt leczniczy Timoptic jest zazwyczaj dobrze tolerowany. Podczas badan klinicznych i po
wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu zaobserwowano nastgpujace objawy niepozadane,
wystepujace po miejscowym podaniu do oczu maleinianu tymololu w jakiejkolwiek postaci.

Dziatania niepozadane zostaty skategoryzowane zgodnie z nastepujaca czgstoscia: Bardzo czesto
(>21/10); Czesto (=1/100 do <1/10); Niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100); Rzadko (>1/10 000 do
<1/1000) oraz czgstos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

Zaburzenia ukladu immunologicznego:

Rzadko: objawy przedmiotowe i podmiotowe reakcji alergicznej, w tym reakcja anafilaktyczna,
obrz¢k naczynioruchowy, pokrzywka, wysypka miejscowa lub uogoélniona

Czestos¢ nieznana: swiad

Zaburzenia metabolizmu i odZywiania:
Czesto$¢ nieznana: hipoglikemia

Zaburzenia psychiczne

Niezbyt czgsto: depresja,

Rzadko: bezsennos$¢, koszmary senne, utrata pamigci
Czesto$¢ nieznana: halucynacje

Zaburzenia ukladu nerwowego:

Czesto: bol glowy

Niezbyt czgsto: zawroty gtowy

Rzadko: parestezje, nasilenie objawoéw podmiotowych i przedmiotowych miastenii, udar mézgu,
zmniejszenie libido

Czesto$¢ nieznana: omdlenia, udar naczyniowy mozgu, niedokrwienie mozgu

Zaburzenia oka:

Czesto: objawy podmiotowe i przedmiotowe podraznienia oka, w tym pieczenie i ktucie, swe¢dzenie,
tzawienie, zaczerwienienie, zapalenie spojowki, zapalenie powieki, zapalenie rogowki, zmniejszenie
wrazliwo$ci rogowki oraz sucho$¢ oka

Niezbyt czgsto: zaburzenia widzenia, w tym zaburzenia refrakcji (w niektorych przypadkach

z powodu odstawienia leku zwezajacego zrenicg)

Rzadko: podwojne widzenie, opadanie powieki, odwarstwienie naczyniowki oka po zabiegu
filtracyjnym (patrz punkt 4.4)

U niektorych pacjentow ze znacznym uszkodzeniem rogéwki, stosujacych krople do oczu zawierajace
fosforany, zgtaszano bardzo rzadko przypadki zwapnienia rogowki

Czgsto$¢ nieznana: niewyrazne widzenie

Zaburzenia ucha i blednika:
Rzadko: szumy w uszach

Zaburzenia serca i zaburzenia naczyniowe:

Niezbyt czgsto: bradykardia, omdlenie

Rzadko: arytmia, obnizenie ci$nienia tetniczego krwi, bol w klatce piersiowej, blok przedsionkowo —
komorowy serca, niedokrwienie mozgu, zastoinowa niewydolnos¢ serca, kotatanie serca, zatrzymanie
czynnosci serca, obrzgki, chromanie, zimne dtonie i stopy (zjawisko Raynauda)

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia:

Niezbyt czgsto: dusznos¢

Rzadko: skurcz oskrzeli (zwtaszcza u chorych z wystgpujacymi uprzednio stanami spastycznymi
oskrzeli), niewydolno$¢ oddechowa, kaszel



Zaburzenia zoladka i jelit:

Niezbyt czgsto: nudnosci, zaburzenia trawienia

Rzadko: biegunka, sucho$¢ w jamie ustnej

Czesto$¢ nieznana: bol brzucha, wymioty, zaburzenia smaku

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej:
Rzadko: tysienie, wysypka tuszczycopodobna lub zaostrzenie tuszczycy
Czesto$¢ nieznana: wysypka skorna

Zaburzenia mi¢$niowo-szKieletowe i tkanki lacznej:
Rzadko: toczen rumieniowaty uktadowy
Czestos¢ nieznana: bole migsni

Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi:
Rzadko: choroba Peyroniego
Czesto$¢ nieznana: zaburzenia funkcji seksualnych, obnizenie libido

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania:
Niezbyt czgsto: oslabienie, uczucie zmeczenia

Kliniczne wyniki badan laboratoryjnych: istotne klinicznie zmiany podstawowych parametrow
laboratoryjnych byly rzadko zwigzane z doustnym stosowaniem maleinianu tymololu. Nieznaczne
zwiekszenie stezenia azotu mocznikowego we krwi, potasu w surowicy, kwasu moczowego

i triglicerydow oraz nieznaczne zmniejszenie st¢zenia hemoglobiny, hematokrytu i HDL-cholesterolu,
miaty miejsce, ale nie byty postepujace ani zwigzane z objawami Klinicznymi.

Potencjalnie mozliwe dzialania niepozadane: dzialania niepozadane, wystepujace podczas
doustnego stosowania maleinianu tymololu, moga wystepowac takze podczas stosowania maleinianu
tymololu w postaci kropli do oczu.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobojczych, Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa,

tel.: + 48 22 49 21 301, faks: + 48 22 49 21 309, Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl
Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Opisano przypadki niezamierzonego przedawkowania produktu leczniczego Timoptic, w ktérych
obserwowano zblizone dziatanie uktadowe, jak po przedawkowaniu inhibitorow receptoréw
beta-adrenergicznych podawanych ogolnie, takie jak: zawroty gtowy, bol glowy, dusznose,
bradykardia, skurcz oskrzeli i zatrzymanie akcji serca (patrz takze punkt 4.4 i 4.8).

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inhibitor receptorow beta-adrenergicznych, kod ATC: SO1EDO01



Mechanizm dziatania

Tymolol jest lekiem nieselektywnie blokujacym receptory beta-adrenergiczne, ktory nie wykazuje
istotnej wewngtrznej aktywnosci sympatykomimetycznej, bezposredniego wplywu hamujacego na
migsien sercowy ani dziatania miejscowo znieczulajacego (nie stabilizuje bton komorkowych).

Doktadny mechanizm dziatania tymololu prowadzacy do obnizenia ci$nienia wewnatrzgatkowego nie
jest obecnie wystarczajaco poznany. W badaniach z uzyciem fluoresceiny oraz w badaniach
tonograficznych stwierdzono, ze podstawowy mechanizm dziatania produktu leczniczego moze mie¢
zwiazek ze zmniejszeniem ilosci powstajacej cieczy wodnistej. Niemniej jednak, w niektorych
badaniach zaobserwowano rowniez niewielkie zwigkszenie jej odptywu.

Dziatanie farmakodynamiczne

Poczatek dziatania tymololu jest szybki, wystepuje po okoto 20 minutach od miejscowego podania do
oka. Maksymalne obnizenie ci$nienia wewnatrzgatkowego wystepuje po 1 do 2 godzinach od
zastosowania produktu leczniczego Timoptic. Znamienne obnizenie ci$nienia wewnatrzgatkowego
utrzymywalo si¢ przez 24 godziny zarowno po podaniu produktu leczniczego o stezeniu 0,25%, jak

i 0 stezeniu 0,5%.

To przedtuzone dziatanie pozwala na kontrole ci$nienia wewnatrzgatkowego w czasie przerwy
nocnej. Obserwacje powtarzane w okresie 3 lat wskazuja, ze produkt leczniczy Timoptic trwale
obniza ci$nienie wewnatrzgatkowe.

W przeciwienstwie do miotykoéw tymolol zmniejsza cisnienie wewnatrzgatkowe wplywajac

w niewielkim stopniu lub w ogoéle nie wptywajac na akomodacj¢ i rozmiary zrenicy. Dlatego
zaburzenia ostrosci widzenia spowodowane zwigkszong akomodacja wystgpuja rzadko. Nie powstaja
tez, spotykane w przypadku stosowania miotykdw, wrazenie przyémienia lub zamglenia wzroku oraz
nocna $lepota. Ponadto, u pacjentéw z za¢ma, gdy zZrenica jest zwezona przez miotyki, uzyskuje sie
mozliwo$¢ uwidocznienia zmgtnien obwodowych soczewki. W przypadku zamiany miotykow na
produkt leczniczy Timoptic, po ustapieniu dziatania miotyku, moze by¢ konieczne wykonanie badania
ostrosci wzroku.

Podobnie jak w przypadku innych lekéw przeciwjaskrowych u niektorych chorych po dtugotrwatym
stosowaniu tymololu obserwowano stabsza reakcje na leczenie. Jednak w badaniach klinicznych nad
produktem leczniczym Timoptic, w ktorych przez co najmniej 3 lata obserwowano 164 chorych, po
okresie poczatkowej stabilizacji nie stwierdzono istotnych réznic w $redniej wartosci ci$nienia
wewnatrzgatkowego. Dowodzi to, ze tymolol trwale obniza ciSnienie wewnatrzgatkowe.

Blokada receptorow beta-adrenergicznych zmniejsza pojemnos¢ minutowa serca, zarowno u 0sob
zdrowych, jak i u pacjentéw z niewydolnoscig serca. U pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci
migénia sercowego blokada receptorow beta-adrenergicznych moze hamowac pobudzajacy wplyw
wspotczulnego uktadu nerwowego utrzymujacy odpowiednia czynnosc¢ serca.

Blokada receptorow beta-adrenergicznych w oskrzelach i oskrzelikach powoduje zwigkszenie oporu
w drogach oddechowych z powodu aktywnosci przywspotczulnej, ktora nie jest zrOwnowazona przez
aktywno$¢ wspotczulng. Taki wptyw u chorych z astmag lub innymi stanami spastycznymi oskrzeli jest
potencjalnie niebezpieczny.

Dzieci i mtodziez

Dostepne sg bardzo ograniczone dane dotyczace stosowania tymololu (jedna kropla 0,25%, 0,5%
roztworu, dwa razy na dob¢) u dzieci i mlodziezy przez okres do 12 tygodni. W jednym matym,
randomizowanym, opublikowanym badaniu klinicznym przeprowadzonym z uzyciem podwojnie
slepej proby u 105 dzieci (n=71 z tymololem) w wieku od 12 dni do 5 lat w pewnym stopniu
wykazano skutecznos$¢ stosowania tymololu w krotkotrwatym leczeniu pierwotnej jaskry wrodzonej i
pierwotnej jaskry mtodziencze;j.

10



5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Stezenie leku w osoczu okreslono na podstawie badania 6 osob, ktorym podano produkt leczniczy
Timoptic 0,5% dwukrotnie w ciggu doby. Srednie maksymalne st¢zenie w 0S0czu po dawce
podawanej rano wynosito 0,46 ng/ml, a po dawce podawanej wieczorem - 0,35 ng/ml.

Dzieci i mlodziez

Badania przeprowadzone u dorostych potwierdzity, ze 80% z kazdej kropli przechodzi do kanatu
nosowo-tzowego gdzie moze ulec szybkiemu wchionieciu do krazenia ogdlnego przez blone sluzowa
nosa, spojowki, kanatu nosowo-tzowego, czesci ustnej gardta, przewodu pokarmowego oraz skore, na
ktora wyptynal nadmiar tez. Ze wzgledu na to, ze objetos¢ krwi krazacej u dzieci jest mniejsza niz

u 0s6b dorostych, nalezy uwzgledni¢ mozliwos$¢ wystapienia wyzszego stezenia tymololu

w krwiobiegu. Ponadto noworodki maja niezupetnie rozwinigty szlak enzymoéw metabolicznych, co
moze prowadzi¢ do wydtuzenia okresu pottrwania i nasilenia dziatan niepozadanych.

Ograniczone dane pokazuja, ze poziom tymololu w surowicy u dzieci po podaniu roztworu 0,25% jest
znacznie wyzszy niz po podaniu roztworu 0,5% u dorostych, zwlaszcza u niemowlat, w zwigzku z tym
zaktada si¢ zwickszone ryzyko wystapienia dzialan niepozadanych takich jak skurcz oskrzeli

i bradykardia.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Nie obserwowano dziatan niepozadanych dotyczacych oczu u krolikéw i pséw, ktorym miejscowo
podawano produkt leczniczy Timoptic w badaniach trwajacych odpowiednio 1 rok i 2 lata. Wskaznik
LDso po podaniu doustnym tymololu wynosi u samic myszy oraz u samic szczura odpowiednio 1190
oraz 900 mg/kg mc.

W badaniu na szczurach, ktorym podawano tymolol doustnie w dawce 300 mg/kg mc. na dobe (dawka
300 razy wicksza od maksymalnej zalecanej dawki dobowej do stosowania doustnie u ludzi™) przez
okres dwoch lat stwierdzono statystycznie znamienne (p<0,05) zwickszenie czgstosci wystepowania
guza chromochtonnego nadnerczy u szczuréw pici meskiej. Podobnych roznic nie stwierdzono

U szczurow, ktorym podawano produkt leczniczy w dawkach doustnych wigkszych 25 lub 100 razy od
maksymalnej zalecanej dawki do stosowania doustnie u ludzi.

W badaniu na myszach, ktorym podawano przez cate zycie tymolol w dawce 500 mg/kg mc. na dobg
(dawka 500 razy wigksza od maksymalnej dawki zalecanej do stosowania u ludzi) stwierdzono
znamiennie wieksza czesto$¢ wystepowania (p<0,05) tagodnych i zto§liwych guzow ptuca, tagodnych
polipéw macicy oraz gruczolakoraka sutka u samic. Nie stwierdzono takiej roznicy w przypadku
podawania produktu leczniczego w dawkach 5 lub 50 mg/kg mc. na dobe. W kolejnym badaniu na
myszach ptci zenskiej, w ktérych wykonano posmiertnie badanie wylacznie macicy i pluc ponownie
stwierdzono statystycznie znamienne zwickszenie czgsto$ci wystgpowania guzow ptuc po dawce

500 mg/kg mc. na dobe.

Zwigkszona czgstos¢ wystepowania gruczolakoraka sutka byta zwiazana ze zwigkszeniem stezenia
prolaktyny w surowicy krwi u myszy pici zenskiej, ktorym podawano tymolol w dawce

500 mg/kg mc. na dobe. Zjawiska takiego nie obserwowano po podawaniu tymololu w dawkach 5 lub
50 mg/kg mc. na dobe. U gryzoni zwigkszenie czgstosci wystepowania gruczolakorakow piersi
wystepowato po podawaniu wielu innych lekow, ktore powoduja zwigkszenie stgzenia prolaktyny

w surowicy krwi. U ludzi nie stwierdzono korelacji pomigdzy stezeniami prolaktyny w surowicy krwi
a wystepowaniem guzow sutka. Ponadto, w badaniach z udziatem dorostych kobiet, ktore
przyjmowaty doustnie tymolol w dawkach do 60 mg na dobe, co odpowiada maksymalnej zalecanej
dawce dobowej do stosowania u ludzi, nie stwierdzono klinicznie istotnych zmian st¢zenia prolaktyny
W surowicy krwi.

*Maksymalna zalecana dawka dobowa tymololu do stosowania doustnie u ludzi wynosi 60 mg.
Jedna kropla produktu leczniczego Timoptic 0,5% zawiera okoto 1/300 tej dawki, tzn. okoto 0,2 mg.
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Tymolol nie wykazywat dziatania mutagennego w badaniach in vivo (na myszach) w tescie
mikrojaderkowym oraz w badaniu cytogenetycznym (w dawkach do 800 mg/kg mc.) ani w badaniach
in vitro w teécie transformacji komoérek (w dawkach do 100 pg/ml). W tescie Ames’a

po zastosowaniu najwickszych stezen tymololu, 5000 lub 10 000 g na ptytke stwierdzono
statystycznie znamienne zwigkszenie (p<0,05) liczby rewertantow szczepu TA100 (w siedmiu testach
replikacji). Nie stwierdzono takiej roznicy w trzech pozostalych szczepach.

W testach z udziatem szczepu TA100 nie stwierdzono statej zaleznoséci pomigdzy dawka a reakcja,
a wskaznik liczby rewertantow w grupach testowej i kontrolnej nie osiagnat wartosci 2. Zwykle
uwaza sie, ze wskaznik wynoszacy 2 jest kryterium wystgpienia dodatniego testu Ames’a.

Badania nad rozmnazaniem i ptodnoscig szczuréw wykazaty brak dziatania niekorzystnego na
plodnos¢ samic i samcoéw do dawki 150 razy wiekszej od maksymalnej, zalecanej dawki doustnej
u ludzi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu diwodorofosforan dwuwodny (w postaci jednowodnego), disodu fosforan dwunastowodny
(w postaci bezwodnego), benzalkoniowego chlorku 50% roztwor (w postaci benzalkoniowego
chlorku), sodu wodorotlenku 1N roztwor, woda do wstrzykiwan.

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.
6.3 Okres waznoSci

3 lata.
Okres waznos$ci po pierwszym otwarciu butelki: 4 tygodnie.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 30°C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu, w celu ochrony przed $wiattem.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania
Butelka zawiera 5 ml roztworu. Dwie alternatywne butelki moga by¢ dostgpne w obrocie.

Biata, polprzezroczysta butelka z polietylenu o matej gestosci z przezroczysta koncowka kroplomierza
i biatg nasadka lub dozownik 0 nazwie OCUMETER Plus sktadajacy si¢ z potprzezroczystej butelki

z polietylenu o duzej gestosci z zamknietg koncowka kroplomierza, gigtkiej wyztobionej $cianki
bocznej, ktorg naciska si¢ w celu zakroplenia produktu leczniczego oraz dwuczgsciowej zakretki.
Nieprzezroczysty, biaty, dwuczesciowy mechanizm zakretki przektuwa zamknigcie koncowki
kroplomierza podczas pierwszego uzycia, a nastgpnie zamyka je, stanowigc zabezpieczenie przez caty
okres stosowania produktu leczniczego.

Nierozerwany pasek zabezpieczajacy na etykiecie butelki wskazuje, ze produkt leczniczy nie byt

uzywany.

6.6  Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Bez specjalnych wymagan.
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Santen Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Finlandia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

R/1807

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 07 lipca 1979 .

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 30 pazdziernika 2015 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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