CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Dolopt; 20 mg/ml, krople do oczu, roztwor

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Substancja czynna: 1 ml zawiera 20 mg dorzolamidu Dorzolamidum (w postaci dorzolamidu
chlorowodorku 22,3 mg).

Substancja pomocnicza: chlorowodorek benzalkoniowy 0,08 mg/ml.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Krople do oczu, roztwor.

Izotoniczny, buforowany roztwor wodny o nieco lepkiej konsystencji.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
41 Wskazania do stosowania

Dolopt jest wskazany:

e jako lek wspomagajacy w potaczeniu z beta-adrenolitykami,

e w monoterapii u pacjentow, ktorzy nie reaguja na leczenie beta-adrenolitykami lub u pacjentow,
u ktorych beta-adrenolityki sa przeciwwskazane,

w leczeniu zwigkszonego cisnienia $rodgatkowego w przypadku:
e nadcis$nienia ocznego,

e jaskry z otwartym katem przesaczania,

o jaskry torebkowe;j.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawka dorzolamidu stosowanego w monoterapii: jedna kropla do worka spojowkowego chorego oka
(lub oczu) trzy razy na dobg.

Dawka dorzolamidu stosowanego jako lek wspomagajacy w potaczeniu ze stosowanym miejscowo
beta-adrenolitykiem: jedna kropla do worka spojéwkowego chorego oka (lub oczu) dwa razy na dobe.

W przypadku zastgpowania dorzolamidem innego stosowanego miejscowo leku przeciwjaskrowego
nalezy najpierw odstawi¢ wczesniej stosowany lek (po podaniu wlasciwej dawki w poprzednim dniu)
i rozpoczaé stosowanie dorzolamidu nastepnego dnia.

W przypadku stosowania wigcej niz jednego dzialajacego miejscowo leku okulistycznego, nalezy
zachowac odstgp co najmniej 10 minut migdzy zakropleniem kolejnych lekow.

Pacjentow nalezy poinstruowac, aby unikali kontaktu koncowki kroplomierza z okiem lub jego
okolica.
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Pacjentéw nalezy rowniez poinstruowac, ze nieprawidtowo uzytkowane krople do oczu moga ulec
zanieczyszczeniu powszechnie wystgpujacymi bakteriami, ktore moga spowodowac zakazenia oka.
Uzywanie zanieczyszczonych roztworéw moze prowadzi¢ do powaznego uszkodzenia oka

I W nastgpstwie do utraty wzroku.

Nalezy poinformowa¢ pacjenta o prawidlowym sposobie stosowania leku.
Instrukcja stosowania

Podczas stosowania preparatu Dolopt krople do oczu nalezy starannie przestrzega¢ podanych
instrukcji. Przed przystapieniem do zakraplania leku nalezy umy¢ rece.

1. Nie wolno uzywac¢ leku, jesli zabezpieczenie na szyjce butelki zostato naruszone przed pierwszym
uzyciem.

2. Aby otworzy¢ butelke, nalezy odkrecié nakretke obracajac ja tak, aby zerwaé zabezpieczenie.

3. Nalezy odchyli¢ gtowe do tytlu i odciagnaé dolng powieke lekko w dot tak, aby utworzy¢
kieszonke migdzy powieka a okiem (ryc. 1).

Ryc. 1

4. Aby zakropli¢ jedna kroplg do oka zgodnie z zaleceniem lekarza, nalezy odwrocic butelke
i delikatnie nacisna¢ tak, jak pokazano na rycinie 2. NIE NALEZY DOTYKAC KONCOWKA
KROPLOMIERZA DO OKA LUB POWIEKI.

Ryc. 2

5. Jesli lekarz zalecit zakraplanie roztworu do drugiego oka, nalezy powtdrzy¢ czynnosci z punktow
3i4.
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6. Nalezy ponownie zamkna¢ butelke zakrecajac mocno nakretke natychmiast po uzyciu i wlozyé
butelke z powrotem do oryginalnego pudetka tekturowego.

7. Kroplomierz jest zaprojektowany w taki sposob, aby odmierzat tylko jedna kroplg. Dlatego nie
wolno powieksza¢ otworu w kroplomierzu.

Stosowanie u dzieci:

Doswiadczenie dotyczace stosowania leku u dzieci jest ograniczone. Dostgpne sa badania dotyczace
stosowania leku u dzieci trzy razy na dobeg (w celu zapoznania si¢ z informacjami dotyczacymi
stosowania leku u dzieci patrz punkt 5.1).

4.3 Przeciwwskazania

Dorzolamid jest przeciwwskazany u pacjentéw z nadwrazliwos$cia na substancje czynna lub na
ktérakolwiek substancjg pomocnicza.

Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania dorzolamidu u pacjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min) lub kwasicg hipochloremiczna.
Dorzolamid u tych pacjentéw jest przeciwwskazany, poniewaz zarowno lek macierzysty, jak i jego
metabolity sa wydalane glownie przez nerki.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania dorzolamidu u pacjentdéw z zaburzeniami
czynnosci watroby. W tej grupie pacjentdow lek nalezy stosowa¢ z zachowaniem ostroznosci.

Leczenie pacjentow z ostra jaskra z zamknigtym katem przesaczania wymaga, poza podawaniem
lekéw obnizajacych ci$nienie srodgatkowe, takze zastosowania innego leczenia. Nie przeprowadzono
badan dotyczacych stosowania dorzolamidu u pacjentéw z ostra jaskra z zamknigtym katem
przesaczania.

Dorzolamid jest sulfonamidem i mimo miejscowego stosowania ulega wchtanianiu do krazenia
ogolnego. Z tego wzgledu po zastosowaniu miejscowym moga wystegpowaé dziatania niepozadane
typowe dla sulfonamidow podawanych ogélnie. Jesli wystapia objawy ciezkich reakcji
nadwrazliwosci, nalezy przerwaé stosowanie preparatu.

Stosowanie doustnych inhibitoréw anhydrazy weglanowej, szczegdlnie u pacjentow z kamica nerkowa
w wywiadzie, bylo zwiazane z wystepowaniem kamicy moczowej wynikajacej z zaburzen rownowagi
kwasowo-zasadowej. Wprawdzie podczas stosowania dorzolamidu nie obserwowano zaburzen
rownowagi kwasowo-zasadowej, ale opisywano niezbyt czgste przypadki kamicy moczowej.

U pacjentow z kamica nerkowa w wywiadzie podczas leczenia dorzolamidem moze wystepowaé
wieksze ryzyko tworzenia si¢ kamieni w drogach moczowych, poniewaz dorzolamid jest inhibitorem
anhydrazy weglanowej, ktory jest stosowany miejscowo, ale ulega wchtanianiu do krazenia ogolnego.

W przypadku zaobserwowania reakcji alergicznych (np. zapalenia spojowek i reakcji w obrebie
powiek) nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia.

U pacjentow stosujacych jednocze$nie doustny inhibitor anhydrazy weglanowej i dorzolamid istnieje
mozliwos$¢ nasilenia dziatania ogdlnego inhibitoréw anhydrazy weglanowej. Jednoczesne stosowanie
dorzolamidu i doustnych inhibitor6w anhydrazy weglanowej nie jest zalecane.

Podczas stosowania dorzolamidu u pacjentoéw z istniejacymi przewlektymi wadami rogowki i (lub)
wewnatrzgatkowymi zabiegami operacyjnymi w wywiadzie, opisSywano obrzeki i nieodwracalne
uszkodzenia rogowki. Nalezy zachowacé ostrozno$¢ podczas stosowania dorzolamidu w postaci kropli
do oczu u tych pacjentow.
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Podczas stosowania lekow hamujacych wytwarzanie cieczy wodnistej po zabiegach filtracyjnych
opisywano odwarstwienie naczyniowki w potaczeniu z hipotonia wewnatrzgatkowa.

Preparat Dolopt jako $rodek konserwujacy zawiera chlorek benzalkoniowy. Moze on powodowac
podraznienie oczu. Przed zakropleniem leku nalezy zdja¢ soczewki kontaktowe i wlozy¢ ponownie
przynajmniej 15 minut po zakropleniu preparatu. Pod wptywem chlorku benzalkoniowego
zabarwienie migkkich soczewek kontaktowych moze ulec zmianie.

Stosowanie u dzieci

Dorzolamid nie byt badany u pacjentow urodzonych przed 36 tygodniem ciazy i w pierwszym
tygodniu zycia. Ze wzgledu na mozliwe ryzyko wystapienia kwasicy metabolicznej u pacjentow ze
znaczna niedojrzatoscia cewek nerkowych powinni oni otrzymywac¢ dorzolamid po ostroznym
rozwazeniu ryzyka wynikajacego ze stosowania leku w stosunku do korzysci osiaganych dzigki
stosowaniu tego leku.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji
Nie przeprowadzono szczegotowych badan dotyczacych interakcji dorzolamidu z innymi lekami.

W badaniach klinicznych podczas stosowania dorzolamidu jednoczes$nie z nastepujacymi lekami:
tymololem i betaksolem w postaci roztworu do oczu oraz z lekami o dziataniu ogélnoustrojowym,
m.in. inhibitorami konwertazy angiotensyny, antagonistami kanatu wapniowego, lekami
moczopednymi, niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (wlacznie z aspiryna) i hormonami

(np. estrogenami, insulina, tyroksyna) nie stwierdzono interakcji.

Interakcje dorzolamidu z lekami zwezajacymi Zrenicg i agonistami receptora adrenergicznego podczas
leczenia przeciwjaskrowego nie zostaty w petni zbadane.

Dorzolamid jest inhibitorem anhydrazy weglanowej i pomimo tego, iz jest sStosowany miejscowo,
wchtaniany jest rowniez do krazenia ogdlnego. W klinicznych badaniach nie obserwowano zaburzen
rownowagi kwasowo-zasadowej zwiazanych ze stosowaniem dorzolamidu, ale obserwowano takie
zaburzenia po zastosowaniu doustnych inhibitoréw anhydrazy weglanowej, a w kilku przypadkach
wystapity interakcje z innymi lekami (np. toksyczne reakcje u pacjentéw stosujacych duze dawki
salicylanow). Nalezy rozwazy¢ mozliwos¢ powstawania tego typu interakcji w przypadku
jednoczesnego stosowania dorzolamidu.

4.6 Ciazailaktacja

Nie przeprowadzono badan dotyczacych stosowania dorzolamidu u kobiet w ciazy. U krélikéw po
zastosowaniu dawek o dziataniu toksycznym dla matek obserwowano dziatanie teratogenne (patrz
punkt 5.3). Dorzolamid nie powinien by¢ stosowany U kobiet w cigzy.

Laktacja: Nie ma danych, ktore mogtyby rozstrzygnaé, czy lek jest wydzielany do mleka kobiecego.
Dorzolamid nie powinien by¢ stosowany w okresie laktacji. U karmigcych samic szczura
obserwowano mniejszy przyrost masy ciata u potomstwa.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Dorzolamid ma niewielki lub umiarkowany wptyw na zdolnos¢ do prowadzenia pojazdéw i obstuge
maszyn. Mozliwe dziatania niepozadane, takie jak zawroty gtowy i zaburzenia widzenia moga mie¢
wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen mechanicznych
w ruchu (patrz takze punkt 4.8).
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4.8 Dzialania niepozadane

W kontrolowanych i niekontrolowanych badaniach klinicznych krople do oczu zawierajace
dorzolamid byly stosowane u ponad 1400 os6b. W badaniach dlugoterminowych z udziatem

1108 pacjentow, ktorzy otrzymywali krople do oczu zawierajace dorzolamid w monoterapii lub jako
lek uzupetniajacy w potaczeniu z beta-adrenolitykiem w postaci okulistycznej, najczgstsza przyczyna
przerwania stosowania dorzolamidu w postaci kropli do oczu (u okoto 3% pacjentéw) byty polekowe
dzialania niepozadane dotyczace oczu, gtdéwnie zapalenie spojowek i reakcje w obrebie powiek.

W trakcie badan klinicznych lub po wprowadzeniu leku do obrotu opisywane byly nastgpujace reakcje
niepozadane:

Bardzo czgsto (>1/10), Czgsto (>1/100 do <1/10), Niezbyt czgsto (>1/1000 do <1/100), Rzadko
(>2/10 000 do <1/1000), Bardzo rzadko (<1/10 000), Nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostgpnych danych)

Zaburzenia uktadu nerwowego 1 zaburzenia psychiczne
Czesto: bole glowy.
Rzadko: zawroty glowy, parestezje.

Zaburzenia oka

Bardzo czesto: uczucie pieczenia i klucia.

Czesto: powierzchowne, punkcikowate zapalenie rogowki, tzawienie, zapalenie spojowek, zapalenie
powiek, swedzenie oczu, podraznienie powiek, niewyrazne widzenie.

Niezbyt czesto: zapalenie tgczOwki i ciala rzeskowego.

Rzadko: podraznienie z objawami takimi jak zaczerwienienie, bol, sklejanie powiek, przemijajaca
krétkowzrocznos¢ (cofajaca si¢ po przerwaniu leczenia), obrzek rogowki, hipotonia
wewnatrzgatkowa, odwarstwienie naczyniowki po zabiegach filtracyjnych.

Zaburzenia uktadu oddechoweqo, klatki piersiowej i $rodpiersia
Rzadko: krwawienia z nosa.

Zaburzenia zotadka i jelit
Czesto: nudnosci, gorzki smak w ustach.
Rzadko: podraznienie gardta, sucho$¢ w jamie ustne;.

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Rzadko: kontaktowe zapalenie skory, pokrzywka, $wiad, wysypka.

Zaburzenia nerek
Rzadko: kamica moczowa.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania

Czesto: ostabienie i (lub) uczucie zmgczenia.

Rzadko: nadwrazliwo$¢: objawy przedmiotowe i podmiotowe zwiazane z reakcjami miejscowymi
(ze strony powiek) i ogélnoustrojowymi reakcjami alergicznymi, wiacznie z obrzgkiem
naczynioruchowym, dusznoscia, rzadko skurczem oskrzeli.

Wyniki badan laboratoryjnych: stosowanie dorzolamidu nie byto zwiazane z wystapieniem Kklinicznie
istotnych zaburzen elektrolitowych.

Stosowanie u dzieci: patrz punkt 5.1.
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49 Przedawkowanie

Dane dotyczace przedawkowania chlorowodorku dorzolamidu u ludzi w wyniku przypadkowego lub
zamierzonego spozycia leku doustnie, sa ograniczone. Opisywano nastgpujace objawy: sennos$¢ po
doustnym zastosowaniu leku oraz nudnosci, zawroty gtowy, bole glowy, zmgczenie, nietypowe
marzenia senne i trudnos$ci w polykaniu po zastosowaniu miejscowym.

Leczenie powinno by¢ objawowe i podtrzymujace. Moga wystapi¢ zaburzenia rOwnowagi
elektrolitowej, kwasica i objawy ze strony osrodkowego uktadu nerwowego. Nalezy kontrolowac
stezenia elektrolitow (zwlaszcza potasu) w surowicy i pH krwi.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: preparaty przeciwjaskrowe i zwezajace zrenice, inhibitor anhydrazy

weglanowej
Kod ATC: SO1E C03

Mechanizm dziatania

Anhydraza weglanowa jest enzymem wystepujacym w wielu tkankach organizmu, w tym takze w oku.
U ludzi anhydraza weglanowa wystepuje w postaci licznych izoenzymoéw, z ktorych najbardziej
aktywnym jest anhydraza weglanowa I1. Izoenzym ten znajduje si¢ gtéwnie w krwinkach czerwonych,
lecz obecny jest takze w innych tkankach. Hamowanie aktywnos$ci anhydrazy weglanowe;j

w wyrostkach rzeskowych oka zmniejsza wydzielanie cieczy wodnistej. W wyniku tego zmniejsza sig
cisnienie srodgatkowe.

Produkt Dolopt zawiera chlorowodorek dorzolamidu, ktory jest silnym inhibitorem ludzkiej anhydrazy
weglanowej II. Po podaniu miejscowym do oka, dorzolamid zmniejsza podwyzszone ci$nienie
srodgatkowe niezaleznie od tego, czy jest ono zwiazane z jaskra, czy nie. Zwigkszone ci$nienie
srodgatkowe jest gldéwnym czynnikiem ryzyka w patogenezie uszkodzenia nerwu wzrokowego i
zmniejszenia pola widzenia. Dorzolamid nie wywotuje zwezenia zrenicy i obniza ci§nienie
srodgatkowe nie powodujac dziatan niepozadanych, takich jak slepota nocna i kurcz akomodacji.
Dorzolamid ma nieznaczny wplyw lub nie wpltywa na czgstos¢ akcji serca i ci$nienie tetnicze.

Leki beta-adrenolityczne stosowane miejscowo takze zmniejszaja cisnienie srodgatkowe poprzez
zmniejszenie wydzielania cieczy wodnistej, ale ich mechanizm dziatania jest inny. Badania wykazaty,
ze po dotaczeniu dorzolamidu do beta-adrenolityku stosowanego miejscowo obserwuje si¢ dodatkowe
zmniejszenie ci$nienia srodgatkowego. Podobne dziatanie obserwowano w przypadku stosowania
lekow beta-adrenolitycznych i doustnych inhibitoréw anhydrazy weglanowe;j.

Wiasciwosci farmakodynamiczne

Dzialanie Kliniczne

Pacjenci dorosli:

U pacjentow z jaskra lub nadcisnieniem ocznym, w badaniach klinicznych prowadzonych na duza
skale przez okres do jednego roku potwierdzono skuteczno$¢ dorzolamidu podawanego trzy razy na
dobe w monoterapii (poczatkowe cisnienie srodgatkowe > 23 mmHg) lub dwa razy na dobe jako lek
uzupetniajacy w potaczeniu z beta-adrenolitykami w postaci kropli do oczu (poczatkowe ci$nienie
srodgatkowe > 22 mmHg). Udowodniono, ze dziatanie obnizajace cisnienie srodgatkowe wystepowato
przez cata dobe i utrzymywato si¢ podczas dtugotrwatego stosowania zaréwno wtedy, gdy dorzolamid
byt stosowany w monoterapii, jak i w leczeniu skojarzonym. Skutecznos¢ podczas dtugotrwatego
stosowania dorzolamidu jako jedynego leku byta podobna, jak w przypadku betaksololu i nieco
mniejsza w porownaniu z tymololem. Dorzolamid stosowany jako lek uzupetniajacy w potaczeniu
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z beta-adrenolitykami w postaci kropli do oczu, powodowat dodatkowe zmniejszenie cisnienia
srodgatkowego, podobne jak podczas stosowania pilokarpiny 2% 4 razy na dobg.

Dzieci

U 184 pacjentow (w tym u 122 pacjentow stosujacych dorzolamid) w wieku ponizej 6 lat z jaskra lub
zwigkszonym ci$nieniem $rodgatkowym (poczatkowe cisnienie srodgatkowe > 22 mmHQ)
przeprowadzono wieloosrodkowe trzymiesigczne badania, z podwojna slepa proba, kontrolowane
innym lekiem, w celu okreslenia bezpieczenstwa stosowania dorzolamidu podawanego miejscOwo
trzy razy na dobg. U okoto potowy pacjentéw z obu grup terapeutycznych rozpoznano jaskre
wrodzona, innymi chorobami przyczynowymi u tych pacjentow byt zespot Sturge-Webera, dysgenezja
mezenchymalna naczyniowkowo-rogowkowa, pacjenci bez soczewki. Ponizej w tabelce opisano
sposob podziatu grup bioracych udziat w badaniu w zaleznosci od wieku pacjentow i rodzaju leku
stosowanego w monoterapii.

Dorzolamid 2% Tymolol
Grupa wiekowa <2 lat n=56 Tymolol GS* 0,25% N=27
Roéznica wieku: od 1 miesiaca Roéznica wieku: od 0,25
do 23 miesigcy miesiaca do 22 miesigcy
Grupa wiekowa >2 do <6 lat n=66 Tymolol 0,5% n=35
Roéznica wieku: od 2 lat do 6 lat | Roznica wieku: od 2 lat do 6 lat

* roztwor tworzacy zel

W obu grupach wiekowych okoto 70 pacjentow poddanych byto leczeniu przez co najmniej 61 dni

a okoto 50 pacjentow poddanych byto leczeniu przez okres od 81 do 100 dni.

Podczas stosowania dorzolamidu lub tymololu w monoterapii w postaci roztworu tworzacego zel,

w przypadku nieodpowiednio kontrolowanego wyjsciowego ci$nienia srodgatkowego, dokonano
nastepujacej zmiany w leczeniu metoda otwarta: 30 pacjentom <2 lat zlecono jednoczesne stosowanie
0,35% roztworu tymololu tworzacego zel jeden raz na dobe oraz 2% roztworu dorzolamidu trzy razy
na dobg; 30 pacjentom w wieku >2 lat zlecono stosowanie 2% roztworu dorzolamidu /0,5% roztworu
tymololu dwa razy na dobg. W sumie, na podstawie tych badan nie udowodniono dodatkowo
bezpieczenstwa stosowania leku u dzieci.

W badaniach klinicznych podczas stosowania dorzolamidu w monoterapii, u okoto 20% pacjentéw
obserwowano dziatania niepozadane zwiazane ze stosowaniem leku, wigkszo$¢ z nich miata
miejscowy charakter, niezbyt ciezkie objawy oczne takie jak swedzenie i pieczenie oczu, ktucie i bol
oka. W niewielkim procencie <4%, u pacjentéw obserwowano odme rogéowki lub zamglone oczy.
W poréwnaniu z innymi lekami o takim samym dziataniu reakcje miejscowe wydaja si¢ wystgpowac
z podobna czgstotliwoscia. W badaniach po wprowadzeniu leku do obrotu, u bardzo mtodych
pacjentdéw, zwlaszcza z niedojrzatymi nerkami i (lub) zaburzeniem czynnosci nerek obserwowano
kwasice metaboliczna.

Wiyniki skutecznosci stosowania leku u dzieci sugeruja, ze zmniejszenie sredniej warto$ci
poczatkowego ci$nienia $rodgatkowego obserwowane u pacjentdow stosujacych dorzolamid byto
poréwnywalne ze srednim zmniejszeniem poczatkowego ci$nienia srodgatkowego obserwowanym

U pacjentow z grupy stosujacej tymolol, nawet jezeli w przypadku tymololu obserwowano niewielka
réznicg na korzy$¢ dorzolamidu.

Dtuzsze badania skutecznosci leku (>12 tygodni) nie sa dostepne.

5.2  Wilasciwosci farmakokinetyczne

W odréznieniu od doustnych inhibitorow anhydrazy weglanowej, podanie miejscowe chlorowodorku
dorzolamidu umozliwia bezposrednie dziatanie leku w obrgbie oka po zastosowaniu znacznie
mniejszych dawek (czyli przy mniejszym narazeniu ogélnoustrojowym na lek). W badaniach
klinicznych powodowato to zmniejszenie ci$nienia Srodgatkowego bez towarzyszacych zaburzen
rownowagi kwasowo-zasadowej lub elektrolitowe;j, ktore sa charakterystyczne dla doustnych
inhibitorow anhydrazy weglanowe;.
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Po podaniu miejscowym dorzolamid przenika do krazenia ogolnego. Aby oceni¢ ryzyko dziatania
uktadowego inhibitora anhydrazy weglanowej po podaniu miejscowym, zmierzono stezenia leku

i jego metabolitow w krwinkach czerwonych i osoczu oraz stopien hamowania anhydrazy weglanowej
w erytrocytach. Po dlugotrwatym stosowaniu, ze wzgledu na selektywne wiazanie z anhydraza
weglanowa II, dorzolamid gromadzi si¢ w erytrocytach, a stezenia wolnego leku w 0soczu pozostaja
minimalne. Z macierzystej czasteczki leku powstaje jedyny metabolit (N-deetylo-dorzolamid), ktory
hamuje izoenzym anhydrazy weglanowej 11 stabiej niz dorzolamid, a ponadto hamuje mniej aktywny
izoenzym anhydrazy weglanowej 1. Metabolit ten réwniez gromadzi si¢ w erytrocytach, w ktorych
wiaze si¢ glownie z anhydraza weglanowa I. Dorzolamid w umiarkowanym stopniu wiaze si¢

z biatkami osocza (w okoto 33%). Dorzolamid wydalany jest gtdéwnie Z moczem w postaci
niezmienionej. Jego metabolit jest rowniez wydalany z moczem. Po zakonczeniu stosowania leku,
proces wyptukiwania dorzolamidu z erytrocytéw przebiega nieliniowo. Po poczatkowym, szybkim
zmniejszeniu stgzenia leku nastgpuje wolniejsza faza eliminacji z okresem pottrwania wynoszacym
okolo czterech miesigcy.

Po doustnym podaniu dorzolamidu w celu stymulacji maksymalnego narazenia uktadowego po
dhugotrwatym miejscowym stosowaniu dorzolamidu w postaci kropli do oczu, stan réwnowagi
uzyskiwano w ciagu 13 tygodni. W stanie rOwnowagi W 0soczu praktycznie nie wykrywano wolnego
leku ani jego metabolitu. Stopien hamowania anhydrazy weglanowej w erytrocytach byt mniejszy niz
ten, ktory prawdopodobnie wywiera dziatanie farmakologiczne na czynnos¢ nerek lub oddychanie.
Podobne wyniki farmakokinetyczne obserwowano po dtugotrwatym, miejscowym stosowaniu
dorzolamidu.

Jednak u niektorych pacjentow w podesztym wieku, z zaburzeniami czynnos$ci nerek (szacunkowy
klirens kreatyniny 30-60 ml/min) wystgpowaty wigksze stezenia metabolitu w erytrocytach.

Nie powodowato to istotnych roznic dotyczacych zahamowania anhydrazy weglanowej, ani klinicznie
znamiennych ogolnoustrojowych dziatan niepozadanych, ktore mozna z tym wigzac.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badania niekliniczne na podstawie tradycyjnych badan bezpieczenstwa farmakologicznego,
podawania wielokrotnych dawek toksycznych, dziatania genotoksycznego i rakotworczego wykazaty
brak specjalnego ryzyka dla ludzi.

W badaniach klinicznych u pacjentéw nie wystgpowaty objawy kwasicy metabolicznej lub zmiany
stezen elektrolitow w surowicy kKrwi, ktore mogtyby wskazywac¢ na ogolne zahamowanie anhydrazy
weglanowej. Dlatego zaburzenia zaobserwowane w badaniach na zwierzetach nie powinny
wystepowac u pacjentow stosujacych dorzolamid w dawkach terapeutycznych.

U krolikow po podaniu leku w dawkach toksycznych dla matki obserwowano zaburzenia budowy
trzondw kregdw u potomstwa, zwiazane z kwasica metaboliczna.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Hydroksyetyloceluloza, mannitol, sodu cytrynian, sodu wodorotlenek lub kwas solny (w celu ustalenia
pH), benzalkoniowy chlorek, woda do wstrzykiwan.

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.
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6.3 Okres waznoSci

2 lata.

Po pierwszym otwarciu: 28 dni.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia , po otwarciu produkt powinien by¢ przechowywany przez
maksymalnie 28 dni. W przypadku stosowania innych warunkéw przechowywania produktu,
odpowiedzialno$¢ ponosi uzytkownik.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Nie przechowywac w temperaturze powyzej 30°C!
Przechowywa¢ w opakowaniu zewngtrznym w celu ochrony przed swiattem.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Opakowania zawierajace 1 x 5 ml, 3x 5 ml i 6 x 5 ml kropli do oczu.
Butelka z LDPE z kroplomierzem z LDPE i zakretka z HDPE.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac¢ si¢ w obrocie.

6.6  Szczegoélne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak szczegolnych wymagan. Instrukcja uzytkowania dla pacjenta — patrz punkt 4.2.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sandoz GmbH

Biochemiestrasse 10

A-6250 Kundl, Austria

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

14734

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

10.07.2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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