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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

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

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

{ m! kropli do oczu Cusimolol 0,5% zawiera 5 mg tymololu (Timololum) w postaci maleinian
tymololu.

Substancje pomocnicze: chlorek benzalkoniowy 0,1 mg/mi,

Petna lista substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Krople do oczu, roztwdr,

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie podwyzszonego cisnienia wewnatrzgatkowego w przebiegu chordb, takich jak nadcisnienie
ocene, przewlekla jaskra z otwartym katem przesgczania (w tym jaskra u pacjentéw z okiem
bezsoczewkowym).

4.2 Dawkowanie i sposib podawania
Dawkowanie

Nie nalezy rozpoczynaé leczenia preparatern Cusimolol 0,5%. Leczenie nalezy rozpoczynac kroplami
do oczu zawierajacymi 0,25% roztwor tymololu.

Poczatkowo podaje sig do chorepgo oka po jednej kropli 0,25% roztworu tymololu dwa razy na dobe
(rango i wieczorem), Jezeli reakcja na leczenie nie jest zadowalajaca, nalezy zwiekszyé dawke do 1
kropli 0,5% roztwory tymololu do chorego oka, dwa razy na dobe - wtedy nalezy rozpoczal
stosowanie preparatu Cusimelol 0,5%. W celu uzyskania silniejszego dziatania leczniczego preparat
Cusimolel 0,5% mozna stosowd z innymi lelkami obniZajacymi cis$nienie wewngtrzgatkowe. Nie
zaleca sig jednak stosowania preparatu Cusimolol 0,5% z innymi lekami beta-adrenolitycznymi
podawanymi miejscowo {patrz punkt 4.4).

Po uptywie okolo caterech tygodni od rozpoczecia leczenia nalezy dokonaé ponownej oceny cidnienia
wewnatrzgatkowego, poniewaz ustabilizowanie reakeji na dziatanie preparatu Cusimolol 0,5% moze
trwag kilka tygodni.

U wielu pagjentdw mozliwe jest przestawienie na dawkowanie teku raz na dobe, o tle pod wplywem
stosowania preparatu Cusimolol 0,5% utrzymuje si¢ zadowalajaca kontrola ciénienia
wewnatrzgatkowego.

Zamiana dotychezas siosowanego leczenia

Jezell pacjent stosuje inny miejscowo podawany lek beta-adrenolityczny, uachei ¢ jego
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0,25% roztworem tymololu, podajac do chorego oka po jednej kropli 0,25% roztworu dwa razy na
dobe, Jezeli reakcja na leczenie jest niewystarczajaca, dawkowanie moze by¢ zwiekszone do jednej
kropli 0,5% roztworu tymololu dwa razy na dobe - wtedy mozna zastosowaé preparat Cusimolol
0,5%.

Przy zamianie jednosktadnikowego leku przeciwjaskrowego, nie bgdacego lekiem
beta-adrenolitycznym stosowanym migjscown, nalezy kontynuowaé jego podawanie w danym dniu i
rozpoczad stosowanie (1,25% roztworu tymololu, podajac do chorego oka po jednej kropli 0,25%
roztworu dwa razy na dobe. Nastepnego dnia nalezy odstawié uprzednio stosowany lek i pedaé do
chorego oka po jednej kropli 0,25% roztweru tymolotu dwa razy na dobg. Jezeli konieczne jest
stosowanie wigkszych dawek, nalezy przejéé na leczenie preparatem Cusimolol 0,5% w dawce jedna
kropla dwa razy na dobe,

Dzieci
Nie zaleea sie stosowania preparaty Cusimolol 0.5% u dzieci, ze wzpledu na brak dosdwiadezenia ze

stosowaniem Jeku w te] grupie wickowei.

Pacjenci w podesztym wieku
Stosowanie maleinianu tymaololu u pacjentéw w podesztym wiekuy jest szeroko udokumentowane.
Podane powyzej zalecenia dotyczace dawkowania odnosza sig takze do tej grupy pacjentdw.

Sposdh stosowania

Odchylié powieke i zakropli¢ preparat do worka spojdwkowego.
4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwoéé na maleinian tymololu lub na inne leki beta-adrenolityczne oraz ktérakolwick
substanc]g pomaocniczy preparaiu.

Astma oskrzelowa wystepuiaca obecnie lub w wywiadzie, cigzka przewlekta obturacyjna choraba
plue, bradykardia zatokowa, biok przedsionkowo-komorowy drugiego lub trzeciego stopnia,
objawowa niewydolnosé serca, wstrzas kardiogenny.

4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostraznosci dotyczgce stosowania

Podaobnie jak inae leki podawane migjscowo do oczu, preparat Cusimolol 0,5% moze ulegaé
wchlanianiv ogélnoustrojowemu i moze spowodowaé wystgpowanie dzialan niepozadanych
obserwowanych podezas stosowania doustnych lekdw beta-adrenolitycznych.

Przed rozpoczeciem leczenia preparatem Cusimolol 0,5% nalezy odpowiednio wyrdwnaé
niewydolnosc¢ serca, U pacjentow z cigzka choroba serca w wywiadzie nalezy obserwowad
wystgpowanie objawdw niewydolnosci serca i przeprowadzaé u nich kontrole tetna.

Po podaniu tymololu notowano przypadki reakeji niepozadanych ze strony ukladu oddechowego i
ukfadu krazenia, w tym zgony w nastepstwie skurczu askrzeli u pacjentow chorych na astme
oskrzelowa, a takze, rzadko, zpony w nastepstwie niewydolnosci serca.

U pacjentéw przyjmujacych doustne leki beta-adrenolityczne, nalezy braé pod uwage ryzyko
addycyjnego dziatania tych lekéw z preparatem Cusimaelol 0,5% ba ciénienie wewngtrzgatkowe oraz
objawdw ogtlnych dziatah niepozadanych, bedacych nastepstwem blokowania receptordw
beta-adrenergicznych. Reakeja na leczenie v tych pacjentéw powinna by¢ starannie obserwowana, Nie
zaleca si¢ jednoczesnego stosowania dwidch lekdw beta-adrenolitycznych podawanych miejscowo.

Opisywano przypadki wystgpowania wysypek skdrnych i{lub) suchoéel aczo zwiazanych ze
stosowaniem lekéw beta-adrenolitycznych. Opisywana czestosé wystepowania tych dziatai
niepozadanych jest mata i w wiekszosci przypadidw ustepowaly one po przerwaniu leczenia. Nalezy
rozwazy¢ przerwanie stosowatia leku, jezeli wystepowanie ww. objawdw nie daje sie w aczye
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innymi przyczynami. Odstawianie leczenia lekami beta-adrenolitycznymi powinno odbywac sie
stopniowo.

Opisywano przypadki odwarstwienia naczyniowki oka po podawaniu lekéw hamujacych wytwarzanie
cieczy wodnistej (np. tymololu, acetazolamidu) po zabiegach filtracji.

Preparat Cusimolol 0,5% zawiera jako $rodek konserwujacy chlorek benzalkoniowy, ktdory moze
gromadzi¢ sig¢ w migkkich soczewkach kontaktowych; dlatego tez preparatu Cusimolol 0.5% nie
nalezy stosowaé podezas uzywania miekkich soczewek kontaktowych. Nalezy wyjaé soczewki
kontaktowe z oka przed zakropleniem preparatu. Mozna je ponownie wlozy¢ po uptywie 15 minut po
zakropleniu preparatu.

U pacjentow chorujacych na jaskre z zamknigtym katem przesaczania, bezposrednim celem leczenia
jest ponowne otwarcie kata przesaczania, co wymaga obkurczenia Zrenicy lekiem zwezajacym Zrenice.
Preparat Cusimolol 0,5% nie ma wplywu lub ma znikomy wplyw na rozmiar Zrenicy. Jezeli preparat
Cusimolol 0,5% podaje si¢ w celu obnizenia podwyzszonego cisnienia wewnatrzgatkowego u pacjenta
z jaskra z zamknietym katem przesaczania, nalezy jednoczesnie stosowac lek zwezajacy Zrenicg.

Pacjenci powinni by¢ poinformowani, ze jesli podczas leczenia wystapi inna choroba oczu (np. uraz,
zabieg chirurgiczny lub zakazenia) konieczne jest natychmiastowe zasiggnigcie porady lekarza w
sprawie dalszego stosowania preparatu z otwartego opakowania do wielorazowego uzycia (patrz punkt
6.6). Sa doniesienia o bakteryjnym zapaleniu rogdéwki zwigzanym ze stosowaniem lekdow do oczu,
znajdujacych si¢ w pojemnikach do wielorazowego uzycia. Pojemniki te zostaty zanieczyszczane
przez nieuwage przez pacjentdw, ktarzy w wigkszosel przypadkow mieli wspdlistniejace choroby
rogéwki lub uszkodzenia nablonka powierzchniowego oka.

Ryzyko wystqpienia reakcft anafilakticznej.

Podczas stosowania lekéw beta-adrenolitycznych u pacjentéw z atopia lub cigzkimi reakcjami
anafilaktycznymi na wicle alergendw w wywiadzie, nalezy liczy¢ sig ze wzmozona wrazliwoscia na
ponowny kontakt z alergenami, zaréwno przypadkowy, jak i majacy miejsce podczas diagnozy lub
leczenia. Pacjenci tacy moga nie reagowac na zwykle stosowane dawki epinefryny (adrenaliny),
stosowane w leczeniu reakcji anafilaktycznych.

4.5 Interakeje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji

Chociaz preparat Cusimolol 0,5% ma znikomy wplyw na $rednice zZrenicy, badz nie ma takiego
wplywu w ogéle, to w sporadycznych przypadkach opisywano rozszerzenie Zrenicy po jednoczesnym
jego stosowaniu z epinefryna (adrenaling).

Podczas leczenia tymololem w skojarzeniu z chinidyng opisywano nasilenie ogdlnego dziatania
beta-adrenolitycznego (tj. zwolnienie akcji serca). Prawdopodobnie bylo to wynikiem hamowania
przez chinidyne metabolizmu tymololu przebiegajacego z udziatem izoenzymu CYP2D6
cytochromu P450.

Doustne leki beta-adrenolityczne moga pogi¢biaé nadcisnienie ,,z odbicia™, ktére moze wystapi¢ po
zaprzestaniu leczenia klonidyna,

Podczas jednoczesnego stosowania preparatu Cusimolol 0,5% z antagonistami kanalu wapniowego,
alkaloidami rauwolfii i innymi lekami beta-adrenolitycznymi istnieje potencjalne nicbezpieczenstwo
addycyjnego obnizenia ci$nienia krwi i wywolywania niedoci$nienia i(lub) znacznej bradykardii.

Zaleca sig staranng obserwacjg pacjentéw przyjmujacych jednoczesnie lek beta-adrenolityczny i leki
znoszgce dzialanie katecholamin, takie jak np. rezerpina, ze wzgledu na mozliwe addycyjne dziatanie
obnizajace ci$nienie krwi i zwigzane z tym ryzyko wywolywania niedocisnienia i (lub) znacznej
bradykardii. Moze to prowadzi¢ do zawrotéw glowy, omdlen i niedoci$nienia ortostatycznego.




Doustne lzki z grupy antagonistéw wapnia moga by¢ stosowane w skojarzeniu z lekami
beta-adrenolityeznymi, gdy czynnosé serca jest prawidiowa. Nalezy natomiast unika¢ ich stosowania u
pacjentéw z zaburzeniami czynnosei serca. U pacjentow leczonych lekiem beta-adrenalityeznym po
wiaczeniu do terapii doustnych antagonistéw kanatéw wapniowych istnigje rvzyko wystapienia
niedocisnienia, zaburzen przewodnictwa przedsionkowo-komorowego i niewydolnosci
lewokomorowej. Charakter tych niepoZzadanych dzialafi na ukiad sercowo-naczyniowy jest
prawdopodobnie zalezny od rodzaju leku hlokujacege kanalty wapniowe, Pochodne dihydropirydvny,
takie jak nifedypina, gdy sa stosowane z lekiem beta-adrenolitycznym, mogg prowadzic¢ do
wystapienia niedocisnienia, natomiast werapamil lub diltiazern maja zwigkszona zdolnosé do
wywolywania zaburzen przewodzenia przedsionkowo-komorowego lub niewydolnosei
lewokomorowej, Dozylne leki biokujace kanaly wapniowe nalezy stosowad z zachowaniem
ostroznosci u pacjentdw otrzymujacych leki beta-adrenolityczne,

Jednoczesne stosowanie Jekéw beta-adrenolitycznyeh i glikozydow naparstnicy z diltiazemem lub
werapamilem moze wydtuzac czas przewodzenia przedsionkowo-komorowego.

4.6 Cigzailakiaeja

Stosgwanie w cigay:

Nie ma danych dotyczacych stosowania preparatu Cusimolol 0,5% u kobiet w ciazy. Tymolol w
postaci kropli do oczu moze by¢ stosowany w okresie ciazy jedynie wowczas, gdy potencjalne
korzyéci uzasadniaja ewentualne ryzyko,

Stosowanie w okresie lakiacyi:

Tymolol podawany do oczu w postaci kropli przenika do mleka matki. Podjecie decyzii o odstawieniu
leku lub zaprzestaniu karmienia piersia powinno byé uzaleznione od oceny znaczenia tego leku dla
matki.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzgdzen
mechanicznych w ruchu

Dziatania niepozadane, ktdre moga wystapic podczas stosowania preparatu, takie jak zawrety glowy i
zaburzenia widzenia, moga wplywaé na zdolnosé do prowadzenia pojazdéw i obstugiwania urzadzen
techanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozgdane

Ponizej wymieniono dziatania nispozadane obserwowane podezas podawania prepatatéw
okulistycznych maleinianu tymololu, wystepujace zardwno w trakcie badan klinicznych jak i w
okresie po wprowadzeniu do obrotu. Ponadte, dziatania nicpozadane opisywane w trakcie stosowania
preparatow maleinianu tymololu w postaci o dziataniu ogdlnoustrojowym, moga by< traktowane takze
Jako potencjalne dziatania niepozadane maleinianu tymololu podawanego w kroplach do oczu.

Zaburzenia oka:

Przedmiotowe i podmiotowe objawy podraznienia oka, w tym pieczenie i klucle; zapalenie spojowek;

zapalenie powiek; zapalenie rogéwki; suchos¢ oczu; zmniejszenie wrazliwosci rogdwki; szumy w ]
uszach; zaburzenia widzenia; zmiany refrakc]i (zwiazane w niektérych przypadkach z odstawieniem ;

leczenia zwezajacego Zrenice); podwo|ne widzenie; opadanie powiek; odwarstwienie naczyniéwki po
zabiegu filtracji (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia uklodu sercowo-naczyriowego:
Podanie do oka: bradykardia; zaburzenia rytmu serca; niedocisnienie tetnicze; omdlenia; blok serca;
epizody naczyniowo-mdbzgowe; niedokrwienie mézgu; zastoinowa niewydolnosé serca; kotatania
serca; zatrzymanie akgji serca; obrzeki; chromanie przestankowe; zespét Raynauda; ziebniecie dioni i
stop.,
Podanie ogalne: blok przedsionkowo-komorowy (drugiego i frzeciego stopnia); blok zatokowao-
przedsionkowy; obrzek pluc; pogorszenie niewydolnosei tetniczej; zaostrzenie d}awi::* Eiersiowej;
rozszerzenie naczyf. MINISTERSTWO ZDROWIA
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Zaburzenia witadu oddechowego.

Podanie do oka. skurcz oskrzeli (obserwowany gléwnie u pacjentdéw z istniejacyimi wezesniej
chorobami, ktérym towarzyszy skurcz oskrzeli); niewydoinodé oddechows; dusznosé; kaszel,
Podanie ogélne: srmery oddechowe.

Organizm jako catosé:
FPodanie do oka: bdl glowy, astenia; zmeczenie; bol w klatce piersiowe},
Podanie ogdine: bl koficzyn; zmniejszona tolerancia wysitku.

Zaburzenia skéry i thanki podskdrej:
Podanie do oczu; tysienie; wysypka luszczycopodobna; zaostrzenie luszczycy.
FPadarie ogdine: swiad, potliwosé; ziuszczajace zapalenie skory.

Reakcfe nadwrazliwosct.
Podavmnie do oka: przedmiotowe i podmiotowe objawy nadwrazliwosci, takie jak reakcje
anafilaktyczne, obrzek naczynioruchowy, pokrzywka, ograniczona lub uogélniona wysypka.

Zaburzenia wklady nerwowegoszaburzenia psychiczne:

Podanie do oka: zawraty glowy; depresja; bezsenno$é; koszmary senne; utrata pamieci; nasilenie
przedmiotowych i podmioctowych objawéw myasthenia gravis; parestezie.

Podanie ogolne: zawroty glowy, oslabienie; uposiedzenie koncentracji; nasilenie marzen sennych.

Zaburzenia zotgdka i felit:
Poduanie do oka: nudnoéel; biegunka; niestrawnosé; suchosé w ustach.
Podanie ogélne: wymioty.

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe:
Podanie ogdine: bol stawdw.

Zaburzenia ukiadu moczowo-piciowego:
Podanie do oka: ostablenie popedu pleiowego; choroba Peyroniego.
Podanie ogdlne: impotencja; trudnodci w oddawaniu moczu.

Zaburzenia uktadu immunologicznego,
Podante do oka: ukladowy toczefi rumieniowy.

Zaburzenia endokrynologiczne:
Podanie ogdine: hiperglikemia, hipoglikemia.

Zaburzenia krwi i ukiadu chionnego:
Podanie ogolne; plamica niematoptytkowa.

4.9 Przedawkowanic

Opisywano przypadki niezamierzonego przedawkowania preparatu Cusimolol 0,5%, prowadzace do
wystapienia dziatan ogélnych tymololu - takich jakie wystepuja po podaniu ogdlnie dziatajgcych
lekdw beta-adrenolitycznych. Do dziafan tych nalezaly: zawroty glowy, bdle glowy, skrocenie
oddechu, bradykardia, skurcz oskrzeli, zatrzymanie akcji serca {patrz punki 4.8).

W przypadku przedawkowania nalezy zastosowad opisane ponizej postepowatie:
1. Plukanie zotadka, jedli lek zostal przyjety doustnie. Badania wykazaly, ze tymololu nie mozna
tatwo usunac za pomocy dializy.
2. Objawowa bradykardia: 0,25 do 2 mg siarczanu atropiny, dozylnie, w celu indukcii blokady
nerwu biednego. Jezeli bradykardia utrzymuje si¢ nadal, nalezy ostroznie podaé dozylnie
chlorowodorek izoprenaliny. W przypadkach opornych rozwazyé zastosowg.niq WWO ZDROWIA
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3 Niedocisnienie: nalezy zastosowad lek podwyzszajacy cisnienie z grupy sympatykomimetykow,
taki jak dopamina, dobutamina lub norepinefryna (noradrenalina). W przypadkach opornych
opisywano skuteczno$é zastosowania glukagonu.

4. Skurcz oskrzeli: nalezy zastosowaé chlorowodorek izoprenaliny. Mozna rozwazy¢ dodatkowo
leczenie aminofilina.
5 Ostra niewydolnos¢ serca: nalezy niezwlocznie wdrozyé ogolnie stosowane leczenie z

zastosowaniem glikozyddw naparstnicy, lekow moczopednych i tlenu. W przypadkach
opornych sugeruje si¢ zastosowanie aminofiliny podawanej dozylnie. Nastgpnie mozna podac
glukagon, Opisywano, ze jest skuteczny w takich przypadkach.

6. Blok serca (drugiego i trzeciego stopnia): nalezy zastosowac chlorowodorek izoprenaliny lub
stymulator pracy serca.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki okulistyczne, beta-adrenolityki.
Kod ATC: SOLE DO1

5.1  Wilasciwosci farmakodynamiczne

Maleinian tymololu jest niewybiorczym antagonista receptoréw beta-adrenergicznych, nie
wykazujacym istotnej wewnetrznej aktywnosci sympatykomimetycznej, bezpo$redniego dziatania
depresyjnego na migsien sercowy, ani dzialania znieczulajacego miejscowo. Maleinian tymololu
wiaze si¢ odwracalnie z receptorem beta-adrenergicznym i w ten sposéb hamuje odpowiedz
biologiczna wystepujaca zwykle w wyniku stymulacji tego receptora. Ten specyficzny antagonizm
kompetycyjny blokuje stymulacje beta-adrenergiczng pochodzaca ze Zrédel wewnetrznych i
zewnetrznych. Odwrécenie tej blokady moze by¢ osiagniete przez zwickszenie stezenia agonisty,
przywracajacego prawidlowa odpowiedz biologiczng. W przeciwienistwie do lekdw zwezajacych
Zrenice, preparat Cusimolol 0,5% zmniejsza cisnienie wewnatrzgalkowe, nie wplywajac lub majac
niewielki wplyw na akomodacje i §rednice Zrenicy. U pacjentéw z zaémg stosowanie preparatu
Cusimolol 0,5% pozwala unikngé niewidzenia w obszarze wokdl zmetnien soczewki, wystepujacego
w zwiazku ze zwezeniem Zrenicy. Podczas zamiany leczenia z lekdw zwezajacych Zrenicg na preparat
Cusimolol 0,5%. po ustgpieniu dziatania leku zwgzajacego Zrenicg konieczne moze by¢é zastosowanie
refrakeji.

U niektdrych pacjentéw obserwowano oslabienie reakeji na leczenie w trakcie dlugotrwalego
stosowania preparatu Cusimolol 0,5%.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Poczatek dziatania obnizajgcego cisnienie wewnatrzgalkowego wystepuje w ciagu pol godziny po
zastosowaniu pojedynczej dawki preparatu. Dziatanie maksymalne wystepuje zwykle po jednej do
dwoch godzin po podaniu leku. Skuteczne obnizenie cinienia wewnatrzgatkowego moze si¢
utrzymywaé do 24 godzin po podaniu dawki pojedynczej.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach jednorocznych i dwuletnich maleinianu tymololu podawanego miejscowo krolikom i
psom nie obserwowano dzialan niepozadanych ze strony oka. Wartoséci LDsy maleinianu tymololu
podawanego doustnie wynosza 1190 mg/kg me. i 900 mg/kg me., odpowiednio dla samic myszy i
samic szczurow.

Dziatanie rakotwércze, mutagennosé, uposledzenie rozrodezosci:

W badaniu dwuletnim na szczurach otrzymujacych maleinian tymololu doustnie odnotowano
statystycznie istotne (p=<0,05) zwickszenie czgstosci wystepowania guzéw chromochlonnyc
nadnerczy u samcow otrzymujacych dawke 300 mg/kg mc./dobe (300 razy w1¢ksﬁé '?)Eprhg y
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dawki doustne] zalecang] do stosowania u ludzi}. Podobnych roznic nie obserwowano u szczurdw
otrzymujacych dawki doustne 25 i 100 razy wigksze niz maksymalne dawki doustne zalecane do
stosowania u ludzi. W badaniu przezyciowym u myszy, otrzymujgeych malsinian tymololu doustnie,
wystepowalo statystycznie istotne (p=0,05) zwigkszenie czestoscl wystepowania fagodnych i
ztosliwych guzdw pluc, lagednych guzdw macicy | gruczolakorakow sutka u samic po dawce

500 mg/kg me./dobg (500 razy wigkszej od maksymalnej dawki doustnej zalecanej do stosowaniz u
ludzi), czego nie obserwowano podczas stosowania dawek 5 1 50 mg/kg me./dobe. W nastepnym
badaniu, przeprowadzonym na samicach myszy, w ktérym badania poémiertne ograniczono do macicy
i ptuc, ponownie zaobserwowano zwickszenie czgstosci wystepowania guzow piuc przy dawce

500 mg/kg mc./dobg.

Zwiekszenie czestosci wystepowania gruczolakorakéw sutka bylo zwigzane ze zwigkszeniem stgzed
prolaktyny w surowicy samic myszy otrzymujacych tymolol w dawce 500 mg/kg mc./dobe. Nie
odnotowano tego u mszy otrzymujacych tymolol w dawkach 5 lub 50 mg/kg mc./dobe. Zwickszona
czestosé wystepowania gruczolakorakow sutka u gryzoni byla zwiazana z podawaniem innych lekdw,
ktére zwigkszaja stezenie prolaktyny w surowicy. U ludzi nie stwierdzono zwiazku pomiedzy
stezeniami prolaktyny w surowicy a wystepowaniem guzdw sutka. Ponadto, u dorostych kobiet
otrzymujacych doustrnie dawki do 60 mg maleinianu tymololu (tj. maksymalne dawki zalecane u
ludzi} nie wystepowaly klinicznie znaczace zmiany stezenia prolaktyny w surowicy.

Maleinian tymololu nie wykazywat dzialania mutagennego w badaniach in vivo u myszy w teécie
mikrojadrowym i badaniu cytogenetycznym {dawki do 800 mg/kg me.) oraz w badaniach in vitro w
tescie transformacii komérek nowotworowych (do 100 meg/ml). W testach Amesa najwigksze
zastosowane sigzenia maleinianu tymololu, 5000 1 10 000 meg/ptytke, powodowaly statystycznie
istotne (p=<0,05) zwigkszenie czgstosci wystgpowania rewertantdw szczepu testowego TAL100 (w
siedmiu z 10 przeprowadzonych ommaczen replikacyjnych). W oznaczeniach na szczepie testowym
TA100, nie obserwowane wyraZnej zaleznosci od dawki, a wspélezynnik liczby rewertantdw w grupie
testowej do liczby rewertantéw w grupie kontrolnej nie osiagal wartosci 2. Wspétezynnik 2 jest
zazwyczaj uznawany za kryterium pozytywnego wyniku testu Amesa.

Badania dotyczace wplywu na reprodukcje i prodnosé u szezurbw nie ujawnity dzialania
niepozadanego na ptodnos¢ samedw i samic w dawkach do 150 razy wigkszych od dawek
maksymalnych zalecanych do stosowania u ludzi.

6. SZCZEGOLOWE DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Benzatkoniowy chiorek

Sodu diwodorofosforan jednowoadny

Disodu fosforan dwunastowodny

Sodu chiorek

Woda oczyszczona

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie 33 znane.

6.3  Okres wainosci

3 lata.
Po pierwszym otwarciu opakowania bezpodredniego (butelki) 28 dni.

6.4  Specjalne érodki ostroznosei przy przechowywaniu

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.
Chronié od $wiata.
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6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Butelka z polietylenu (LDPE) z kroplomierzem (LDPE) { zabezpieczona zakretka z polipropylenu
(PP) zawierajaca § ml roztworn, umieszezona w tekturowym pudetku,

6.6  Szczegdlne srodki ostroznosci dotyczgee usuwania i preygotowania leku do stosowania

Podawanie leku w postaci kropli do oczu nalezy przeprowadzac w higienicznych warunkach.

Nic wolno dotykad koncowka kroplomierza do jakiejkolwiek powierzchni.

Nalezy zamykact flakon po kazdym uzyeiu leku.

Pacjenci powinni byé potnformowani, ze roztwory podawane do oczu, moga, w preypadku
niewlasciwego przechowywania i stosowania, ulegaé zakazeniu bakteriami powodujacymi zakazenia
oka. Stosowanie zanieczyszczonych w ten spostb roztwordw moze powodowad powazne uszkodzenia
oka, a w ich nastepstwie utratg wzraku.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Alcen Cusi, 8.A.

Camil Fabra, 58

08320 El Masnou (Barcelonz)
Hiszpania

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA{N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Cert. Rej. MZiOS Nr 2605/Z

Pozwolenie Nr R/1877

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

21.08,0992 1,
31.05,1999 r./ 9.08.2004 r. / 12.07.2005 1.

10. DATA ZATWIERDZENIA LURB CZEﬁClOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PROIMWKTU LECENICZEGO

w_ 5 MINISTERSTWO ZDRO
- 0g Departamen Politykd Lekowe;jfami
00-952 Warszswa
ul. Miodowa 15



