V1.2 Podsumowanie planu zarzadzania ryzykiem dla produktu leczniczego Bimaroz

Duo (bimatoprost z tymololem) przeznaczone do publicznej wiadomosci

VI.2.1. Omdwienie rozpowszechnienia choroby

W oku znajduje si¢ przezroczysta, wodnista ciecz, ktora je odzywia. Ciecz wodnista jest stale
odprowadzana z oka i1 zastgpowana przez nowo powstajaca. Jesli ciecz nie jest odprowadzana
odpowiednio szybko, cisnienie wewnatrz oka wzrasta. Jaskra jest choroba oczu,
spowodowang zazwyczaj zwigkszonym ci$nieniem wewnatrzgatkowym, ktore powoduje
uszkodzenie nerwu wzrokowego i moze prowadzi¢ do upo$ledzenia widzenia lub utraty
wzroku. Nadcis$nienie oczne to stan podwyzszonego cisnienia wewnatrzgatkowego, bez
objawow uszkodzenia nerwu wzrokowego 1 ubytkow w polu widzenia.

Ze wzgledu na anatomig¢/budowe oOka i patofizjologie choroby, jaskre klasyfikuje si¢ jako
pierwotng jaskre z otwartym katem przesaczania (ang. primary open-angle glaucoma,
POAG), pierwotng jaskre z zamknigtym katem przesgczania (ang. primary closure-angle
glaucoma, PACG), jaskre wtorng i jaskr¢ wrodzong (wystgpujaca od urodzenia). Zar6wno
jaskra z otwartym katem przesaczania, jak i jaskra z zamknietym katem przesaczania moze
wystapi¢ bez mozliwej do zidentyfikowania przyczyny. Jaskra wtorna zazwyczaj jest
spowodowana podwyzszeniem cisnienia wewnatrzgatkowego.

Najczestszg postacig jaskry u oséb dorostych jest jaskra z otwartym katem przesgczania,
ktora w Stanach Zjednoczonych stanowi okoto 90% przypadkow jaskry. Pierwotna jaskra
z otwartym katem przesaczania wystgpuje czesciej w populacji biatej i afrykanskiej. Szacuje
si¢, ze jaskra z zamknigtym katem przesaczania stanowi mniej niz 10% przypadkoéw jaskry
w Stanach Zjednoczonych 1 okoto potowy przypadkoéw jaskry w innych krajach (szczegolnie
w krajach azjatyckich).

Jaska z otwartym katem przesaczania i podwyzszone ci$nienie wewnatrzgatkowe dotyka
zazwyczaj o0soby po 40 roku zycia, chociaz wystepuje rowniez wrodzona lub infekcyjna
posta¢ jaskry. Jaskra dotyka zwykle obu oczu, jednak moze nie rozwija¢ si¢ W obydwu w
rownym stopniu. Osoby, u ktorych stwierdzono jaskre w rodzinie, Afroamerykanie w wieku
powyzej 40 lat 1 Latynosi powyzej 60 roku zycia maja zwiekszone ryzyko zachorowania na
jaskre. Inne czynniki ryzyka obejmuja cienszg rogéwke (przezroczysta warstwa pokrywajaca
przednig cze$¢ oka), przewlekte zapalenie oka i stosowanie lekéw (np. steroidow), ktore
zwiekszajg cisnienie w galce oczne;.

Uszkodzenie nerwu w jaskrze najczeSciej spowodowane jest podwyzszonym ci§nieniem

w galce ocznej, chociaz jaskra moze réwniez wystapic, kiedy ci$nienie wewnatrzgatkowe jest



prawidlowe (jaskra normalnego cis$nienia). Szacuje si¢, ze na calym §wiecie jaskra jest druga
najczestszg przyczyng utraty wzroku po za¢mie. Jest to rowniez gtdwna przyczyna utraty
wzroku wsérod Afroamerykandéw. Jaskra wystepuje u 1 na 200 oséb w  wieku
50 lat i mtodszych oraz u 1 na 10 os6b w wieku powyzej 80 lat. Obecnie jaskra stanowi
przyczyne 12% przypadkow §lepoty na $wiecie i z jej powodu jest 4,5 miliona niewidomych

0sOb na Swiecie.

V1.2.2. Podsumowanie korzysci wynikajgcych z leczenia

Bimatoprost z tymololem 0,3 mg/ml + 5 mg/ml, krople do oczu, roztwor, zawiera dwie
substancje czynne, bimatoprost i tymolol, ktore w rdzny sposob obnizajg cisnienie w oku.
Bimatoprost jest analogiem prostaglandyn (kopig naturalnej substancji prostaglandyny)
i dziata poprzez zwickszenie odprowadzania cieczy wodnistej z oka. Krople do oczu
zawierajace bimatoprost jako substancj¢ czynng zostaly zarejestrowane w Unii Europejskiej
pod nazwa Lumigan. Tymolol nalezy do grupy beta-adrenolitykéw i dziata poprzez
zmniejszenie wytwarzania cieczy wodnistej. Tymolol jest substancja, powszechnie stosowang
w leczeniu jaskry od lat siedemdziesiatych. Potagczenie tych dwoch substancji czynnych ma
dziatanie addytywne, zmniejszajac cisSnienie wewnatrz oka w wigkszym stopniu, niz kazda z

substancji z osobna.

Przeprowadzono cztery duze badania z udzialem 1964 osob dorostych z nadci$nieniem
ocznym lub jaskrg. Ogolnie, badania wykazaty, ze polaczenie bimatoprostu z tymololem jest
skuteczne w obnizaniu ci$nienia $rodgatkowego. w oOKu. Polgczenie bimatoprostu

z tymololem byto bardziej skuteczne niz sam tymolol i tak samo skuteczne jak bimatoprost.

Jednakze polaczenie bimatoprostu z tymololem byto bardziej skuteczne niz sam bimatoprost
W grupie osob, u ktorych ciSnienie wewnatrzgatkowe nie ulegto zadowalajgcemu obnizeniu
przy zastosowaniu kropli do oczu zawierajgcych wylacznie substancje czynne z grupy
prostaglandyn. Zastosowanie polgczenia bimatoprostu z tymololem pozwolilo na obnizenie
ci$nienia wewnatrzgatkowego u 18,7% tych pacjentéw do mniej niz 18 mmHg w poréwnaniu
z 10,2% pacjentow stosujgcych sam bimatoprost. Ponadto u wigkszego odsetka pacjentow
zaobserwowano obnizenie ciSnienia wewnatrzgatkowego o ponad 20% (67,9% wobec

48,9%).



VI.2.3. Brakujgce dane odnoszgce sie do korzysci wynikajgcych z leczenia

Brakuje danych dotyczacych skuteczno$ci i1 bezpieczenstwa stosowania lub sa one

ograniczone dla :

e dzieci w wieku ponizej 18 lat

e pacjentdw z umiarkowanymi do ci¢zkich zaburzeniami czynnosci watroby,

e pacjentdw z zaburzeniami czynnos$ci nerek,

e kobiet w cigzy i karmigcych piersia.

V1.2.4. Podsumowanie zagroZen dotyczgcych bezpieczenstwa

Istotne zidentyfikowane ryzyka

Ryzyko Obecny stan wiedzy

Mozliwos¢ zapobiegania

Ciemnienie teczowki | U 10% pacjentoOw obserwuje si¢
ciemnienie teczowki ze wzgledu
na zwiekszenie jej pigmentacji.
Moze to prowadzi¢ do roznic w
wygladzie oczu, jesli leczone jest
jedno oko. Czynnikiem ryzyka
predysponujacym jest mieszany
kolor teczowki. Zmiana koloru

oczu prawdopodobnie bedzie

Nalezy zastosowac leczenie
Za pomoca najmniejszej
terapeutycznie skutecznej
dawki i przez mozliwie

najkrotszy okres.

trwala.
Zapalenie rogowki z Krople zawierajace bimatoprost z | Przed zastosowaniem kropli
miejscowymi tymololem moga powodowacé do oczu zawierajacych
zmgtnieniami, bez stan zapalny rogowki z polaczenie bimatoprostu z
owrzodzen niewielkimi zme¢tnieniami, bez tymololem nalezy

(punktowate zapalenie | owrzodzenia. Oczy mogg stac si¢

rogowki) zaczerwienione, zalzawione i

porozmawiac z lekarzem lub

farmaceuta, jesli pacjent:




Ryzyko

Obecny stan wiedzy

Mozliwos¢ zapobiegania

wrazliwe na $wiatto, a widzenie
moze nieco ulec zmniejszeniu.
Wigkszos¢ ludzi wraca do

zdrowia.

* przebyt w przesztosci
operacje zaémy

* ma zespot suchego oka, ma
lub miat problemy z rogowka
(przezroczysta warstwa
pokrywajaca przednia czgsé
oka)

* nosi soczewki kontaktowe,
*» wystepowalo zakazenie

wirusowe lub zapalenie oka

Pacjenci nie powinni
stosowac kropli zawierajacych
bimatoprost, jesli w
przesztosci musieli przestac¢
stosowac krople do oczu ze
wzgledu na dziatania
niepozadane spowodowane,
srodkiem konserwujacym -

chlorkiem benzalkoniowym.

Jesli u pacjenta wystapia
jakiekolwiek dziatania
niepozadane, nalezy
porozmawiac z lekarzem lub

farmaceuta.

Sptycenie oddechu i
problemy z
oddychaniem
(zaostrzenie astmy i

objawy astmatyczne)

Kropli do oczu Bimatoprost /
Tymolol nie nalezy stosowac u
pacjentow, u ktorych stwierdzono
zaburzenia oddychania, takie jak
astm¢ oskrzelowa, wystepujaca

aktualnie badZ w przesztoscl,

Przed przepisaniem leku
lekarz powinien doktadnie
zbadac pacjenta i poznac jego

historie choroby.

Jesli u pacjenta wystapia




Ryzyko

Obecny stan wiedzy

Mozliwos¢ zapobiegania

ciezkie, przewlekte obturacyjne
zapalenie oskrzeli (cigzka
choroba ptuc, ktora moze
powodowac¢ dusznos$¢, trudnosci
w oddychaniu i (lub) uporczywy
kaszel).

jakiekolwiek dziatania
niepozadane, nalezy
porozmawiac z lekarzem lub

farmaceuta.

Zwolniony rytm serca
(Bradykardia)

W przypadku pacjentow, ktorzy
przyjmuja leki zwalniajace rytm
serca, krople do oczu zawierajace

bimatoprost z tymololem moga

Przed przepisaniem leku
lekarz powinien doktadnie
zbada¢ pacjenta i poznac jego

historie¢ choroby oraz leki

nasila¢ ten efekt. ktére pacjent przyjmuje.

Jesli u pacjenta wystapia
jakiekolwiek objawy
niepozadane, nalezy
porozmawia¢ z lekarzem lub

farmaceuta.

Istotne potencjalne ryzyka

Ryzyko

Obecny stan wiedzy (w tym powdd, dla ktérego rozwaza

sie potencjalne ryzyko)

Objawy dotyczace serca
1jego naczyn
(doprowadzajacych do
mig$nia sercowego substancje

odzywcze)

(Zdarzenia sercowo-
naczyniowe (dusznica
bolesna, niedocis$nienie,
migotanie przedsionkow /
arytmie, zastoinowa

niewydolnos¢ serca))

U pacjentéw z chorobami uktadu sercowo-naczyniowego
(np. chorobg niedokrwienng serca, dlawica Prinzmetala
1 niewydolnos$cig serca) oraz z niedoci$nieniem nalezy
wnikliwie oceni¢ mozliwos¢ leczenia lekami beta-
adrenolitycznymi oraz nalezy rozwazy¢ stosowanie innych
niz beta-adrenolityczne, substancji czynnych. Pacjentow
z chorobami ukladu sercowo-naczyniowego nalezy
obserwowa¢ pod katem pogorszenia tych zaburzen

1 nasilenia dziatan niepozadanych.

Nalezy  zachowa¢  ostrozno$¢  podczas  stosowania

u pacjentow z ciezkimi zaburzeniami krazenia obwodowego




(tj. ciezka posta¢ choroby Raynauda lub zespotu Raynauda).

Oddzielenie jednej z warstw
w galce ocznej

(odwarstwienie naczyniowki)

Opisywano przypadki odwarstwienia naczyniowki oka po
lekow hamujacych  wytwarzanie
(np.

chirurgicznym  w

podawaniu cieczy

wodnistej tymololu, acetazolamidu) po zabiegu

celu zmniejszenia ci$nienia

wewnatrzgatkowego.

Obrzek siatkowki w oku
prowadzacy do pogorszenia
widzenia (torbielowaty

obrzek plamki)

Obrzek siatkowki w oku prowadzacy do pogorszenia
widzenia (torbielowaty obrzek plamki) jest znanym
ryzykiem  zglaszanym  podczas leczenia  kroplami
zawierajacymi bimatoprost z tymololem. Dlatego krople do
oczu zawierajace bimatoprost z tymololem nalezy stosowac

ostroznie u pacjentéw np. po zabiegu chirurgicznym oka.

Interakcje lekowe z lekami z
grupy antagonistow kanatu
wapniowego, guanetydyna,
beta-adrenolitykami, para-
sympatykomimetykami,
lekami przeciwarytmicznymi,
glikozydami naparstnicy,
lekami rozszerzajacymi
zrenice 1 inhibitorami

CYP2D6

Krople do oczu zawierajace bimatoprost z tymololem moga
wplywac na dziatanie innych lekéw , w tym inne krople do
oczu stosowane w leczeniu jaskry lub inne leki moga
wplywa¢ na dzialanie kropli do oczu zawierajacych
bimatoprost z tymololem.

Nalezy uwaznie obserwowac pacjentow, jesli przyjmujg lub
niedawno przyjmowali, lub moga przyjmowac¢ inne leki,
takie jak leki obnizajace ci$nienie krwi, leki nasercowe, leki
stosowane w leczeniu cukrzycy, chinidyng (Stosowane
w leczeniu chorob serca 1 niektorych rodzajow malarii) lub
leki stosowane w leczeniu depresji takie jak fluoksetyna

I paroksetyna.




Istotne brakujace informacje

Ryzyko

Obecny stan wiedzy

Stosowanie leku u dzieci

(Ekspozycja u dzieci)

Bezpieczenstwo 1 skuteczno$¢ stosowania produktu
leczniczego u dzieci w wieku od 0 do 18 lat nie zostaty

jeszcze ustalone.

Stosowanie leku u kobiet w

cigzy 1 karmigcych piersia

(Ekspozycja w okresie cigzy

I laktacji)

Brak wystarczajagcych danych dotyczacych stosowania
kropli do oczu zawierajagcych potaczenie bimatoprostu
z tymololem u kobiet w cigzy. Kropli do oczu
zawierajacych bimatoprost z tymololem nie nalezy
stosowaé w czasie cigzy, chyba ze jest to bezwzglednie
konieczne. Brak danych dotyczacych wptywu kropli do
oczu zawierajacych bimatoprost z tymololem na ptodno$¢
u ludzi.

Bimatoprost

Brak jest wystarczajacych danych dotyczacych uzycia
bimatoprostu u kobiet w cigzy. Badania na zwierzetach
wykazaty toksyczny wplyw na reprodukcje przy duzych
dawkach toksycznych dla matki.

Nie wiadomo, czy bimatoprost przenika do mleka
karmigcych matek.

Timolol

Badania epidemiologiczne nie wykazaly powstawania wad
rozwojowych, jednak wskazuja na ryzyko opodznionego
wzrostu ~ wewnatrzmacicznego  podczas  stosowania
doustnych lekow beta-adrenolitycznych.

Tymolol moze przenika¢ do mleka karmigcych matek.

VI1.2.5.

Podsumowanie dodatkowych aktywnos$ci minimalizujagcych ryzyko w

odniesieniu do okreslonych zagrozen




Wszystkie produkty lecznicze posiadajg charakterystyke produktu leczniczego, ktora zawiera
szczegblowe informacje dla lekarzy 1 farmaceutow odnosnie stosowania produktu
leczniczego, zagrozen zwigzanych z jego stosowaniem oraz zalecenia dotyczace ich
minimalizacji. Informacje te w uproszczonej, zrozumiatej dla pacjenta formie, przedstawione
sg w ulotce dla pacjenta, dotaczonej do opakowania. Informacje przedstawione w tym
dokumencie stanowig rutynowe $srodki minimalizacji ryzyka.

Lek nie ma zaleconych dodatkowych metod minimalizacji ryzyka.

VI1.2.6. Planowane prace rozwojowe po uzyskaniu pozwolenia na dopuszczenie do

obrotu

Nie dotyczy.

V1.2.7. Podsumowanie zmian wprowadzonych do planu zarzadzania ryzykiem w

porzadku chronologicznym

Nie dotyczy.



