I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

SIMBRINZA 10 mg/ml + 2 mg/ml szuszpenzids szemcsepp

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

A szuszpenzid 10 mg brinzolamidot és 2 mg brimonidin-tartaratot (amely 1,3 mg brimonidinnek felel
meg) tartalmaz milliliterenként.

Ismert hatasu segédanyag

A szuszpenzi6 0,03 mg benzalkonium-kloridot tartalmaz milliliterenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Szuszpenzids szemcsepp (szemcsepp).

Fehér-tortfehér homogén szuszpenzid, pH 6,5 (megkozelitoleg).

4.  KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Nyilt zugt glaucoméban vagy ocularis hypertensioban szenvedd olyan felnétt betegek megnovekedett
szembelnyomasanak csokkentése, akiknél a monoterapia elégtelen a szembelnyomas csokkenéstésére
(lasd 5.1 pont).

4.2  Adagolas és alkalmazas

Adagolas

Haszndlata felndtteknél, beleértve az idéskoruakat is
Az ajanlott adag naponta kétszer egy csepp SIMBRINZA az érintett szem(ek)be.

Kihagyott adag
Ha egy adag kimarad, a kezelést a tervezett, soron kovetkezé adaggal kell folytatni.

Vese- és/vagy majkdarosodasban szenvedo betegek
A SIMBRINZA-t majkarosodasban szenvedd betegeknél nem vizsgaltak, ezért ezeknél a betegeknél
ovatossag ajanlott (1asd 4.4 pont).

A SIMBRINZA-t sulyos vesekarosodasban (kreatinin-clearance < 30 ml/perc) vagy hyperchloraemias
acidosisban szenvedd betegek esetén nem vizsgaltak. Mivel a SIMBRINZA brinzolamid §sszetevdje
¢és annak metabolitja foként a vesén keresztiil valasztodik ki, ezért a SIMBRINZA ezen betegeknél
ellenjavallt (1asd 4.3 pont).

Gyermekek és serdiilok
A SIMBRINZA biztonsagossagat és hatasossagat 2-17 éves kor kozotti gyermekek és serdiilok
esetében nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

A SIMBRINZA alkalmazasa biztonsagossagi aggalyokra valo tekintettel ellenjavallt a megnovekedett
szembelnyomds csokkentésére nyilt zugt glaucoméban vagy ocularis hypertensioban olyan ujsziilottek



és 2 évnél fiatalabb csecsemdk esetében, akiknél a monoterapia elégtelen a szembelnyomas
csokkenéstésére (lasd 4.3 pont).

Az alkalmazas moddja

Szemészeti alkalmazasra.
Tajékoztatni kell a betegeket, hogy a tartalyt hasznalat el6tt jol fel kell razni.

A nasolacrimalis csatorna dsszenyomasaval vagy a szemhéjak 2 percig tartd dsszezarasaval csokken a
szisztémas felszivodas. Ezzel csokkenthetOk a szisztémas mellékhatasok, és ndovelhet6 a lokalis
hatékonysag (lasd 4.4 pont).

A cseppentd €s az oldat kontaminaciojanak elkeriilése érdekében a tartaly cseppentdjének csucsa ne
érintse a szemhéjat és komyez0 teriiletét, valamint egyéb felszineket. Figyelmeztetni kell a betegeket,
hogy hasznélaton kiviil a tartalyt szorosan zéarva kell tartani.

A SIMBRINZA a szembelnyomas csokkentése érdekében mas topicalis szemészeti gydgyszerekkel
egyiittesen is hasznalhatd. Egynél tobb topicalis szemészeti gyogyszer alkalmazésa esetén a
gyogyszerek alkalmazasa kozott legalabb 5 perc sziinetet kell tartani.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hat6anyagaival vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéaval szembeni
talérzékenység.

Szulfonamidokkal szembeni talérzékenység (lasd 4.4 pont).

Monoamin-oxidaz (MAO) inhibitor terapiaban részesiilo betegek (lasd 4.5 pont).

Noradrenerg transzmissziot befolyasolo antidepresszansokkal (pl. triciklusos antidepresszansok és
mianszerin) kezelt betegek (lasd 4.5 pont).

Sulyos vesekarosodasban szenvedd betegek (1asd 4.4 pont).

Hyperchloraemias acidosisban szenvedd betegek.

Ujsziilsttek és 2 évesnél fiatalabb csecsemdk (lasd 4.4 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

A gyogyszert nem szabad injektalni. Fel kell hivni a betegek figyelmét, hogy ne nyeljék le a
SIMBRINZA-t.

Szemészeti hatasok

A SIMBRINZA hatésat sziik zugt glaucomaban nem vizsgaltak, igy alkalmazasa ezen betegek
esetében nem ajénlott.

A brinzolamid comedlis endothel funkciora gyakorolt esetleges hatasat nem vizsgaltak veszélyeztetett
szaruhartyaja betegeken (f6leg alacsony endothelsejt szamu betegek esetén). Specialisan nem
tanulmanyoztak a brinzolamid hasznalatat kontaktlencsét visel6kon, €s ezen betegek szoros
megfigyelése javasolt, amikor brinzolamid hasznalatara keriil sor, mivel a karboanhidraz gatlok
befolyasolhatjak a szaruhartya hidrataltsagi allapotat és a kontaktlencse viselése fokozhatja a
szaruhartya veszélyeztetettségét (a kontaktlencse viselésével kapcsolatos tovabbi utmutatasért lasd
alabb a ,,.Benzalkonium-klorid” cimil részt). Veszélyeztetett szaruhartyaju betegek, igy példaul
cukorbetegségben szenvedd vagy cornea dystrophias betegek gondos ellendrzése ajanlott.

A brimonidin-tartarat ocularis allergias reakciokat okozhat. Allergias reakciok észlelésekor a kezelést
abba kell hagyni. A brimonidin-tartarat esetében késleltetett ocularis tulérzékenységi reakciokat
jelentettek, melyeket néhany esetben a szembelnyomas emelkedése kisért.



A SIMBRINZA kezelés abbahagyasat kdvetden a lehetséges hatasokat nem vizsgaltak. Bar a
SIMBRINZA szembelnyomas-csokkentd hatasanak iddtartamat még nem vizsgaltak, a brinzolamid
szembelnyomas-csokkent6 hatasa varhatéan 5-7 napig tart. A brimonidin szembelnyomas-csokkentd
hatasa hosszabb lehet.

Szisztémas hatasok

A SIMBRINZA brinzolamidot, egy karboanhidraz gétld szulfonamidot tartalmaz, amely a topicalis
alkalmazas ellenére is bekertilhet a szisztémas keringésbe. Ugyanazon tipusu gyogyszermellékhatasok,
amelyek a szulfonamidoknak tulajdonithatoak — koztiik a Stevens—Johnson-szindroma (SJS) és a
toxicus epidermalis necrolysis (TEN) —, a brinzolamid topicalis alkalmazasa soran is kialakulhatnak. A
gyogyszer rendelésekor tajékoztatni kell a betegeket a jelekrol és tiinetekrdl, valamint a bérreakcidkra
irdnyuld szoros monitorozast kell végezni. Sulyos reakciok vagy tilérzékenység jeleinek észlelésekor
azonnal le kell allitani a SIMBRINZA alkalmazasat.

Szivbetegségek

A SIMBRINZA alkalmazasat kdvetden egyes betegeknél a vémyomads kismértékii csdkkenését
figyelték meg. Ovatosan kell eljami, ha bizonyos gyogyszerekkel, mint példaul
vérnyomascsokkentokkel és/vagy szivglikozidokkal egyiitt keriil sor a SIMBRINZA alkalmazasara,
illetve stlyos, vagy instabil és kezeletlen sziv- és érrendszeri betegségekben szenved6 betegek esetén
(lasd 4.5 pont).

A SIMBRINZA-t koriiltekint6en kell alkalmazni depresszios betegeknél, agyi vagy koszoruér
elégtelenségben, Raynaud-szindromaban, ortosztatikus hipotenzioban vagy thromboangiitis

obliteransban szenvedd betegek esetében.

Sav/bazis zavarok

Az oralis karboanhidraz gatlok esetében sav-bazis zavarokrol szamoltak be. A SIMBRINZA
brinzolamidot, egy karboanhidraz gatl6 szulfonamidot tartalmaz, amely, bar topicalisan alkalmazzak,
szisztémasan is felszivodik. Az oralisan adagolt karboanhidraz gatloknak tulajdonithaté mellékhatasok
(pl. sav-bazis zavarok) topicalis alkalmazas esetén is el6fordulhatnak (lasd 4.5 pont).

Azoknal a betegeknél, akiknél fennall a vesekarosodas veszélye, a metabolikus acidozis lehetséges

kockazata miatt a SIMBRINZA-t koriiltekintden kell alkalmazni. A SIMBRINZA sulyos
vesekarosodas esetén ellenjavallt (14sd 4.3 pont).

Majkarosodas

A SIMBRINZA-t majkarosodasban szenvedd betegeknél nem vizsgaltak, ezért ezen betegek
kezelésekor koriiltekintden kell eljarni (lasd 4.2 pont).

Szellemi éberség

Az oralis karboanhidraz gatlok ronthatjak a szellemi éberséget igényld feladatok elvégzéséhez
sziikséges képességet €s/vagy mozgaskoordinacios zavarokat okozhatnak idds betegeknél. A
SIMBRINZA szisztémas felszivodasa miatt ez topicalis alkalmazas esetén is el6fordulhat (lasd
4.7 pont).

Gyermekek és serdiilok

A SIMBRINZA biztonsagossagat és hatasossagat 2-17 éves gyermekek €s serdiilok esetében nem
igazoltak. A congenitalis glaucoma gyogyszeres kezelésként brimonidin szemcseppet kapott
ujsziilottek és csecsemok esetében a brimonidin tiladagolas tiineteit (ideértve az eszméletvesztést,
vérnyomascsokkenést, hypotoniat, bradycardiat, hypothermiat, cyanosist, apnoét is) jelentették. Emiatt
a SIMBRINZA alkalmazasa ellenjavallt 2 évesnél fiatalabb gyermekeknél (1asd 4.3 pont).



2 éves €s idOsebb gyermekek kezelése (kiilondsen a 2-7 éves korosztalyban és/vagy < 20 kg esetén)
kozponti idegrendszerrel kapcsolatos mellékhatasok lehetésége miatt nem javasolt (1asd 4.9 pont).

Benzalkénium-klorid

A SIMBRINZA benzalkonium-kloridot tartalmaz, mely szemirritaciot okozhat, és elszinezi a lagy
kontaktlencsét. A lagy kontaktlencsékkel valo érintkezést keriilni kell. A betegeket figyelmeztetni kell
arra, hogy a SIMBRINZA alkalmazasat megel6zden a kontaktlencséket ki kell venni, és becseppentés
utan legalabb 15 percet kell varni a visszahelyezéssel.

Beszamoltak arrél, hogy a benzalkoénium-klorid szemirritaciot és szemszarazsag tiineteit okozza, és
hatassal lehet a konnyfilmre, valamint a szaruhartya felszinére. Szemszarazsagban szenvedo
betegeknél, illetve esetleges szaruhartya-érintettség esetén alkalmazéasakor elévigyazatossag
sziikséges. ElIhuzodo hasznalat esetén a betegeket monitorozni kell.

4.5 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Specifikus gyogyszer interakcios vizsgalatokat nem végeztek a SIMBRINZA-val.

Monoamino oxidaz inhibitor terapiaban részesiilo betegeknél és a noradrenerg transzmissziot
befolyasolo antidepresszansokkal (pl. triciklusos antidepresszansok és mianszerin) kezelt betegeknél a
SIMBRINZA ellenjavallt (lasd 4.3 pont). A triciklusos antidepresszansok tompithatjak a SIMBRINZA
szemnyomast csokkentd hatasat.

A kdzponti idegrendszeri depresszansok (pl. alkohol, barbituratok, opiatok, nyugtatok vagy
érzéstelenitGk) lehetséges additiv vagy potencirozo hatasa miatt 6vatosan kell eljami.

Nem allnak rendelkezésre adatok a SIMBRINZA alkalmazasa utan a vérben keringé katecholaminok
szintjérol. Mindazonaltal 6vatossag ajanlott olyan betegek esetében, akik a vérben keringé aminok
metabolizmusat és felvételét befolyasold gyogyszereket (pl. klorpromazint, metilfenidatot, rezerpint,
szerotonin-noradrenalin-visszavételt gatlokat) szednek.

Az alpha adrenerg agonistak (pl. brimonidin-tartarat) az osztalyra jellemzé modon csdkkenthetik a
pulzusszamot és a vérnyomas. A SIMBRINZA alkalmazasat kvetoen egyes betegeknél kismértékii
vémyomascsokkenést észleltek. Kelld dvatossag javasolt a vérnyomascsokkentd szerek és/vagy
szivglikozidok SIMBRINZA-val torténd egyiittes alkalmazasakor.

Kelld ovatossag ajanlott az egyidejlileg adott szisztémas gyogyszer (gyogyszerformatdl fiiggetleniil)
bevezetésekor (vagy dozisanak megvaltoztatasakor), amely kolesonhatasba Iéphet az a-adrenerg
agonistakkal vagy interferalhat azok miitkddésével, pl. az adrenerg receptorok agonistai vagy
antagonistai (pl. izoprenalin, prazozin).

A brinzolamid egy karboanhidraz gatlo, amely bar topicalisan alkalmazzak, szisztémasan is
felszivodik. Az oralis karboanhidraz gatlok alkalmazésakor sav-bazis zavarokrdl szamoltak be. A
SIMBRINZA-t kap6 betegeknél szamolni kell az interakciok kialakulasanak lehetoségével.

Egyidejiileg oralis karboanhidraz gatlo és topicalis brinzolamid kezelésben részesiild betegeknél
szamolni kell a karboanhidraz gatlok ismert szisztémas hatasainak additiv jelentkezésével. A
SIMBRINZA és az oralis karboanhidraz gatlok egyidejti alkalmazasa nem javasolt.

A citokrom P-450 izoenzimek, beleértve a CYP3A4 (f6), CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8 és CYP2C9,
felel6sek a brinzolamid metabolizmusaért. Valoszint, hogy a CYP3 A4 gatlok, mint a ketokonazol,
itrakonazol, klotrimazol, ritonavir €s troleandomicin gatoljak a brinzolamid CYP3A4 izoenzimes
metabolizmusat. A CYP3A4 gatlok egyidejl alkalmazasa dvatossagot igényel. Ugyanakkor a
brinzolamid felhalmozddasa nem valdszinii, mivel eliminacidja foként a vesén keresztiil torténik. A
brinzolamid nem gatolja a citokrom P-450 izoenzimek miikddését.



4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A SIMBRINZA terhes n6knél torténd alkalmazasa tekintetében nem vagy korlatozott mennyiségii
informaci6 all rendelkezésre. A brinzolamid szisztémas alkalmazast kdvetden (oralis szondan at)
patkanyokban és nyulakban nem bizonyult teratogénnek. Oralisan adagolt brimonidinnel végzett
allatkisérletek nem igazoltak direkt vagy indirekt karos hatasokat reproduktiv toxicitas tekintetében.
Allatkisérletekben a brimonidin atjutott a placentan, és korlatozott mértékben bekeriilt a magzati
keringésbe (lasd 5.3 pont). A SIMBRINZA alkalmazasa nem javallt terhesség alatt €s olyan
fogamzoképes kori nék esetében, akik nem alkalmaznak fogamzasgatlast.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a topicalisan alkalmazott SIMBRINZA kivalasztodik-e a humén anyatejbe. A
rendelkezésre 4llo, allatkisérletek soran nyert farmakodindmias / toxikoldgiai adatok a brinzolamid
minimalis szintli kivalasztodasat igazoltak az anyatejbe. Oralis alkalmazast kdvetden a brinzolamid
kivélasztoddik az anyatejbe. A SIMBRINZA nem alkalmazhat6 olyan néknél, akik szoptatnak.

Termékenység

A nem klinikai jellegi adatok nem igazoltak, hogy a brinzolamid vagy a brimonidin barmilyen
hatassal lenne a termékenységre. A SIMBRINZA alkalmazasa varhatéan nem gyakorol semmilyen
hatast a human termékenységre.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A SIMBRINZA kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

A SIMBRINZA szédiilést, faradtsagot és / vagy almossagot okozhat, ami befolyasolhatja a
gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

Atmeneti homalyos latas, ill. egyéb latasi problémak befolyasolhatjak a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. Amennyiben becseppentéskor homalyos latas jelentkezik,
a betegnek meg kell vamia, mig az elmulik, miel6tt gépjarmiivet vezetne vagy gépeket kezelne.

Az oralis karboanhidraz gatlok ronthatjak a szellemi éberséget igényld feladatok elvégzéséhez
sziikséges képességet €s/vagy mozgaskoordinacids zavarokat okozhatnak id6s betegek esetén (lasd
4.4 pont).

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa

A naponta kétszer alkalmazott SIMBRINZA klinikai vizsgalataiban a leggyakoribb mellékhatas az
ocularis hyperaemia €s az ocularis allergias tipust reakciok voltak, melyek a betegek kb. 6-7%-aban
fordultak eld, valamint az izérzés megvaltozasa (becseppentést kovetden keserl vagy szokatlan iz
érzése), amely a betegek kb. 3%-aban fordult eld.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A kovetkezé mellékhatasokat jelentették a naponta kétszer alkalmazott SIMBRINZA klinikai
vizsgalataiban, valamint az egyes komponensek, a brinzolamid és a brimonidin klinikai vizsgalataiban
¢és a forgalomba keriilését kvetden. A mellékhatasokat az alabbi besorolas szerint osztalyoztak:
nagyon gyakori (> 1/10), gyakori (= 1/100-< 1/10), nem gyakori (> 1/1000-< 1/100), ritka



(= 1/10 000-< 1/1000), nagyon ritka (< 1/10 000) , vagy nem ismert (a rendelkezésre 4116 adatokbol
nem allapithaté meg). Az egyes gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend stlyossag

szerint kerlilnek megadasra.

Szervrendszerenkénti Mellékhatasok

csoportositas

Fertdz6 betegségek és Nem gyakori: nasopharyngitis”, pharyngitis® és sinusitis”
parazitafertzések Nem ismert: thinitis”

betegségek és tiinetek

Vérképzoszervi €s nyirokrendszeri

Nem gyakori: csokkent vorosvértestszam?, a vér klorid
szintjének emelkedése’

Immunrendszeri betegségek és
tiinetek

Nem gyakori: tulérzékenység’

Pszichiatriai korképek

Nem gyakori: apatia®, depresszi6™ >, levertség?, dlmatlansag?,
csdkkent nemi vagy?, rémalmok?, idegesség’

Idegrendszeri betegségek és
tiinetek

Gyakori: aluszékonysag', szédiilés’, dysgeusia'

Nem gyakori: fejfajas', motoros diszfunkcié?, amnézia?,

memoriaromlds’, paraesthesia®

Nagyon ritka: syncope’

N . . 2 <2 o r r r 2
em ismert: tremor”, hypaesthesia®, az izérzékelés elvesztése

Szembetegségek €s szemészeti
tiinetek

Gyakori: szemallergia', keratitis', szemfajdalom', ocularis
discomfort', homélyos latas', latiszavar’, ocularis hyperaemia’',
a conjunctiva kifehéredése’

Nem gyakori: cornea erosio’, comea oedema?, blepharitis',
cornealis lerakodasok (keratikus precipitatumok) ',
conjunctivalis rendellenesség (papillak)', fényérzékenység',
photopsia’, szemduzzanat?, szemhéj oedema’, conjunctivalis
oedema', szemszarazsag', szemvaladékozas', csokkent
latasélesség?, fokozott kdnnytermelés', pterygium?, szemhé;
erythema', meibomianitis®, diplopia®, szemkaprazas?, a szem
hypoaesthesidja®, sclera pigmentéacié?, subconjuctivalis cysta?,
szokatlan érzés a szemben', asthenopia'

Nagyon ritka: uveitis®, miosis’

Nem ismert: 14tasi zavarok?, madarosis®

A fiil és az egyensuly-érzékeld
szerv betegségei €s tlinetei

Nem gyakori: vertigo', tinnitus”

Szivbetegségek ¢és a szivvel

Nem gyakori: cardio-respiratoricus distress’, angina pectoris?,

kapcsolatos tiinetek arrhythmia®, palpitatio™*, szabalytalan szivritmus®,
bradycardia®”, tachycardia’
Erbetegségek és tiinetek Nem gyakori: hypotensio'

Nagyon ritka: hypertensio’

Légzorendszeri, mellkasi és
mediastinalis betegségek ¢s
tiinetek

Nem gyakori: dyspnoe®, bronchialis hiperaktivitds®,
pharyngolaryngealis fajdalom?, torokszarazsag', kohdgés?,
epistaxis?, a felsé 1égutak eldugulasa®, orrdugulas', orrfolyas®,
torokirritacio®, orrszarazsag', orrgaratfolyas', tiisszentés?
Nem ismert: asthma®

Emésztorendszeri betegségek €s
tiinetek

Gyakori: szajszarazsag'

Nem gyakori: dyspepsia', oesophagitis®, hasi fajdalom’,
hasmenés’, hanyas®, hanyinger’, gyakori székletiirités?,
felfiivodas?, oralis hypaesthesia®, oralis paraesthesia'

M34j- és epebetegségek, illetve
tiinetek

Nem ismert: koros majfunkcioé eredmények?




A bor és a bor alatti szovet Nem gyakori: contact dermatitis', urticaria®, kiiités®,
betegségei €s tiinetei maculo-papularis kiiités?, generalizalt viszketés®, alopecia®,
bérfesziilés®

Nem ismert: Stevens—Johnson-szindroma (SJS)/toxicus
epidermalis necrolysis (TEN) (lasd 4.4 pont), arc oedema’,
dermatitis®*, erythema®”

A csont- és izomrendszer, valamint | Nem gyakori: hatfjas®, izomspasmus?, myalgia®
a kotdszovet betegségei és tiinetei | Nem ismert: arthralgia®, végtagfijdalom’

Vese- és hugyuti betegségek €s Nem gyakori: vesefajdalom’
tlinetek Nem ismert: pollakiuria®

A nemi szervekkel és az emlékkel | Nem gyakori: merevedési zavar®
kapcsolatos betegségek és tiinetek

Altalanos tiinetek, az alkalmazas Nem gyakori: fajdalom?, mellkasi szoritd érzés®, szokatlan
helyén fellépd reakciok érzés’, idegesség’, ingerlékenység®, gydgyszermaradvany'
Nem ismert: mellkasi fijdalom’, periférids oedema™’

"a SIMBRINZA esetében megfigyelt mellékhatasok
* tovabbi, a brinzolamid monoterapia esetében megfigyelt mellékhatasok
? tovabbi, a brimonidin monoterdpia esetében megfigyelt mellékhatdsok

A kivalasztott mellékhatasok leirasa

Az izérzés megvaltozasa volt a SIMBRINZA alkalmazasaval 6sszefliggd leggyakoribb szisztémas
mellékhatas (3,4%). Ezt valosziniileg az okozta, hogy a szemcsepp a konnycsatornan keresztiil az
orrgaratba is eljutott. Ez a hatas elsdsorban a SIMBRINZA brinzolamid 6sszetevdjének tulajdonithato.
Becseppentést kovetden a nasolacrimalis csatorna elzarasa vagy a szemhéjak ovatos becsukasa
csokkentheti e hatas kialakulasanak lehetGségét (lasd még 4.2 pont).

A SIMBRINZA brinzolamidot, egy karboanhidraz inhibitor tipusu szulfonamidot tartalmaz, amely
szisztémasan is felszivodik. A gastrointestinalis, idegrendszeri, hematologiai, renalis és metabolikus
hatasok altalaban a szisztémas karboanhidraz-gatlokkal 6sszefliggésbe hozhatok. Topicalis alkalmazas
soran az oralis karboanhidraz-gatloknak tulajdonithato, és azzal azonos mellékhatasok
jelentkezhetnek.

A SIMBRINZA brimonidin komponensével 6sszefliggé mellékhatasok magukban foglaljak az
ocularis allergias tipusu reakcidkat, faradtsdgot és/vagy almossagot és a sz4jszarazsagot. A brimonidin
hasznalatat minimalis vérnyomascsokkenéssel hoztak 0sszefliggésbe. A monoterapiaként brimonidin
terapidban részesiilt betegeknél megfigyeltekhez hasonldan egyes, SIMBRINZA-val kezelt betegeknél
is vémyomascsokkenést tapasztaltak.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhet6ségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A SIMBRINZA tualadagolasakor tiineti és tamogato kezelést kell folytatni, a beteg légutait szabadon
kell tartani.

A SIMBRINZA brinzolamid komponense miatt az elektrolit egyensuly felborulédsa, acidotikus allapot,
illetve idegrendszeri hatasok jelentkezhetnek. A szérum elektrolit szinteket (foként a kaliumét) és a vér
pH-értékét nyomon kell kdvetni.



Felnottek esetében a SIMBRINZA brimonidin 6sszetevojének véletlen lenyelését illetéen nagyon
kevés informéacio all rendelkezésre. Az egyetlen jelentett mellékhatas a hypotensio volt. A jelentés
szerint a hypotenziot rebound hypertonia kovette.

Egyéb alfa-2-agonistak szajon at tortént tiladagolasakor a kdvetkezo tiineteket jelentették: hypotensio,
asthenia, hanyas, letargia, szedalt allapot, bradycardia, arrhytmiak, myosis, apnoe, hypotonia,

hypothermia, 1égzésdepresszio és gércsroham.

Gyermekek és serdill0k

Gyermekeknél a SIMBRINZA brimonidin dsszetevdjének véletlen lenyelését koveten sulyos
mellékhatasokrol szamoltak be. A gyermekeknél a kdzponti idegrendszert érint6 depresszio tiineteit,
tipikus atmeneti komat vagy eszméletvesztés kozeli allapotot, levertséget, aluszékonysagot,
hypotoniat, bradycardiat, hypothermiat, sapadtsagot, 1€gzésdepressziot €s apnoét tapasztaltak,
valamint intenziv ellatast igényeltek, ahol sziikséges volt, intubaldssal. Minden gyermek esetén —
gyakran 6-24 6rén beliili — teljes felépiilésrdl szamoltak be.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: szemészeti készitmények, glaucoma elleni készitmények és pupillasziikitok,
ATC kod: SO1EC54

Hatasmechanizmus

A SIMBRINZA két hatébanyagot tartalmaz: brinzolamidot és brimonidin-tartaratot. Ez a két 6sszetevo
nyilt zugu glaucomaban vagy ocularis hypertensioban szenvedo betegeknél gatolja a csarnokviz
képzddését a szem ciliaris folyamataiban, és ezaltal csokkenti a szembelnyomast (IOP). Bar mind a
brinzolamid, mind a brimonidin a csarnokviz termelddésének gatlasaval csokkenti a szembelnyomast,
hatasmechanizmusuk eltérd.

A brinzolamid a ciliaris epitheliumban 1év6 karboanhidraz (CA-II) enzim gatlasaval hat, csokkentve
ezaltal a bikarbonat-ionok képzddését, illetve ennek kovetkezményeként a ciliaris epitheliumon
keresztiil zajlo natrium- és folyadék-transzportot, amely végiil a csarnokviz termelddés csokkenését
eredményezi. A brimonidin, amely egy alfa-2-adrenerg agonista, az adenilat-ciklaz enzimet gatolja, és
elnyomja a cAMP-fiiggd csarnokviz képzddést. Tovabba a brimonidin adagoléasa fokozott
uveoscleralis kiaramlast eredményez.

Farmakodinamias hatasok

Klinikai hatdsossdg és biztonsdgossag

Monoterapia

Egy 6 honapos, kontrollalt, az egyes dsszetevok kolesonhatasat elemzo klinikai vizsgalatban,
amelyben 560, (pseudoexfoliatios vagy pigment diszperzids) nyilt zuga glaucomaban és/vagy ocularis
hpyertensioban szenvedd beteg vett részt, és akiknél a vizsgaloorvos megitélése szerint a monoterapia
vagy a tobbszoros szembelnyomas-csokkentd gyogyszeres terapia sem biztositott kielégito kontrollt,
valamint az atlagos diurnalis szembelnyomas kiindulasi értéke 26 Hgmm volt, a naponta kétszer
alkalmazott SIMBRINZA atlagos diumalis szembelnyomas-csokkentd hatasa koriilbeliil 8 Hgmm volt.
A vizsgalat alatt az 0sszes viziten az atlagos diurnalis szembelnyomas statisztikailag eredményesebb
csokkentését figyeltek meg a SIMBRINZA-nal, a naponta kétszer adagolt 10 mg/ml brinzolamidhoz
vagy 2 mg/ml brimonidinhez képest (1. abra).



1. abra Atlagos® diurnalis (reggel 9 6ra, +2 éra és +7 6ra) szembelnyomas-csokkenés a
kiindulasi értékhez képest (Hgmm) - az egyes osszetevok kolcsonhatasat elemzé
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aStatisztikai modellbdl szarmaztatott legkisebb négyzetek modszere, amely figyelembe veszi a
vizsgalohelyet, a szembelnyomas réteg reggel 9 oras alapértékét, és a betegek korrelald szembelnyomas
méréseit.

Minden kezelési kiilonbség (SIMBRINZA vs. egyes komponensek) statisztikailag szignifikans volt,

p =0,0001, vagy kevesebb értékkel.

Az atlagos szembelnyomas-csokkenés a kiindulasi értékhez képest minden idépontban és minden
vizitkor nagyobb volt a SIMBRINZA esetében (6-9 Hgmm), mint akar a monoterapiaban alkalmazott
brinzolamid (5-7 Hgmm) vagy brimonidin (4-7 Hgmm) esetében. A szazalékban kifejezett atlagos
szembelnyomas-csokkenés a kiindulasi értékhez képest a SIMBRINZA esetében 23-34% kozotti
tartomanyba esett. A 18 Hgmm alatti szembelnyomas értékkel rendelkez6 betegek szazalékos aranya a
6. honapban végzett ellen6rzésekkor 12-b6l1 11 esetben nagyobb volt a SIMBRINZA csoportban, mint
a brinzolamid csoportban, és nagyobb volt a SIMBRINZA csoportban, mint a brimonidin csoportban
mind a 12 értékeléskor, melyet a 6. honap soran végeztek. A +2 oras idopontban (a reggeli
hatékonysagi csucshoz viszonyitott idoben) az elsddleges hatasossagi vizitnél a 3. hénapban a

18 Hgmm alatti szembelnyomassal rendelkezd betegek szazalékos aranya 68,8% volt a SIMBRINZA
csoportban, 42,3% az brinzolamid csoportban, és 44,0% a brimonidin csoportban.

Egy 6 honapos, kontrollalt, egyenértékiiségi klinikai vizsgalatban, amelyben 890, (pseudoexfoliatios
vagy pigment diszperzios) nyilt zugli glaucomaban €s/vagy ocularis hpyertensioban szenvedo beteg
vett részt, és akiknél a vizsgaldorvos megitélése szerint a monoterapia vagy a tobbszords
szembelnyomas csokkentd gyogyszeres terapia sem biztositott kielégito kontrollt, valamint az atlagos
diurnalis szembelnyomas kiindulasi értéke 26-27 Hgmm kozé esett, a klinikai vizsgalat dsszes
kontrolljan a SIMBRINZA egyenértékiiségét igazoltak az egyidejlileg alkalmazott 10 mg/ml
brinzolamiddal + 2 mg/ml brimonidinnel 6sszehasonlitva, az atlagos diurnalis szembelnyomas
csokkentés tekintetében a kiindulasi értékhez képest (1. tablazat).
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1. tablazat Az atlagos diurnalis szembelnyomas csokkentés dsszehasonlitiasa a kiindulasi
értékhez képest- egyenértékiiségi vizsgalat

Vizit SIMBRINZA | Brinzolamid + Brimonidin Kiilonbség
Atlagos® Atlagos® Atlagos® (95% CI)

2 hét -8,4 (n=394) -8,4 (n=384) -0,0 (-0,4,0,3)

6. hét -8,5 (n=384) -8,4 n=377) -0,1 (-0,4,0,2)

3. hénap -8,5 (n=384) -8,3 n=373) -0,1 (-0,5,0,2)

6. hoénap -8,1 (n=346) -8,2 (n=330) 0,1(-0,3,04)

* Statisztikai modellb6l szarmaztatott legkisebb négyzetek modszere, amely figyelembe

veszi a vizsgalohelyet, a szembelnyomas réteg reggel 9 oras alapértékét, és a betegek

korrelald szembelnyomas méréseit.

Az atlagos szembelnyomas csokkentés a kiindulasi értékhez képest minden idépontban, minden egyes
vizitnél a SIMBRINZA és az egyidejiileg alkalmazott egyes komponensek esetében hasonlo volt
(7-10 Hgmm). Az atlagos széazalékos szembelnyomas csokkenés a kiindulasi értékhez képest a
SIMBRINZA esetében a 25-37%-os tartomanyban volt. A 18 Hgmm alatti szembelnyomas méréssel
rendelkezd betegek szazalékos aranya a vizsgalat soran ugyanabban az idépontban a 6.-hénap soran
hasonl6 volt a SIMBRINZA és a brinzolamid + brimonidin csoportokban egyarant. A +2 Oras
idépontban (a reggeli hatékonysagi csucshoz viszonyitott idoben) az elsédleges hatasossagi vizitnél a
3. honapban a 18 Hgmm alatti szembelnyomassal rendelkez6 betegek szazalékos aranya 71,6% volt
mindkét vizsgalati csoportban.

Kiegészito kezelés

A prosztaglandin anal6gok (PGA) mellett kiegészito kezelésként adott SIMBRINZA alkalmazasabol
szarmazo klinikai adatok alapjan nagyobb a SIMBRINZA + PGA IOP-csokkent6 hatdkonysaga az
onmagaban alkalmazott PGA-hoz képest. A CQVJ499A2401 vizsgalatban, a SIMBRINZA + PGA
(azaz travoprost, latanoprost vagy bimatoprost) nagyobb IOP-csokkentd hatékonysagot mutatott a
kiindulasi értékhez képest, a vivoanyag + PGA-val 6sszehasonlitva, 6 hetes kezelés utan, ahol a
kezelések kozatti kiilonbség a napi IOP-t a modellhez igazitott, kiindulasi értéktdl szamitott atlagos
valtozasban mérve -3,44 Hgmm (95% Cl, 4,2, 2,7; p-érték < 0,001).

A travoprost, timolol-maleat fix d6zisi kombinalt, oldatos szemcsepp mellett kiegészitd kezelésként
adott SIMBRINZA alkalmazasabol szarmaz6 klinikai adatok alapjan nagyobb a

SIMBRINZA + travoprost, timolol-maleat szemcsepp IOP-csokkentd hatakonysaga az 6nmagaban
alkalmazott travoprost, timolol-maledthoz képest. A CQVJ499A2402 vizsgélatban, a

SIMBRINZA + travoprost, timolol-maleat szemcsepp nagyobb IOP-csokkent6 hatékonysagot mutatott
a kiindulési értékhez képest, a vivoanyag + travoprost, timolollal 6sszehasonlitva, 6 hetes kezelés utan,
ahol a kezelések kozotti kiilonbség a napi [OP-t a modellhez igazitott, kiindulasi értektdl szamitott
atlagos valtozasban mérve -2,15 Hgmm (95% Cl, 2,8, 1,5; p-érték < 0,001).

A SIMBRINZA biztonsagossagi profilja hasonlo volt a gyogyszert kiegészitd kezelésként alkalmazva,
mint monoterapiaban.

Nincsenek hatdsossagi €s biztonsagossagi adatok a 6 hétnél hosszabb, kiegészitd kezelésként torténd
alkalmazasrol.

Gyermekek és serdiilok

Az Eurodpai Gyogyszeriigyndkség a gyermekek esetén minden korosztalynal eltekint a glaucoma és az
ocularis hypertensio kezelése tekintetében a SIMBRINZA vizsgalati eredményeinek benyujtasi
kotelezettségétol (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra vonatkozo informaciok).
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5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

Topicalis szemészeti alkalmazast kdvetden a brinzolamid a cornean keresztiil abszorbealodik. A
hatéanyag bejut a szisztémas keringésbe is, ahol erdsen kotddik a vorosvértestek karboanhidraz
enzimjéhez. A plazma koncentracio nagyon alacsony. Human vonatkozasban a vér teljes eliminacios
felezési ideje a vorosvértestek karboanhidrazhoz vald kétddés miatt hosszabb (> 100 nap).

Topicalis szemészeti alkalmazast kdvetden a brimonidin gyorsan felszivodik a szembe. Nyulaknal a
maximalis ocularis koncentracio a legtobb esetben kevesebb, mint egy ora elteltével kialakult. A
maximalis human plazma koncentracio < 1 ng/ml, amely 1 6ran beliil kialakult. A plazmaszintek
koriilbeliil 2-3 oras felezési idovel csokkenek. Kronikus alkalmazas sordn akkumulacié nem fordul
elo.

Egy topicalis szemészeti klinikai vizsgéalatban, amely sordn a naponta kétszer vagy haromszor
alkalmazott SIMBRINZA szisztémas farmakokinetikajat hasonlitottak 6ssze az onmagaban,
ugyanazon kétszeri adagoléssal alkalmazott brinzolamiddal és a brimonidinnel, a brinzolamid és az
N-dezetil-brinzolamid egyensulyi allapotahoz tartozo teljes vér koncentracio farmakokinetikaja
hasonl6 volt a kombinacios gyogyszer és az donmagaban alkalmazott brinzolamid kozti
farmakokinetikaval. Hasonloképpen, a kombinacioban 1évé brinzolamid egyensulyi allapotdhoz
tartozo plazmakoncentraciok hasonloak voltak az donmagaban alkalmazott brimonidin esetében
megfigyeltekhez képest a naponta kétszer adagolt SIMBRINZA kezelési csoport kivételével,
amelyben az atlagos AUCo-12 ora mintegy 25%-kal alacsonyabb volt, mint a naponta kétszer,
onmagaban alkalmazott brimonidin esetében.

Eloszlas

Nyulakon végzett vizsgalatok szerint topicalis alkalmazast kdvetden a brinzolamid maximalis ocularis
koncentracidban az eliilsé szovetekben, igy a corneaban, a conjunctivaban, a csarnokvizben és az
irisben-sugartestben talalhatd. Retencioja a szemszovetekben a karboanhidrazokhoz valo kotodés miatt
hosszabb. A brinzolamid human plazma protein kotodése kozepes (kb. 60%).

A brimonidin a melaninhoz val6 kdt6dési tulajdonsaganak kdszonhetden affinitast mutat a pigmentalt
szemszdvetekhez, kiilondsen az irishez és a sugartesthez. Azonban a klinikai és nem-klinikai
biztonsagi adatok azt mutatjak, hogy kronikus alkalmazas soran jol toleralhat6 és biztonsagos.

Biotranszformacid

A brinzolamidot a maj citokrém P450 izoenzimei metabolizaljék, kiilondsen a CYP3A4, CYP2AG,
CYP2B6, CYP2CS8 és CYP2C9. Az elsédleges metabolit az N-dezetil-brinzolamid, amelyet az
N-dezmetoxipropil és az O-dezmetil metabolitok kévetnek, csakiigy, mint az N-propionsav analog,
amely az O-dezmetil brinzolamid N-propil oldallancanak oxidaciojaval keletkezik. A brinzolamid és
az N-dezetil-brinzolamid a maximalis szisztémas szintet legalabb 100-szorosan meghalado
koncentraciéban sem gatoljak a citokrom P450 izoenzimeket.

A brimonidint a m4j aldehid-oxid4z enzimje nagymértékben metabolizalja, amely soran {6
metabolitként 2-oxobrimonidin, 3-oxobrimonidin és 2,3-dioxobrimonidin képzédik. Megfigyelhetd az
imidazolin-gylirii oxidativ hasitasa is 5-brom-6-guanidinokinoxalinna.

Eliminacio
A brinzolamid valtozatlan formaban elsésorban a vizelettel tiriil. Emberben a dozis sorrendben
mintegy 60 és 6%-a mutathat6 ki rinzolamid és az N-dezetil-brinzolamid formajaban a vizeletben.

Patkanyokbol szarmaz6 adatok epén keresztiili extrakciot igazoltak (kb. 30%), foként metabolitok
formajaban.
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A brimonidin elsdsorban metabolitok formajaban iiriil a vizelettel. Patkanyokban és majmokban az
ordlis és az intravénas dozis mintegy 60-75%-a mutathato ki metabolitok formajaban a vizeletben.

Linearitds/nem-linearitas

A brinzolamid farmakokinetikaja eredendéen nem linearis a teljes vér és a kiilonb6z6 szovetek
karboanhidrazaihoz valo kotédés telithetosége miatt. Az egyensulyi allapothoz tartozé expozicio nem
dozissal aranyos modon névekszik.

Ezzel szemben a brimonidin a klinikailag terapias dozistartomanyon tal linearis farmakokinetikat
mutat.

Farmakokinetikai/farmakodindmiés 6sszefliggés(ek)
A SIMBRINZA alkalmazasanak célja lokalis hatas elérése a szemben. Emberben az ocularis expozicio
vizsgélata a hatdsos dozisban nem megvalosithatd. Emberben a szembelnyomas-csokkentés

tekintetében nem allapitottak meg farmakokinetikai/farmakodinamias osszefliggéseket.

Egyéb specialis populacidk

A SIMBRINZA-val nem végeztek vizsgalatokat, hogy meghatarozzak az életkor, az etnikai
hovatartozas €s vese-vagy majkarosodas hatasait. A japanok, illetve nem japanok korében végzett
brinzolamid vizsgalat hasonl6 szisztémas farmakokinetikat mutatatott a két csoportban. A
vesekarosodasban szenvedd betegek korében végzett brinzolamid vizsgalat 1,6-2,8-szoros novekedést

crer

crer

megemelkedése a vorosvértestekben nem gatolta olyan mértékben a vorosvértest karboanhidraz
tevékenységét, hogy az a szisztémas mellékhatasokkal dsszefliggésbe hozhat6 lenne. Azonban a
kombinacios készitmény alkalmazasa stlyos vesekarosodaban szenvedd betegeknél (kreatinin
clearance < 30 ml/perc) nem javasolt.

A brimonidin Cmax, AUC és az eliminacios felezési ideje idés betegeknél (> 65 éves) a fiatal
felné6ttekéhez hasonlo. A vese-és majkarosodas hatasait a brimonidin szisztémas farmakokinetikajara
nem értékelték. Tekintettel a brimonidin szemészeti alkalmazasat koveto alacsony szisztémas
expozicidra, a plazma expozicid valtozasai varhatéan nem lennének klinikailag relevénsak.

Gyermekek és serdulok

A brinzolamid ¢€s a brimonidin szisztémas farmakokinetikajat 6nmagaban vagy kombinacioban
gyermekek esetében nem vizsgaltak.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
Brinzolamid

A hagyomanyos — farmakologiai biztonsagossagi, egyszeri adagolasu dozistoxicitasi, ismételt
adagolast dozistoxicitasi, genotoxicitési és karcinogenitasi — vizsgélatokbol szairmazo nem klinikai
jellegii adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges
kockéazat nem varhato.

A nem-klinikai - a reprodukciora €s a fejlodésre kifejtett toxikologiai vizsgalatok soran csak a
maximalis human expoziciot joval meghaladd expozicidonak voltak kovetkezményei, melyeknek a
klinikai alkalmazas szempontjabol csekély a jelentésége. Nyulaknal 6 mg/ttkg/nap dézisig (az ajanlott
23 pg/ttkg/nap klinikai dézisnal 261-szer nagyobb, az anyara nézve toxikus mennyiségig) emelt
brinzolamid oralis adagolasa nem mutatott hatast a magzati fejlodésre. Patkanyok esetében kis
mértékben csdkkent a magzati koponya és szegycsont csontosodasa, ha az anyaallat 18 mg/ttkg/nap
ddzisban (az ajanlott napi klinikai dozisnal 783-szor nagyobb adagban) kapott brinzolamidot, azonban
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6 mg/ttkg/nap dozis esetén a fentiek nem alakultak ki. Ezek a hatasok olyan dozisok mellett
jelentkeztek, melyek az anyaallatokban csokkent testsulyndvekedés mellett metabolikus acidozist,
valamint csokkent magzati testsulyt okoztak. Dozisfiiggd csokkenést tapasztaltak azoknal a
magzatoknal, ahol az anyaallat napi adagja 2-18 mg/ttkg volt. Szoptatas soran az ivadékokban

5 mg/ttkg/nap adagolasnal nem alakult ki mellékhatas.

Brimonidin

A hagyomanyos — farmakologiai biztonsagossagi, ismételt adagolasu dozistoxicitasi, genotoxicitasi,
karcinogenitasi, reprodukciora-, és fejlodésre kifejtett toxicitasi — vizsgalatokbol szarmazo nem

klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban
kiilonleges kockazat nem varhato.

6. GYOGYSZERESZETIJELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa
Benzalkonium-klorid

Propilén-glikol

Karbomer 974P

Borsav

Mannit

Natrium-klorid

Tiloxapol

Sésav és/vagy natrium-hidroxid (a pH beallitashoz)
Tisztitott viz

6.2 Inkompatibilitisok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhat6sagi idétartam

2¢év

Az els6 felbontés utan 4 héttel el kell dobni.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és Kkiszerelése

5 ml szuszpenzidt tartalmazo 8 ml-es kerek, atlatszatlan, kis stiriségii polietilén (LDPE) tartaly, LDPE
cseppent6 betéttel és fehér polipropilén csavaros kupakkal.

A doboz 1 vagy 3 tartalyt tartalmaz.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges évintézkedések

A megsemmisitésre vonatkozoan nincsenek kiilonleges eldirasok.
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7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/14/933/001-002

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiaddsanak datuma: 2014. julius 18.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2019. februar 20.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrol részletes informacié az Europai Gyogyszeriigynokség intermetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A G){AR:FASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS
GYARTO(K)

FELTE’[ELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT
KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KQRLATOZASOK A GY(')('}YSZER ]
BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelos gyartd(k) neve és cime

Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanyolorszag

Novartis Manufacturing NV
Rijksweg 14

2870 Puurs-Sint-Amands
Belgium

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Niirnberg
Németorszag

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelos gyartd nevét és cimét a gydgyszer
betegtajékoztatdjanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai intermetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
id6pontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késébbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kotelezd farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:

. ha az Eurépai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1j
informaci6 érkezik, amely az elony/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra irdnyulo) ijabb,
meghatarozé eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

5 ml-ES TARTALYT TARTALMAZO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

SIMBRINZA 10 mg/ml + 2 mg/ml szuszpenzids szemcsepp
brinzolamid/brimonidin-tartarat

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

A szuszpenzi6 milliliterenként 10 mg brinzolamidot és 2 mg brimonidin-tartaratot tartalmaz.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Benzalkonium-klorid (0,003%), propilén-glikol, karbomer 974P, borsav, mannit, natrium-klorid,
tiloxapol, sdsav és/vagy natrium-hidroxid (a pH beallitasahoz) és tisztitott viz. Tovabbi informaciokeért
olvassa el a betegtajékoztatot!

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Szuszpenzids szemcsepp

1 x5ml
3 x5ml

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt felrazando.
Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szemészeti alkalmazasra

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

Az els6 felbontas utan 4 héttel el kell dobni.
Felbontva:

Felbontas (1):

Felbontas (2):

Felbontas (3):

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES (’)VINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT (;Y(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

frorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/14/933/001 I x5ml
EU/1/14/933/002 3x5ml

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE [RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

simbrinza

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

A TARTALY CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

SIMBRINZA 10 mg/ml + 2 mg/ml szuszpenzids szemcsepp
brinzolamid/brimonidin-tartarat

Szemészeti alkalmazasra

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONAKOZTATVA

5 ml

6. EGYEBINFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalé szamara

SIMBRINZA 10 mg/ml + 2 mg/ml szuszpenzios szemcsepp
brinzolamid/brimonidin-tartarat

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtijékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, latszerészéhez (optikusahoz) vagy
gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt méasnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonléak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, latszerészét
(optikusat) vagy gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges
mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a SIMBRINZA ¢s milyen betegségek esetén alkalmazhato?
Tudnivalok a SIMBRINZA alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a SIMBRINZA-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a SIMBRINZA-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Al e

1. Milyen tipusu gyogyszer a SIMBRINZA és milyen betegségek esetén alkalmazhato?

A SIMBRINZA két hatdanyagot tartalmaz, brinzolamidot és brimonidin-tartaratot. A brinzolamid a
karboanhidraz-gatlo gydgyszerek csoportjaba tartozik, a brimonidin-tartarat pedig az alfa-2 adrenerg
recepor agonistak kozé. Ezek a vegyiiletek egyiittesen csokkentik a szembelnyomast.

A SIMBRINZA z6ldhalyogban (glaukémaban) vagy okularis hipertenzioban szenvedd (18 éves vagy
anndl idésebb) olyan felndtt betegek esetében szolgél a szembelnyomas csokkentésére, akiknél
Oonmagaban egyetlen gyogyszerrel nem szabalyozhat6 hatékonyan a magas szembelnyomas.

2. Tudnivalok a SIMBRINZA alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a SIMBRINZA-t

- ha allergias a brinzolamidra vagy a brimonidin-tartaratra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt)
egyéb Osszetevojére.

- ha allergias a szulfonamidokra (ide tartoznak egyes cukorbetegség kezelésére hasznalt, illetve
fertdzés ellenes szerek, tovabba egyes vizhajtd gyogyszerek).

- ha monoamin-oxidaz (MAO) gatlét (ide tartoznak egyes depresszio elleni vagy Parkinson-kor
kezelésére hasznalt gydgyszerek) vagy bizonyos antidepresszdnsokat szed. Tajékoztassa
kezelGorvosat, amennyiben barmilyen antidepresszans gyogyszert alkalmaz.

- ha stilyos veseproblémai vannak.

- ha vérében tul sok a savas anyag (ezt az allapotot hiperklorémias acidozisnak nevezik).

- 2 évesnél fiatalabb csecsemok és gyermekek esetében.
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Figyelmeztetések és dvintézkedések

A SIMBRINZA alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval, latszerészével (optikusaval) vagy

gyogyszerészével, ha az alabbiak allnak fenn vagy alltak fenn Onnél:

- majprobléma

- a magas szembelnyomas egy adott tipusa, amit sziikzugt glaukdomanak (z6ldhalyognak)
neveznek

- szemszarazsag vagy szaruhartyat (a szem eliilso, atlatszé rétegét) érintd problémak

- szivkoszoruér-betegség (a tiinetek kdzé tartozhat a mellkasi fajdalom vagy szorito érzés,
1égszomj vagy fulladas), szivelégtelenség, magas vagy alacsony vémyomas

- depresszio

- gyenge vérkeringés vagy annak zavara (mint példaul Raynaud-betegség, Raynaud-szindroma,
vagy agyi keringési elégtelenség)

- ha korabban jelentkezett mar Onnél stilyos bérkiiités vagy bérhdmlas, holyagosodas és/vagy
széjfekély a SIMBRINZA vagy egyéb, hasonl6 gydgyszerek alkalmazasa utan.

A SIMBRINZA alkalmazasakor kiilondsen figyeljen oda a kdvetkezokre:

Sulyos borreakciokat, koztiik Stevens—Johnson-szindromat és toxikus epidermalis nekrolizist
jelentettek a brinzolamid alkalmazasédval kapcsolatban. Hagyja abba a SIMBRINZA alkalmazasat ¢s
azonnal forduljon orvoshoz, ha ezen sulyos borreakciok 4. pontban leirt tiineteinek barmelyikét észleli.

Ha lagy kontaktlencsét visel, ne hasznalja a cseppet, mikdzben a lencséi a szemében vannak. Olvassa
el a ,,Kontaktlencse viselés — A SIMBRINZA benzalkonium-kloridot tartalmaz” részt.

Gyermekek és serdiilok

A SIMBRINZA gyermekeknél és 18 évesnél fiatalabb serdiiloknél nem alkalmazhato, mivel ebben a
korcsopoortban nem vizsgaltak. Kiilondsen fontos, hogy ne alkalmazza a gyogyszert 2 évnél fiatalabb
gyermekeknél (lasd fent a ,,Ne alkalmazza a SIMBRINZA-t” részt), mivel nagy valoszinliséggel nem
biztonsagos.

Egyéb gyogyszerek és a SIMBRINZA
Feltétleniil tajékoztassa kezelborvosat, latszerészét (optikusat) vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy
nemrégiben alkalmazott, valamint alkalmazni tervezett egyéb gydgyszereirol.

A SIMBRINZA hatéssal lehet az On altal szedett gyogyszerekre, vagy az On altal szedett gyogyszerek
befolyésolhatjak a SIMBRINZA hatasat, ideértve a glaukoma kezelésére szolgald egyéb
szemcseppeket is.

Tajekoztassa kezeldorvosat, amennyiben jelenleg szedi vagy szedni tervezi az aldbbi gyogyszerek

valamelyikét:

- vérmyomascsokkentd gydgyszerek

- szivgyogyszerek, ideértve a digoxint is (amely szivbetegségek kezelésére hasznalatos)

- a zOldhalyog kezelésére szolgalo egyéb gyogyszerek, amelyek a magassagi betegség kezelésére
is hasznalatosak, igy az acetazolamid, metazolamid és dorzolamid

- az anyagcserére hato gyogyszerek, mint példaul a klérpromazin, metilfenidat, rezerpin

- antiviralis, antiretroviralis gyogyszerek (emberi immunhiany-eldidéz6 virus (HIV) kezelésére)
vagy antibiotikumok

- gombaellenes gyogyszerek

- monoamin-oxidaz (MAQ) gatlok vagy antidepresszansok, ideértve az amitriptilint, nortriptilint,
klomipramint, mianszerint, venlafaxint és duoxetint

- érzéstelenitok

- nyugtatok, opiatok vagy barbituratok

Tajékoztassa tovabba kezelGorvosat, ha a jelenleg szedett gyogyszereinek adagolasa megvaltozott.
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A SIMBRINZA egyidejii alkalmazasa alkohollal

Ha rendszeresen fogyaszt alkoholt, kérdezze meg kezeldorvosat, latszerészét (optikusat) vagy
gyogyszerészét, mielott elkezdené alkalmazni ezt a gyogyszert. A SIMBRINZA -t befolyasolhatja az
alkohol.

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa elott beszéljen kezelGorvosaval, latszerészével (optikusaval) vagy
gyogyszerészével. Akiknél fennall a terhesség lehetdsége, a SIMBRINZA kezelés ideje alatt hatékony
fogamzasgatlo modszer alkalmazasa ajanlott. A SIMBRINZA alkalmazésa terhesség alatt nem
javasolt. Csak akkor alkalmazza a SIMBRINZA-t, ha erre a kezeldorvosa szerint valoban sziikség van.

Ha On szoptat, a SIMBRINZA 4tjuthat az anyatejbe. A SIMBRINZA alkalmazésa szoptatas alatt nem
javasolt.

A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
El6fordulhat, hogy a SIMBRINZA alkalmazasat kovet6en latasa egy idére elhomalyosodik vagy
szokatlanna valik. A SIMBRINZA szédiilést, Almossagot és faradtsagot is okozhat egyes betegeknél.
Ne vezessen gépjarmiivet, vagy ne kezeljen gépeket, amig ezek a tiinetek meg ne sziintek.

Kontaktlencse viselés - A SIMBRINZA benzalkénium-kloridot tartalmaz
Ez a gyogyszer 0,15 mg benzalkonium-kloridot tartalmaz 5 ml-enként, ami megfelel 0,03 mg/ml nek.

A benzalkonium-klorid felszivodhat a lagy kontaktlencsékbe, és megvaltoztathatja a kontaktlencsék
szinét. A gydgyszer alkalmazasa el6tt el kell tdvolitania kontaktlencséjét, amit csak 15 perccel az
alkalmazas utan tehet vissza. A benzalkonium-klorid szemirritaciot is okozhat, kiilondsen akkor, ha
szemszarazsagban vagy a szaruhartya (a szem eliilsd részén talalhato attetsz6 réteg)
rendellenességében szenved. Beszéljen kezeloorvosaval, ha szokatlan vagy szurd érzést, illetve
fajdalmat tapasztal a szemében a gyogyszer alkalmazasat kovetden.

3. Hogyan kell alkalmazni a SIMBRINZA-t?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa, latszerésze (optikusa) vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak
megfelelden alkalmazza. Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezeldorvosat,
latszerészét (optikusat) vagy gyogyszerészét.

Kizarolag szemeibe alkalmazza a SIMBRINZA-t. Ne nyelje le és ne adja be injekcioban!

A készitmény ajanlott adagja egy csepp az érintett szembe vagy szemekbe naponta kétszer. Minden
nap ugyanabban az id6ben alkalmazza.

Hogyan kell alkalmazni?

El6szor mossa meg a kezét.
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Hasznalat el6tt alaposan razza fel a tartalyt.
Csavarja le a tartaly kupakjat. A kupak eltavolitdsa utdn, amennyiben a biztonsagi gallér meglazult,
tavolitsa el azt a gyogyszer hasznalata el6tt.



Ugyeljen arra, hogy a tartaly nyitasakor vagy zardsakor ne érintse meg a cseppentdt az ujjaval. Ezzel
beszennyezheti a cseppet.

A tartalyt forditsa fejjel lefelé, és tartsa a hiively- és tobbi ujja kozott.

Hajtsa hatra a fejét.

A tiszta ujjaval huzza lefelé az als6 szemhéjat, amig rés nem keletkezik a szemhéja és a szeme kozott.
Ide kell becseppenteni (1. abra).

Tegye kozel szeméhez a tartaly cseppentdjét. Sziikség esetén hasznaljon tiikrot.

Ugyeljen arra, hogy a cseppentd ne érintkezzen a szemével, se szemhéjaval, se a kdrnyezd teriiletekkel
vagy mas feliilettel, mert maskiilonben a szemcsepp befertézodhet.

Finoman nyomja meg a tartaly aljat, hogy egy csepp SIMBRINZA keriiljon a szemébe.

Ne nyomja Ossze a tartalyt: azt ugy alakitottak ki, hogy elég annak az aljat finoman megnyomni

(2. abra).

Hogy a gyogyszer kisebb mennyiségben keriiljon a szervezetébe, a becseppentés utan csukja be a
szemét, és ujjaval finoman nyomja a szem orr feldli sarkat legalabb 2 percig.

Amennyiben a szemcseppet mindkét szemében alkalmazza, ismételje meg a 1épéseket a masik
szeménél is. A masik szemben val6 alkalmazas el6tt nem sziikséges visszazarni és ujra felrazni a
tartaly tartalmat. Kozvetleniil a hasznalat utan gondosan zarja vissza a tartaly kupakjat.

Ha a SIMBRINZA mellett mas szemcseppet is hasznal, varjon legalabb 5 percet a SIMBRINZA és
a masik szemcsepp hasznalata kozott.

Ha a csepp nem Keriil a szemébe, probalkozzon tjra.

Ha az eléirtnal tobb SIMBRINZA-t alkalmazott
Oblitse ki a szemét meleg vizzel. Ne cseppentsen tobbet, csak akkor, mikor eljon a kdvetkezé adagolas
szokasos ideje.

Azok a felnéttek, akik véletleniil brimonidin tartalmi gyogyszert szedtek be, szivritmus- és vémyomas
csokkenést tapasztaltak, amit egyes esetekben vérnyomas emelkedés, szivbénulas, 1égzési nehézség és
idegrendszeri hatasok kovettek. Amennyiben ez el6fordul, haladéktalanul beszéljen a kezelGorvosaval.

Azoknal a gyermekeknél, akik véletleniil brimonidin tartalmi gyogyszert szedtek be, sulyos
mellékhatasokat tapasztaltak. A tiinetek k6z¢ tartozott az aluszékonysag, petyhiidtség, alacsony
testhomérséklet, sapadtsag és 1égzési nehézségek. Ilyen esetben azonnal keresse fel kezelGorvosat.

Ha a SIMBRINZA-t véletleniil lenyelték, azonnal értesiteni kell a kezelGorvost.

Ha elfelejtette alkalmazni a SIMBRINZA-t
A kovetkez06 tervezett adaggal folytassa a kezelést. Ne alkalmazzon kétszeres adagot a kihagyott adag
potlasara. Az érintett szem(ek)be ne cseppentsen naponta kétszer egy cseppnél tobbet.

Ha ido el6tt abbahagyja a SIMBRINZA alkalmazasat

Ne hagyja abba a SIMBRINZA alkalmazasat, amig err6l nem beszélt kezeldorvosaval. Ha megszakitja
a SIMBRINZA kezelést, a szemnyomasa nem lesz kellden kezelve, ami latasa elvesztéséhez is
vezethet.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat, latszerészét (optikusat) vagy gyogyszerészét.
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4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Ha a kovetkez6 mellékhatasokat tapasztalja, hagyja abba a gyogyszer hasznalatat, és azonnal forduljon
orvoshoz, mivel ezek a gyogyszer altal kivaltott reakcio tiinetei lehetnek. A gyogyszer kivaltotta
allergias reakci6é gyakorisaga nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbol nem allapithato
meg).

. Sulyos bdrreakcio, ideértve a kititéseket, vorosséget vagy a viszketést, mely jelentkezhet a
testen vagy a szemen is

. Légzési nehézségek

. Mellkasi fdjdalom, szabdlytalan szivritmus

Amennyiben extrém faradtsagot vagy szédiilést érez, haladéktalanul beszéljen kezelGorvosaval.

Az alabbi mellékhatasokat figyelték meg a SIMBRINZA -val és mas, kizarolag brinzolamidot vagy
brimonidint tartalmazo gyogyszerekkel kapcsolatban:

Hagyja abba a SIMBRINZA alkalmazasat €s azonnal forduljon orvoshoz, ha az alabbi tiinetek

barmelyikét észleli:

. a torzson megjelend voroses, nem kiemelkedd, céltablaszerli vagy korkords, kdzépen gyakran
holyagos foltok, bérhamlas, fekélyképzddés a szajban, a torokban, az orrban, a nemi szerveken
¢és a szemeken. Ezeknek a sulyos borkiiitéseknek a megjelenését megelézheti 1az vagy
influenzaszeri tiinetek fellépése (Stevens—Johnson-szindroma, toxikus epidermalis nekrolizis).

Gyakori (10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthetnek)

- Szemészeti hatasok: allergias kotohartya-gyulladas (szemallergia), a szemfelszin gyulladasa,
szemfajdalom, kellemetlen érzés a szemben, homalyos vagy szokatlan latas, szemvordsség

- Altalanos mellékhatésok: almossag, szédiilés, rossz szajiz, szajszarazsag

Nem gyakori (100-bol legfeljebb 1 beteget érinthetnek)

- Szemészeti hatasok: a szem sejtvesztéssel jaro feliileti sériilése, szemhéjgyulladas, lerakodasok
a szem felszinén, fényérzékenység, a szem duzzanata (a szaruhartyat vagy a szemhéjat érintve),
szemszarazsag, a szem valadékozasa, fokozott konnytermelés, a szemhéj kivordsodése,
szokatlan vagy csokkent érzé€s a szemben, faradt szem, csokkent latasélesség, kettdslatas, a
gyogyszermaradvanyok a szemben

- Altalanos mellékhatasok: vérnyomascsokkenés, mellkasi fajdalom, szabélytalan pulzus, lasst
vagy gyors szivverés, szivdobogas érzés, alvasi nehézség (almatlansag), rémalmok, depresszio,
altalanos gyengeség, fejfajas, szédiilés, idegesség, ingerlékenység, altalanos rossz kozérzet,
memoriavesztés, légszomj, asztma, orrvérzés, megfazasos tiinetek, kiszaradt orr vagy torok,
torokfajas, torokirritacio, kohogés, orrfolyas, orrdugulas, tiisszogés, sinus fert6zés, mellkasi
szorito érzés, flilcsengés, emésztési zavar, bélgazosodas vagy gyomorfajdalom, hanyinger,
hasmenés, hanyas, szokatlan érzés a szajban, fokozott allergias tiinetek a b6ron, kiiitések,
szokatlan érzés a boron, hajhullas, altalanos viszketés, emelkedett klorid szint a vérben, vagy a
vordsveértest szam csokkenése a vérkép alapjan, fajdalom, hatfajas, izomfajdalom vagy —gorces,
vesetdjdalom (mint a hat als6 részén tapasztalt fajdalom), csokkent szexualis vagy, merevedési
zavarok.

Nagyon ritka (10 000-bol legfeljebb 1 beteget érinthetnek)

- Szemészeti hatasok: a pupilla (szembogar) méretének csokkenése
- Altalanos mellékhatasok: ajulas, vérnyomas-emelkedés
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Nem ismert (a rendelkezésre allo adatokbol a gyakorisag nem hatarozhat6é meg)

- Szemészeti hatasok: a szempillak ndvekedésének csokkenése

- Altalanos mellékhatésok: remegeés, csokkent érzékelés, izérzékelés elvesztése, a majfunkcio
értékek normalistol valo eltérése a laboreredmények alapjan, az arc duzzanata, iziileti fajdalom,
gyakori vizeletiirités, mellkasi fajdalom, a végtagok duzzanata, a torzson megjelend vordses,
nem kiemelkedd, céltablaszer(i vagy korkords, kozépen gyakran holyagos foltok, borhamlas,
fekélyképzodés a szajban, a torokban, az orrban, a nemi szerveken és a szemeken; ezek
megjelenését megeldzheti 1az vagy influenzaszerii tiinetek fellépése. Ezek a sulyos borkiiitések
akar életveszélyesek is lehetnek (Stevens—Johnson-szindroma, toxikus epidermalis nekrolizis).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat, latszerészét (optikusat) vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben
taldlhat6 elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a SIMBRINZA-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A tartalyon és a dobozon feltiintetett lejarati idé (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati
1d6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

A fertdzések elkeriilése vegett a tartalyt az elsd felbontds utan 4 héttel ki kell dobni, és 0j tartalyt kell
hasznalni. Irja a felbontas datumat a dobozon az erre a célra kijeldlt helyre.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
latszerészét (optikusat) vagy gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel.
Ezek az intézkedések eldsegitik a kdryezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a SIMBRINZA?

- A készitmény hatdanyagai a brinzolamid €s a brimonidin-tartarat. A szuszpenzio
milliliterenként 10 mg brinzolamidot és 2 mg brimonidin-tartaratot tartalmaz, amely 1,3 mg
brimonidinnek felel meg.

- Egyéb 6sszetevok: benzalkonium-klorid 0,003% (14sd a 2. pont alatt a ,,Kontaktlencse viselés —
a SIMBRINZA benzalkénium-kloridot tartalmaz” részt), propilén-glikol, karbomer 974P,
borsav, mannit, natrium-klorid, tiloxapol, sdsav és/vagy natrium-hidroxid (a pH beallitashoz) és
tisztitott viz.

A kémbhatas (pH) bedllitasa céljabol kis mennyiségii natrium-hidroxidot és/vagy sosavat tartalmaz.
Milyen a SIMBRINZA kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A SIMBRINZA szuszpenzids szemcsepp egy folyadék (fehér vagy tortfehér szuszpenzio), amely egy

vagy harom 5 ml-es miianyag tartalyt tartalmazo csomagolasban, csavaros kupakkal keriil forgalomba.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil forgalomba.
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A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

frorszag

Gyarto

Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanyolorszag

Novartis Manufacturing NV
Rijksweg 14

2870 Puurs-Sint-Amands
Belgium

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Niirnberg
Németorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +322246 16 11

Bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Temn.: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf: +45 39 16 84 00

Deutschland
Cranach Pharma GmbH
Tel: +49 40 3803837-10

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810

E)\ada
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210 281 17 12
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Lietuva
SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +322 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungaria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 88 04 52 111

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570



Espaia Polska

Novartis Farmacéutica, S.A. Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel: +34 93 306 42 00 Tel.: +48 22 375 4888
France Portugal

Novartis Pharma S.A.S. Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tél: +33 1 55 47 66 00 Tel: +351 21 000 8600
Hrvatska Roméinia

Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01

Ireland Slovenija

Novartis Ireland Limited Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +353 1 260 12 55 Tel: +386 1 300 75 50

island Slovenska republika

Vistor hf. Novartis Slovakia s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 5542 5439

Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. Novartis Finland Oy

Tel: +39 02 96 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200
Kvnpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija

SIA Novartis Baltics

Tel: +371 67 887 070

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

Egyéb informaciéforrasok
A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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