PRILOHA |

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1.  NAZEV PRIPRAVKU

SIMBRINZA 10 mg/ml + 2 mg/ml oéni kapky, suspenze

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden ml suspenze obsahuje brinzolamidum 10 mg a brimonidini tartras 2 mg, coz odpovida
brimonidinum 1,3 mg.

Pomocné latky se zndmym G¢inkem

Jeden ml suspenze obsahuje 0,03 mg benzalkonium-chloridu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
O¢ni kapky, suspenze (o¢ni kapky).

Bila az krémové bila homogenni suspenze, pH 6,5 (ptiblizn¢).

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

SniZeni zvy$eného nitroo¢niho tlaku (NOT) u dospé€lych pacientti s glaukomem s otevienym uhlem
nebo o¢ni hypertenzi, u nichZ monoterapie nevede k dostate¢nému snizeni NOT (viz bod 5.1).

4.2 Déavkovani a zpisob podani
Davkovani

Pouziti u dospélych véetné starsich osob
Doporucena davka je jedna kapka piipravku SIMBRINZA do postizeného oka (o¢i) dvakrat denné.

Vynechana davka
Dojde-li k vynechani davky, ma 1é¢ba pokracovat dal$i planovanou davkou.

Porucha funkce jater a/nebo ledvin
Piipravek SIMBRINZA nebyl hodnocen u pacientu s poruchou funkce jater, a proto se u této populace
doporucuje postupovat opatrné (viz bod 4.4).

Ptipravek SIMBRINZA nebyl hodnocen u pacientt s t¢zkou poruchou funkce ledvin (clearance
kreatininu [CrCI] < 30 ml/min) ani u pacientt s hyperchloremickou acid6zou. Jelikoz brinzolamid,
ktery je slozkou piipravku SIMBRINZA, a jeho metabolity jsou vylu¢ovany pfevazné ledvinami, je
ptipravek SIMBRINZA u téchto pacientti kontraindikovan (viz bod 4.3).

Pediatricka populace
Bezpecnost a uc¢innost pripravku SIMBRINZA u déti a dospivajicich ve véku od 2 do 17 let nebyly
stanoveny. Nejsou dostupné zadné udaje.

Z bezpe¢nostnich davodi je ptipravek SIMBRINZA kontraindikovan u novorozenct, kojenct
a batolat ve véku do 2 let ke sniZeni zvySeného nitroo¢niho tlaku (NOT) u glaukomu s otevienym
uhlem nebo o¢ni hypertenze, u nichz monoterapie nevede k dostate¢nému snizeni NOT (viz bod 4.3).



Zptisob podani
Oc¢ni podani.
Pacienty je tfeba poucit, aby lahvicku pted pouzitim dobte prottepali.

Pii pouziti nazolakrimalni okluze a uzavieni o¢niho vicka na dobu 2 minut se systémova absorpce
snizuje. To mize vést ke snizeni systémovych nezddoucich ucinkt a ke zvyseni lokdlniho plisobeni
(viz bod 4.4).

Aby se zabranilo kontaminaci hrotu kapatka a roztoku, je tieba dbat na to, aby se hrot kapatka
lahvicky nedotkl oéniho vi¢ka, okolnich tkani nebo jinych povrchi. Pacienty je tieba poudit, aby
v dobg, kdy ptipravek nepouzivaji, uchovavali lahvicku pevné uzavienou.

Piipravek SIMBRINZA 1ze pouZzivat soubézné s jinymi topickymi oftalmologickymi 1é¢ivymi
pripravky ke snizeni nitroo¢niho tlaku. Pfi pouZiti vice nez jednoho lokalniho oftalmologika se musi
1é¢ivé piipravky podavat s odstupem nejméné 5 minut.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku/1é¢ivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou

v bodé 6.1.

Hypersenzitivita na sulfonamidy (viz bod 4.4).

Pacienti lIé¢eni inhibitorem monoaminooxidazy (MAO) (viz bod 4.5).

Pacienti uzivajici antidepresiva, ktera ovliviiuji noradrenergni ptenos (napf. tricyklicka antidepresiva
a mianserin) (viz bod 4.5).

Pacienti s tézkou poruchou funkce ledvin (viz bod 4.4).

Pacienti s hyperchloremickou acidézou.

Novorozenci, kojenci a batolata ve véku do 2 let (viz bod 4.4).

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Tento 1é¢ivy piipravek se nema podavat injekéné. Pacienty je tfeba poudit, aby piipravek
SIMBRINZA nepolykali.

Uéinky na oko

Piipravek SIMBRINZA nebyl hodnocen u pacientu s glaukomem s Gzkym Ghlem a jeho pouziti
u téchto pacientd se nedoporucuje.

Mozny ucinek brinzolamidu na funkci endotelu rohovky nebyl zkouman u pacientti s poskozenim
rohovky (zejmeéna u pacientt s nizkym po¢tem endotelialnich bun€k). Ptipravek nebyl hodnocen
konkrétné u pacienti pouzivajicich kontaktni ¢ocky. Doporucuje se tyto pacienty pfi pouzivani
brinzolamidu peclivé sledovat, nebot’ inhibitory karboanhydrazy mohou ovliviiovat hydrataci rohovky
a noSeni kontaktnich cocek by mohlo zvysit riziko poSkozeni rohovky (dalsi instrukce k pouzivani
kontaktnich ¢ocek jsou uvedeny v odstavci ,,Benzalkonium-chlorid*). Doporucuje se peélivé sledovat
pacienty s poskozenim rohovky, jako jsou pacienti s diabetem mellitem nebo dystrofii rohovky.

Brimonidin-tartarat maze zptsobovat oéni alergické reakce. Pii vyskytu alergickych reakci je nutné
1é¢bu ukongit. Pti pouzivani brimonidin-tartaratu byly hlaseny opozdéné oéni hypersenzitivni reakce,
zZ nichz nékteré byly spojeny se zvySenim NOT.

Potencialni ucinky po ukonceni 1é¢by pripravkem SIMBRINZA nebyly hodnoceny. Prestoze nebyla
hodnocena doba trvani ucinkd ptipravku SIMBRINZA na snizeni NOT, o¢ekava se, ze G¢inek
brinzolamidu na snizeni NOT bude trvat 5—7 dni. U¢inek brimonidinu na snizeni NOT muze trvat

i déle.



Systémové uéinky

Ptipravek SIMBRINZA obsahuje brinzolamid, sulfonamidovy inhibitor karboanhydrazy, a prestoze je
podavan lokalng, absorbuje se systémové. Pii lokalnim podani se mohou vyskytnout stejné typy
nezadoucich reakei 1éku, jaké 1ze ptisuzovat sulfonamidim, v¢etné Stevensova-Johnsonova syndromu
(SJS) a toxické epidermalni nekrolyzy (TEN). Pti pfedepisovani maji byt pacienti pouceni o znamkach
a ptiznacich a pozorn¢ sledovani kvuli koznim reakcim. Objevi-li se znamky zavaznych reakci nebo
hypersenzitivity, pouzivani piipravku SIMBRINZA ma byt ihned ukonceno.

Srdecni poruchy

Po podani ptipravku SIMBRINZA byly u n€kterych pacientii pozorovany malé poklesy krevniho
tlaku. Doporucuje se postupovat opatrné pti soubézném pouzivani piipravku SIMBRINZA s ur¢itymi
1é¢ivymi piipravky, jako jsou antihypertenziva a/nebo srde¢ni glykosidy, nebo v piipadé pacienti se
zavaznym nebo nestabilnim a nekompenzovanym kardiovaskularnim onemocnénim (viz bod 4.5).

Piipravek SIMBRINZA se ma pouzivat s opatrnosti u pacientu s depresi, cerebrélni nebo koronarni
insuficienci, Raynaudovym fenoménem, ortostatickou hypotenzi nebo obliterujici trombangiitidou.

Poruchy acidobazické rovnovahy

Poruchy acidobazické rovnovéahy byly hlaseny u peroralné podavanych inhibitorti karboanhydrazy.
Pripravek SIMBRINZA obsahuje brinzolamid, inhibitor karboanhydrazy a vstiebava se systémove,
ptestoze je podavan lokalné. Pti lokdlnim podéani se mohou vyskytnout stejné typy nezddoucich reaket,
jaké lze ptisuzovat peroralné podavanym inhibitorum karboanhydrazy (tj. poruchy acidobazické
rovnovahy) (viz bod 4.5).

Piipravek SIMBRINZA ma byt pouzivan s opatrnosti u pacientu s rizikem poruchy funkce ledvin
z diivodu mozného rizika metabolické acidozy. Pripravek SIMBRINZA je kontraindikovan u pacientl

s tézkou poruchou funkce ledvin (viz bod 4.3).

Porucha funkce jater

Ptipravek SIMBRINZA nebyl hodnocen u pacientu s poruchou funkce jater, a proto je tfeba pii 1é¢bé
téchto pacientti postupovat opatrné (viz bod 4.2).

Dusevni bd¢lost
Peroralné podavané inhibitory karboanhydrazy mohou negativné ovlivnit schopnost vykonavat Ukoly
vyZzadujici dusevni bdélost a/nebo fyzickou koordinaci u starSich pacientd. Piipravek SIMBRINZA je

absorbovan systémové, a proto mize pti lokalnim podani dojit k systémové absorpci (viz bod. 4.7).

Pediatrick& populace

Bezpecnost a ui¢innost pripravku SIMBRINZA u déti a dospivajicich ve véku od 2 do 17 let nebyly
stanoveny. Symptomy ptredavkovani brimonidinem (zahrnujici ztratu védomi, hypotenzi, hypotonii,
bradykardii, hypotermii, cyandzu a apnoi) byly hlaSeny u novorozenct, kojencu a batolat, kterym byly
podavany o¢ni kapky s brimonidinem v ramci 1é¢by kongenitalniho glaukomu. Ptipravek
SIMBRINZA je proto kontraindikovan u déti ve véku do 2 let (viz bod 4.3).

Lécba déti ve veku od 2 let (predevsim déti ve veku 2—7 let a/nebo s télesnou hmotnosti < 20 kg) se
nedoporucuje vzhledem k moznému riziku nezadoucich G¢inka souvisejicich s centralnim nervovym
systémem (viz bod 4.9).



Benzalkonium-chlorid

Piipravek SIMBRINZA obsahuje benzalkonium-chlorid, ktery mtize zptisobit podrazdéni oka a je 0
ném znamo, ze zabarvuje mekké kontaktni Cocky. Je potiebné se vyhnout kontaktu s mékkymi
kontaktnimi ¢ockami. Pacienti musi byt pouceni, aby si pied aplikaci ptipravku SIMBRINZA vyjmuli
kontaktni ¢ocky a vyc¢kali 15 minut pfed opétovnym nasazenim kontaktnich ¢oc¢ek do o¢i.

Bylo rovnéz hlaseno, ze benzalkonium-chlorid mize zptsobit podrazdéni oéi, priznaky suchého oka a
muze mit vliv na slzny film a povrch rohovky. M4 byt pouzivan s opatrnosti u pacientd se syndromem
suchého oka a u pacientli s moznym poskozenim rohovky. Pacienti maji byt sledovani v ptipadé
dlouhodobé lécby.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné specifické studie interakci s pripravkem SIMBRINZA.

Pripravek SIMBRINZA je kontraindikovan u pacientl uzivajicich inhibitory monoaminooxidazy a
U pacientt [éCenych antidepresivy, ktera ovliviiuji noradrenergni pfenos (napf. tricyklicka
antidepresiva a mianserin) (viz bod 4.3). Tricyklicka antidepresiva mohou zastinit hypotenzni reakci
oka na lécbu piipravkem SIMBRINZA.

V piipadé uzivani latek tlumicich centralni nervovy systém (napf. alkoholu, barbituratd, opiatu,
sedativ nebo anestetik) se doporucuje postupovat opatrné z divodu mozného aditivniho ¢i
potencujiciho G¢inku.

Nejsou k dispozici zadné udaje o hlading katecholaminti v obéhovém systému po podani piipravku
SIMBRINZA. Doporucuje se vsak postupovat opatrné u pacientti uzivajicich 1é¢ivé piipravky, které
mohou ovlivnit metabolismus a vychytavani cirkulujicich amint (napf. chlorpromazinu,
methylfenidatu, reserpinu, inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a norepinefrinu).

Ptipravky ze téidy a-adrenergnich agonistt (napf. brimonidin-tartarat) mohou snizit pulz a krevni tlak.
Po podani piipravku SIMBRINZA byly u nékterych pacientl pozorovany mirné poklesy krevniho
tlaku. Doporucuje se postupovat opatrné pti soubézném pouzivani takovych 1é¢ivych piipravki, jako
jsou antihypertenziva a/nebo srde¢ni glykosidy, s pfipravkem SIMBRINZA.

Doporucuje se postupovat opatrné pii zahajovani (nebo zméné davkovani) soubézné 1écby systémove
podavanymi 1é¢ivymi ptipravky (bez ohledu na jejich 1ékovou formu), které mohou interagovat s a-
adrenergnimi agonisty nebo ovlivnit jejich G¢inek, tj. agonisty nebo antagonisty adrenergnich
receptortl (napf. izoprenalinem, prazosinem).

Brinzolamid je inhibitor karboanhydrazy a vstiebava se systémové, piestoze je podavan lokalné.
Poruchy acidobazické rovnovéahy byly hlaseny u peroralné podavanych inhibitorti karboanhydrazy.
U pacientd pouzivajicich pfipravek SIMBRINZA je nutné vzit v Gvahu moznost interakci.

U pacientd, kteti uzivaji peroraln¢ inhibitor karboanhydrazy a lokalné brinzolamid, existuje potenciél
k rozsiteni znamych systémovych G¢inkd inhibice karboanhydrazy. Soub&zné podavani ptipravku
SIMBRINZA a peroralné podavanych inhibitorti karboanhydrazy se nedoporucuje.

Izoenzymy cytochromu P-450 zodpovédné za metabolismus brinzolamidu zahrnuji enzymy CYP3A4
(hlavni), CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8 a CYP2C9. Predpoklada se, Ze inhibitory enzymu CYP3A4,
jako jsou ketokonazol, itrakonazol, klotrimazol, ritonavir a troleandomycin, budou prostiednictvim
CYP3A4 inhibovat metabolismus brinzolamidu. Pfi soubézném podavani inhibitord CYP3A4 se
doporucuje postupovat opatrné. Kumulace brinzolamidu je vSak nepravdépodobna, nebot’ je
vylucovan prevazné ledvinami. Brinzolamid neni inhibitorem izoenzymu cytochromu P-450.



4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
T&hotenstvi

Udaje o podavani piipravku SIMBRINZA téhotnym Zenam jsou omezené nebo nejsou k dispozici.
Brinzolamid nebyl po systémovém podani (peroralné zavedenou sondou) teratogenni u potkanu ani
kralikd. Studie reprodukéni toxicity na zvifatech nenaznacuji ptimé skodlivé ucinky. Ve studiich na
zvifatech prostupoval brimonidin placentou a vV omezené mife vstupoval do fetalniho obéhu (viz
bod 5.3). Podavani ptipravku SIMBRINZA se v téhotenstvi a u zen ve fertilnim véku, které
nepouzivaji antikoncepci, nedoporucuje

Kojeni

Neni znamo, zda se lokalni piipravek SIMBRINZA vylucuje do lidského matetského mléka. Dostupné
farmakodynamické/toxikologické Udaje u zvifat prokazaly, Ze se brinzolamid po peroralnim podani
vylucuje do mateiského mléka v minimalni mite. Peroralné podavany brimonidin se vylucuje do
matefského mléka. Pripravek SIMBRINZA se nema u kojicich Zen pouzivat.

Fertilita

Neklinické udaje neprokazuji zadné ti¢inky brinzolamidu nebo brimonidinu na fertilitu. O u¢inku
ptipravku SIMBRINZA na fertilitu u lidi po lokalnim o¢nim podani nejsou k dispozici Zadné tidaje.

4.7  U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje
Ptipravek SIMBRINZA ma stfedné zavazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Pripravek SIMBRINZA muze zptisobit zavrat’, inavu a/nebo ospalost, cozZ miize negativné ovlivnit
schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Prechodné rozmazané vidéni nebo jiné poruchy vidéni mohou ovlivnit schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje. Pokud se po nakapani ptipravku objevi rozmazané vidéni, musi pacient vyckat, dokud se vidéni
neprojasni, a teprve potom muze fidit nebo obsluhovat stroje.

Peroralné podavané inhibitory karboanhydrazy mohou u pacienti pokrocilej$iho véku negativné
ovlivnit schopnost vykonavat ukoly vyzadujici dusevni bdélost a/nebo fyzickou koordinaci (viz

bod 4.4).

4.8 Nezadouci ulinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

V klinickych hodnocenich s piipravkem SIMBRINZA v davkovani dvakrat denné byly nejcast&jsimi
nezadoucimi G¢inky o¢ni hyperemie a o¢ni alergicka reakce, které se vyskytly pfiblizné u 6-7 %
pacientu, a dysgeuzie (hotka nebo neobvykla chut’ v Ustech po instilaci ptipravku), které se vyskytly
ptiblizné u 3 % pacientd.



Tabulkovy pfehled nezddoucich uéinku

Nasledujici nezadouci G¢inky byly hlaseny béhem klinickych studii s ptipravkem SIMBRINZA

v davkovani dvakrat denné béhem klinickych studii s jednotlivymi slozkami, brinzolamidem

a brimonidinem, a po jejich uvedeni na trh. Nezadouci G¢inky jsou setazeny podle nasledujici
konvence: velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné
(> 1/10 000 az < 1/1000), velmi vzacné (<1/10 000) nebo neni znamo (podle dostupnych udaji nelze
odhadnout). V kazdé skupiné frekvenci jsou nezadouci G¢inky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

Trida organového
systému

Nezadouci ucinky

Infekce a infestace

Méné ¢asté: nazofaryngitida?, faryngitida?, sinusitida?
Neni zndmo: rinitida®

Poruchy krve
a lymfatického systému

Méné &asté: snizeny podet erytrocyti?, zvysena hladina chloridt v krvi?

Poruchy imunitniho
systému

Méné ¢asté: hypersenzitivita®

Psychiatrické poruchy

Méné &asté: apatie?, deprese??, depresivni nalada?, insomnie?, snizené libido?,
no¢ni mliry?, nervozita?

Poruchy nervového

Casté: somnolence?, zavrat3, dysgeuziel

systému Méné &asté: bolest hlavy?, motorické dysfunkce?, amnézie?, poruchy paméti?,
parestezie?
Velmi vzacné: synkopa®
Neni znamo: tremor?, hypestezie?, ageuzie®

Poruchy oka Casté: o¢ni alergie!, keratitidal, bolest oka!, oéni diskomfort!, rozmazané

vidéni!, abnormaélni vidéni®, o¢ni hyperemie?, zblednuti spojivek®

Méné &asté: eroze rohovky?, edém rohovky?, blefaritidal, rohovkova depozita
(rohovkové precipitaty) !, onemocnéni spojivky (papily) !, fotofobie?, fotopsie?,
otok oka?, edém o¢niho vicka', edém spojivky?, suché oko?, sekrece z oka?,
snizena zrakova ostrost?, zvysené slzeni®, pterygium?, erytém o¢niho vicka?,
meibomianitida?, diplopie?, oslnéni 2, hypestezie oka?, skleralni pigmentace?,
subkonjunktivalni cysta?, abnormalni pocit v oku?, astenopie*

Velmi vzacné: uveitida®, miéza®

Neni znamo: poruchy vidéni?, madar6za?

Poruchy ucha a labyrintu

Méné &asté: vertigo?, tinitus?

Srdec¢ni poruchy

Méné Casté: kardiorespiraéni tiseti?, angina pectoris?, arytmie?, palpitace??,
nepravidelna srde¢ni frekvence?, bradykardie?®, tachykardie®

Cévni poruchy

Méné &asté: hypotenze!
Velmi vzacné: hypertenze®

Respiracni, hrudni
a mediastinalni poruchy

Méné Casté: dyspnoe?, bronchialni hyperaktivita?, faryngolaryngealni bolest?,
sucho v krku?!, kasel?, epistaxe?, kongesce hornich cest dychacich?, nazalni
kongesce?, rinorea?, podrazdéni hrdla?, sucho v nose!, postnazalni zatékani
hlenu?, kychani?

Neni znamo: astma?

Gastrointestinalni
poruchy

Casté: sucho v Ustech?

Méné &asté: dyspepsie?, ezofagitida?, brisni diskomfort?, pritjem?, zvraceni?,
nauzea?, ¢asté vyprazdiovani stfev?, flatulence?, oralni hypestezie?, oralni
parestezie *

Poruchy jater a zlu¢ovych
cest

Neni zndmo: abnormalni test funkce jater 2

Poruchy kiize a podkozni
tkané

Méné Casté: kontaktni dermatitida’, koptivka?, vyrazka?, makulopapulézni
vyrazka?, generalizovany pruritus?, alopecie?, napéti kiize?

Neni zndmo: Stevenstv-Johnsontv syndrom (SJS)/toxicka epidermalni
nekrolyza (TEN) (viz bod 4.4), edém obligeje®, dermatitida®®, erytém?2




Poruchy svalové Méné Casté: bolest zad?, svalové spasmy?, myalgie?

a kosterni soustavy Neni znamo: artralgie?, bolest koncetin?
a pojivové tkané

Poruchy ledvin Méné &asté: renalni bolest?

a mocovych cest Neni zndmo: polakisurie?

Poruchy reprodukéniho Méné Casté: erektilni dysfunkce?
systému a prsu

Celkové poruchy a reakce | Méné ¢asté: bolest?, hrudni diskomfort?, abnormalni pocit?, pocit nervozity?,
v misté aplikace podrazdénost?, reziduum lékut
Neni znamo: bolest na hrudi?, periferni edém??

! nezadouci u¢inek pozorovany u pripravku SIMBRINZA
2 dal&i nezadouci Gi¢inek pozorovany pfi monoterapii brinzolamidem
% dalsi nezddouci Gi¢inek pozorovany pfi monoterapii brimonidinem

Popis vybranych nezaddoucich uéinku

Dysgeuzie byla nejcasté&jsi systémovou nezadouci reakci spojenou s pouzivanim ptipravku
SIMBRINZA (3,4 %). Dysgeuzie je pravdépodobné zptsobena pratokem o¢nich kapek do
nazofaryngu nazolakrimalnim kanalkem a je ptevazné ptisuzovana brinzolamidové sloZce pfipravku
SIMBRINZA. Nazolakrimalni okluze nebo jemné zavieni o¢niho vicka po nakapani ptipravku
ptispiva ke sniZeni vyskytu tohoto t¢inku (viz bod 4.2).

Ptipravek SIMBRINZA obsahuje brinzolamid, ktery je sulfonamidovym inhibitorem karboanhydrazy
se systémovou absorpci. Hematologické G¢inky a G¢inky na gastrointestinalni trakt, nervovy systém,
ledviny a metabolismus jsou obecné spojeny se systémovymi inhibitory karboanhydrazy. Pii lokalnim
podani se mohou vyskytnout stejné typy nezadoucich reakci, jaké lze prisuzovat peroralné podavanym
inhibitorim karboanhydrazy.

Nezadouci ucinky ¢asto spojené s brimonidinovou slozkou piipravku SIMBRINZA zahrnuji rozvoj
o¢nich reakci alergického typu, unavu a/nebo ospalost a sucho v Ustech. Pouziti brimonidinu bylo
spojeno s minimalnimi poklesy krevniho tlaku. Néktefi pacienti, ktefi pouzivali ptipravek
SIMBRINZA, zaznamenali obdobné poklesy krevniho tlaku, jaké byly pozorovany pii pouziti
brimonidinu v monoterapii.

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosii a rizik 1é¢ivého p¥ipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezddouci G¢inky prosttednictvim narodniho systému hlaSeni nezddoucich
ucéinkt uvedeného v Dodatku V.

49 Predavkovani

P1i predavkovani pripravkem SIMBRINZA je nutna symptomaticka a podpurna 1écba. U pacienta je
potieba udrzovat dychaci cesty prichodné.

V disledku brinzolamidové slozky piipravku SIMBRINZA muze dojit k elektrolytové dysbalanci,
rozvoji acidotického stavu a moznym G¢inkiim na nervovy systém. Musi se sledovat sérové hladiny
elektrolytd (pfedevsim drasliku) a hladiny pH krve.

Informace 0 ndhodném poziti brimonidinové slozky pfipravku SIMBRINZA u dospélych pacienti
jsou velmi omezené. Jedinym dosud hlasenym nezadoucim G¢inkem byla hypotenze. Bylo hlaseno, ze
po hypotenzni epizodé nasledovala hypertenze po nahlém pieruseni 1écby.

Bylo hlaseno, Ze pii pfedavkovani po peroralnim podani jinych az-agonistl se objevily symptomy,
jako jsou hypotenze, astenie, zvraceni, letargie, sedace, bradykardie, arytmie, midza, apnoe,
hypotonie, hypotermie, respiraéni deprese a zachvat kieci.



Pediatricka populace

U pediatrickych subjektl byly hlaseny zavazné nezadouci ¢inky po netimyslném poziti
brimonidinové slozky ptipravku SIMBRINZA. Subjekty zaznamenaly symptomy deprese centralniho
nervového systému, obvykle docasné koma nebo nizkou uroven védomi, letargii, somnolenci,
hypotonii, bradykardii, hypotermie, bledost, respira¢ni depresi a apnoi, a vyzadovaly pfijeti na
jednotku intenzivni péce s intubaci, pokud byla indikovana. U vsech subjektt bylo hlaseno uplné
vylééeni, obvykle do 6-24 hodin.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina: Oftalmologika, antiglaukomatika a miotika ATC kdd: SO1EC54

Mechanismus u¢inku

Piipravek SIMBRINZA obsahuje dvé 1é¢ivé latky: brinzolamid a brimonidin-tartarat. Tyto dvé slozky
potlacuji produkci komorové vody fasnatym téliskem v oku, ¢imz u pacientti s glaukomem

s otevienym Uhlem a oéni hypertenzi snizuji nitroo¢ni tlak (NOT). Pfestoze jak brinzolamid, tak

i brimonidin snizuji NOT tim, Ze potlacuji tvorbu komorové vody, maji odlisny mechanismus tucinku.

Brinzolamid ptisobi inhibici enzymu karboanhydrazy (CA-I1) v ciliarnim epitelu, ktery snizuje
produkci hydrogenuhli¢itanovych ionti, s ndslednym omezenim transportu sodiku a tekutiny pies
epitel fasnatého téliska, coz vede ke snizené produkci komorové vody. Brimonidin je ao-adrenergni
agonista, ktery inhibuje enzym adenylatcyklazu a potlacuje tvorbu komorové vody zavislou na c-
AMP. Kromé toho podani brimonidinu vede ke zvySeni odtoku uveoskleralni cestou.

Farmakodynamické uéinky

Klinicka ucinnost a bezpecnost

Monoterapie

Sestimési¢ni kontrolovana klinicka studie sledujici piispévek jednotlivych slozek ptipravku
zahrnovala 560 pacientt s glaukomem s otevienym thlem (vEetné pseudoexfoliace nebo pigmentové
disperze) a/nebo o¢ni hypertenzi, u nichz bylo podle nazoru zkousejiciho onemocnéni nedostatecné
kontrolovano monoterapii nebo jiz bylo léceno nekolika 1é¢ivymi ptipravky na snizeni nitroocniho
tlaku a ktefi méli na pocatku studie primérnou vychozi hodnotu denniho NOT 26 mmHg. U téchto
pacientt byl u¢inek na snizeni primérné hodnoty denniho NOT pii 1é¢b¢€ pripravkem SIMBRINZA
s davkovanim dvakrat denné pfiblizné¢ 8 mmHg. U pfipravku SIMBRINZA byla pozorovana
statisticky superiorni snizeni primérné hodnoty denniho NOT v porovnéni s brinzolamidem o
koncentraci 10 mg/ml nebo brimonidinem o koncentraci 2 mg/ml v davkovani dvakrat denné pii v§ech
navstévach v pribéhu celé studie (obrazek ¢. 1).



Zména NOT (mmHg) —

Obrazek ¢. 1 Zména priamérné hodnoty? denniho (9:00, +2 hod., +7 hod.) NOT oproti hodnoté
na pocatku studie (mmHg) — studie u¢inku sloZek pripravku
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aPriimérné hodnoty dosazené metodou nejmensich ¢tvercti odvozené ze statistického modelu platného pro
pracovi$té studie, urovné NOT v 9:00 hod. na po¢atku studie a korelovanych méfeni NOT u jednotlivych
pacientt.

Vsechny rozdily v 1écbé (ptipravek SIMBRINZA versus jednotlivé slozky pfipravku) byly statisticky
vyznamneé s p = 0,0001 nebo nizsi.

Primérné snizeni NOT v kazdém ¢asovém bod¢ pti kazdé navstéve oproti hodnoté na pocatku studie
bylo u ptipravku SIMBRINZA vyssi (6 az 9 mmHg) nez u monoterapie brinzolamidem (5 az

7 mmHg) nebo brimonidinem (4 az 7 mmHg). Pramérna procentudlni snizeni NOT od poc¢atku studie
se u piipravku SIMBRINZA pohybovala od 23 do 34 %. Procentuélni podily pacientii s naméfenymi
hodnotami NOT méné nez 18 mmHg byly vyssi ve skupiné 1é¢ené piipravkem SIMBRINZA nez ve
skuping lécené brinzolamidem pii 11 z 12 vySetieni az do 6. mésice a byly vyssi ve skupin¢ 1éCené
pripravkem SIMBRINZA nez ve skuping 1é¢ené brimonidinem pii vSech 12 vySetienich az

do 6. mésice. V ¢asovém bodé +2 hod. (doba odpovidajici rannimu maximu u¢innosti) pro navstévu
hodnotici primarni parametr G¢innosti ve 3. mésici byl procentuélni podil pacientt s NOT niz§im nez
18 mmHg 68,8 % ve skupin¢ lécené ptipravkem SIMBRINZA; 42,3 % ve skupin¢ léCené
brinzolamidem a 44 % ve skupiné 1é¢ené brimonidinem.

Sestimé&si¢ni kontrolovana klinicka studie non-inferiority zahrnovala 890 pacientii s glaukomem

s otevienym thlem (véetné pseudoexfoliace nebo pigmentové disperze) a/nebo o¢ni hypertenzi,

u nichz bylo podle nazoru zkousejiciho onemocnéni nedostatecné kontrolovano monoterapii nebo jiz
bylo léceno nekolika lé¢ivymi ptipravky na sniZzeni nitroo¢niho tlaku a kteti méli na poc€atku studie
pramérnou hodnotu denniho NOT 26 az 27 mmHg. U téchto pacientl byla pfi vS§ech navstévach

v pritbéhu celé studie prokazéna non-inferiorita pfipravku SIMBRINZA s ohledem na sniZeni
priamérné hodnoty denniho NOT oproti hodnot€ na pocatku studie v porovnani se soubéznym
podavanim brinzolamidu o koncentraci 10 mg/ml + brimonidinem o koncentraci 2 mg/ml (tabulka

¢. 1).
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Tabulka ¢. 1. Porovnani zmény primérné hodnoty denniho NOT (mmHg) oproti hodnoté na
pocatku studie — studie non-inferiority

Navstéva SIMBRINZA, | Brinzolamid + brimonidin, Rozdil,

pramér? pramér? pramér (95% IS)
Tyden 2 -84(n=394) | -8,4(n=384) -0,0 (-0,4; 0,3)
Tyden 6 -85(n=384) |-8,4(n=377) -0,1 (-0,4; 0,2)
Mésic 3 -85(n=384) | -8,3(n=2373) -0,1 (-0,5; 0,2)
Mésic 6 -8,1(n=346) | -8,2(n=2330) 0,1(-0,3;0,4)
2 Primérné hodnoty dosazené metodou nejmensich ¢tvercii odvozené ze statistického
modelu platného pro pracovisté studie, urovné NOT v 9:00 na pocatku studie
a korelovanych méteni NOT u jednotlivych pacienti.

Primérné snizeni NOT v kazdém ¢asovém bodé pii kazdé navstéve oproti hodnoté na pocatku studie
byla u pripravku SIMBRINZA i u jednotlivych slozek podavanych soub&ézné obdobna (7 az

10 mmHg). Primérné procentudlni snizeni NOT od pocatku studie se u pfipravku SIMBRINZA
pohybovala od 25 do 37 %. Procentuélni podily pacienti s naméfenymi hodnotami NOT mén¢ nez
18 mmHg byly v jednotlivych ¢asovych bodech pii vSech navstévach ve studii az do 6. mésice
obdobné ve skuping 1é¢ené piipravkem SIMBRINZA i ve skupiné 1é¢ené brinzolamidem +
brimonidinem. V ¢asovém bod¢ +2 hod. (doba odpovidajici rannimu maximu G¢innosti) pro navstévu
hodnotici primarni parametr u¢innosti ve 3. mésici byl procentuélni podil pacient s NOT niz§im neZ
18 mmHg 71,6 % v obou studijnich skupinéch.

Doplrikova terapie

Klinické udaje o pouziti ptipravku SIMBRINZA jako doplnku k analogiim prostaglandinu (PGA) také
prokazaly superiorni u¢innost kombinace SIMBRINZA + PGA pfi snizeni NOT ve srovnani se
samotnymi PGA. Ve studii CQVJ499A2401 prokazala kombinace SIMBRINZA + PGA (tj.
travoprost, latanoprost nebo bimatoprost) superiorni a¢innost ve srovnani s kombinaci vehikulum +
PGA pfi snizeni NOT oproti vychozim hodnotam po 6 tydnech 1éCby, s rozdilem mezi 1é¢bami v
modelové upravené primérmé zméné denniho NOT od vychozich hodnot -3,44 mmHg (95%

Cl, -4,2; -2,7; p-hodnota <0,001).

Klinické udaje o pouziti piipravku SIMBRINZA jako dopliiku k o¢nim kapkam s fixni kombinaci
travoprostu a timolol-maleinatu také prokazaly superiorni u¢innost kombinace SIMBRINZA +
travoprost-timolol-maleinat ve formé o¢nich kapek pfi snizeni NOT v porovnani se samotnou fixni
kombinaci travoprostu a timolol-maleinatu. Ve studii CQVJ499A24002 prokazala kombinace
SIMBRINZA + travoprost-timolol-maleinat ve formé o¢nich kapek superiorni G¢innost ve srovnani
s kombinaci vehikulum + travoprost-timolol-maleinat o¢ni kapky pfi snizeni NOT oproti vychozim
hodnotdm po 6 tydnech 1é¢by, s rozdilem mezi 1é¢bami v modelové upravené primérné zméné
denniho NOT od vychozich hodnot -2,15 mmHg (95% Cl, -2,8; -1,5; p-hodnota <0,001).

Bezpecnostni profil piipravku SIMBRINZA v doplnkové terapii byl podobny profilu pozorovanému
U monoterapie ptipravkem SIMBRINZA.

Nejsou k dispozici zadné udaje o G¢innosti a bezpeénosti pro doplitkovou terapii po 6 tydnech.

Pediatrick& populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky rozhodla o zpro$téni povinnosti piedlozit vysledky studii
s ptipravkem SIMBRINZA u v$ech podskupin pediatrické populace ve schvalené indikaci glaukom
a o¢ni hypertenze (informace o pouziti u déti viz bod 4.2).
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Brinzolamid se po lokalnim o¢nim podani absorbuje rohovkou. Je rovnéz absorbovan do systémového
obé&hu, kde dochazi k silné vazbé na karboanhydrazu v erytrocytech. Jeho plazmatické koncentrace
jsou velmi nizké. Polocas eliminace z pIné krve je u ¢lovéka delsi (> 100 dni) v dusledku vazby na
karboanhydréazu v erytrocytech.

Brimonidin se po lokalnim podéani rychle absorbuje do oka. U kralikii bylo maximalnich koncentraci
Vv oku ve vétsing piipadti dosazeno za méné nez jednu hodinu. Maximalni plazmatické koncentrace
u ¢loveka jsou < 1 ng/ml a jsou dosahovany do < 1 hodinu. Plazmatické hladiny Klesaji s polo¢asem
ptiblizn¢ 2—3 hodiny. Pti dlouhodobém podéavani nedochazi k zadné akumulaci.

V klinické studii pfi ocnim podéani porovnavajici systémovou farmakokinetiku pfipravku
SIMBRINZA podavaného dvakrat nebo tfikrat denné s brinzolamidem a brimonidinem podavanymi
samostatn¢ ve stejnych dvou davkovacich schématech byla farmakokinetika brinzolamidu a N-
desethylbrinzolamidu pti ustalenych hladinach v pIné krvi obdobna u kombinovaného piipravku

i brinzolamidu samotného. Podobné byla farmakokinetika brimonidinu z kombinovaného piipravku
pti ustalenych plazmatickych hladinach obdobna jako u brimonidinu podavaného samostatné

s vyjimkou 1é&ebné skupiny pouzivajici ptipravek SIMBRINZA dvakrat denné, kde byla primérna
hodnota AUC.12 hod. ptiblizné o 25 % nizs8i nez pii podavani samotného brimonidinu dvakrat denné.

Distribuce

Studie na krélicich prokéazaly maximalni koncentrace brinzolamidu v oku po lokalnim podani ve
tkanich piednich segmentu, jako jsou rohovka, spojivka, komorova voda, duhovka a fasnaté télisko.
V o¢nich tkanich zistava po del$i dobu v dusledku vazby na karboanhydrazu. Brinzolamid se stfedné
vaze (piiblizné ze 60 %) na humanni plazmatické proteiny.

Brimonidin vykazuje afinitu k pigmentovym o¢nim tkanim, ptedevs§im duhovce a fasnatému télisku,
v disledku jeho znamé schopnosti vazat se na melanin. Klinické i neklinické Gdaje 0 bezpecnosti vsak

ukazuji, ze pii dlouhodobém podavani je brimonidin dobfe sndSen a je bezpecny.

Biotransformace

Brinzolamid se metabolizuje prostiednictvim izoenzymi jaterniho cytochromu P-450, konkrétné
CYP3A4, CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8 a CYP2C9. Primarnim metabolitem je N-desethylbrinzolamid
nésledovany N-desmethoxypropyl a O-desmethyl metabolitem, jakoZ i analogem Kyseliny N-
propionové, ktery vznika oxidaci N-propylového bo¢niho fetézce O-desmethyl-brinzolamidu.
Brinzolamid a N-desethylbrinzolamid neinhibuji izoenzymy cytochromu P-450 pfi koncentracich
nejméné 100nasobné vyssich, nez jsou maximalni hladiny v systémovém ob¢hu.

Brimonidin je vyrazné metabolizovan jaterni aldehydoxidézou,.pf.iéemi vznikaji 2-oxobrimonidin, 3-
pozorovano oxidativni §tépeni imidazolinového kruhu na 5-bromo-6-guanidinochinoxalin.

Eliminace

Brinzolamid je primarn€ eliminovan mo¢i v nezménéné forme. U cloveka odpovida brinzolamid

v moc¢i piiblizné 60 % davky a N-desethylbrinzolamid pfiblizné 6 % davky. Udaje ziskané u potkant

prokézaly ¢astecné vylucovani zluci (ptiblizné 30 %), pfedevsim ve form¢ metabolitt.

Brimonidin je primarné eliminovan moci ve formé metabolitt. U potkant a opic dosahovaly
metabolity v mo¢i 60 az 75 % peroralni nebo intravendzni davky.

12



Linearita/nelinearita

Farmakokinetika brinzolamidu je ve své podstaté nelinearni v disledku saturabilni vazby na
karboanhydrazu v pIné krvi a riznych tkanich. Expozice v ustdleném stavu se nezvySuje imérné
davce.

Naopak brimonidin vykazuje linearni farmakokinetiku v celém rozsahu klinickych terapeutickych
davek.

Farmakokinetické/farmakodynamické vztahy

Ptipravek SIMBRINZA je urcen k lokalnimu piisobeni uvnitt oka. Vyhodnoceni expozice u cloveka
pfi oénim podani uc¢innych davek neni mozné uskuteénit. Farmakokineticky/farmakodynamicky vztah
u ¢loveéka pro snizeni NOT nebyl stanoven.

Dalsi zv14stni populace

Studie s pripravkem SIMBRINZA zaméfené na stanoveni efektu véku, rasy a poruchy funkce ledvin
nebo jater nebyly provedeny. Studie brinzolamidu s japonskymi a nejaponskymi subjekty prokazala,
7e systémova farmakokinetika byla v obou skupinach obdobna. Ve studii brinzolamidu se subjekty

s poruchou funkce ledvin byl prokazan 1,6nasobny az 2,8nasobny narust systémové expozice

u brinzolamidu a N-desethylbrinzolamidu mezi subjekty s normalni funkci ledvin a subjekty se stiedné
téZkou poruchou funkce ledvin. Toto zvySeni ustalenych koncentraci latek souvisejicich s lékem v
erytrocytech neinhibovalo aktivitu karboanhydrazy erytrocytech v mite, ktera je spojena se
systémovymi nezadoucimi u¢inky. Kombinovany ptipravek se vSak nedoporucuje u pacientt s tézkou
poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min).

Hodnoty Cmax, AUC a elimina¢ni polo¢as brimonidinu jsou u star$ich pacientd (> 65 let) obdobné jako
u mladych dospélych. Vliv poruchy funkce ledvin a jater na systémovou farmakokinetiku brimonidinu
nebyl hodnocen. Vzhledem k nizké systémové expozici brimonidinu po lokalnim o¢nim podani se
predpoklada, Ze zmény plazmatické expozice nebudou klinicky relevantni.

Pediatrick& populace

Systémova farmakokinetika brinzolamidu a brimonidinu podavanych samostatné nebo v kombinaci
pediatrickym pacientim nebyla hodnocena.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti
Brinzolamid

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvenénich farmakologickych studii bezpe¢nosti, toxicity po
jednorazovém podani, toxicity po opakovaném podavani, genotoxicity a hodnoceni karcinogenniho
potencialu neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.

Utinky v neklinickych studiich reprodukéni a vyvojové toxicity byly pozorovéany pouze po expozicich
dostate¢né prevysujicich maximalni expozici u ¢lovéka, coz svédéi o malém vyznamu pti klinickém
pouziti. U kralik neodhalily peroralni, pro matku toxické davky brinzolamidu ve vysi az 6 mg/kg/den
(261nasobek doporucené denni klinické davky 23 pg/kg/den), zadny ucinek na vyvoj plodu.

U potkant vedly davky 18 mg/kg/den (783nasobek doporucené denni klinické davky), nikoli vSak
davky 6 mg/kg/den, k mirné omezené osifikaci lebky a hrudni kosti plodi. Tato zjisténi byla spojena

s metabolickou acidozou se snizenym priristkem télesné hmotnosti u samic a snizenou hmotnosti
plodi. S davkou souvisejici poklesy hmotnosti plodii byly pozorovany u potomkt samic, kterym byla
podavana davka 2 az 18 mg/kg/den. Béhem laktace byla davka, pfi niZ nedochazelo k Zadnym
nezadoucim u¢inktm u potomkd, 5 mg/kg/den.
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Brimonidin

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovaném podavani, genotoxicity, hodnoceni karcinogenniho potencialu, reprodukéni a vyvojové
toxicity neodhalily Zadné zvlastni riziko pro cloveka.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Benzalkonium-chlorid

Propylenglykol

Karbomer 974 P

Kyselina borita

Mannitol

Chlorid sodny

Tyloxapol

Kyselina chlorovodikova a/nebo hydroxid sodny (pro tpravu pH)
Cisténa voda

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky.

4 tydny po prvnim otevieni.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Osmimililitrové ovalné lahvi¢ky z nepriihledného polyethylenu s nizkou hustotou (LDPE) s kapatkem
z LDPE a bilym polypropylenovym Sroubovacim uzavérem obsahujici 5 ml suspenze.

Krabicka obsahuje 1 nebo 3 lahvicky.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Z4dné zvlastni pozadavky na likvidaci.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irsko
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8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA

EU/1/14/933/001-002

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 18. ¢ervence 2014
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 20. unora 2019

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II

VYROBCE ODl,’OVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobcu odpovédnych za propousténi Sarzi

Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spanélsko

S.A. Alcon-Couvreur N.V.
Rijksweg 14

BE-2870 Puurs

Belgie

Novartis Pharma GmbH
Roonstralle 25

D-90429 Norimberk
Némecko

Siegfried EI Masnou, S.A.
Camil Fabra 58

El Masnou

08320 Barcelona
Spanélsko

V ptibalové informaci k lé¢ivému pfipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za
propousténi dané Sarze.
B. PODMINKY NEBO OMEZENI{ VYDEJE A POUZITI

Vydej 1écivého piipravku je vazan na lékaisky piedpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek jsou uvedeny v seznamu
referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a
jakékoli nasledné zmény jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé piipravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI{
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé pripravky,

o pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznaéného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA 5ml LAHVICKY

1.  NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

SIMBRINZA 10 mg/ml + 2 mg/ml o¢ni kapky, suspenze
brinzolamidum/brimonidini tartras

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden ml suspenze obsahuje brinzolamidum 10 mg a brimonidini tartras 2 mg.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Benzalkonium-chlorid, propylenglykol, karbomer 974 P, kyselina borit4, mannitol, chlorid sodny,
tyloxapol, kyselina chlorovodikova a/nebo hydroxid sodny (pro Upravu pH) a ¢isténa voda. Pro vice
informaci si ptectéte piibalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Oc¢ni kapky, suspenze

1x 5 ml
3x5ml

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim dobfe protiepejte.
Pred pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
O¢ni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
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8.  POUZITELNOST

EXP

Zlikvidujte 4 tydny po prvnim otevieni.
Otevieno:

Otevieno (1):

Otevieno (2):

Otevieno (3):

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irsko

12.  REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/14/933/001 Ix 5 ml
EU/1/14/933/002 3x5ml

13. CiSLO SARZE

Lot

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1écivého piipravku vazan na lékatsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

simbrinza

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.
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18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK LAHVICKY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

SIMBRINZA 10 mg/ml + 2 mg/ml oéni kapky
brinzolamidum/brimonidini tartras
Oc¢ni podani

| 2. ZPUSOB PODANI

3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

5ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

SIMBRINZA 10 mg/ml + 2 mg/ml o¢ni kapky, suspenze
brinzolamidum/brimonidini tartras

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si pfibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékate, o¢niho lékate nebo lékarnika.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradn¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ubliZit, a to i tehdy, mé-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinki, sdélte to svému 1ékaii nebo
lékarnikovi. Stejné postupujte v piipad¢ jakychkoli nezadoucich u€inkd, které nejsou uvedeny
V této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci

Co je ptipravek SIMBRINZA a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek SIMBRINZA pouzivat
Jak se ptipravek SIMBRINZA pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pripravek SIMBRINZA uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

Uk wdE

1. Co je pripravek SIMBRINZA a k ¢emu se pouZiva

Ptipravek SIMBRINZA obsahuje dvé 1é¢ivé latky: brinzolamid a brimonidin-tartarat. Brinzolamid
patii do skupiny 1éka oznaovanych jako inhibitory karboanhydréazy a brimonidin-tartarat patii do
skupiny 1ékti ozna¢ovanych jako agonisté ap-adrenergnich receptort. Obé latky spole¢né snizuji
nitroo¢ni tlak.

Ptipravek SIMBRINZA se pouziva ke snizeni nitroo¢niho tlaku u dospélych pacientu (starSich 18 let),
ktefi maji tzv. glaukom (zeleny zékal) nebo o¢ni hypertenzi (zvySeny nitroo¢ni tlak) a u nichZ nelze
vysoky tlak v o¢ich u¢inng 1é¢it pomoci jedné samostatné 1é¢ivé latky.

2. Cemu musite vénovat pozornost, ne zatnete piipravek SIMBRINZA pouZivat

NepouZivejte pripravek SIMBRINZA

- jestliZe jste alergicky(4) na brinzolamid nebo brimonidin-tartarat nebo na kteroukoli dalsi slozku
tohoto piipravku (uvedenou v bod¢ 6)

- jestlize jste alergicky(a) na sulfonamidy (napiiklad 1éky pouZzivané k 1é¢bé cukrovky a infekci
a dale diuretika (Iéky na odvodnéni))

- jestlize uzivate inhibitory monoaminooxidazy (MAQ) (napfiklad 1€ky k 1€cbé deprese nebo
Parkinsonovy choroby) nebo urcita antidepresiva. Musite informovat svého 1ékare, jestlize
uzivate jakakoli antidepresiva

- jestlize mate zavazné potize s ledvinami

- jestlize mate pfili$ vysokou hladinu kyselin v krvi (stav zvany hyperchloremicka acid6za)

- u déti ve véku do 2 let.
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Upozornéni a opatieni

Pied pouzitim piipravku SIMBRINZA se porad’te se svym lékafem, o¢nim lékatem nebo 1ékarnikem,

jestliZze v soucasnosti mate nebo jste v minulosti mél(a):

- problémy s jatry

- typ vysokého nitroo¢niho tlaku, kterému se fika glaukom s Uzkym uhlem

- suché oc¢i nebo problémy s rohovkou

- onemocnéni véncitych srde¢nich tepen (pfiznaky mohou zahrnovat bolest nebo tiseii na hrudi,
dusnost nebo duseni), srde¢ni selhani, vysoky nebo nizky krevni tlak

- depresi

- poruchu krevniho obéhu nebo slaby krevni obéh (naptiklad Raynaudovu nemoc, Raynaudiuv
syndrom nebo nedostate¢né zasobeni mozku krvi)

- pokud se u Vas v minulosti objevila zavazna kozni vyrazka nebo olupovani ktize, puchyiky
a/nebo viedy v Ustech po pouziti pripravku SIMBRINZA nebo podobnych 1ékd.

Zvlastni opatrnosti pii pouzivani ptipravku SIMBRINZA je teba:

V souvislosti s 1é¢bou brinzolamidem byly hlaseny zavazné kozni reakce véetné Stevensova-
Johnsonova syndromu a toxické epidermalni nekrolyzy. Pokud zpozorujete jakykoli pfiznak téchto
zavaznych koznich reakci popsany v bod¢ 4, piestante pouzivat ptipravek SIMBRINZA a ihned
vyhledejte 1¢kaie.

JestliZe nosite mékké kontaktni ¢o¢ky, nepouzivejte kapky, pokud méate nasazené cocky (viz nize bod
Pouzivani kontaktnich ¢ocek — pfipravek SIMBRINZA obsahuje benzalkonium-chlorid).

Déti a dospivajici

Piipravek SIMBRINZA neni uréen k 1¢¢bé déti a dospivajicich do 18 let, protoze u této ve€kové
skupiny nebyl sledovan. Je zvlasté dulezité, aby z bezpecnostnich diivodl nebyl tento piipravek
pouzivan u déti do 2 let (viz vyse bod Nepouzivejte ptipravek SIMBRINZA).

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek SIMBRINZA
Informujte svého Iékate, o¢niho 1ékate nebo Iékarnika o vsech lécich, které pouzivate, které jste
v nedavné dobé pouzival(a) nebo které mozna budete pouzivat.

Ptipravek SIMBRINZA miiZe ovlivnit nebo miize byt ovlivnén dal$imi Iéky, které pouzivate, véetné
jinych ocnich kapek k 1é¢bé glaukomu.

Informujte svého 1ékare, jestlize uzivate nebo chcete uzivat kterékoli z nasledujicich 1ékd:

- Iéky ke snizeni krevniho tlaku

- léky k 1é¢bé onemocnéni srdce veetné digoxinu (pouzivaného k 1é¢b& srde¢nich onemocnéni)

- jiné léky k 1é¢bé glaukomu, které rovnéz 1é¢i vyskovou nemoc, znamé jako acetazolamid,
methazolamid a dorzolamid

- léky, které mohou ovlivnit metabolismus, jako jsou chlorpromazin, methylfenidat a reserpin

- antivirotika, antiretrovirotika (pouzivané k 1é¢bé infekce virem HIV) nebo antibiotika

- Iéky proti kvasinkam nebo plisnim

- inhibitory monoaminooxidazy (MAO) nebo antidepresiva, véetné amitriptylinu, nortriptylinu,
klomipraminu, mianserinu, venlafaxinu a duloxetinu

- anestetika

- sedativa, opiaty nebo barbituraty.

Informujte svého lékare pii zméné davky kteréhokoli, v soucasné dob¢ uzivaného Iéku.
Piipravek SIMBRINZA s alkoholem

Jestlize konzumujete alkohol pravidelng, porad'te se se svym lékafem, o¢nim lékafem nebo lékarnikem
diive, nez zacnete tento piipravek pouzivat. Alkohol miZe ovlivnit u€inek piipravku SIMBRINZA.
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Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste téhotna, domnivate se, ze mtzete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se svym
lékatem, oénim lékafem nebo lékarnikem dfive, nez zaénete tento ptipravek pouZivat. Zenam, které
mohou ot¢hotnét, se doporucuje béhem lécby piipravkem SIMBRINZA pouzivat G¢innou
antikoncepci. Podavani piipravku SIMBRINZA se v t€¢hotenstvi nedoporucuje. Piipravek
SIMBRINZA pouzivejte pouze tehdy, kdyz Vam to jasné€ naridil 1€kat.

Jestlize kojite, mize ptipravek SIMBRINZA piechdzet do Vaseho matefského mléka. Podavani
ptipravku SIMBRINZA se béhem kojeni nedoporucuje.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Muzete zjistit, Zze Vase vidéni je po pouziti pfipravku SIMBRINZA po ur¢itou dobu rozmazané nebo
abnormalni. Piipravek SIMBRINZA muze u nékterych pacientii zptisobit také zavrat’, ospalost nebo
Unava.

Neftid'te ani neobsluhujte stroje, dokud tyto ptiznaky neodezni.

Pouzivani kontaktnich ¢ocek — piipravek SIMBRINZA obsahuje benzalkonium-chlorid

Tento lé¢ivy piipravek obsahuje 0,15 mg benzalkonium-chloridu v 5 ml, coz odpovida 0,03 mg/ml.
Benzalkonium-chlorid mize byt vstieban mékkymi oénimi ¢ockami a muze ménit jejich barvu. Pred
podanim tohoto 1é¢ivého piipravku vyjméte kontaktni Cocky a nasad’te je zpét az po 15 minutéch.
Benzalkonium-chlorid mize zpusobit podrazdéni oci, zvlasté pokud trpite syndromem suchého oka
nebo onemocnénim rohovky (prihledna vrstva v predni ¢asti oka). Jestlize se po podani tohoto
ptipravku objevi abnormalni pocity v oku, bodani nebo bolest v oku, informujte svého 1ékare.

3. Jak se pripravek SIMBRINZA pouziva

Vzdy pouZzivejte tento ptipravek piesné podle pokynt svého 1ékate, oéniho 1ékate nebo lékarnika.
Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se svym lékafem, o¢nim lékarem nebo lékarnikem.

Pripravek SIMBRINZA pouzivejte pouze k nakapani do o¢i. Pripravek nepolykejte ani neaplikujte
injek¢né.

Doporudena davka pripravku je jedna kapka do postiZzeného oka nebo o¢i dvakrat denné. PouZivejte
vzdy ve stejnou denni dobu.

Navod k pouziti

Nejprve si umyijte ruce.
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Pied pouzitim dobie protiepejte.

Odsroubujte uzaver lahvicky. Pokud je po sejmuti vicka krouzek garantujici neporusenost obalu
uvolnény, ped pouzitim ptipravku jej odstrante.

Pii otvirani a zavirani lahvicky se prsty nedotykejte kapatka. Mohlo by dojit ke kontaminaci
(znecisténi) kapek.

Drzte lahvicku mezi palcem a prsty dnem vzhiru.

Zaklonte hlavu.
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Cistym prstem si stahnéte doIni oéni vicko tak, aby se mezi oénim vi¢kem a okem vytvofila , kapsa*,
do niz umistite kapku (obrazek ¢. 1).

Pfilozte hrot kapatka lahvicky k oku. PouZijte zrcadlo, pokud Vam to pomuize.

Nedotykejte se kapatkem oka ani o¢niho vicka, okolnich oblasti ¢i jinych povrchii. Mohlo by dojit ke
kontaminaci kapek.

Lehce stlacte spodni ¢ast lahvicky, aby se uvolnila jedna kapka ptipravku SIMBRINZA.

Lahvicku nemackejte — je navrzena tak, aby stacil jemny tlak na dno lahvic¢ky (obrazek ¢. 2).

Po pouziti o¢nich kapek zaviete oko a prstem jemné stisknéte koutek oka u nosu po dobu alespon
2 minut, ¢imZ omezite mnozstvi ptipravku, které se dostane do ostatnich casti téla.

JestliZe pouzivate kapky do obou o¢i, opakujte postup u druhého oka. Pti pouziti kapek pro druhé
oko neni potieba lahvicku zavtit a protiepat. Thned po pouziti lahvicku pevné uzaviete.

JestliZe pouZivate jesté jiné o¢ni kapky kromé pripravku SIMBRINZA, vyckejte mezi aplikaci
ptipravku SIMBRINZA a dalSich kapek nejméné pét minut.

JestliZze kapka nedopadne do oka, zkuste to znovu.

JestliZe jste pouzil(a) vice pripravku SIMBRINZA, neZ jste mél(a)
Vyplachnéte si oko teplou vodou. Nepodavejte zadné dalsi kapky, dokud nenastane doba pro Vasi
dalsi pravidelnou davku.

Dospéli, ktefi nedopatienim pozieli 1éky obsahujici brimonidin, zaznamenali sniZenou srde¢ni
frekvenci, snizeny krevni tlak, po némz muize nasledovat zvyseni krevniho tlaku, srde¢ni selhani,
dychaci obtize a u¢inky na nervovy systém. Pokud toto nastane, kontaktujte ihned svého 1ékare.

U déti, které nedopatienim poziely 1éky obsahujici brimonidin, byly hlaSeny zavazné nezadouci
ucinky. Jejich znamky zahrnovaly ospalost, ochablost, nizka télesna teplota, bledost a dychaci obtize.
V takovém piipadé ihned kontaktujte svého 1ékare.

V ptipad€ ndhodného poziti ptipravku SIMBRINZA je nutné ihned kontaktovat 1¢kate.

JestliZe jste zapomnél(a) pouZzit piripravek SIMBRINZA
Pokracujte dal$i planovanou davkou. Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a)
vynechanou davku. Nikdy nepodavejte vice nez jednu kapku do postizeného oka (o¢i) dvakrat denn€.

JestliZe jste piestal(a) pouzivat piipravek SIMBRINZA

Nez prestanete pouzivat piipravek SIMBRINZA, nejprve se porad’te se svym lékafem. Jestlize
pfestanete pouzivat piipravek SIMBRINZA, nebude Vas nitroo¢ni tlak pod kontrolou, coz by mohlo
vést ke ztraté zraku.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého 1ékaie, oéniho
lékare nebo lékarnika.
4. MozZné neZadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky mlze mit i tento pripravek nezadouci Gcinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Jestlize zaznamenate jakékoli z nasledujicich nezadoucich u¢inku, prestaite tento 1ék pouzivat a ihned
vyhledejte 1ékafskou péci, nebot’ by se mohlo jednat o znamky reakce na Iék. Cetnost vyskytu
alergické reakce zptisobené timto 1ékem neni znama (frekvenci z dostupnych udajt nelze uréit).

o zavazné kozni reakce, véetné vyrazky nebo zarudnuti nebo svédéni téla nebo oci;
o obtize s dychanim;
o bolest na hrudi, nepravidelny srde¢ni rytmus.
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Pokud se u Vas objevi extrémni Unava nebo zavraté, ihned se obrat’te na svého 1ékafe.

Nésledujici nezadouci t¢inky byly pozorovany pii 16¢b¢ piipravkem SIMBRINZA a jinymi léky, které
obsahuji samotny brinzolamid nebo brimonidin.

Prestarite pouzivat pfipravek SIMBRINZA a ihned vyhledejte 1ékate, pokud zpozorujete jakykoli

z nasledujicich ptiznakd:

o Cervené nevyvysené teréovité nebo kruhové skvrny na trupu, ¢asto s puchyfi v centralni casti,
olupovani kiize, viedy v ustech, krku, nosu, na genitaliich a o¢ich. Témto zadvaznym koznim
vyrazkam muze predchazet horecka a priznaky podobné chiipce (Stevenstiv-Johnsoniiv
syndrom, toxicka epidermalni nekrolyza).

Casté (mohou postihnout az 1 0sobu z 10)

- Uginky na oko: alergicky zanét spojivek (oéni alergie), zanét povrchu oka, bolest oka,
nepfijemny pocit v oku, rozmazané nebo abnormalni vidéni, zarudnuti oka.

- Celkové nezadouci u¢inky: ospalost, zavrat’, nepfijemna chut’ v Ustech, sucho v Ustech.

w

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)

- Uginky na oko: poskozeni povrchu oka s Gbytkem bunék, zanét o&niho vicka, depozita na
povrchu oka, citlivost na svétlo, otok oka (postihujici rohovku nebo o¢ni vi¢ko), suché oko,
vytok z oka, slzici oko, zarudnuti o¢niho vi¢ka, abnormalni pocit nebo snizeny cit v oku,
unavené oko, zhorsené vidéni, dvojité vidéni, ¢astice 1éku v oku.

- Celkové nezadouci u¢inky: snizeny krevni tlak, bolest na hrudi, nepravidelny tlukot srdce,
pomaly nebo rychly srde¢ni puls, buseni srdce, problémy se spanim (nespavost), no¢ni mury,
deprese, celkova slabost, bolest hlavy, zavrat, nervozita, podrazdénost, celkovy pocit nepohody,
ztrata paméti, dusnost, astma, krvaceni z nosu, piiznaky nachlazeni, sucho v nose nebo v krku,
bolest v krku, podrazdéni v krku, kasel, nosni sekrece, pocit ucpaného nosu, kychani, zanét
vedlejsich nosnich dutin, ptekrveni sliznic dolnich dychacich cest, usni $elest, porucha traveni,
nadymani nebo bolest bticha, pocit na zvraceni, priijem, zvraceni, abnormalni pocit v Ustech,
zhorSeni ptiznakt kozniho alergického onemocnéni, vyrazka, abnormalni citlivost kiize,
vypadavani vlasi, svédéni kiize celého téla, zvySené hladiny chloru v krvi nebo snizeny pocet
cervenych krvinek podle krevniho testu, bolest, bolest zad, bolest nebo kiece svald, bolest
souvisejici s onemocnénim ledvin (bolest v dolni ¢asti zad), snizené libido, sexualni problémy
u muzu.

Velmi vzacné (mohou postihnout az 1 osobu z 10 000)
- U¢inky na oko: zmenS$ena zornice.
- Celkové nezadouci u€inky: mdloby, zvyseny krevni tlak.

Neni znamo (Eetnost nelze z dostupnych dajt urcit)

- Utinky na oko: snizeny riist o¢nich fas.

- Celkové nezadouci ucinky: ties, snizena citlivost, ztrata chuti, abnormalni hodnoty jaterni
funkce podle krevniho testu, otok obli¢eje, bolest kloubi, ¢asté moceni, bolest na hrudi, otok
koncetin, Cervené nevyvysené terovité nebo kruhové skvrny na trupu, ¢asto s puchyti
Vv centralni ¢asti, olupovani kize, viedy v ustech, krku, nosu, na genitaliich a o¢ich, kterym
muze pfedchazet horecka a pfiznaky podobné chiipce. Tyto zavazné kozni reakce mohou byt
Zivot ohrozujici (Stevenstv-Johnsontv syndrom, toxicka epidermalni nekrolyza).

HlaSeni nezadoucich uéinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inki, sdélte to svému lékafi nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich G¢inku, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci u¢inky muzete hlasit také piimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich G¢inkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inki mizete prispét

k ziskani vice informaci o0 bezpe¢nosti tohoto piipravku.
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5. Jak pripravek SIMBRINZA uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na lahvicce a na krabicce za
EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovévani.

Lahvicku zlikvidujte 4 tydny po prvnim otevieni z divodu rizika kontaminace a pouzijte novou
lahvicku. Datum otevieni zapiste na vyhrazené misto na krabicce.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
o¢niho l1ékare nebo lékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji
chranit zivotni prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek SIMBRINZA obsahuje

- Lécivymi latkami jsou brinzolamidum a brimonidini tartras. Jeden ml suspenze obsahuje
brinzolamidum 10 mg a brimonidini tartras 2 mg, odpovidajici brimonidinum 1,3 mg.

- Dal$imi slozkami jsou benzalkonium-chlorid (viz bod 2 Pouzivani kontaktnich ¢ocek —
piipravek SIMBRINZA obsahuje benzalkonium-chlorid), propylenglykol, karbomer 974 P,
kyselinu boritou, mannitol, chlorid sodny, tyloxapol, kyselina chlorovodikova a/nebo hydroxid
sodny a ¢isténou vodu.

Pripravek dale obsahuje malé mnozstvi kyseliny chlorovodikové a/nebo hydroxidu sodného za ucelem
udrZeni normdlni kyselosti (hodnoty pH).

Jak pripravek SIMBRINZA vypada a co obsahuje toto baleni
Pripravek SIMBRINZA, o¢ni kapky, suspenze je tekutina (bila az krémov¢ bila suspenze), ktera se
prodava v baleni obsahujicim jednu nebo ti 5ml plastové lahvicky se Sroubovacim uzavérem.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

DrZitel rozhodnuti o registraci
Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irsko
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Vyrobce
Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764

98013 Barcelona
Spanélsko

S.A. Alcon-Couvreur N.V.
Rijksweg 14

BE-2870 Puurs

Belgie

Novartis Pharma GmbH
Roonstralle 25

D-90429 Norimberk
Némecko

Siegfried El Masnou, S.A.
Camil Fabra 58

El Masnou

08320 Barcelona
Spanélsko

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Ten.: +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
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

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

EAlLGoa
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210281 17 12

Espaia
Novartis Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 93 306 42 00
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Lietuva
SIA Novartis Baltics Lieutovos filialas
Tel: +370 5269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungéria 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

Polska
Novartis Poland Sp. z 0.0.
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 Romania

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: +390296 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200

Kvbzpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

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

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Novartis Baltics Novartis Ireland Limited

Tel: +371 67 887 070 Tel: +44 1276 698370

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Dalsi zdroje informaci
Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu.
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