Priloha I

Védecké zavéry a zdlivodnéni zmény v registraci



Védecké zavéry

S ohledem na hodnotici zpravu vyboru PRAC tykajici se pravidelné aktualizované zpravy /
aktualizovanych zprav o bezpecnosti (PSUR) bimatoprostu/timololu dospél vybor CHMP k témto
védeckym zavérim:

Halucinace:

Je zndmo, Ze oéni betablokatory (jako napfiklad timolol) mohou v nékterych pripadech zplsobit systémové
nezadouci ucinky.

Z databaze EudraVigilance bylo pro oéni pFipravky obsahujici timolol ziskano celkem 56 pfipadd, z toho 5 u
kombinace bimatoprost/timolol,ve kterych doslo ke vzniku rﬁznych »poruch vnimani“, jako jsou: halucinace;
derealizace; sluchova halucinace; zrakova halucinace. Je potvrzeno, Ze ve vice neZ poloviné pfipadd byly
ocni kapky obsahujici timolol jedinym podezielym |ékem, ackoli mohly pFispét i dalsi rizikové faktory, jako je
vyssi vék, zakladni onemocnéni nebo soucasné podavané léky.

V publikaci: Nanda T, Rasool N, Callahan AB, Stamper RL, Odel JG. Ophthalmic Timolol Hallucinations: A
Case Series and Review of the Literature. J Glaucoma. 2017;26(9):E214-e216, byly v souvislosti s o¢nim
timolol obsahujicim (monokomponentnim) pFipravkem hlaseny Ctyfi presvédcivé pripady halucinace,
vdechny u star$ich pacientd s koexistujici patologii CNS. Ve vdech &tyFech pripadech bylo hld$eno vymizeni
nezadoucich G¢inkd po vysazeni ptipravku a jejich op&tovny vyskyt po znovuzahajeni pouZivani pfipravku
(pozitivni de-challenge i re-challenge).

Z toho vyplyva, Ze existuji diikazy, které naznacuji, ze oéni podani timololu m{Ze byt spojeno s halucinacemi
bud’ prostiednictvim systémovych G¢inkd nebo pronikénim timololu do CNS. Toto riziko se mize s vy$$im
vé&kem zvySovat. Pro rozvoj halucinaci po podani o¢nich kapek obsahujicich timolol se psychiatricka
anamnéza jevi spise jako rizikovy faktor nez faktor zkreslujici.

Na zékladé tohoto z&véru se doporucuje doplnit do bodu 4.8 souhrnu dajd o pripravku ,halucinace" s
frekvenci vyskytu ,,neni znamo*.

Prohloubeni zéhybu ocniho vicka:

Tato nezadouci reakce pripravku je s nejvétsi pravdépodobnosti spojen s I1éCivou latkou bimatoprost a nikoli
s konzervacni latkou.

Na zakladé tohoto zavéru se doporucuje odstranit poznadmku v bodu 4.8 souhrnu tdaji o ptipravku, ktera
spojuje nezadouci ucinek ,prohloubeni zahybu ocniho vicka“ pouze s pfipravky obsahujicimi konzervacni
latky.

S ohledem na Udaje ptfedlozené v hodnocené zpravé PSUR povaZuje vybor PRAC zmény informaci o l1éCivych
pripravcich obsahujicich timolol za odivodnéné.

Vybor CHMP souhlasi s védeckymi zavéry vyboru PRAC.

Zdivodnéni zmény v registraci

Na zakladé v&deckych zavérd tykajicich se bimatoprostu/timololu vybor CHMP zastava stanovisko, ze
pomér piinosu a rizik 1é¢ivého piipravku obsahujiciho / 1é¢ivych piipravk{ obsahujicich
bimatoprost/timolol zlstavd nezménény, a to pod podminkou, Ze v informacich o pfipravku budou
provedeny navrhované zmeény.

Vybor CHMP doporucuje zménit podminky registrace.



Priloha II

Zmény v informacich o pripravku pro léCivy pripravek registrovany /
IécCivé pripravky registrované na vnitrostatni trovni



Zmény, které maji byt vioZzeny do pfislusnych bod{ souhrnu Gdajd o pfipravku (novy text

podtrZzeny a tuc¢né, vymazany text pfesSkrtnuty)
e Bod 4.8

Nasledujici nezadouci G¢inek ma byt pridan ke tiidé orgénovych systém Psychiatrické poruchy s frekvenci
vyskytu neni znamo:

Halucinace>*

*nezadouci reakce pozorované u menreterapie timololu

Nésledujici nezadouci u¢inek ma byt byt upraven nasledovné:
Prohloubeni zahybu oc¢niho vicka*
1) neZadouci UcCinky pozorované pouze u [pfipravek obsahujici konzervacni latky]

(odstranéni poznamky spojujici prohloubeni zahybu oc¢niho vi¢ka pouze s pripravky, které obsahuji
konzervacni latky)

Zmény, které maji byt vlioZeny do pfislusnych bod{ pFibalové informace (novy text podtrzeny a
tucné, vymazany text pfeskrtruty)

4. Mozné nezadouci Ucinky
Nezadouci ucinky, u kterych neni znama frekvence vyskytu

Halucinace



