FICHA TECNICA
1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO
Timogel 1mg/g gel oftalmico
2. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA
1 g de gel contiene 1,37 mg de timolol maleato que equivalen a 1 mg de timolol.
Excipiente con efecto conocido: cloruro de benzalconio (0,05mg/g).
Para consultar la lista completa de excipientes: ver seccion 6.1
3. FORMA FARMACEUTICA

Gel oftalmico.
Gel précticamente incoloro, opalescente, inodoro y libre de particulas visibles.

4. DATOS CLINICOS
4.1. Indicaciones terapéuticas

Timogel estéd indicado para reducir la presién intraocular elevada en las siguientes enfermedades:
- Hipertensién ocular
- Glaucoma de angulo abierto crénico

4.2. Posologia y forma de administracion

Adultos y nifios de mas de 12 afios
La dosis recomendada es de una gota al dia en el / los ojos afectados, preferentemente por la mafiana.

Pacientes de edad avanzada
La posologia indicada en el punto anterior puede ser utilizada en pacientes de edad avanzada.

Poblacidn pediatrica
No esta recomendado en nifios menores de 12 afos.

Para todas las edades

La presion intraocular se debe reevaluar de 2 a 4 semanas después del inicio el tratamiento, ya que la
respuesta al tratamiento puede tardar unas semanas en estabilizarse.

Si es necesario, Timogel puede ser utilizado en tratamiento concomitante con miéticos, epinefrinay / o
inhibidores de la anhidrasa carbénica. Para evitar que el principio activo sea eliminado del ojo, es
necesario un intervalo de al menos 5 minutos entre las aplicaciones de diferentes medicamentos. El
Timogel debe ser el Gltimo en ser administrado.

En caso de sustitucion de otros betablogueantes tdpicos, interrumpir su utilizacion después de un dia
completo de tratamiento e iniciar el tratamiento con Timogel el dia siguiente. Instilar una gota al dia en
cada ojo afectado, preferentemente por la mafana.

En caso de sustitucion de un Unico agente antiglaucomatoso distinto de los agentes betabloqueantes
topicos: Continuar el tratamiento con el agente y afadir una gota de Timogel en cada ojo afectado una

vez al dia. Al dia siguiente suspender completamente el tratamiento con el agente previo y continuar el

tratamiento con Timogel.
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Forma de administracion

Timogel debe instilarse en el saco conjuntival. Puede ser utilizado para tratamientos de larga duracion. Para
una correcta dosificacion el frasco debe mantenerse en posicion vertical durante la aplicacion.

El envase se mantiene estéril hasta que se rompe el precinto. Los pacientes deben ser instruidos para evitar
gue permitan que la punta del gotero toque el ojo y las estructuras circundantes, ya que esto puede
contaminar el gel.

La absorcion sistémica se reduce si se efecta la oclusion nasolacrimal, o se cierran los parpados durante 2
minutos. Esto puede dar lugar a un incremento en la actividad local y al mismo tiempo se reduce el riesgo
de reacciones adversas sistémicas.

4.3. Contraindicaciones

Como todos los medicamentos que contienen agentes bloqueantes de los receptores beta, Timogel esta
contraindicado en pacientes con:

- enfermedad reactiva de las vias respiratorias incluyendo asma bronquial o antecedentes de asma
bronquial, enfermedad pulmonar obstructiva cronica

- bradicardia del seno, sindrome de enfermedad del seno, blogueo senoauricular, bloqueo
auriculoventricular no controlado con un marcapasos

- Insuficiencia cardiaca aguda, shock cardiogénico

- feocromocitoma no tratado

- hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1

- rinitis alérgicas graves e hiperreactividad bronquial

4.4. Advertencias y precauciones especiales de empleo

Como en cualquier tratamiento antiglaucoma, se recomienda un control regular de la presion intraocular y
el examen de la cornea.

Al igual que otros medicamentos oftalmicos topicos, el timolol maleato se absorbe de forma sistémica.
Debido al componente beta adrenérgico, timolol maleato, pueden producirse el mismo tipo de reacciones
adversas cardiovasculares, pulmonares y otras reacciones adversas que se observan con los agentes
betabloqueantes adrenérgicos. La incidencia de aparicion de reacciones adversas de tipo sistémico tras la
administracion tépica oftalmica es inferior a la de la administracién sistémica. Para disminuir la absorcion
sistémica, ver 4.2.

Trastornos cardiacos

Los pacientes con enfermedades cardiovasculares (p.ej. enfermedad coronaria, angina Prinzmetal y fallo
cardiaco) y bajo terapia hipotensora con betabloqueantes, se deben evaluar con precaucion y considerar
la instauracion de la terapia con otros agentes. Se debe observar a los pacientes con enfermedades
cardiovasculares en cuanto a la aparicion de signos de deterioro de estas enfermedades y de reacciones
adversas.

Dado el efecto negativo sobre el tiempo de conduccidn, a los pacientes con bloqueo cardiaco de primer
grado los betabloqueantes solamente deben administrarse con precaucion.

Trastornos vasculares
Se debe tratar con precaucion a los pacientes con trastornos o alteraciones graves de la circulacion
periférica (p.ej. formas graves de la enfermedad de Raynaud o sindrome de Raynaud)

Trastornos respiratorios

Tras la administracion de algunos betabloqueantes oftalmicos, se han observado reacciones respiratorias,
incluyendo muerte debida a broncoespasmo en pacientes con asma.

Timogel debe utilizarse con precaucion en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) de leve a moderada, y solamente en los casos en los que el beneficio supere al riesgo potencial.
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Hipoglucemia/diabetes

Los agentes betabloqueantes deben administrarse con precaucion en pacientes susceptibles de padecer
hipoglucemia espontanea o en pacientes con diabetes labil, ya que los betablogueantes pueden
enmascarar los signos y sintomas de la hipoglucemia aguda.

Acidosis metabdlica
Los betablogueantes deben utilizarse con precaucion en los pacientes con acidosis metabdlica.

Hipertiroidismo

Los agentes betablogueantes también pueden enmascarar los signos del hipertiroidismo como la
taquicardia. Los pacientes con sospecha de desarrollar tirotoxicosis deben ser controlados
cuidadosamente para evitar la retirada subita de los agentes betabloqueantes, que puede causar una
descompensacion tiroidea.

Enfermedades de la cornea
Los betablogueantes por via oftalmica pueden inducir sequedad ocular. Los pacientes con enfermedades de
la cornea se deben tratar con precaucion.

Amisulprida
El uso concomitante de amisulprida con Timogel puede producir un aumento del riesgo de arritmia
ventricular, en particular torsades de pointes. Por consiguiente, se recomienda precaucion en pacientes con
bradicardia preexistente (ver seccién 4.5 Interaccién con otros medicamentos y otras formas de
interaccion).

Amiodarona, antagonistas del calcio y betabloqueantes

Se recomienda un control estricto de la funcion cardiaca y la observacion de bradicardia en el paciente o
bloqueo cardiaco cuando amiodarona y un blogueante adrenérgico son coadministrados (ver seccién 4.5
Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion).

Aunque la concentracién de timolol maleato en el plasma después de la aplicacidon de Timogel es inferior a
la que se observa después de la administracion de timolol colirio en solucidn, el producto no debe
generalmente utilizarse en asociacién con amiodarona, antagonistas del calcio, (bepridilo, veparamilo,
diltiazem) o con betabloqueantes (ver seccidn 4.5 . Interaccion con otros medicamentos y otras formas de
interaccién).

Glaucoma de angulo cerrado

Timogel tiene poco o ningln efecto sobre la pupila, por lo que cuando se utiliza este gel oftdlmico para
reducir la presién ocular en pacientes con glaucoma de angulo cerrado, debe utilizarse siempre en
combinacion con un miético. En estos pacientes, el primer objetivo del tratamiento es reabrir el angulo por
constriccion de la pupila mediante un midtico.

Otros agentes betabloqueantes

Cuando se administra timolol maleato a pacientes que ya estan siendo tratados con agentes
betabloqueantes sistémicos, se puede potenciar el efecto sobre la presion ocular o los conocidos efectos
de los betabloqueantes sistémicos. Se debe observar estrechamente la reaccion de estos pacientes. No se
recomienda el uso en estos pacientes de dos agentes betabloqueantes tépicos (ver seccion 4.5).

Reacciones anafilacticas

Mientras siguen un tratamiento con betabloqueantes, los pacientes con historial de atopia o reaccion
anafilactica grave a diversos alérgenos, pueden ser mas reactivos a la exposicion repetida a dichos
alérgenos o no responder a la dosis habitual de adrenalina que se emplea para tratar las reacciones
anafilacticas.

Cloruro de benzalconio
Timogel contiene cloruro de benzalconio como conservante. El cloruro de benzalconio puede ser absorbido
por las lentes de contacto blandasy puede cambiar el color de las lentes de contacto blandas. Las lentes de
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contacto deben retirarse antes de usar este medicamento y volverlas a colocar 15 minutos después. El
cloruro de benzalconio puede causar irritacion ocular, especialmente si el paciente tiene sequedad ocular o
trastornos de la cornea.

Hipertension de rebote

Los betabloqueantes pueden aumentar el riesgo de hipertension de rebote.

Inhibidores de la MAO
Se debe evitar la utilizacion con los inhibidores de la monoaminooxidasa (MAO).

Desprendimiento coroidal
Después de procedimientos de filtracion, se ha observado desprendimiento coroidal con la administracién
de terapia supresora acuosa (p.ej. timolol, acetazolamida).

Anestesia en cirugia

Los preparados oftalmolégicos betabloqueantes pueden bloquear los efectos de los betaagonistas sistémicos
como la adrenalina. Se debe informar a los anestesistas cuando el paciente esta siendo tratado con timolol
maleato. En pacientes de alto riesgo (incluyendo pacientes con enfermedad cardiaca coronaria) se
recomienda una retirada gradual del Timogel 1 0 2 semanas antes de la cirugia programada. La retirada
subita de Timogel puede provocar la exacerbacion de una angina y el desarrollo de hipertensién y arritmias.
Por lo tanto, Timogel debe discontinuarse al menos 24 o 48 horas antes de la cirugia (ver seccién 4.5).

Uso en deportistas

Se debe advertir a los pacientes que este medicamento contiene timolol que puede producir un resultado
positivo en las pruebas de control de dopaje.

4.5. Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccién
No se han realizado estudios de interacciones.

1. Otros colirios
Si se utiliza tratamiento concomitante con otros colirios, su administracion debe separarse con al menos 5
minutos de intervalo y Timogel debe ser el Gltimo en ser administrado.

Se han descrito ocasionalmente casos de midriasis cuando se utiliza timolol maleato junto con agentes
midriaticos como la epinefrina.

2. Otros medicamentos

A pesar de la menor exposicion sistémica después de la instilacién una vez al dia de Timogel 1mg/g gel
oftdlmico comparada con la instilacion dos veces al dia de timolol 5mg/ml colirio en solucién, el timolol
maleato se absorbe sistémicamente y pueden observarse interacciones que se producen con los
betabloqueantes orales.

Existe el riesgo de efectos aditivos que dan lugar a hipotension y/o marcada bradicardia cuando se
administran soluciones betabloqueantes oftalmicas concomitantemente con bloqueantes orales de los
canales de calcio, agentes bloqueantes betaadrenérgicos, antiarritmicos (incluyendo amioradona),
glucosidos digitalicos, parasimpaticomiméticos o guanetidina.

Amisulprida
Aumento del riesgo de arritmia ventricular, en particular torsades de pointes.

Amiodarona

La supresion de los mecanismos simpaticomiméticos de compensacion puede producir alteraciones en la
conduccion y contractibilidad del miocardio.
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Antagonistas del calcio
Bradiarritmias (excesiva bradicardia, paro sinusal), alteraciones en la conduccion senoauricular o
auriculoventricular y fallo cardiaco debido a un efecto sinérgico.

La naturaleza de los efectos secundarios cardiacos depende del tipo de bloqueante del calcio utilizado. Los
derivados de la dihidropiridina como el nifedipino pueden producir hipotension, mientras que el verapamilo
o el diltiazem pueden causar alteraciones de la conducccidn auriculoventricular o insuficiencia ventricular
izquierda cuando se utilizan con un betablogueante.

Betablogueantes orales

Cuando Timogel se administra a pacientes que estan tomando un betabloqueante por via oral, se pueden
intensificar los efectos de la reduccion de la presion intraocular y del betabloqueo sistémico. La respuesta
en estos pacientes debe ser estrechamente controlada.

Deplecionadores de las catecolaminas (p.ej. reserpina)

También se recomienda el control riguroso de los pacientes cuando se administra un betabloqueante a
pacientes que estan siendo tratados con medicamentos deplecionadores de las catecolaminas como la
reserpina, debido a los posibles efectos aditivos y a la produccién de hipotensién y/o bradicardia manifiesta
que puede producir veértigo, sincope o hipotension postural.

Glucosidos digitalicos
El uso concomitante de glucosidos digitéalicos y betabloqueantes puede disminuir la conduccién
auriculoventricular.

Antiarritmicos de Clase |
Los antiarritmicos de clase | (por ej. disopiramida, propafenona, quinidina, lidocaina i.v.) y amiodarona
pueden tener un efecto potenciador de la conduccion auricular e inducir un efecto ionétropico negativo .

Inhibidores CYP2D6 (p.ej. quinidina, ISRS)
Se ha descrito bloqueo sistémico potenciado (ej. reduccion de la frecuencia cardiaca, depresion) durante el
tratamiento combinado con inhibidores CYP2D6 (p.ej. quinidina, fluoxetina, paroxetina) y timolol.

Parasimpaticomiméticos
Riesgo aumentado de bradicardia.

Agentes anestésicos halogenados volatiles

Los betablogueantes provocan atenuacion de los mecanismos cardiovasculares de compensacion (la
inhibicién beta-adrenérgica puede ser neutralizada mediante beta-estimulantes durante la cirugia). Como
regla general no discontinuar la terapia betabloqueante y, en cualquier caso, evitar la interrupcion subita.

El anestesista debe ser advertido de este tratamiento (ver la seccién 4.4 Advertencias y precauciones
especiales de empleo).

Potenciacion de los efectos sistémicos de los colirios betablogueantes y un incremento en los niveles de
betabloqueante en el plasma han sido descritos cuando los betabloqueantes se asocian con quinidina,
probablemente debido a la inhibicién del metabolismo del betabloqueante por la quinidina (descrito en el
timolol). Adicionalmente la cimetidina y la hidralazina pueden aumentar la concentracion de timolol
maleato en el plasma.

Mefloquina
Puede ocurrir una prolongacién del intervalo QT.

Clonidina y otros agentes antihipertensivos de accion central (metildopa, guanfacina, monoxidina,
rilmenidina)

Se recomienda una vigilancia estricta del paciente. Para evitar la hipertension de rebote no se debe efectuar
la interrupcion brusca del tratamiento.
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Insulina y agentes hipoglucémicos orales

Todos los betabloqueantes pueden enmascarar ciertos sintomas de hipoglucemia como las palpitaciones y
la taquicardia.

La mayoria de los betabloqueantes no cardioselectivos incrementan la frecuencia y la gravedad de la
hipoglucemia.

Controlar al paciente y, en especial, al inicio del tratamiento. Debe aumentarse el autocontrol de la glucosa
por el paciente.

Medios de contraste
Productos de contraste yodados.

4.6. Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo

No hay datos adecuados sobre el uso del timolol maleato en mujeres embarazadas. Durante el embarazo no
debe utilizarse timolol maleato a menos que sea claramente necesario. Para reducir la absorcion sistémica,
ver seccion 4.2.

Los estudios epidemiolégicos no han revelado efectos de malformacidn pero muestran un riesgo para el
retraso del crecimiento intrauterino cuando se administran los betabloqueantes por via oral. Ademas,
cuando se han administrado betabloqueantes hasta el momento del parto, se han observado en los neonatos
signos y sintomas de los betabloqueantes (p.ej. bradicardia, hipotension, trastorno respiratorio e
hipoglucemia). En el caso de que se administre Timogel hasta el momento del parto, deber& monitorizarse
estrechamente al neonato durante los primeros dias de vida.

Lactancia

Los betablogueantes se excretan en la leche materna. Sin embargo, no es probable que a las dosis
terapéuticas de timolol maleato en los colirios, haya cantidades suficientes presentes en la leche materna
para que puedan producir sintomas clinicos de los betabloqueantes en el lactante. Para reducir la absorcion
sistémica, ver 4.2.

4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
No se ha estudiado el efecto de este medicamento sobre la capacidad para conducir.

Deberéa tenerse en cuenta que al conducir o manejar maquinaria pueden producirse ocasionalmente
alteraciones visuales que pueden incluir cambios en la refraccion, diplopia, ptosis, episodios frecuentes de
vision borrosa leve transitoria asi como episodios ocasionales de mareos y fatiga.

4.8. Reacciones adversas

Como otros medicamentos oftalmicos aplicados tépicamente, el timolol maleato se absorbe a la circulacion
sistémica. Esto puede causar reacciones adversas similares a las observadas con los agentes
betabloqueantes sistémicos. La incidencia de reacciones adversas sistémicas tras la administracion
oftalmica topica es inferior a la de la administracion sistémica. La lista de reacciones adversas incluye
reacciones observadas con los betabloqueantes oftalmicos.

Clasificacion de rganos | Frecuencia Reacciones adversas

Trastornos del sistema Frecuencia no Lupus eritematoso sistémico,
inmunol6gico reacciones alérgicas sistémicas incluyendo
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conocida

angioedema, urticaria, eritema localizado y
generalizado, prurito, reaccion anafilactica.

Trastornos del

Frecuencia no

metabolismo y nutricion conocida Hipoglucemia
Insomnio,

Trastornos psiquiatricos | Frecuencia no depresion,
pesadillas,

conocida

pérdida de memoria,
alucinaciones.

Trastornos del sistema
nervioso

Frecuencia no
conocida

Sincope,

accidente cerebrovascular,

isquemia cerebral,

intensificacion de los signos y sintomas de la
miastenia gravis,

mareos,

parestesias,

cefalea.

Trastornos oculares

Frecuencia no
conocida

Signos y sintomas de irritacion ocular (p.gj.
quemazén, escozor, picor, lagrimeo,
enrojecimiento),

blefaritis,

conjuntivitis,

queratitis,

vision borrosa y desprendimiento coroidal tras
cirugia de filtracion (ver 4.4 Advertencias y
precauciones especiales de empleo),
disminucién de la sensibilidad corneal,

0jo seco,

erosion corneal,

ptosis,

diplopia.

Trastornos cardiacos

Frecuencia no
conocida

Bradicardia,

dolor torécico,

palpitaciones,

edema,

arritmia,

insuficiencia cardiaca congestiva,
bloqueo atrioventricular,

paro cardiaco,

insuficiencia cardiaca,

Trastornos vasculares

Frecuencia no
conocida

Hipotensidn,

fenémenos de Raynaud,
frialdad de manos y pies,
claudicacion.

Trastornos respiratorios,
toréacicos y mediastinicos

Frecuencia no
conocida

Broncoespasmo (predominantemente en
pacientes con enfermedad pulmonar bronco-
espéstica preexistente),

insuficiencia respiratoria,

disnea,
tos.
Trasto_rnos _ Frecuencia no Dllsgeu5|a,
gastrointestinales . nauseas,
conocida ; X
dispepsia,

7de 10




diarrea,
sequedad de boca,
dolor abdominal,
vOMItos.
Alopecia,
Trastgrnos de la piel y Frecuencia no erit_ema Iocal_y generalizado, 3
del tejido subcutaneo conocida lesiones psoriasiformes o exacerbacion de la
psoriasis,
Trastornos
musculoesqueléticos y Frecuencia no Artropatia,
del tejido conectivo conocida mialgia.
Trastornos del aparato . ., . .
reproductor y de la Frecuencia no DISfUI’_ICI_On sexual (como impotencia), descenso
. de la libido,
mama conocida :
enfermedad de Peyronie.
Trastornos generales y
alteraciones en el lugar | Frecuencia no Fatiga,
de administracion conocida astenia.

Exploraciones complementarias

Se han observado raros casos de anticuerpos antinucleares durante el tratamiento con timolol maleato, sélo
excepcionalmente acompafiados de sintomas clinicos como los del sindrome del lupus eritematoso
sistémico. Los anticuerpos remiten al discontinuar el tratamiento.

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar las sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervisién continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Espafiol de
Farmacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano: https://www.notificaram.es

4.9. Sobredosis

No se dispone de datos especificos de esta preparacién. Los efectos secundarios mas comunes por una
sobredosis con betabloqueantes son bradicardia sintomatica, hipotension, broncoespasmo e insuficiencia
cardiaca aguda.

Si se produce una sobredosis, se deben tomar las siguientes medidas:

1. Administracién de carbén activo en caso de ingestion del medicamento. Hay estudios que han
demostrado que el timolol maleato no puede eliminarse por hemodialisis.
2. Bradicardia sintomatica: Se debe utilizar sulfato de atropina de 0,25 a 2 mg por via intravenosa

para inducir el bloqueo vagal. Si persiste la bradicardia, se administrara con cautela por via
intravenosa isoprenalina hidrocloruro. En casos refractarios se considerara la posibilidad de
instalacion de un marcapasos.

3. Hipotension: Se pueden utilizar agentes simpaticomiméticos como la dopamina, dobutamina o
noradrenalina. En casos refractarios esta recomendada la utilizacion de glucagon.

4. Broncoespasmo: Administrar isoprenalina hidrocloruro. Se puede considerar una terapia adicional
con aminofilina .

5. Insuficiencia cardiaca aguda: Se debe instaurar inmediatamente tratamiento convencional con

digital, diuréticos y oxigeno. En casos refractarios se recomienda la utilizacion de aminofilina por
via intravenosa.
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6. Esto puede ser continuado, si es necesario, por glucagon, el cual se ha visto que es util.
7. Bloqueo cardiaco: Se debe utilizar isoprenalina hidrocloruro o un marcapasos.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1. Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: Preparaciones antiglaucoma y midticos, agentes betablogueantes. Cédigo ATC:
SO01EDOL1.

El timolol maleato es un betablogueante no selectivo que no tiene ninguna actividad estimulante o
depresora cardiaca directa significativa ni actividad anestésica local (efecto estabilizador de membrana).
Cuando se aplica tépicamente en el ojo, reduce tanto la presion intraocular elevada como la normal.
Aunque no son del todo conocidos los mecanismos de accion del timolol maleato, se cree que en primer
lugar, el timolol reduce la produccion del humor acuoso. También puede ejercer un efecto menor en la
secrecion del humor acuoso.

A diferencia de los mi6ticos el timolol maleato reduce la presion intraocular con poco efecto sobre el
tamafio de la pupila y la agudeza visual. Por este motivo no deben producirse alteraciones de la vision o
ceguera nocturna como con el uso de midticos. En pacientes con cataratas se evita la disminucién de la
vision causada por las opacidades lenticulares cuando la pupila esta contraida.

El comienzo de la reduccidn de la presion intraocular después de la administracién de timolol maleato por
via oftalmica puede detectarse a los 30 minutos después de la aplicacién de una dosis Gnica. EI maximo
efecto se alcanza al cabo de las 2 horas y un descenso significativo de la presion intraocular se mantiene
durante un periodo de 24 horas.

5.2. Propiedades farmacocinéticas

Timogel es una formulacion oftalmica en colirio en forma de gel que debido a sus particulares
caracteristicas quimicas maximiza la absorcion ocular y reduce su absorcion sistémica.

Se ha demostrado que la absorcion sistémica de Timogel 1mg/g después de su aplicacién topica se reduce
en un 90% en comparacién con timolol 5mg/ml colirio en solucién. Esto es debido a que la dosis diaria de
timolol administrada es 10 veces menor. Timogel tiene un efecto significativamente menor sobre la
frecuencia cardiaca maxima en una prueba de esfuerzo cuando se compara con timolol 5mg/ml solucién.

Los datos farmacocinéticos obtenidos con voluntarios sanos han demostrado que el valor medio de la
concentracién plasmatica maxima es 0,18 ng/ml cuando timolol gel 1mg/g es administrado una vez al dia
que es aproximadamente 10 veces menor a la alcanzada tras la aplicacion de timolol solucion 5mg/ml dos
veces al dia.

5.3. Datos preclinicos sobre seguridad

No se han observado reacciones adversas locales en conejos y perros que han recibido la administracién
ocular de timolol maleato durante 4 semanas.

El timolol maleato no es mutagénico y no afecta la fertilidad de las ratas.

En los estudios de carcinogénesis se ha observado un incremento en la incidencia de feocromocitomas en
ratas macho y adenomas mamarios, tumores pulmonares y p6lipos uterinos benignos en ratones, pero solo a
dosis elevadas.

La aplicacion repetida de Timogel no produjo ninguna intolerancia local ni sistémica en conejos y perros.
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6 . DATOS FARMACEUTICOS
6.1. Lista de excipientes

Cloruro de benzalconio

Sorbitol

Alcohol polivinilico

Carbémero 974P

Acetato de sodiom trihidratado
Monohidrato de lisina

Agua para preparaciones inyectables

6.2. Incompatibilidades

Para informacién del uso del producto con lentes de contacto ver seccidn 4.4.
6.3. Periodo de validez

2 afios. La validez del producto una vez abierto el envase es de 4 semanas.
6.4. Precauciones especiales de conservacion

Mantener el envase en el estuche para protegerlo de la luz.

No conservar a una temperatura superior a 25°C. No congelar.

Mantener el envase boca abajo en el estuche a una temperatura inferior a 25°C después de la primera
apertura.

Timogel debe mantenerse fuera de la vista y del alcance de los nifios.

6.5. Naturaleza y contenido del envase

El envase de Timogel contiene 5 g de gel oftdlmico y esté fabricado en polietileno de baja densidad. El
gotero también es de polietileno de baja densidad y el tapdn de polietileno de alta densidad.

Las presentaciones disponibles son: Estuches conteniendo 1 o 3 envases de 5g. Puede que solamente estén
comercializados algunos tamafios de envases.

6.6. Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

Ninguna especial.
La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él,
se realizara de acuerdo con la normativa local.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
Laboratorios Thea S.A.

C/Enric Granados n°86-88, 22 planta
08008 Barcelona

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

63.347
9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/ RENOVACION DE LA AUTORIZACION

Abril de 2000
10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

Noviembre 2020
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