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Simbrinza – pierwszy jaskrowy lek złożony  
bez β-blokera

N a j w a ż N i e j s z e
Lek złożony brynzolamid 

z brymonidyną obniża ciśnienie 
oczne skuteczniej niż dwie 
jego składowe podawane 

oddzielnie. To pierwszy 
lek złożony bez tymololu, 
dlatego jest szczególnie 

polecany u pacjentów 
z przeciwwskazaniami do 
stosowania β-blokerów.

H i g H l i g H t s
Brinzolamide with brimonidine 

combination reduces intraocular 
pressure more effectively than 

either medication alone. It 
is the first fixed combination 
without timolol, thus being 

highly recommended for 
patients for whom β-blockers 

are contraindicated.
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Simbrinza – first glaucoma combination drug without β-blocker

streszczeNie
Jaskra jest jedną z najczęstszych przyczyn utraty widzenia w krajach wyso-
ko rozwiniętych, a stale zwiększająca się liczba chorych wymusza poszu-
kiwanie nowych metod diagnostycznych i  terapeutycznych. W  artykule 
przedstawiono krótką charakterystykę leków przeciwjaskrowych od pi-
lokarpiny po najnowszy preparat złożony zawierający brynzolamid i bry-
monidynę w  jednej formule. Zostały omówione randomizowane wielo- 
ośrodkowe badania kliniczne dotyczące nowego preparatu, z których wy-
nika, że lek złożony brynzolamid + brymonidyna obniża ciśnienie we-
wnątrzgałkowe skuteczniej niż dwie składowe leku aplikowane oddzielnie, 
a ponadto jest bezpieczny dla pacjenta. To pierwszy lek złożony niezawie-
rający tymololu i dlatego szczególnie rekomenduje się go chorym, u któ-
rych monoterapia nie normalizuje ciśnienia wewnątrzgałkowego, a istnie-
ją przeciwwskazania do stosowania β-blokerów i prostaglandyn.

słowa kluczowe: jaskra, leczenie farmakologiczne, preparat złożony brynzolamid 
i brymonidyna

abstract
Glaucoma is one of the most frequent causes of visual loss in highly de-
veloped countries, whereas the continually increasing number of patients 
forces to  search for new diagnostic and therapy methods. This article  
gives a short profile of antiglaucoma medications, from pilocarpine to the 
latest fixed combination of brinzolamide and brimonidine in one formu-
la. Randomised clinical trials concerning the new preparation have been 
analysed, as they suggest that the brinzolamide with brimonidine combi-
nation reduces the intraocular pressure more effectively than either medi-
cation alone and is also safe for the patient. It is the first fixed combina-
tion without timolol, thus being highly recommended for those patients in 
whom monotherapy does not normalize the intraocular pressure and for 
whom β-blockers and prostaglandins are contraindicated. 

Key words: glaucoma, pharmacological therapy, brinzolamide and brimonidine 
fixed combination
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Słowo „jaskra” wywodzi się od greckego glaucos, ozna-
czającego „niebieskozielone oko”. W Aforyzmach Hipo-
kratesa (V w. p.n.e.) można wyczytać, że w jaskrze „źre-
nica staje się barwy morskiej, a wzrok się pogarsza, za 
czym często idzie ślepota także w drugim oku”. Do cza-
su wynalezienia wziernika prostego przez Helmholtza 
w  1851 r. (od tego roku datuje się się początek nowo-
czesnej diagnostyki okulistycznej) wszystko, co nie było 
wyraźnie widoczną zewnętrzną patologią, określano 
jako „leniwe oko” (amblyopia), a w przypadku, gdy źre-
nica była zielonkawa, zaburzenie widzenia nazywano 
jaskrą. Podwaliny patogenezy jaskry nauka zawdzięcza 
Richardowi Bannisterowi oraz Albrechtowi von Gräfe, 
który zauważył związek między podwyższonym ciśnie-
niem wewnątrzgałkowym a symptomami jaskry, a także 
jako pierwszy zaczął używać określenia „ślepota z pato-
logicznym zagłębieniem tarczy”, mając na myśli jaskrę 
bez nadciśnienia. Należy jednak nadmienić, że Arabo-
wie już wcześniej, w  czasach starożytnych, powiązali 
nadciśnienie oczne z ryzykiem utraty widzenia [1].
Farmakologiczne leczenie jaskry było możliwe dopiero 
od 1875 r., kiedy do terapii została wprowadzona pi-
lokarpina. Pozwalała ona skutecznie obniżyć ciśnienie 
wewnątrzgałkowe, jednak powodowała wiele działań 
ubocznych, takich jak: bóle głowy, krótkowzroczność 
czy też zwiększenie ryzyka odwarstwienia siatków-
ki, dlatego obecnie stosowana jest tylko w  specyficz-
nych przypadkach [2–4]. W  1925 r. do leczenia jaskry  
włączono epinefrynę, ale przełom nastąpił dopiero 
w  1978 r., wraz z  wdrożeniem do leczenia prepara-
tu z  grupy nieselektywnych β-blokerów – tymololu, 
który stał się podstawą terapii jaskrowej w  latach 80. 
i  90. ubiegłego wieku. Leki z  tej grupy, początkowo 
nieselektywne, a  następnie selektywne, w  porównaniu 
z  poprzednimi medykamentami wykazują wiele zalet: 
są lepiej tolerowane i  obniżają ciśnienie wewnątrzgał-
kowe o  20–25% bez wpływu na szerokość źrenicy, ale 
również są obciążone ryzykiem działań niepożądanych, 
takich jak zadrażnienie spojówki i rogówki oraz zespół 
suchego oka, a  także wystąpieniem działań systemo-
wych, przede wszystkim bradykardii, arytmii i  skurczu 
oskrzeli, które są słabiej wyrażone w  przypadku leków 
selektywnych [3, 5]. Dalsze badania naukowe umożliwi-
ły opracowanie inhibitorów anhydrazy do stosowania 
miejscowego, a  kolejnym krokiem było wprowadzenie 
do terapii brymonidyny i  pierwszej prostaglandyny, 
czyli latanoprostu [2–4].
Wymienione wyżej grupy leków są stosowane do dzi-
siaj. W  przypadku niepowodzenia monoterapii Euro-
pejskie Towarzystwo Jaskrowe (EGS, European Glauco-
ma Society) rekomenduje zmianę na lek z  innej grupy 
chemicznej lub – w  przypadku dobrej tolerancji, ale 
niedostatecznego efektu hipotensyjnego – przejście na 

lek złożony. Wszystkie dostępne do tej pory leki złożo-
ne zawierały tymolol.
Liczne wieloośrodkowe, randomizowane badania kli-
niczne, jak: OHTS (Ocular Hypertension Glaucoma 
Treatment Study), CIGS (Collaborative Initial Glauco-
ma Treatment Study), CNGTS (Collaborative Normal 
Tension Glaucoma Study), EMGHT (Early Manifest 
Glaucoma Treatment Study) oraz AGIS (Advanced 
Glaucoma Intervention Study) potwierdziły znaczenie 
monitorowania ciśnienia wewnątrzgałkowego, które 
jest jedynym parametrem możliwym do modyfikacji. 
Cytowane badania wykazały istotne znaczenie redukcji 
ciśnienia wewnątrzgałkowego jako czynnika zmniej-
szającego ryzyko progresji wszystkich postaci jaskry – 
od nadciśnienia ocznego po jaskrę w  zaawansowanym 
stadium [6], dlatego też istnieje stała konieczność po-
szukiwania nowych preparatów leczniczych lub mody-
fikowania istniejących, z  myślą o  chorych, u  których 
przedstawione wyżej leki nie mogą być zalecane. Do 
takiej grupy należą osoby, u których stosowanie prepa-
ratów zawierających tymolol i prostaglandyny jest prze-
ciwwskazane lub nieefektywne. 
Nowy, innowacyjny preparat przeciwjaskrowy nie-
zawierający tymolu to zarejestrowany w  Polsce i  in-
nych krajach Unii Europejskiej w  2014 r. lek złożony 
Simbrinza, zawierający brynzolamid i  brymonidynę  
w  1 formule do dawkowania 2 razy na dobę. Sku-
teczność i  bezpieczeństwo leku były badane na 560 
pacjentach w  ramach 3. fazy sześciomiesięcznych 
randomizowanych wieloośrodkowych badań klinicz-
nych, w  których porównywano jego działanie z  te-
rapią brymonidyną oraz brynzolamidem, aplikowa-
nymi oddzielnie. Okazało się, że preparat złożony 
Simbrinza obniża ciśnienie wewnątrzgałkowe bar-
dziej niż 2 leki podawane osobno – redukcja ciśnie-
nia w  przypadku preparatu złożonego brynzolamid + 
brymonidyna wynosiła od 26,7% do 36% w  porówna-
niu z  22,4–27,9% dla brynzolamidu oraz 20,6–31,3% 
dla brymonidyny. Bezpieczeństwo stosowania było 
porównywalne dla wszystkich badanych leków [7]. 
Podobne badania wykonywał Nguyen [8], który testo-
wał preparat złożony (brynzolamid + brymonidyna) 
oraz brymonidynę i  brynzolamid podawane osobno 
chorym z  jaską lub nadciśnieniem ocznym. Do badań 
zostało włączonych 690 chorych, a program ukończyło 
615 z nich. Pomiary ciśnienia wewnątrzgałkowego wy-
konywano o: 8.10, 15.00 i 17.00 w 2. i 6. tygodniu oraz 
w  3. miesiącu po rozpoczęciu badania; monitorowano 
także ciśnienie tętnicze. Po 3 miesiącach ciśnienie we-
wnątrzgałkowe u  chorych, którym aplikowano prepa-
rat złożony, było znamiennie niższe niż w obu grupach 
przyjmujących lek osobno; podobnie było w 2. i 6. tygo-
dniu we wszystkich punktach czasowych. Działania nie-
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pożądane, związane głównie z  układem wzrokowym, 
zanotowano u  143 badanych, z  czego u  58 (26,2%) le-
czonych preparatem złożonym, u 44 (18,8%) leczonych 
brynzolamidem oraz u  41 (17,4%) pacjentów, którym 
podawano brymonidynę. 
Wprowadzenie tymololu do terapii jaskry było niewąt-
pliwie przełomem, który uwolnił chorych od uciąż-
liwego, obarczonego ryzykiem powikłań stosowania 
pilokarpiny. Leki z  grupy antagonistów receptorów 
β-adrenergicznych, uważane za bezpieczne, mają sze-
rokie zastosowanie w  terapii jaskry, z  wyjątkiem cho-
rych z  ciężkim blokiem przedsionkowo-komorowym 
II lub III stopnia oraz pacjentów z  niewyrównaną cu-
krzycą, ze względu na ryzyko maskowania hipogli-
kemii (chociaż badania grupy roboczej ds. cukrzycy 
i  chorób układu krążenia [9] wykazały, że ze względu 
na minimalne wchłanianie systemowe stosowanie tych 
leków u diabetyków jest bezpieczne). Pomimo niewiel-
kiej dawki stosowanej miejscowo tymolol może być 
jednak wchłaniany do krążenia ogólnoustrojowego,  
np. przez przewód nosowo-łzowy lub naczynia spo-
jówkowe. Należy pamiętać, że 1 kropla 0,5% tymololu 
do każdego oka odpowiada 10 mg dawki doustnej, co 
może prowadzić do sercowo-naczyniowych działań 
niepożądanych. To powiązanie stało się podstawą ba-
dania, którego celem było ustalenie zależności między 
okulistycznym tymololem a  zwiększonym ryzykiem 
hospitalizacji z  powodu bradykardii. Obserwowano 
w  nim 6373 pacjentów, którzy byli przynajmniej raz 
hospitalizowani z  powodu bradykardii, z  czego 267 
przyjmowało tymolol. Czas od rozpoczęcia leczenia ty-
mololem został podzielony na okresy ryzyka: 1–30 dni,  
31–180 dni i  powyżej 180 dni. Stwierdzono, że po 
31–180 dniach miejscowej terapii tymololem znacząco 
zwiększa się ryzyko wystąpienia bradykardii, czego nie 
zaobserwowano w czasie pierwszych 30 dni ani w ostat-
nim okresie, czyli po upływie 180 dni. Wynik badania 
wskazuje, że stosowanie tymololu może skutkować wy-
stąpieniem bradykardii, tak więc przed wprowadzeniem 
terapii nieselektywnymi β-blokerami należy dokładnie 
zbadać pacjenta i uważnie monitorować przebieg lecze-
nia pod kątem wystąpienia ogólnoustrojowych działań 
niepożądanych [5].
Lipidy hipotensyjne, czyli prostaglandyny i prostamidy, 
znajdują szerokie zastosowanie w terapii jaskry (często 
jako leki pierwszego wyboru) ze względu na wygodę 
aplikacji (raz dziennie), dużą skuteczność hipotensyjną 
(25–30%) oraz stosunkowo niewielką liczbę działań nie-
pożądanych. Do najczęściej obserwowanych należą: za-
drażnienie przedniego odcinka, zmiana barwy tęczówki 
oraz wydłużenie i  ściemnienie rzęs. Należy jednak pa-
miętać, że z powodu braku wystarczających badań nie 
powinno się stosować leków z tej grupy w jaskrze neo-

waskularnej, wrodzonej i  z zamkniętym kątem przesą-
czania. Przeciwwskazaniami względnymi (zwiększone 
ryzyko torbielowatego obrzęku plamki) są: bezsoczew-
kowość i  rzekomosoczewkowość oraz stany po prze-
bytych zapaleniach błony naczyniowej. Z uwagą należy 
aplikować leki z tej grupy chorym na astmę [2–4].
Chorym z  przeciwwskazaniami do tymololu i  prosta-
glandyn można zaproponować inhibitory anhydrazy 
węglanowej (IAW) lub brymonidynę. Inhibitory anhy-
drazy węglanowej (dorzolamid, brynzolamid) zmniej-
szają produkcję cieczy wodnistej i  redukują ciśnienie 
wewnątrzgałkowe o  blisko 17–22% [3, 4]. Warto także 
pamiętać, że oba wymienione leki z grupy IAW wywie-
rają pozytywny wpływ na krążenie krwi w  naczyniach 
siatkówki i nerwu wzrokowego (wazoprotekcja), co wy-
daje się mieć istotne znaczenie terapeutyczne, zwłasz-
cza w  przypadku jaskry normalnego ciśnienia (JNC) 
[13, 14]. Badania porównawcze dotyczące tolerancji  
2% dorzolamidu i  1% brynzolamidu wykazały, że naj-
częstsze działanie niepożądane tych leków (stosowa-
nych miejscowo) to dyskomfort oczny, definiowany 
jako pieczenie oraz kłucie. Działania uboczne obydwu 
preparatów były zwykle łagodne i ustępowały po zakoń-
czeniu leczenia, jednak stwierdzono znacząco lepszą 
miejscową tolerancję brynzolamidu niż dorzolamidu – 
wynik był 1,3 jednostki niższy niż w przypadku dorzo-
lamidu [10].

Najbardziej znanym przedstawicielem leków sym-
patykomimetycznych jest brymonidyna, stosowana 
w  terapii jaskry od 1996 r. Jej skuteczność hipoten-
syjna kształtuje się w  granicach 18–25% w  stosunku 
do wartości wyjściowych, ponadto ma ona działanie  
neuroprotekcyjne w stosunku do komórek zwojowych. 
Nie należy jej aplikować pacjentom przyjmującym do-
ustnie inhibitory MAO ani osobom z niskim ciśnieniem 
tętniczym, ponieważ obniża je najbardziej ze wszyst-
kich leków stosowanych w jaskrze [3, 4, 11].
W  przypadku dobrej tolerancji monoterapii brynzola-
midem lub brymonidyną, ale braku wystarczającej re-
dukcji ciśnienia wewnątrzgałkowego, według zaleceń 
ekspertów 4. edycji Europejskiego Towarzystwa Jaskro-
wego, można zastosować 1 preparat stanowiący połą-
czenie obu składowych z uwzględnieniem rekomendacji 
terapii złożonej (2 leków w 1 formule). Jest to rozwiąza-
nie bardziej efektywne oraz bezpieczniejsze dla pacjen-
ta niż 2 pojedyncze leki aplikowane oddzielnie. 
Co więcej, w  przypadku braku uzyskania dostateczne-
go efektu hipotensyjnego i  konieczności dalszego ob-
niżania CWG pomimo zastosowania kilku substancji 
czynnych warto rozważyć zaawansowaną politerapię 
polegającą na połączeniu preparatu Simbrinza z  pre-
paratami złożonymi zawierającymi prostaglandynę 
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i  tymolol. Dzięki temu istnieje możliwość uzyskania 
pełnego efektu addycyjnego 4 składowych substancji 
należących do różnych grup terapeutycznych), poda-
wanych tylko w 3 kroplach na dobę (łącznie 3 aplikacje 
na dobę) i jedynie z 2 opakowań (2 preparaty złożone). 
Takie rozwiązanie dodatkowo pozwala poprawić za-
równo bezpieczeństwo (m.in. przez ograniczenie ilości  
substancji konserwujących podawanych do oka), jak 
i komfort chorego oraz jego prawidłowe stosowanie się 
do zaleceń lekarskich (mniejsza częstość aplikacji to po-
tencjalnie mniejszy odsetek dawek leków pomijanych 
przez pacjenta).
Nowy lek przeciwjaskrowy, będący pierwszym połącze-
niem brynzolamidu i brymonidyny w 1 formule, wypeł-
nia lukę na rynku, a tym samym stanowi odpowiedź na 
zapotrzebowanie na preparat wolny od tymololu i pro-
staglandyny. Randomizowane badania kliniczne wyka-
zały, że połączenie brynzolamidu i  brymonidyny było 
na ogół dobrze tolerowane i  nie odnotowano żadnych 

niespodziewanych problemów dotyczących  bezpie-
czeństwa terapii, dlatego też Simbrinza stanowi efek-
tywny i bezpieczny lek alternatywny dla pacjentów z ja-
skrą i nadciśnieniem ocznym, którzy potrzebują więcej 
niż 1 leku i u których stosowanie tymololu lub prosta-
glandyn nie jest wskazane ze względu na choroby to-
warzyszące [12]. Z drugiej strony warto także pamiętać 
o możliwości zastosowania preparatu Simbrinza w po-
łączeniu z preparatami złożonymi PGA/tymolol u tych 
chorych, u  których skuteczna kontrola CWG pomimo 
politerapii jest trudna do osiągnięcia.
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