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RXAZARGA®

Thudc nay chi ding theo don thude.

Pé xa tam tay tré em. o
Poc ki huéng dan sir dung truée khi dung.
Théng bdo ngay cho bac sy ho#c duwoe sy nhirng
phan irng ¢6 hal gép phai khi st dung thude.
THANH PHAN

Thanh phén hoat chét:

M&éi ml chira Brinzolamid 10 mg va Timolol 5 mg (du6i
dang Timolol maleat 6,8 mg). -
M&i lo 5 mi chira Brinzolamid 50 mg va Timolal 25 m
{duéi dang Timolol maleat 34 mg).

Thanh phan té duoc:

Chaét béo quén: Benzalkonium clorid 0,1 mg/ml.

Dinatri edetat, natri clorid, tyloxapol, mannitol, -
carbomer (874P), natri hydroxyd va/hoéc acid
hydrocioric (@8 digu chinh pH), va nuwdc tinh khiét.
DANG BAO CHE

H8n dich nho mét.

Hon dich vé khuén, dbn%nhét mau tring dén tring nga,
pH 6,7 - 7,7, ndng dd tham thdu 260 — 330 mOsm/kg.
CHi BINH

Hén dich nhd mat AZARGA duoc chi dinh lam gidm &p
Ire ndi nhén (IOP) & ngudi trwdng thanh bj gldcom goc
ma& hodc tdng nhan 4p, ma don tri liéu khdng hanhan
ap cé hi§u qua. . :

LIEU DUNG VA CACH DUNG

Liéu dung

Nhé 1 giot hdn dich nhd mit AZARGA vao tdi két mac
clia mat b bénh hai Bin mdi ngay.

Bénh nhén nhi T

Khéng khuyén c4o sit dung hén dich nhd mit AZARGA
cho tré em dudi 18 tudi do dir lidu v& an toan va hiéu
qua didu tri con han ché.

S dung & bénh nhén suy gan, suy than

Chura ¢é nghién clru nao clia hdn dich nhd mét
AZARGA ho#c clia dung dich thudc nhd mét timolol

5 mg/mL duogc thure hién trén bénh nhan suy gan hoéc
suy than. Khong ciin hiéu chinh lidu & bénh nhan suy
gan hodc bénh nhan suy than nhe va vira.

Hbn dich nhd mé&t AZARGA chua dugc nghién clrutrén
bénh nhan suy than néng (49 thanh thai creatinin nhd
hon 30mi/phit) hodc bénh nhan nhiém toan tang clorid
méu. Vi brinzolamid va cac chat chuyén hoé chinh clia
né thai trlr chl yéu qua than, chéng chi dinh diing hén
dich nhd mét AZARGA cho bénh nhan suy than néng
(xem phin Chéng chi dinh).

Bénh nhan cao tudi .

Nhin chung khéng ¢6 sy khac biét vé an toan va hiéu
qua didu trj dwoc quan sét thdy gitra nhém bénh nhan
cao tudi va cac bénh nhan ngudi lén khac.

Céch dun

Chi dung dé nhd mét.

Huwéng dén bénh nhan lic k¥ lo thudc treée khi st dung.
Bé tranh nhiém khudn dau 8ng nhd thudc va hon dich
thudc, can than trong khéng dé dau nhé cia lg thudc
cham vao mi mét va céc vﬂng xung quanh mét, hodc
bt clr b& mat ndo. Hurdng dan bénh nhan déng chét
n&p lo thudc khi khéng sir dung.

Sau khi m& nép, néu vong gan dam béo bj r&ira, can
thao bé nd di trirdre khi ding thude.

Sau khi nhd méat bénh nhén nén &n vao dng dan 1é hodc
nham mét, sy hdp thu toan than cla thudc 6 giam.
Diéu nay s& giup gidm cac tac dung khdng mong mudn
toan than va tang tac dung tai chd caa thude.

Néu diing nhigu hon mét loai thude nhé mét, cac thude
nén dwgc ding cach nhau it nh&t 5 phat,

Néu quén nhé mdt 1n, bénh nhén nén tiép tuc dung lidu
tiép theo dun%chi dan vé lidu ding. Khéng dwgc nho qua
mét giot mét Ian, 2 1an méi ngay vao mét can diéu tri.

Khi sir dung hén dich nhd mét AZAGA dé thay thé cho
mot thudc didu trj glécém khac, can ngung sir dung
thuéc duoc thay thé va bt dau dung AZARGA vao
ngay tiép theo.

Hwéng dén st dung, xt Iy va hdy bé

Khong c6 yéu cau dac biét.

CHONG CHi DINH

*  Qua man v&i cac thanh phin hoat chét, vé1 bt cir t4
dugc nao cla thudc hodc véi céc sulphohamid.

*  Bénh duéng hd hdp phan (g ké ca hen phé quan
hodc c6 tién sir hen phé quén, hodc bénh tac nghén
duong thé mén tinh nang.

¢ Nhjp cham xoang, hi chirng nut xoang, block
xoang nhi, block nhi that d6 hai hodc ba, suy tim rd
rét hodc sdc tim,

¢ Viém mili di ing ndng va phé quan dap (rng qua
mirc, qua man cam véi cac thuéc chen beta khac.

¢ Suythan nang.

* _Nhiémtoan téng clorid mau.

CANH BAO VA THAN TRONG

Thén trong chung

. Giéng nhu céc thudc nhan khoa ding tai chd khéc,
brinzolamid v timolol dwoe hdp thu toan than. Do
thanh phan timolol ¢6 tdc dung chen beta-adrenergic,
¢6 thé xay ra céc téac dung khdng mong mudn trén
tim mach, phéi va céc tac dung khéng mong muén
khéc giéng nhur quan st thdy véi cac thudc chen
beta-adrenergic dung dutrng toan than.

* Do hén dich nhd mét AZARGA durgre hédp thu toan
than nén bénh nhan sir dung thudc nay c6 thé xuét
hién céc phan (rng qua man hay gap v&i c4c dan
xudt sulphonamid. Can ngirng ding thudc néu xuét
hién d&u hiéu cla cac phan &rng nghiém trong hoac
phan (rng qué man.

* Rdiloan can bing acid-base da dugc bao cdo khi
udng céc thuéc irc ché carbonic anhydrase durdng
udng. Str dung than trong & bénh nhan cg nguy co
suy than do ¢é nguy co nhiém toan chuyén héa.

*  Vaitrd c6 thé c6 cha brinzolamid 1én chirc ndng ndi
mé gidc mac cGa bénh nhan bj tén thurong giac mac
(d&c biét la nhirng bénh nhan cé s8 lwgng té bao noi
md thap) van chuwa dugc nghién clru. Céc chat tre
ché carbonic anhydrase ¢6 thé anh huéng dén sy
hydrat héa & gidc mac gay mét bl va phu giac mac.
Vi véy, cin gidm sét cdn than nhirng bénh nhan c6
tén thuong gidc mac (bénh nhan bi bénh dai thao
dudng hodc bénh loan dudng gidc mac).

Rdi Joan tim

. nhirng bénh nhan bj bénh tim mach (nhw bénh
mach vanh, dau thét ngure kiéu Prinzmetal, suy tim)
va ha huyét ap, nén danh gia cén trong viéc didu tri
véi cac thude chen beta va nén can nhéc didu trj véi
céc hoat chét khéac. Bénh nhan bi méc céc bénh tim
mach nén dugc theo ddi cac ddu higu x4u dicha
nhirng bénh nay va cac tac dung bét loi.

* Bénh suy tim phai dwoc kiém soat day da trude khi
bt dAu diBu tri v&i timolol. Can theo ddi cac dau
hiéu va triéu chitng suy tim & nhitng bénh nhan cé
tign sir suy tim n3ing, va can kiém tra nhip tim clia
cac bénh nhan nay. '

R&i loan mach

* Than trong khi diéu trj thudc cho nhirng bénh nhan
bi x40 trén/réi loan tuén hoan ngoai bién ndng (nhu
nhitrng dang nang cla bénh Raynaud hodc hoi
chirng Raynaud).

R4l loan hé hip

e Céc phan (rng dudng ho hép, ké ¢ca tir vong do co
thét phé quén & bénh nhén bi hen da dugc bdo cao
sau khi ding mét s6 thudc tra mét chen beta.

Ha dudng huyét/bénh déi thao duéng

* * Than trong khi diing c4c thudc chen beta cho nhitng
bénh nhan ha dwérng huyét ti phat hodc bj bénh dai
thao dudrng khang én dinh do cac thudc chen beta
c6 thé che dau cac déu hiéu va trigu chirng clia ha
dudrng huyét cdp tinh.

Cuwérng gidp

* Cac thudc chen beta cling c6 thé che d&u c4c ddu
hiéu clia bénh curdmg giap.

Yéu co

* Cacthudc chen beta-adrenergic da duoc bao cao
¢6 thé gay yéu co thé hién & céc triéu chirng nhurgc
co (vi du: song thi, sup mi va yéu toan than).

Céc thudc tre ché beta khéc

¢ Tac dung trén 4p Iire ndi nhan hodc cdc tac dung
chen beta toan than da biét ¢é thé xudt hién khi
timolol duwrgc dung cho cac bénh nhan dang didu tri
véi thudc chen beta dudrng toan than. Nén theo doi
chit ché d4p rng chia cac bénh nhan nay. Khéng
khuyén c4o sir dung hai thuc chen beta-adrenergic
tai ché (xem muc Turong téc, twong ky cia thuéc).

Phan (rng qud man

* Trong khi diing cac thuéc chen beta, nhitng bénh
nhan ¢é tién st di irng hodc tién sir cla phan
{ng qua man nang véi mét sé di nguyén co thé
phan (rng manh hon véi thir thach 13 lai véi céc
di nguyén nay va cé thé khong dap trng vai lidu
adrenalin thang thueng dung dé didu tri céc phan
(rng qua man. ]

Bong hic mac

» Bong hic mac da duoc bao céo Vi viéc didu
tri bang thudc (rc ché thly dich (nhu timolol,
acetazolamid) sau phdu thuat mé bé cing mac.

Gay mé phiu thujt

* Céc thudc nhan khoa chen beta c6 thé tre ché céc
tac dung chl van beta toan than nhu cia adrenalin.
Nén thong bao cho bac sTgay mé khi bénh nhén
dung timolol.

Téac dung trén mit

e Céitkinh ngéhiém vé sir dung hdn dich nho mét
AZARGA diéu tri cho cac bénh nhan glocom gia tréc
vay hodc gldcom sic t8. Cén than trong khi st dung
thudc cho cac bénh nhan nay va theo dai &p I ndi
nhan chét ché.
Hén dich nhd mé&t AZARGA chura duge nghién cliru
trén bénh nhan glocom goéc hep va khdng duoc
khuyén céo sir dyng cho di trgng bénh nhan nay.

¢ Céc thudc irc ché carbonic anhydrase dung dudng
udng c6 thé 1am gidm kha niing thire hién nhitng
hoat dgng ciin c6 sur tinh tao dau oc va/hogc phéi
hep cac dong tac & bénh nhén cao tudi. Hon dich
nho mét AZARGA dugc hdp thu vao tuain hoan
chung vi vy nhirng tac dung nay van c6 thé xay ra
khi dling thuéc nhd mét.

*  Vaitrd ¢6 thé c6 cha brinzolamid trén chire niing
biéu mé giac mac chua dugc nghién ciru trén cac
bénh nhan c6 gidc mac suy yéu (d3c biét 1A nhirng
bénh nhan cé s6 lwgng té bao biéu mé thdp). Dic
biét, nhirng bénh nhéan st dung kinh &p trong chura
duoc nghién ciru va can theo ddi cac bénh nhan
nay cén than khi sir dung brinzolamid, vi céc thudc
trc ché carbonic anhydrase ¢6 thé anh hudng dén
kha néng hgdrat hod cuia gidc mac va deo kinh ép
trong cé thé gay ra cac nguy co khéng t6t d6i véri
giac mac. Khuyén céo than trong theo ddi cac bénh
nhan cé giac mac suy yéu vi du nhu bénh nhan dai
thao duérng hoac bj loan dudng gidc mac.

* Benzalkonium clorid, mét chat bao quan hay duoc
str dung trong céc ché phdm thudc nho mét cé thé
géy ra bénh gidc mac dam nhé va/hodc bénh gidc
mac loét nhiém déc. Vi hdn dich nhé mét AZARGA
¢6 chira benzalkonium clorid, can theo ddi cén than
trong trudrng hop ding thudc thudng xuyén hodc
kéo dai.

Kinh 4p trong .

*  Hén dich nhd mat AZARGA ¢6 chira benzalkonium
clorid ¢é thé gay kich (rng va lam déi mau kinh ap
trong mém. Tranh tiép xc véi kinh 4p trong mém.
Bénh nhan can dugc huéng dan thao kinh ap trong
trirde khi nhd hdn dich nhé méat AZARGA va dei it
nhét 15 phat trirée khi deo lai.

TUONG TAC, TWONG KY CUA THUGC

» Hén dich nhd m&t AZARGA ¢6 chira brinzolamid,
moét chét tre ché carbonic anhydrase va méc du dung
nhé tai mét, thuéc van durgce hép thu toan than. Réi
loan cén blng acid-base dd duwgc bao cdo véi cac
thude trc ché carbonic anhydrase duéng uéng. Nguy
co xay ra trong tac can dugc can nhic & c4c bénh
nhén ding hén dich nhd mét AZARGA.

* |sozyme cytochrome P450 chiu trach nhiém chuyén
ho4 brinzolamid gdm c6 CYP3A4 (quan trong nhat),
CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8 va CYP2C9. Céc chit.
(rc ché CYP3A4 nhu ketoconazol, itraconazol,
clotrimazol, ritornavir va troleandomycin duoc
cho 12 $8 (r¢ ché sy chuyén hoa brinzolamid bing
CYP3A4, Can than trong khi sir dyng déng ther
véi céc thude (rc ché CYP3A4. Tuy nhién, it co kha
nang xay ra su tich luy brinzolamid vi thudc thai trir
cht yéu qua than. Brinzolamid khéng (rc ché cac
isozyme P450.

¢ Cothé c6 tac dung higp ddng trén céc tac dung
toan than da biét clia cac thudc (rc ché carbonic
‘anhydrase & bénh nhan dung thuéc irc ché
carbonic anhydrase duéorng udng va thudc nhd mét
brinzolamid. Khéng khuyén céo diing ddng thei cac
thuéc nhé mét ¢6 chira brinzolamid va cac thudc trc
ché carbonic anhydrase duéng uéng.

¢ Phan rng tang huyét 4p khi nglrng clonidin d6t ngdt
¢6 thé tram trong hon khi dang sir dung céac thudc
chen beta. .

* Nguy co xay ra tac dung chen beta toan than (nhu .
giam nhip tim, trAm cam) da dwoc bao céo khi két
hop didu tri thudc e ché CYP2D6 (nhu quinidin, -
fluoxetin, paroxetin) va timolol.

*  Céac thudc chen beta ¢6 thé lam téng tac dung ha.’

duérng huyét cdia cac thude chdng déi théo dirdmg.

*  Cdthé co tac dung hiép ddng dén t¢i ha huyét
4p va/hoéc cham nhip tim dang ké khi dung ddng
thoi cac dung dich nhd mét chen beta véi cac:
thudc chen kénh calci, chen beta-adrenergic, c4c
thudc chéng loan nhip (bao gdm amiodaron), hodc
glycosid tim loai digitalis, c4c thu6c gi& cudng giao
cérm dudng udng.

¢ Giain ddng tir do slr dung ddng thdvi thude tra mit
chen beta va adrenalin (epinephrin) ddi khi da duoc
béo céo.

¢ Cacthuéc chen beta ¢é thé lam giam ddp (rng vé&i
adrenalin dugc dung dé didu tri cac phan (g qua
mén. Can dac biét than trong & bénh nhan cé tign
st dj trng hodic sé¢ phan vé,

Tinh twong ky,

Khéng &p dung. X ,

PHU NI CO THAI, CHO CON BU VA KHA NANG

SINH SAN

Phu nit c6 thai

* Chua c6 nghién ciru dugc tién hanh nhim danh gia
anh hudng ciia viée sir dung tai chd dung dich nhé
mét AZARGA trong théri ky mang thai & nguoi. St
dung brinzolamid dudng udng khong gay ditat &
thai nhi trén chudt céng hodic th, nhirng gay glam’
trong lrong cla bao thai va gia ting cac bién thé
trén sy phaét trién & chudt.

* Céc nghién ctru dich t& hoc khéng cho thdy cac anh
hwéng di tat nhung cho thdy nguy co thai cham
phat trién trong tlr cung khi me diing cac thudc chen
beta duérng udng. Thém vao d6, cac ddu hiéu va
triéu chirng chen beta (nhwr cham nhip tim, ha huyét
&p, suy hé hdp va ha dwéng huyét) da duod quan
sat thay & nhdi nhi khi céc thudc chen beta dugc
diing cho me cho dén lic sinh. :
Khong nén diing hén dich nhé mit AZARGA trong
thai ky trir phi thirc s cén thiét. Tuy nhién, néu
dung hén dich nhé mat AZARGA trong khi mang
thai cho dén Itic sinh, cn theo ddi c4n than nhd nhi
trong suét nhirng ngay dau mdi sinh.

Phu nir cho con bu : v

¢ Céac nghién clru trén d6ng vat cho thédy sau khi ding
dudrng udng, brinzolamid duroc tiét vao sira. Khong
biét liéu brinzolamid nhd mé&t c6 duoc tiét vao sira
ngudi hay khéng. Cac thudce chen beta dugre bai tiét
vao sira me co kha néng gay ra céc tac dung khéng
mong mudn nghiém trong trén tré bl me.

Kha néang sinh san

¢ Chua c6 nghién ciru durgc tién hanh nhim danh gié
anh huéng cla sir dung tai chd dung dich nhd méat
AZARGA trén kha nang sinh san & ngudri. Chura 66
dir liéu nghién ctru Iam sang nao cho thdy bat ki anh
huéng cua brinzolamid ho3c timolol 16n kha néng
sinh san clia nam giéi cling nhur nit gigi sau khi ding
duéng udng. Cling khéng cé dur doan nao vé anh
hudng 1én kha néing sinh séan cua nam gidi ciing nhw
ni¥ gi&i do didu tri bgéng hén dich nhé mat AZARGA.

ANH HUONG LEN KHA NANG LAI XE VA VAN

HANH MAY MOC h

Nhin mér tam thei hodc céc rdi loan thi gidc khac c6 thé

anh hudng t¢i kha nang lai xe hodc van hanh may maéc.

Né&u nhin mér xuat hién sau khi nhd mat, bdnh nhan phai

ché& cho téi khi nhin 1 lai rdi méi duoc lai xe hodc van

hanh may méc.

Cac thudc tre ché carbonic anhydrase c6 thé lam giam

khé n&ng thyre hién nhirng céng viéc can sy tinh tdo

tinh than va/hoAc cin sir phdi hop v thé chét. .

PHAN UNG BAT LO1

T6m tat vé tinh an toan cia thuéc

Trong hai nghién ctru 1am sang kéo dai 6 thang va

12 théng, theo dai 394 bénh nhan didu tri bang hdn dich
thudc nhé mét AZARGA, tac dung khéng mong muén
hayagép nhét la nhin mé thoang qua xay ra sau khi nhd
thudc (3,6%), kéo dai tir vai gidy téi vai phut.

Béng tém tit cdc phan &rng bét loi

Céc phan (rng bét loi sau da duge bao céo qua cac
ther nghiém 1am sang véi hén dich nhd mét AZARGA
va dugc phan loai theo quy wéc nhu sau: rét thudng
gép (= 1/10), thuéng gép (2 1/100 dén < 1/10), it

gap (= 1/1.000 d&n <1 /100), hiém gép (= 1/10.000

dén < 1/1.000) va rdt hiém gap (< 1/10.000). Trong mbi
nhém tin s6, cac phan (rng bét loi dwoc trinh bay theo
thir ty mirc d6 nghiém trong giam dan.

Phéan &ng bat loi
(thudt ngir cha MedDRA
(phien ban 18.0))

ft g&p: giam s6 lwong bach cau

Phan loai hé co
quan

R&iloan mau va hé
bach huyét

Réiloan tam than
Rdi loan than kinh

Hiém gdp: mét ngh
Thudng gap: ching loan vi gidc




Thudng gép: viém gidc mac
chdm, nhin mé, dau mét, kich
(rng mét

It gap: viém giac mac, khd mét,
giac mac bt mau thuéc nhudm,
ngtra mét, cAm gidc bét thudrng
& mét, tiét gl mat, sung huyét
mét, viém mi mit, viém két mac
di trng, ri loan gidc mac, sung
huyét két mac, méi mét, ngira
mi mét, viém béd mi di (g

Hiém gdp: Trgt gide mac, cdm
gidc néng & hau phong, chirng
s¢ anh sang, tang tiét nuwréc mat,
sung huyét ciing mac, ban @6 &
mi mat, ria mi mét khé cing
Thudrng gdp: giam nhip tim

1t gdp: tut huyét 4p

It géip: bénh phéi thc nghén man

R&i loan mét

R&i loan tim
Réi loan mach

Réi loan hé hép, I8ng (tinh, ho

ngucvatrungthét  |Hiém gdp: dau & hau hong,
chay mii

?gtl r'\?g: than va ft ggip: di tidu ra mau

Davacactchirc [/t gdp: bénh & t6c, rdiloan mé

duéida liken phang

R&i loan toan than va
tai chd dung thuéc

Mo ta mét 88 phan irng bét ol

Loan v gi4c (cam gidc bat thuwdrng hodc ding & miéng
sau khi nhé thudc) 14 mét tac dung bét loi toan than
thurdng dugc mé ta khi si dung hén dich nhd méat
AZARGA tron% cac thir nghiém lam sang. Nguyén nhan
1& do thudc nhé mét chay vao mdii hau théng qua dng
miii 18 va do brinzolamid gay ra. Nh&m nhe mat lai va &n
chin éng mii - |& sau khi nhd mét s& lam giam tac dung
khéng mong mudn nay.

Tt gdp: cam giéc khé chiu

H&n dich nhé mét AZARGA c6 chira brinzolamid 12 mét

dén chaf sulfonamid (rc ché carbonic anhydrase va hdp

thu vao fudn hoan chung. Céc tac dung trén tiéu hoa,

hé than kinh, mau, than va chuyén ho4 thudng xay ra

khi dung chét trc ché carbonic anhydrase dudong toan

than. Cac phan (g bét loi xay ra khi ding chét trc ché

carbonic anhydrase toan than cling c6 thé xay ra khi

dung tai chd. :

Céc phan ung bt loi tir theo déi hau mai dugc trinh bay

sau day. Khong thé uéc tinh tan sudt gap tir nhitng dii

liéu hién ¢6.

Phén loal h§ co
quan

Tac dung bét lo1
(thuéat ngir cua MedDRA
(phién ban 18.0))
Séc phan vé, mdn cam
Panh tréng ngyc
U tai
Tram cdm
Chéng mat, nhire dau, di cam
Dj (rng mé&t, phu mi mé&t, suy
giam thi e, viém két mac
Tang huyét &4p
Hen, khé thé, chdy méu cam

Réi loan hé mién dich
Réi loan tim

Réi loan tai va mé dao
R3i loan tam thiin

Rdi loan hé than kinh
Réi loan mét

Réi loan mach

Réi loan hé hép, Idng
nguwc va trung that
R4 loan tiéu héa

Bau bung, tiéu chay, khé
miéng, buén nén

Dava cac t6 chirc Rung téc, ban dé phat ban,
dudida ngtra

Réiloan co va cac mé | Dau cor

lién két

R&i loan toan than va
tai chd diing thudc

H&n dich nhé mét AZARGA chira brinzolamid va timolol
(dudi dang timolol maleat). C&c phan tng bét lgi khac
gép khi sir dung céc thanh phan hoat chat riéng 16 nay
¢ thé sé xay ra khi dung hén dich nhd mit AZARGA.
Chung bao gém:

BDau nguc, mét moi

Brinzolamid 10mg/mi

| Timolol 5mg/mi

Phén loai hé théng co quan

Thuat ngir theo MedDRA (v.15.1)

Nhiém tring va xam nhiém

Vidm miii hong, viém hau hong, viém mdi,

viém xoang

Mau va hé thdng bach huyét | Giam s6 long hdng clu, ting clorid trong méu

Hé mién dich Qua mén

Chuyén hoé va dinh dudng . |Ha dwdng huyét

Tam than L&nh dam, tram cam, cAm giéc tram uét, suy Tram cam
giam tinh duc¢, 4¢ mdng, céing thing

Hé théng than kinh Budn ngtl, mit chirc ning van ddng, chirng Thiéu mau néo, tai bién mach
quén, giam tri nh¢, hoa mat, di cam, run, dau n&o, ngét, dau dau, hoa mét
dau, , gidm cam gidc, mat vi gidc

Mét Viém két mac, bénh két mac, ting ti 16 15m dfa | Viém két mac, nhin 61, viém gi4c
thi/ dia thi, t6n thwong biéu md giac mac, r8i magc, roi loan thj giac, sa mi mat
loan biéu mé gidc mac, t&ng nhan ap, l&ng cdn &
mat, nhuém mau gidc mac, phu gidc mac, viém
két mac, viém tuyén Meibomius, nhin d@8i, nhin
nhog, lo4 mét, gidm thj l'c, mong thit, khé chiu &
mét, kho gidc-két mac, mat cam gidc & mét, hinh
thainh sac t6 & mang cirng, u nang dudi két mac,
r6i loan thj giac, sung n& & mét, di 'ng mét, rung
16ng may, bénh & mi mét, phu mi mit

Tai va mé dao U tai, hoa mét chéng mét )

Tim Suy tim-hé hép, con dau th&t ngure, cham nhip [ Pau tim, suy tim, loan nhip tim,
tim, nhip tim khéng d&u, loan nhip tim, danh nghé&n nht th&t, cham nhip tim,
tréng ngwe, nhip tim nhanh, t&ng nhip tim danh tréng ngurc

Mach Tang ap lyc mdu, tang huyét ap Ha huyét 4p

Ho hép, 1Bng ngwe va trung
that

hat hoi, khé miii

Kho thé, hen, phé quan phan (rng qua mirc,
chdy mau cam, kich (rng & hong, ngat mi, tic
nghén duéng hé hdp trén, chay dich sau mui,

Suy hd hép, co thét phé quan,
'kho thé, ngat mii

Tiéu hod

Kho miéng, viém thyc quan, nén, tiéu chay,
budn nén, chéan &n, dau byng trén, khé chiu &
bung, kho chiu & da day, tdng nhu dong rudt,
r8i loan tidu hoa, giam cam gic & miéng, cam
gidc khdc thudong & miéng, chwéng bung

Tiéu chay, budn nén

Gan- méat

Xét nghiém chirc ndng gan bét thudng

Da va céc té chirc dudida

May day, ban & chén tay, phat ban, ngira ca
ngudi, rung téc, céing da, viém da, ban do

Rung téc, phéat ban

Hé co xwong va cac mé Pau lung, co cirng co, dau co, dau khép, dau
lién két dau chi
Than va tiét niéu Pau than, dai dit

Hé sinh s&n va vi

Réi loan chirc néing cuong duong

Toan than va tai vi trf diing

Dau, suy nhurere, khé chiu & ngue, mét, cam giac

Suy nhugc, dau nguc

thudc bat thudng, cdm giac bdn chdn, kich thich dau
nguc, phil ngoai vi, yéu mét, lng dong thudc
Tén thurong, ngd ddc va bién | Dij vat & mét
chirng thi thuét
QUA LIEU VA CACH XU TRI

Trong trudng hop khéng may nuét phai, cac triéu chirng
qua liéu cGa chen beta c6 thé bao gdém nhip tim cham,
ha huyét &p, suy tim va co thit phé quan.

Do brinzolamid, m4t can bing dién gidi, ti€ntriéntei
nhiém toan mau va cac tac dung trén hé than kinh c6 thé
xay ra. Can theo dbi dién giai huyét thanh (d%c biét l1a
kali mau) va pH mau.

Néu xay ra nhd mét qua lidu hdn dich AZARGA, can
didu tri hd tro va didu trj triéu chirng. Céc nghién clru da
cho thy timolol khéng bj thai trr qua loc mau.

PAC TiNH DUQ'C LUC HOC

Nhém duere Iy: Thude didu trj gldcdm va co dong tdr.
Ma ATC: SO1EDS1

Co ché téc dung

Hon dich nhd mat AZARGA ¢6 chira 2 hoat chét:
brinzolamid v& timolol maleat. Hai hoat chét nay lam giam
finh trang tang nhain ap ch(i y8u baing cach gidm sy tiét
thily djch, tuy nhién theo cac co ché khac nhau. Tac dung
két hop clia hai thanh phin hoat chét nay s& lam ha nhan
4p t6t hon so vd&i khi dung tirng thanh phan don ddc.
Brinzolamid 14 mét chét trc ché manh carbonic anhydrase
(CA-l) & ngudri, iso-enzym ndly ¢6 chii yéu & mét.

Su (rc ché carbonic anhydrase & tua mi cia mét lam
gidm sy tiét thiy dich, c6 18 bang céch lam cham sy tao
thanh ion bicarbonat nh& d6 lam giam van chuyén natri
va thiy dich.

Timolol 1a mt chat chen adrenergic khéng chon loc,
khéng c6 hoat tinh cuédrng giao cam ndi tai, trc ché tryee
tiép co tim hodc hoat tinh 6n dinh mang. Céac nghién
cltu béng nhén ap ky va do thay dich bang phuong
phép do quang fluorophotometry & ngudi chi ra réing cor
ché tac dung chinh cua thuéc cé lién quan t&i gidm sy
hinh thanh thiy dich va tdng nhe su thoat vy thiy dich.
Téc dung duoc luc

Azarga ch(ra hai hoat ch4t Ia brinzolamid va timolol
maleat 14 nhirng hoat chat dwoc phé duyét véi chi dinh
lam gidm 4p lwe ndi nhén & nhi¥ng bénh nhan glécém
g6c mé hodc ting nhéan 4p véi co ché tac dung khac
nhau. AZARGA gy giam nhn ap trung binh nhigu hon
khi dung don dgc AZOPT (hdn dich nhd mét brinzolamid
1%} hodc dung dich timolol maleat 0,5%.

Céac téc dung lam sang

Trong mét nghién clru lam sang 12 thang c6 d6i chirng &
bénh nhén bi glécém goc mé hoc tang nhén &p, ma theo
y kién c4c nha nghién ciru 14 cin liéu phép diéu tri két hop,
va c6 4p Iyc ndi nhan ban dau trung binh tir

25 dén 27 mmHg, tac dyng ha nhan 4p trung binh cla hdn
dich nhé mét AZARGA khi dung 2 lan/ngay Ia tir 7 dén

9 mmHg. Tac dung gidm ap lie ndi nhan trung binh cla
hdn dich nhd mét AZARGA khéng kém hon so voi
dorzolamid 20 mg/mL + timolol 5 mg/mL, d& duoc chitng
minh qua t4t ca cac thoi diém tai t4t ca céc Ian tham kham.,
Trong mét nghién clru 1am sang 6 thang cé di chirng &
bénh nhan bi glécdm géc mé& hodc ting nhan 4p véi ap
lyc ndi nhan trung binh trong khoang 25 dén 27 mmHg,
tac dung ha &p lyc ndi nhén trung binh ciia hédn dich nhé
mét AZARGA khi dung 2 I&n/ngay Ia tir 7 dén 9 mmHg,
va nhigu hon t¢i 3 mmHg so véi brinzolamid 10 mg/mL
khi dung 2 [an/ngay va nhidu hon téi 2 mmHg so véi
timolol 5 mg/mL khi dung 2 }an/ngay. Su giam ap lirc
ndi nhan trung binh c6 y nghfa thdng ké so vé&i dung
brinzolamid hodc timolol don déc da quan sat thdy & tat
ca cac thoi diém tai t&t ¢a cac 1an tham kham.

Trong 3 thir nghiém 1am sang c6 ddi chirng, cam giac
kho chiju & mat xuét hién sau khi nhd hdn dich nhé mét
AZARGA thdp hon dang ké so véi khi dung dorzolamid
20 mg/mL + timolol 5 mg/mL.

Péi twong tré em

Khéng khuyén cdo sir dung AZARGA & tré em dudi

18 tudi do con thidu dir lidu vé tinh an toan va hiéu qua
{xem muc CHI BINH)

PAC TINH DUQC DONG HOC

Hap thu

Sau khi nhé mét hdn dich nhd mit AZARGA,
brinzolamid va timolol dwgc hdp thu qua gidc mac va
vao vong tudn hoan chung. Trong mét nghién ctru duoc
dong hoc, ngudi khoé manh diing brinzolamid dudng
udng (1 mg) hai [an mét ngay trong 2 tuéin dé rat ngén
théri gian dat téi trang thai 6n dinh trurdre khi bat ddu
dung hén dich nhé mét AZARGA. Sau 13 tulin nhé hdn
dich nhé mat AZARGA hai lan mét ngay vao hai bén
mét, ndng d$ brinzolamid trong t& bao hdng cAu trung
binh do dugc 12 18,8 +: 3,29 uM, 18,1 £ 2,68 pM va

18,4 + 3,01 uM tai thoi diem twrong irng 1&

4, 10 va 15 tuan, cho thdy ndng d6 brinzolamid trong
hong cau & trang thai 8n dinh da dugc duy tri (CA-1i dat
12-2019

trang thai bao hda trong hdng ciu tai khoang 20 pM).
Sau khi diing hdn dich nhd mat AZARGA, Cp,, trung
binh ciia timotol trong huyét twong & trang thai én dinh
12 0,824 ng/mL va T, 12 0,79 gid.

Phén bd ,

Ti1& lién két protein huyét tiong clia brinzolamid & mirc
trung binh (khoang 60%). Brinzolamid tap trung chi yéu
trong té bao hdng ciu do thudc cé &i luc cao, lién két voi
CA-ll va & mirc d6 it hon la véi CA-L. Chét chuyén hoa
c6 hoat tinh N-desethyl ciing tich luy trong té bao hdng
chu, g&n chl yéu véi CA-L. Ai lye clia brinzolamid va
chat chuyén hoa véi té bao hdng cau va cadc mb CA dén
téi thudc c6 ndng do thap trong huyét tirong.

Timolol cé thé do duwerc trong thuy dich ngudi sau khi
dung dung dich nhd mét timolol va trong huyét twong
cho t6i 12 gi& sau khi diing hén dich nhd mét AZARGA.
Chuyén héa

Con duéng chuyén hod ciia brinzolamid lién quan

dén N-dealkylation, O-dealkylation va oxy hoa

chudi N-propyl cia né. Chat chuyén hod chinh clia
brinzolamid & ngui la N-desethyl brinzolamid, chat
nay cling lién két véi CA-| khi cé mét brinzolamid va
tich Iy trong té bao hdng cau. Cac nghién ciru in vitro
cytochrome P450 isozym cho thdy chuyén hoa cda
brinzolamid lién quan chi yéu 8én CYP3A4 ciing nhu

it nhét Ia 4 isozym nira bao gém CYP2A6, CYP2BS§,
CYP2C8 va CYP2C9.

Timolol dugc chuyén hod theo 2 dwdng. Mét durdng
tao ra chubi ethanolamin trén vong thiadiazol va duéng
con lai tao ra chudi ethanolic trén morpholin nitrogen va
mét chudi thir hai twong ty véi nhém carbonyl gén vao
nitrogen. Timolol chuy&n hod chi yéu nhéy CYP2D6.
Su bai tiét/thai trir

“C brinzolamid dwgrc thai trlr chil yéu qua nuréc tidu va
phan véity 16 trong duong, 32% va 29% twong ing,
Khodang 20% liéu thai trlr qua nudrc tidu 1a chét chuyén
hoé. Brinzolamid va N-desethy! brinzolamid |4 thanh
phan chd y8u tim thdy trong nuréc tidu cling voi déu vét
(<1%) cha chét chuyén hoa N-desmethoxypropyl va
O-desmethyl.

Timolol va céc chét chuyén hoa clia né dugc thai trir chl
y8u qua than. Khoang 20% lidu timolol duwgc théi tnr qua
nudc tiéu dudi dang khéng ddi, phin con lai dudi dang
chét chuyén hod. Théi gian ban thai huyét turong clia
timolot sau khi diing hén dich nhd mit AZARGA |2 4,8 gidy.
Nhém d8i twong va finh trang sivc khde dic biét
Tré em: Hén dich nhd mét AZARGA chua duge danh
gia & bénh nhi.

Ngudi cao tudl: Nhin chung khéng ¢6 sy khac biét v& an
toan va hiéu qua didu trj dwgc quan sat thdy gitra nhém
bénh nhan cao tudi va cac bénh nhan ngudi Iém khac.
Gii tinh: Sau khi nhd mat hdn dich nhd mit AZARGA,
khong ¢ su khac biét lién quan t¢i 1am sang trong sur
phoi nhiém toan than déi véi brinzolamid, Ndesethyt
brinzolamid hodc timolol, khi phén tich theo gidi tinh.
Chung tdc: Khdng ¢c6 sir khac biét vd an toan va

hiéu qua didu tri do yéu t8 chlng toc véi hdn dich nhd
mét AZARGA.

Bénh nhén suy gan: Hén dich nhd mit AZARGA chua
duoc nghién ciu & bénh nhan mic bénh gan.

Bénh nhéan suy than: Hon dich nhé mit AZARGA chua
dugc nghién cttu & bénh nhan suy than.

D{r LIEU AN TOAN PHI LAM SANG

DUt liéu ti&n 1am sang khéng phéat hién ddc hai dic

biét n&o déi v&i ngurdi dura trén cac nghién clru thong
thudrng vé duroc IV an toain, déc tinh cua ligu Idp lai, doc
tinh di truy&n va kha ning gay ung thw. Bac tinh sinh san
ti&n 14m sang chl quan sat duwec tai mirc dd phoi nhidm
d0 d8 xem xét vurot qua sy phoi nhim t6i da & ngudi,
cho théy it 6 lién quan dén sir dung 1am sang.

HAN DUNG

24 thang ké tir ngay san xuét.

Khéng dung sau khi m& np lo 1an diu 28 ngay.

BIBU KIEN BAO QUAN.

Béo quan & nhiét 4o duéi 30°C.

QUY CACH PONG GOt

Hop 1 lo dém giot DROPTAINER® chira 5 ml.

TIEU CHUAN CHAT LUQNG: TCCS

CO SO SAN XUAT

S.A. ALCON-COUVREUR N.V,

Rijksweg 14, B-2870 Puurs,

Belgium (Bi).
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