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RXAZARGA®

Thudc nay chi diing theo don thudc.

Pé xa tam tay tré em.

Doc k§ hwéng dén str dung truée khi ding.
Théng bao ngay cho bac sy hodc dugc sy nhirng
phan trng ¢6 hai gap phai khi str dung thuéc.
THANH PHAN

Thanh phin hoat cht: ¢

Mai ml chira Brinzolamid 10 mg va Timolol 6 mg (dudi
dang Timolol maleat 6,8 mg).

M&i o 5 ml chira Brinzolamid 50 mg va Timolol 25 mg
(dwéi dang Timolol maleat 34 mg).

Thanh phan ta duoc:

Chét bao quén: Benzalkonium clorid 0,1 mg/ml.

Dinatri edetat, natri clorid, tyloxapol, mannitol,
carbomer (974P), natri hydroxyd va/hodc acid
hydrocloric (46 digu chinh pH), va nuac tinh khiét.
DANG BAO CHE -

Hén dich nhé mét. i

Hé&n dich v6 khuan, ddng nhat mau tring dén tréng nga,
pH 6,7 - 7,7, nong do tham thau 260 — 330 mOsm/kg.
CHI B|NH

Han dich nhd mat AZARGA duorc chi dinh lam giam ap
Ire ndi nhan (I0P) & ngudi trwdng thanh biglécém goc
mé ho#c tang nhan ap, ma don triliéu khéng ha nhan
ap ¢6 hidu qua.

LIEU DUNG VA CACH DUNG

Ligu dung

Nh 1 giot hdn dich nhd mat AZARGA vao i két mac
clia mat bi bénh hai 1an mbi ngay.

Bénh nhén nhi : 5 :

Khéng khuyén céo str dung hon dich nhd méat AZARGA
¢ho tré em duwéi 18 tudi do dir liéu vé an toan vahigu
qua didu trj con han ché.

Sir dung & bénh nhén suy gan, suy than

Chua cé nghién cru ndo cia hon dich nho mét
AZARGA hoic cia dung dich thudc nho mét timolol

5 mg/mL dugc thue hién trén bénh nhan suy gan hodc
suy than. Khéng can hiéu chinh lidu & bénh nhan suy
gan hodc bénh nhan suy than nhe va vira.

H&n dich nhé mat AZARGA chura dirgc hghién clru trén
banh nhén suy than ndng (@6 thanh thai creatinin nhd
hon 30ml/phut) hode bénh nhan nhiém toan tang clorid
mau. Vi brinzolamid va cac chét chuyén hod chinh cla
né thai trir cht yéu qua than, chong chi dinh ding hén
dich nhd mét AZARGA cho bénh nhan suy than nang
(xem phan Chdng chi dinh). 2

Bénh nhén cao tudi

Nhin chung khéng c6 si khag biét v& an toan va hiéu
qua digu trj dugc quan sét thdy gitra nhom bénh nhan
cao tudi va cac bénh nhan ngudi lon khag.

Céch dun

Chi dung dé nhd mat.

Huéng dén bénh nhan l&c ky lo thudc trurére khi sir dung.
D& tranh nhiém khudn dau dng nhé thudc va hén dich
thudc, can than trong khéng dé dau nhd cia lo thuéc
cham vao mi mét va c4c viing xung quanh mat, hoac
bt cir b mat pao. Huéng dan bénh nhan déng chat
nép lo thudc khi khéng st dung.

Sau khi mé np, néu vong gén dam bao bjrévira, can
thao bé né di trwwére khi diing thudc.

Sau khi nhd mét bénh nhan nén &n vao 8ng dén 16 hodc
nham mat, sy hap thu toan than cla thudc sé giam.
Pidu nay sé& gitip gidm cac tac dung khdng mong muén
toan than va 18ng tac dung tai chd cla thudc.

Néu diing nhigu hon mot loai thude nhd mét, cac thude
nén duge ding cach nhau it nhét 5 phut.

Néu quén nhd mét 18n, bénh nhan nén tiép tuc diing ligu
tiép theo dﬂn%chi dén vé lidu ding. Khéng duoc nhé qua
mot giot mot Ian, 2 1an mdi ngay vao mét can digu tri.
Khi sir dung hén dich nho mét AZAGA dé thay thé cho
mot thude dieu tri glocém khac, can ngwng sir dung
thude duge thay thé va bat dau dung AZARGA vao
ngay tiép theo.

Huwéng dén sir dung, xr 1y va hily bo

Khéng co yéu cau dic biét.

CHONG CHi BINH

«  Qué man vai cac thanh phan hoat cht, voi bat cir ta
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Gay mé phau thuat

.

Cac thubc nhan khoa chen beta co thé trc ché céc
tac dung cht van beta toan théan nhu clia adrenalin.
Nén théng bao cho bac sT gay mé khi bé&nh nhan
dung timolol. !

Téc dung trén méat

Ca it kinh nghiém v& sir dung hén dich nhd mét
AZARGA diéu trj cho céac bénh nhan glécom giatréc

vay hodc glocam sdc t8. Can than trong khi str dung

thudc cho c&c bénh nhan nay va theo doi ap lyc noi
nhan chat ché. :
Hén dich nho méit AZARGA chwra dugc nghién clru
trén bénh nhan glécom géc hep va khéng duoc
khuyé&n céo st dung cho di tirgng bénh nhan nay.
Céc thudc trc ché carbonic anhydrase dung dudng
uéng c6 thé lam gidm kha niing thure hién nhiing
hoat déng can cé su tinh téo dau éc va/hodc phéi
hop cac dong tac & bénh nhan cao tudi. Hon dich
nho mat AZARGA duroc hap thu vao tuan hoan -
chung Vi vay nhirng tac dung nay vin c6 thé xay ra
khi diing thudc nhd mét.
Vai trd ¢6 thé c6 clia brinzolamid trén chitc nang
biéu mé gidc mac chura dugc nghién ctrutréncac -
bénh nhan cé gidc mac suy yéu (déc bigt |a nhirng
bénh nhan ¢6 s6 lrgng té bao biéu mo thép). Pédc -
biét, nhirng bénh nhan st dung kinh ap trong chura
duoe nghién ctru va cn theo dai cac bénh nhan
nay cén than khi sir dung brinzolamid, vi cac thudc
{rc ché carbonic anhydrase ¢é thé anh hwdng dén
kha ning hydrat hod clia gidc mac va deo kinh ap
trong ¢ thé gay ra cac nguy co khdng t6t doi voi
giac mac. Khuyén céo than trong theo doi cac bénh
nhan cé giac mac suy yéu vi du nhu bénh nhan dai
thao dudrng hodc bi loan dudng giac mac.
Benzalkonium clorid, mdt chat bao quan hay dugc
st dung trong céc ché pham thudc nhd mét c6 thé
géy ra bénh gidc mac dam nhé va/hodc bénh gidc
mac loét nhidm déc. Vi hén dich nhé mét AZARGA
¢6 chira benzalkonium clorid, can theo dai cén than
}(réong ;ru'brng hop ding thudc thutrng xuyén hodc

o dai.

Kinh &p trong
.

H&n dich nho mét AZARGA cd chira benzalkonium
clorid cé thé gay kich (eng va 1am déi mau kinh ap
trong mém. Tranh tiép xdc véi kinh ap tréng mém.
Bénh nhan can dugc huéng dan thao kinh 4p trang
trirére khinhd hdn dich nhd mat AZARGA va doi it
nhét 15 phat trurére khi deo lai.

TUONG TAC, TWONG KY CUA THUGC

H&n dich nho mat AZARGA c6 chra brinzolamid,
mét chét tre ché carbonic anhydrase va méc di ding
nhd tai mét, thuéc van dwgc hép thu toan than. Réi
loan can béng acid-base da dugc béo céo veri cac
thudc Ui ché carbonic anhydrase dudng udng. Nguy
corxay ratirgng tac c¢an duge can nhac ¢ cac bénh
nhan dung hdn dich nhd mat AZARGA.

Isozyme cylochrome P450 chju trach nhiém chuyén
hod brinzolamid gdm co CYP3A4 (quan trong nhét),
CYP2AB, CYP2B6, CYP2C8 va CYP2C9. Cac chéat
trc ché CYP3A4 nhu ketoconazol, itraconazol,
clotrimazol, ritornavir va troleandomycin dugc

cho I 88 (r¢ ché st chuyén hod brinzolamid béng
CYP3A4. Can than trong khi str dung déng thoi

véi cac thude tre ché CYP3A4, Tuy nhién, it cé kha
ning xay ra su tich lug brinzolamid vi thudc thai trir
chii y8u qua than. Brinzolamid khéng trc ché cac
isozyme P450.

C6 thé c6 tac dyng hiép dong trén cac tac dung
toan than da biét cla céac thudc tre ché carbonic
anhydrase & bénh nhan ding thudc tre ché
carbonic anhydrase dudng uéng va thuée nho mét
brinzolamid. Khéng khuyén céo dung dbng thoi cac
thugc nhé mat cé chira brinzolamid va céc thudc trc
ché carbonic anhydrase dudng udng.

Phan (rng téng huyét ap khi ngtrng clonidin dot ngot
¢6 thé trAm trong hon khi dang sir dung cac thuée
chen beta.

Nguy co xay ra tac dung chen beta toan than (nhur
giam nhip tim, tram cam) da dugc bao cdo khi két
hop digu trj thude (re ché CYP2D6 (nhur quinidin,
fluoxetin, paroxetin) va timolol.

Céac thude chen beta ¢é thé 1am tang tac dung ha
Arrévnn hivét ehia cac thude chdna dai thao dudna.




duwge nao cua thuec Noac Vol cac suipnonarmia.

«  Bénh dwdng hé hap phan ting ké ca hen phé quén
hoac c6 tien sir hen phé quan, ho#c bénh tac nghén
dwong thé man tinh néng.

« Nhip cham xoang, hoi chirng nit xoang, block
xoang nhi, block nhi that dd hai hodc ba, suy tim rd
rét hodc sdc tim.

« Vidm mii di ¢rng ndng va phé quan dép trng qua
mirc, qua man cam véi cac thudc chen beta khac.

* Suy than ndng.

s Nhiém toan tang clorid mau.

CANH BAO VA THAN TRONG

Than trong chung

« Gidng nhu cac thude nhan khoa dung tai chd khac,
brinzolamid va timolol dugre hdp thu toan than. Do
thanh ph#n timolol c6 tac dung chen beta-adrenergic,
c6 thé xay ra cac tac dung khong mong mudn trén
tim mach, phéi va céc tac dung khéng mong muén
khac gidng nhu: quan sat thay voi cac thude chen
beta-adrenergic dung dudng toan than.

« Do hdndich nhd mat AZARGA dugc hép thu toan
than nén bénh nhan st dung thudc nay co thé xudt
hién cac phan (tng qua man hay gép véi cac dén
xudt sulphonamid. Gan ngirng diing thudc néu xuat
hién ddu hiéu clia cac phan (ng nghiém trong hodc
phan &rng qua man.

« Réiloan can bang acid-base da dugc bao céo khi
udng céc thudc (rc ché carbonic anhydrase duong
udng. S dung than treng & bénh nhan co nguy co
suy than do ¢d nguy co nhiém toan chuyén hoa.

«  Vaitro c6 thé ¢é cta brinzolamid [én chirc néng noi
ma giac mac clia bénh nhan bj ton thuong giac mac
(d&c biét 1a nhirng bénh nhan c6 s8 luwgng t€ bao ndi
mé thap) vén chura dirge nghign cliu. Cac chét tre
ché carbonic anhydrase cé thé anh hudng dén sy
hydrat hoa & giac mac gay méat bl va phil giac mac.
Vi vay, can giam sat cén than nhirng bénh nhan co
tén thuwong gidc mac (bénh nhan bi bénh dai thao
durng hodc bénh loan dudng gidac mac).

R&i loan tim i

+ O nhitng bénh nhan bi bénh tim mach (nhw bénh
mach vanh, dau that ngure kiéu Prinzmetal, suy tim)
va ha huyét ap, nén danh gié can trong viéc dieu tri
V&i cac thude chen beta va nén can nhéc didu tri véi
céc hoat chat khac. Bénh nhan bi mac cac bénh tim
mach nén dugc theo déi cac déu hiéu xau di clia
nhirng bénh nay va céc tac dung bat loi.

= Bgnh suy tim phai duoc kiém soat day du trude khi
bt dau diBu tri vai timolol. Can theo ddi cac déu
hiéu va triéu chirng suy tim & nhiing bénh nhan ¢
tign st suy tim nang, va can kiém tra nhip tim cta
cac bénh nhén nay.

R&iloan mach

« Thén trong khi digu trj thudc cho nhirng bénh nhan
bi x40 trén/réi loan tudn hoan ngoai bién ndng (nhu
nhitng dang ndng ciia bénh Raynaud hodc hoi
chirng Raynaud). :

R&i loan hé hép : ;

+  C4c phan trhg dwong hé hép, ké ca tir vong do co
thét phé quan & bénh nhén bi hen da dugc bao cao
sau khi diing mét 86 thudc tra mét chen beta.

Ha duwdng huyét/bénh déi thao dudng

«  Thantrong khi diing c4c thuéc chen beta cho nhiing
bénh nhan ha duwéng huyét tu phat hodic bi bénh dai
thao dudng khong 6n dinh do cac thudc chen beta
¢6 thé che ddu cac dau hiéu va triéu chirng cha ha
dwérng huyét cép tinh. i

Cuwong glap

«  Céac thudc chen beta ciing ¢é thé che ddu cac déu
hiéu clia bénh cudng giap.

Yéu co g

« Cac thudc chen beta-adrenergic da dwoc béo cao
¢6 thé gay yéu co thé hién & céc triéu chirng nhugc
co {vi du: song thi, sup mi va y&u toan than).

Cac thudc trc ché beta khac :

« Tac dung trén ap Iy ndi nhan hodc c4c téc dung
chen beta toan thAn da bigt c6 thé xudt hién khi
timolol duge diing cho cac bénh nhén dang diéu tri
véi thude chen beta dudng toan than. Nén theo doi
chit ché dép (rng clia cac bénh nhéan nay. Khéng
khuyén cao str dung hai thudc chen beta-adrenergic
tai ché (xem muyc Ttrong tdg, tirong ky cua thudc).

Phéan (rng qua man i

« Trong khi diing c4c thudc chen beta, nhirng bénh
nhan cé tién sir di (rng hodic tién st cda phan
{rng qua man nang v&i mdt s6 di nguyén cd thé
phan (ting manh hon véi thir thach 13p lai véi cac
di nguyén nay va cé thé khdng dap trng vailigu
adrenalin théng thudrng diing dé didu tri cac phan
(rng qua man.

Bong hic mac -

« Bong hic mac da duoc bao cdo véi vide didu
tri bang thudc tre ché thiy dich (nhu timolol,
acetazolamid) sau phau thuat mé& bé cing mac.

]

. Co1thd cotac dung hiép dong dan tai ha huyét
ap vashodic cham nhip tim dang ké khi dung dong
theri cac dung dich nhé mét chen beta voi cac
thudc chen kénh calci, chen beta-adrenergic, cac
thude chéng loan nhip (bao gbm amiodaron), hoéc
glycosid tim loai digitalis, cac thudc gid clrdng giao
cam dudng udng. £ 2l

«  Gidn dong 1 do sir dung ddng thevi thudc tra mat
chen beta va adrenalin (epinephrin) 'doi khi d&@ duoc
bdocdo.

«  Céc thude chen beta ¢d thé lam giam dap (rng v&i
adrenalin dwoc ding dé diu trj cac phan &rng qua
mAn. Gan dic biét than trong & bénh nhan ca tién
sir di trng hodc séc phan vé.

Tinh twong ky,

Khéng ap dung.

PHU NU' CO THAI, CHO CON BU VA KHA NANG

SINH SAN '

Phu ni¥ c¢6 thai

«  Chua cé nghién clru durge tign hanh nhim déanh gia
anh hwéng cila viéc siv dung tai chd dung dich nhd
mét AZARGA trong th&i ky mang thai & nguéi. St
dung brinzolamid dudng udng khéng géy di tat &
thai nhi trén chuét c8ng hodc thd, nhung gay giam
trong Irong cia bao thai va gia tang céac bién thé
trén su phat trién & chudt.

Cac nghién ctru dich t& hoc khong cho thdy céc anh
hwéng di tat nhung cho thay nguy co thai cham
phat trién trong tir cung khi me diing cac thudc chen
beta dudng udng. Thém vao dé, cac ddu hidu va
triéu chirng chen beta (nhir chdm nhip tim, ha huyét
ap, suy hd hép va ha dudng huyét) da duge quan
sat thay & nhi nhi khi cée thudc chen beta duwoc
dung cho me cho dén luc sinh.

Khéng nén dung hén dich nhd mat AZARGA trong
thai ky trir phi thire sy can thiét. Tuy nhién, néu
duing hén dich nhd mat AZARGA trong khi mang
thai cho dén Itc sinh, can theo ddi ¢dn than nhd nhi
trong sudt nhirng ngay dau mai sinh.

Phu nit cho con bu

« Céc nghién ciru trén dong vét cho thdy sau khi ding
dudng udng, brinzolamid dugec tiét vao stra. Khéng
biét liéu brinzolamid nhd mét c6 duoc tiét vao sita
ngLedi hay khéng. Gac thude chen beta dugc bai tiét
vao sita me ¢ kha néing géy ra céc tac dung khdng
mong mudn nghiém trong trén tré blime.

Kha néng sinh san

«  Chua co nghién cru durge tién hanh nham danh gia
anh hurdng ciia st dung tai chd dung dich nhé mat
AZARGA trén kha ndng sinh san & ngudi. Chua c6
dif liéu nghién clru 1am sang nao cho thdy bét ki anh
huwéng clia brinzolamid hodc timelol 1én kha nang
sinh san ¢lia nam gidi cing nhu nik gici sau khi dung
duréng udng. Ciing khong ¢6 du doan nao vé anh
huéng 18n kha néng sinh san cta nam gi¢i cing nhu
nix gi¢i do diéu tri bang hén dich'nho mat AZARGA,

ANH HUONG LEN KHA NANG LAI XE VA VAN

HANH MAY MOC . ; : y

Nhin mér tam théi hodc céc rdi loan thj giac khéc co the

anh hwdng téi kha nang 14i xe hodc van hanh may moc.

N&u nhin mé xuat hién sau khinhd mat, bénh nhan phai

chd cho téi khi nhin 16 [ai rdi mai dugc |4 xe hodc van

hanh may méc. { i

Céc thudc trc ché carbonic anhydrase ¢6 thé lam giam

kha néing thire hién nhirng céng viéc cén sur tinh tao

tinh thén va/hodc ¢ln sy phoi hop vé thé chat.

PHAN NG BAT LOI

Tém tit vé tinh an toan cha thudc

Trong hai nghién clru 1am sang kéo dai'6 thang va

12 thang, theo di 394 bénh nhan digu tri béng hén dich

thuéc-nhd mét AZARGA, tac dung khdng mong muén

hay gdp nhat la nhin me thodng qua xay ra sau khinho
thudec (3,6%), kéo dai tir vai gidy t6i vai phat.

Bang tém tat cac phan rng bit loi

Céc phan (kng bt Io1 sau da dugc bao cdo qua cac

ther nghiém 14m sang véi hdn dich nhé mat AZARGA

va dwroc phan loai theo quy wée nhu sau: rét thudng
gap (= 1/10), thwéng gip (= 1/100 dén < 1/10), it

gép (= 11.000 dén <1 /100), hiém gép (= 1/10.000

dén < 1/1.000) va rét hiém gip (< 1/10.000). Trong moi

nhém tan s6, cac phan trng bat loi dugc trinh bay theo
thir ty mirc d nghiém trong giam dan.

Phan trng bat lei
(thuat ngi¥ cia MedDRA
(phién ban 18.0))

It gép: giam s6 lugng bach cau

Phan loai hé co
quan

R&i loan méu va hé
bach huyét

Réi loan tam than Hiém gdp: mat ngl

R6i loan than kinh Thirérng gdip: chirng loan vi gide




Thuerng gdp: viem gidc mac
cham, nhin mé, dau mat, kich
trng mat .

If gap: viém giac mac, khé mat,
giac mac bat mau thuéc nhudm,
ngtra mét, cam giac bét thudrng
& mét, tiét gi mat, sung huyét
maét, viem mi mat, viém két mac
di trng, r6i loan gidc mac, sung
huyét két mac, mdi mat, ngira
mi mat, viém bd mi dj ting

Hiém gédp: Trot gidc mac, cdm
giac nong & hau phong, chirng
s¢ nh sang, ting tiét nuéc mét,
sung huyét ciing mac, ban dé &
mi mét, ria mi mat khé cling
Thurérng gdp: gidm nhip tim

It gdip: tut huyét 4p

ft gép: bénh phéi tdc nghén man

R&i loan mét

R&i loan tim
Réi loan mach

Réi loan hé hap, Iong [tinh, ho

ngue va trung thdt ~ |Hiém gép: dau & hau hong,
chay mii 4

:?g" J]?éag than va ftgdp: ditiéu ra mau

Davacactochirc  |/tgdp: bénh & toc, rdi loan mé

dudida liken phang

R&i loan toan than va |/t gdp: cam gidc khd chiu

tai ¢chd ding thude
Mé ta mét s6 phan (rng bat lori

Loan vi glac (cam gidc bat thwerng hodic déng & miéng
sau khinhé thudc) 12 mét tac dung bt loi toan than
thurdng duwrge mo ta khi siv dung hén dich nhd mét
AZARGA trong cac thir nghiém lam sang. Nguyén nhan
14 do thudc nho mat chay vao mai hiu théng qua éng
mi 1& va do brinzolamid géy ra. Nhdm nhe mét lai va dn
chidn 6ng mii - 1& sau khi nhé mét s& 1am gidm tac dung
khéng mong muén nay.

Hdn dich hhd mat AZARGA c6 chira brinzolamid 12 mot
dan chét sulfonamid (rc ché carbonic anhydrase va hap
thu vao tudn hoan chung. Céc tac dung trén tidu hoa,
hé than kinh, mau, than va chuyén hod thuéng xay ra
khi dung chét trc ché carbonic anhydrase dudng toan *
than. Cac phan tng bt loi xay ra khi ding chat tre ché
carbonic anhydrase toan than ciing c6 thé xay ra khi

dung tai ché.

Cac phan trng béthri tir theo dai hau méi durgc irinh bay
sau ddy. Khdng thé wérc tinh tan suét gép tir nhirng dir

liéu hién coé.

Phén loai hé cor
quan

Téc dung bat loi
(thuat ngir cua MedDRA
(phién ban 18.0))

Réi loan hé mién djch

Séc phan vé, man cdm

Rdi loan tim Banh tréng hgue
R loan tai va mé dao | U tai
R3i loan tam than Tram cam -

Réi loan hé than kinh

Chéng mat, nhirc d3u, di cdm

R&i loan mat

Dj (tng mét, phu mi mét, suy
gidm thi lyc, viém két mac

Réi loan mach

T&ng huyét ap

RGi loan hd hap, léng
ngwc va trung that

Hen, khd thé, chay mau cam

Réi loan tiéu hoa

Dau bung, tiéu chay, kho
miéng, budn ndn i

Da va cac té chire
duédida

Rung téc, ban do phét ban,
nglra

R&iloan co va cac mé
lign két -

Pauco

R&i loan toan than va

tai ché diing thudc

Pau nguc, mét mdi

Hén dich nhd mat AZARGA chira brinzolamid va timolol
(dwéi dang timolol maleat). Céc phan tring bét loi khac
gap khislr dung cac thanhphan hoat chat riéng lé.nay
¢6 thé s& xay ra khi dung hon dich nhd mat AZARGA.

Chung bao gom:

Brinzolamid 10mg/ml

| Timolol 5mg/ml -

Phan loai hé théng co quan

Thuét ng( theo MedD

RA (v.15.1)

Nhiém triing va xam nhiém

Viém mi hong, viém hau hong, viém miii,

thif dfia thi, ton thirong biéu mo giac mac, rdi
loan biéu mé gidc mac, téng nhan ap, lang cén &
mat, nhudm mau giac mac, phl giac mac, viem
két mac, viém tuyén Meibomius, nhin d6i, nhin
nhog, lod mét, giam thi lue, méng thit, kho chiu &
mat, kho gidc-két mac, mat cdm giac & mat, hinh
thanh s&c t6 ¢ mang citng, u nang dudi két mac,
r6i loan thi gide, sung né & mét, di trng mét, rung
16ng may, bénh & mi mét, phtt mi mat

viém xoang
Méau va hé théng bach huyét | Giam s6 luwgng hdng ciu, téng clorid trong mau
Hé mién dich Qud man ) y
Chuyén hoé va dinh dudng Ha dudng huyét
Tam than L&nh dam, tram cam, cam gidc tram uét, suy Tram cam
giam tinh duc, &c méng, cang thang
Hé théng than kinh Bubn ngti, méat chirc ndng van déng, chirng Thiéu méu nio, tai bién mach |
quén, giam tri nhé, hoa mat, di cam, run, dau néo, ngét, dau dau, hoa mat
dau, , gidm cam gidc, mét vj gidc f '
Mét Vigm két mag, bénh két mac, tang til§16m dfa | Viém két mac, nhin déi, viém glac

mac, rdi loan thj giac, sa mi mat

Taiva mé dao

U tai, hoa mat chéng mét

Tim Suy tim-hé hdp, con dau that ngwrc, chdm nhip | Bau tim, suy tim, loan nhip tim,
tim, nhip tim khéng déu, loan nhip tim, danh nghé&n nhi thét, cham nhip tim,
tréng ngure, nhip tim nhanh, tang nhip tim danh trong ngurc

Mach Téng ap lyc mau, tang huyét ap Ha huyét 4p

H6 hép, 16ng ngure va trung
that

Khé thé, hen, phé quéan phan tng quéa mirc,
chay mau cam, kich (rng & hong, ngat mii, tc
nghén dung hd hédp trén, chay dich sau miii,
hat hoi, khd mii

Suy hé hédp, co thét phé quan,
kho thé, ngat mii

Tiéu hod

Kha miéng, viém thuc quan, ndn, tiéu chay,
bubdn nén, chén &n, dau bung trén, khé chju &
bung, kho chiu & da day, tang nhu déng ruét,
réi loan tiéu hod, gidam cam giac & miéng, cam
giac khac thudrng & miéng, chuéng bung

Tiéu chay, budn nén

Gan- mét

Xét nghiém chirc néng gan bét thuréng

Da va céc t6 chirc dwdida

May day, ban & chan tay, phét ban, ngira cd
ngwdi, rung téc, cdng da, viém da, ban dé

Rung téc, phét ban

Hé co xuwong va cac md
lign két

Pau lung, co clrng co, dau co, dau khép, dau
dau chi

Thén vatiét nidu

Pau than, dai dat

Hé sinh san vavu

Ré&i loan chirc ndng cwong duong

Toan than vataivi tri dung
thuée

Bau, suy nhugre, khé chiu & ngure, mét, cam giac
bét thudmg, cam gidc bén chon, kich thich dau
ngtre, phil ngoai vi, yéu mét, lang dong thuéc

Suy nhuggc, dau ngurc

Tén thwong, ngd doc va bién
chirng thi thuat

Di vat & mét




QUA LIEU VA CACH XU TRI
Trong tredrng hop khéng may nuét phai, céc triéu chirng
qua lidu clia chen beta ¢6 thé bao gdm nhip tim cham,
ha huyét ap, suy tim va co that phé quan.

Do brinzolamid, mat can bang dién giai, tién trién tei
nhiém toan mau va cac tac dung irén hé than kinh cé thé
xay ra. C#n theo déi dién giai huyét thanh (d&c biét la
kali mau) va pH mau.

Néu xay ra nhé mat qua lidu hén dich AZARGA, can
diéu tri ho tror va diéu tri triéu chirng. Céc nghién ctru da
cho thay timolol khéng bj théi trir qua lge mau.

PAC TINH DU'QC LU'C HOC

Nhém dwere 1y: Thude didu tri glocdm va co dong tir.
Ma ATC: SO1ED51

Co ché tac dung

Hén dich nhd mét AZARGA c¢6 chira 2 hoat chat:
brinzolamid va timolol maleat. Hai hoat chat nay lam giam
tinh trang téng nhan 4p cha yéu bing cach giam sur tiét
thly dich, tuy nhién theo céc co ché khac nhau. Tac dung
két hop clia hai thanh phan hoat chét nay s lam ha nhan
ap tot hon so véi khi dung tirng thanh phan don ddc.
Brinzolamid 1a mét chét trc ché manh carbonic anhydrase
(CA-Il) & ngudi, iso-enzym nay co chll yéu & mét.

S (rc ché carbenic anhydrase & tua mi cla mat lam
giam st tiét thay dich, co 18 béng cach lam cham su tao
thanh ion bicarbenat nhér dé lam giam van chuyén natri
va thay dich.

Timolol Ia mét chét chen adrenergic khdng chon loc,
khéng cé hoat tinh cudng giao cam ndi tai, e ché true
tiép co tim hodc hoat tinh &n dinh mangé. Céc nghién
ctru bang nhan ap ky va do thdy dich bang phuong
phép do quang fluorophotometry & ngudi chira rng cor
ché tac dung chinh ctia thuée ¢é lién quan téi giam sy
hinh thanh thay dich va tang nhe su thoat liru thily dich.
Tac dung dwoc Iwe

Azarga chtra hai hoat chat 14 brinzolamid va timolol
maleat |a nhitng hoat chét dwoc phé duyét véi chi dinh
lam giam &ap lwrc ni nhan & nhirng bénh nhan glécom
goc mé hodc ting nhan 4p véi co ché tac dung khac
nhau. AZARGA gay giam nhan &p irung binh nhidu hon
khi dung don déc AZOPT (hén dich nhd mét brinzolamid
1%) hoéc dung dich timolol maleat 0,5%.

Céc tac dung lam sang

Trong mét nghién ctru lam sang 12 thang cé déi chivng &
bénh nhan bi gldcém géc mé hodc tang nhan ap, ma theo
¥ kién cac nha nghién ciru 1a can liéu phap diéu trj két hop,
vé& c6 &p lyrc ndi nhan ban dau trung binh it

25 dén 27 mmHg, tac dung ha nhan ap trung binh ¢da hdn
dich nhd mat AZARGA khi duing 2 [an/ngay Ja tir 7 dén

9 mmHg. T4c dung giam &p luirc ndi nhan trung binh cla
hén dich nhé mat AZARGA khang kém hon so véi
dorzolamid 20 mg/mL + timolol 5 mg/mL, da duoc chitng
minh qua t&t ca cac théi diém tai 18t ca cac 1an tham kham.
Trong mét nghién clru 1am sang 6 thang cé déi chitng &
bénh nhan bi glécém géc m& hoéc tdng nhan dp v&iap
Iy ndi nhén trung binh trong khoang 25 dén 27 mmHg,
tac dung ha 4p lirc ndi nhan trung binh cia hén dich nhd
méat AZARGA khi diing 2 1an/ngay la tir 7 dén 9 mmHg,
va nhigu hon t¢i 3 mmHg so véi brinzolamid 10 mg/mL
khi duing 2 [an/ngay va nhigu hon t¢i 2 mmHg so vai
timolol 5 mg/mL khi diing 2 lan/ngay. Sy giam &p luc
néi nhan trung binh c6 y nghia théng ké so véi ding
brinzolamid ho#c timolol don ddc da quan sat théy ¢ tat
ca cac thoi diém tai tat ca cac [&n thadm kham,

Trong 3 thir nghiém Iam sang cé déi chimng, cam giag
kho chiu & mat xudt hién sau khi nhd hén dich nho mét
AZARGA thép hon dang ké so véi khi dung dorzolamid
20 mg/mL + timolol 5 mg/mL.

Péi twong tré em

Khéng khuyén cdo s dung AZARGA & tré em dudi |
18 tudi do con thidu di¥ liéu vé tinh an toan va hidu qua
(xem muc CHI BINH)

PAC TINH DU'QC DONG HQC

Hapthu ' 4

Sau khi nhé mét hén dich nhé mit AZARGA,
brinzolamid va timolol dwec hdp thu qua giae mac va
vao vong tuan hoan chung. Trong mét nghién clru duoc
ddng hoc, ngudi khoé manh ding brinzolamid dudng
udng (1 mg) hai [an mét ngay trong 2 tuan dé rat ngén
théri gian dat t¢i trang thai 6n dinh trudre khi bat diu
diing hdn dich nhé mat AZARGA. Sau 13 tuin nhd hdn
dich nhé mét AZARGA hai lan mét ngay vao hai bén
mét, ndng dé brinzolamid trong t& bao héng cau trung
binh do dwoec1a 18,8 + 3,29 uM, 18,1 + 2,68 uM va

18,4 + 3,01 pM tai thoi diém tuong (rng 12

4,10 va 15 tuan, cho thdy ndng dg brinzolamid trong
h%)ng cau & trang thai én dinh dd dugc duy tri (CA-Il dat
12-2019

trang thai béo hoa trong hdng cau tai khodang 20 uM).
Sau khi diing hén dich nhé mat AZARGA, C,.., trung
binh ciia timolol trong huyét tirong & trang thai én dinh
120,824 ng/mL va T, 12 0,79 gid.

Phén bé

Ti 8 lién két protein huyét tirong clia brinzolamid & mirc
{rung binh (khoang 60%). Brinzolamid tap trung chi yéu
trong té bao héng cau do thudc c6 &i lyc cao, lign két voi
CA-llva & mirc dé [t hon | vé&i CA-1. Chét chuyén hoa
¢6 hoat tinh N-desethyl ciing tich luy trong té bao héng
cau, g&n cha yéu véi CA-L. Ailyc clia brinzolamid va
chét chuyén hod véi t& bao hdng ciu va cac md CA dén
t¢1 thudc ¢6 ndng dd thap trong huyét trong. ‘
Timolol ¢é thé do dugc trong thuy dich ngudd sau khi
dung dung dich nhé mat timolol va trong huyét trong
cho 1&i 12 gir sau khi dung hén dich nho mat AZARGA.
Chuyén héa : :

Con dudng chuyén hod ciia brinzolamid lién quan

dén N-dealkylation, O-dealkylation va oxy hoa

chudi N-propyl ctia nd. Chat chuyén hod chinh clia,
brinzolamid & ngurti 1a N-desethyl brinzolamid, chat
nay clng lién két vai CA-1 khi cd mat brinzolamid va
tich Ity frong té bao hdng cau. Céc nghién ctru in vitro
cytochrome P450 isozym cho thay chuyén ho4 ctia
brinzolamid lién quan chii yéu dén CYP3A4 cling nhw

it nhét la 4 isozym nlra bab gdm CYP2A6, CYP2B6,
CYP2C8 va CYP2C9.

Timolol dugc chuyén ho4 theo 2 dudng. Mat dudng
tao ra chudi ethanolamin trén véng thiadiazol va dudng
con lai tao ra chudi ethanolic trén morpholin nitrogen va
mét chudi thir hai trong tu véi nhém carbonyl gén'vao
nitrogen. Timolol chuyé&n hod chl yéu nhé CYP2DS.
S bai tiét/thai trir

4G prinzolamid duwgc thai trir chl y&u qua nwréc tidu va
phan véi ty 1& tuong dwong, 32% va 29% trong g,
Khoang 20% lidu thai trir qua nurdc tidu 1a chét chuyén
hoa. Brinzolamid va N-desethyl brinzolamid 1a thanh |
phan chi yéu tim thdy trong nwéce tiéu cling voi ddu vét
(<1%) clia chét chuyén hoa N-desmethoxypropyl va
O-desmethyl. )

Timolol va cac chét chuyén hoa clia nd dugce thai trir chl
yéu qua than. Khoang 20% ligu timolol durgc théi trir qua
nuére tidu duwdi dang khong ddi, phan con lai dudi dang
chét chuyéh hoa. Thivi gian ban thai huyét trong clia
timolol sau khi diing hén dich nhd mat AZARGA 14 4,8 gio.
Nhém déi tuong va tinh trang strc khoe dic biét
Tré em: Hn dich nhd mét AZARGA chura dugc danh
gia & bénh nhi.

Nguwoi cao tudi: Nhin chung khdng c6 sy khéc bigt v& an
toan va hiéu qua diéu tri duoc quan sat théy. gitra nhém
bénh nhan cao 1udi va cac bénh nhan ngudi Ién khac.
Gidi tinh: Sau khi nhd mét hén dich nhd mét AZARGA,
khang co sur khac biét lién quan toi 1am sang trong su
phoi nhiém toan than ddi voi brinzolamid, Ndesethyl
brinzolamid hodc timolol, khi phan tich theo gidi tinh.
Chiing tde;: Khdng cé swr khac biét vé& an toan va

hiéu qua diéu tri do y8u t8 chling tdc voi hén dich nho
mat AZARGA. d j

Bénh nhan suy gan: Hén djch nhd méat AZARGA chua
dwoc nghién ctru & bénh nhan mac bénh gan.

B&nh nhan suy than: Hén dich nho mit AZARGA chua
dugc nghién ctru & bénh nhan suy than.

DU LIEU AN TOAN PHI LAM SANG

Dir liéu tién lam sang khéng phéat hién déc hai dac

biét nao déi véi ngudi dua trén cac nghién ctru théng
thworng vé duoc ly an toan, dgc tinh cua ligu I3p lai, doc
tinh di truyén va kha ning gay ung thu, Béc tinh sinh sén
tign l1am sang chi quan sat dugc tai mire d6 phoi nhiém
di dé xem xét virot qué sy phai nhiém tdi da & ngui,
cho théy it c6 lién quan dén str dung lam sang.

HAN DUNG

24thang ké tir ngay san xudt.

Khéng dung sau khi mé nép lo 1an dau 28 ngay.

PIEU KIEN BAO QUAN

Bao quan & nhiét do dudi 30°C.

QUY CACH BONG GOI

Hép 1 lo dém giot DROPTAINER® chira 5 ml,

TIEU CHUAN CHAT LU'ONG: TCCS

CO s& SAN XUAT

S.A. ALCON-COUVREURN.V.

Rijksweg 14, B-2870 Puurs,

Belgium (Bi).
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