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+ Hen dimg duge viét i1 12 “HD" kém theo thong tin v& han ding ciia 16 thuéc thye 1€ duoc ghi theo thiy ty ngiy,
thang, pAm; mdi s6 chi ngdy, chi thing, chi n¥m ghi bing hai chit 56,
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¥ Anh minh hoa thong tin s& [6 san xuat (LSX), han diing (HD) dirgre in trén
lo thubc:
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Rx COSOPT®-S
Dung dich nhé mét, lo don liéu, 20 mg/ml + & mg/

<dorzolamid, timolol>

D& xa tam tay tré em

Poc ki hwéng dan st dung trwde khi ding

Thubc nay chi ding theo don thude

ITHARNH PHAN]

Thanh phan hoat chét: Mi lo don lidu 0,2 ml chira 4,452 mg dorzolamid hydroclorid twong
Grong v 4 mg dorzalamid va 1,366 mg timolol maleat {wong dwong voi 1 mg timalol.

Thanh phin ta dwoe: Hydroxyethylcellulose, mannitcl, natri citrat, natri hydroxyd va nwéc pha
tiém.

[DANG BAQ CHE]

COSOPT-S [a dung dich nhd mat déng trong lo don lidu. Dung dich trong, khéng mau dén gan
nhw khang mau, hot nhat, cd pH e 5,5 dén 5,8, va ap lic thAm thau 242 - 323 mOsmol/kg.

[CHI PINH]

COSOPT-8 dugc chi dinh trong aéu trf ap luc ndl nhan (I0P) tang & nhing bénh nhan bi tang
nhan &p, glocdm gdc mo, glécdm gia bong bao hodc glécdm géc mé& thir phat khac khi bénh nhan
khang dap tng day dd vai thude chen keta nhd mét dung don doe,

[LIEU DUNG VA CACH DUNG]

Liéu ding

Thudc nhé mat

Lidu ding la mét giot COSOPT-S nho vao i két mac cda mat bj bénh hai lAn mdi ngay.

Néu dang st dung mdt s&n phdm nhd mét khac, COSOPT-S va san phadm dé nén duoc dung
cach nhau [t nhat muwdi phit,

Thube nay & dung dich v khun khong chira chat bao quan. Dung dich chtra frong tirng ¢ don
lidu nén duoc nhd ngay 1ap the vao mat bj bénh sau khi mé&. Vi khong thé duy tri duwoc su vo
khudn sau khi mé lo don fiéu, phan thudc con lai phai digc b ngay 1ap tre sau khi nhd thudc.

Bénh nhan nén duge hudng dan rira tay trwedc khi nhd thubc va tranh khang dé g thube cham
van mét hay cac viing xung quanh mét bdi vi didu nay cb thé gay tn thuong mat (xin xem muc
Hwong din st dung).

Bénh nhar cing cAn duoe hudng dan réng cac dung dich nhd mét, néu duge xiv ly khong dung
cach, co thé bi nhiém cac vi khuan pho bién gay nhigm khuan mét. Nhé dung dich bi nhiém knuén
¢6 thé dén dén tén thuong mat nghiém trong va sau d6 1a mat thi e,

Khi st dung k§ thuat chan bng |2 mai hoac nham mét trong 2 phut sU hép thu toan than sé gidm
di. Pidu nay cé thé dén dén gidm cac tac dung khong mong mudn toan than va tang tac dung tal
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chd.

Tré em

Higu qua & bénh nhi chira duroc thiét 18p.

Tinh an toan & bénh nhi dwdi 2 tudi chuwa duoc thiét lap.

(Cac i [i&u hién £6 vé tinh an toan & bénh nhi {2 2 @én dudi 6 tudi dugre md ta trong muc Dwes
Twe hoe).

Hwong din st dung

Ba&nh nhan nén dugc hudong dan xi ly lo don lidu dung cach nhuw sau:

Khong Gé lo don lidu cham vio mét hoidic ving xung quanh mit. Diéu nay cé thé gay lon
thirang mé: Thude cling co thé bi nhigm cac vi «hudn gay nhidm khudn mat dan toi tbn thirong
mét noghiém trong, tham chi mét thi fuc. D& tranh tap nhiém vac dung dich nhé mat, phai me mét
lo don lidu mai ngay troe mél 13n str dung, méi lo don lidu chira 84 dung dich thubc dung cho ¢
hal mét néL bac s yeu cau nhé thude cho ca hai mét,

Loai bd lo @& md cUng v&i lvgng dung dich cén lai ngay sau khi dung.

M 1l rham chiva cac lo don lidu. Vigt ngay mé ti lan Gau 1&n tai,

Mai 1An sl dung COSOPT-S:

1. Riva tay.

2. LAy day cac lo don liéu ra khai ti.

3. Tach rigng 1 lo don ligu ra khéi day.

4. Bat lal day céc lo don liéu vao tui va gép mép Wi dé déng ti lai.
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5. DA md Ip don lidu, xoAn m& phan trén cla lo. {Hinn A).

8. Gitr lo gitka ngon cai va ngon trd. Chu ¥ khdng dé aku o cao yua 5 mm so vei ria ngan tre.
(Hinh B).

7. Nglra dau ra sau hosc nam xuéng. Pat tay 18n tran. Nén dat ngon trd ngang bang véildng may
hodc trén sbng mdi. Nhin l&n. Kéo mi mat dudi xuéng bing tay con lai. Khang dé bat ky phan
nao cta lo cham vao mit hodc viing xung quanh mét. Bop nhe lo d& mal giot thuda roi xuéng
khoang tréng gitba mi mat va mat (Hinh C), Khong chap mAt trong khi dang nhd thude. Mai lo don
lidu chiva dit dung dich thudc cho ca hai mAL.

8. Nham mét va An ngon tay vao khde mat trong khoang 2 phut, Piéu nay giup ngén thudc di vao
phan con lai cla co thé. (Hinh D).

9. Lau bd lwong dung dich thirka trén ving da quanh mat,
Méu bac s§ yéu cau nhé thude cho ¢a hai mit, 14p lai cac budrc tir 7 dén & cho mat con lal.

Sau khi nho thube, bé lo don lidu da st dyng ngay c& khi van con dung dich && tranh tap nhiém
vao dung dich khéng chira chét bae quan.

Bao quan cac lo cén lai trong ti nhom, cac lo do phéi duec st dung trong vang 1 thang sau khi
i tai 1in Ay, Néu con bAt ky To ndo sau khi m i 1an dau 1 théng, nén bo cac la 46 di mot céch
an toan va mé mét ti mot. Didu quan trong |4 phai tiép tye st dung thudc nhd mét nhu droc ké
don bdi bac s§.

Néu khéng chéc chan vé cach diing thube, xin hdi bac s, dwec 5§ hodc y ta.

Xiv ly thubc sau khi sk dung

Khéng o6 y8u cu dac bist vé xC 1y thudc sau khi st dung.

[CHONG CHi BINH]

Chéng chi dnh COSOPT-S & nhitng bénh nhan cé:

- bénh dwerng ho hap phan Gng, ké ca hen phé quan hodc cb tidn st hen phé quan, bénh phdi thc
nghé&n man tinh ndng.

- nhip xoang ch&m, héi chitng suy nat xoang, block xoang nhi, block nht {hAt d6 2 hodc 3 khong
Kidrm soat dwoc voi may tao nhip tim, suy tim té rét, sdc tim.

- suy than nang (CrCl < 30 mliphut) hodc nhi&m toan tang clo huyét.

- qué man cam vai mot hodc ca hai hoat chit hoac voi bat ky ta duec nao cia san pham.
Nhitng chéng chi dinh trén dya trén cae thanh phan va khéng phai 1 riéng cho ché pham két hep.
[CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUGC]

Tim mach/ Cac phan ting @wdng hé hap

Gibng nhu cac thude nhd mat khac, timolol dugc hép thu toan than. Do thanh phan timelol 1a thube

chen beta-adrenergic, co thé xay ra cac tac dung khdng mong muon trén tim mach, phdi va cac
tac dyng khong mong mudn khac gidéng nhu quan sat thay voi cac thude chen beta-adrenergic
dung dirding toan than. Ty |& méc cac tac dung khbng mang mudn toan than sau khi s& dung
thudc nhd mét thdp hon so vai sau khi s dung dirdng toan than, Dé giam hép thu todn than, xin
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xern muc Lidu diung va cach dang.

Réf loan tim

& nhing banh phan bj bénh tim mach (nhw bénh mach vanh, dau thét ngue kidu Prinzmetal va
suy tim} va ha huyét ap, viéc diéu tri véi cae thude chen beta nén dwoc danh gia cAn trong va nén
can nhéc didu tri vai cac hoat chat khac. Bénh nhan bl mac cac bénh tim mach nén duoc theo dai
cac dAu hisu ¥au di cha nhivng bénh ndy va cac tac dung khdng maong mudn.

Do dnh hwdng x&u dén thoi gian dan truyén, céc thude chen beta chi nén duee dung than trong
cho nhirng bénh nhan bi block tim @é 1.

Réi foar mach

Than trong khi diéu tri cho nhirng bénh nhan bi xao tran/réi laan tuin haan ngoai vi nang (nhw cac
dang néng cla bénh Raynaud ho#c hdi ching Raynaud).

R&i loan hé hip
Cac phan ng duéng ho hép, ké ca tir vong do co thét phé quan & nhirng bénh nhan hen da dugc
bao cao sau khi ding mét sb thudc nhén khoa chen beta.

Than trong khi st dung GOSOPT-8 & nhirng bénh nhén bi bénh phdi tac nghé&n man tinh (COPD)
nhefviva va chi st dung khi loi ich mong dof vt troi nguy co #em An.

Suy gan

Thudc nay chira duoc nghién civu & nhirng bénh nhan b suy gan va do 4o nén duoce su dung
th&n trong & nhitng bénh nhan nay.

Mién dich va qua man cam

Gibng nhw cac thudc nhé mét khac, thude nay cb thé duoc hap thi toan than, Dorzolamid chira
mat nhem sulfonamid giéng nhw & cac thudc sulfonamid khac, De 86, cac tae dung khéng mong
muén cling loai x3y ra véi cac sulfenamid ding duong toan than o thé xay ra khi ding tai chd,
ké& cA cac phan tng nang nhu héi ching Stevens-Johnson va hoai tir thugng bi nhiém doc. Méu
Xay ra cac dAu hidu cda phan tng nghiém trong hodc qua man cam, hay nglng sl dung sén
pham nay.

Cac tac dung khong mong muén & mat, trong tir nhu cac tac dung khang monhg mudn da Jugc
quan sét thay véi thubc nhd méat dorzolamid hydroclorid, cling a4 duoc thay véi thube nay. Néu
cac phan (ng nay xdy ra, nén can nhéc viéc ngwng sl dung COSOPT-S.

Trong khi ding cac thudc chen beta, nhixng bénh nhan cb tiér st dj teng di truyén hodc phan (ng
phan v& nang v&imot sd di nguyén co thé co phan teng manh hon véi {hir théch I13p lal véi cac di
nguyén nay va co thé khong dép ing véi lidu adrenalin thong thudng ding dé didu tri cac phan
wng phan vé.

Pidu tr| ddng thoi

Hiéu qua trén &p fyc ndi nhan hodc nhivng higu qua a4 biét cta thuée chen beta toan than c6 thé
duwere tang 1&n khi timolol duwoc ding cho nhirng bénh nhan dang st dung mot thudc chen bela
toan than, Dap (ng cla nhing bénh nhan nay nén duoc theo ddl chit ché, Khong khuyén cao
viéc st dung hai thudc chen beta-adrenergic tai chd {xin xem muc Twong tac thubc va twong

ky).
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Than trong khi dung Géng thoi timalel maleat véi dung dich nhd mat omidenepag isopropyl (xin
xem muc Twong tac thudc va twong ky)
Vige st dung dorzolamid va cac thube tc ché carbonic anhydrase duong udng khong duoc
khuyén cao.
Nglng tr] lidu
Nhu vél cac thude chen beta toan than, néu viéc ngung ding thude nhd mét timolol 1a cén thiét &
nhitng bénh nhan co bénh mach vanh, tri ligu nén duge ngung dan dan.
Cac anh hudng thém ciia thude chen beta
Ha dwirng huyét/bénh déi thdo dwong
Than treng khi dung cac thudc chen beta cho nhing bénh nhan ha duong huyéi te phat hodc b
bénh dai thac duong khong n dinh do cac thude chen beta co thé che gidu cac dau higu va trigu
chirng clia ha duéng huyét cap tinh.
Cée thudc chen betz cling ¢ thé che gidu cac dau higu cla bgnh crong giap. Ngtrng didu trj dot
ngbt cac thudc chen beta co thé khién cac tridu ching tréy nén xAu hon,
Bénh giac mac
Cac thude nhd mit chen beta co thé gay kha mat. Than trong khi didu tri cho nhirng bénh nhan hi
bé&nh giac mac.
GAay mé phiu thudt
Cac thudc nhd mét chen beta co thé e ché cac tac dung chil van beta toan than nhu cla
adrenalin. N&n thong bao cho bac sT gay mé khi bénh nhan ding timolol.
Tri lidu vyl cac thude chen bata co thé [am niang thém céc triéu chirng cla bénh nhirec 6o
Gac anh hwéng thém cia thube (e ehé carbonic anhydrase
Tri lidu bing thubc ¢ ché carbenic anhydrase dwong ubng ¢o lién quan vai soi nigu nhu [a lét
qua cla su réi loan axit- bazo, dac biét 14 & nhirng benh nhan cé tidn str soi than. Mac du chira
guan sat thAy réi loan axit- bazo véi COSOPT (cong thirc c6 chét bao quan), sai niéu da dwoc
bao cao khéng thueng xuyén. Vi COSOPT-S chira mot chét e ché carbonic anhydrase dung tai
ché ma duoc hip thu toan than, bénh nhan cé tién st soi than cd thé& ting hguy co sOi nidu trong
khi st dung thudc nay.
Thén trong khac
vigc kiém scal bénh nhan glécdm géc dong cAp tinh doi hai phai c6 sy can thigp didu tri ngoai cac
thubc ha nhan ap. Thubc nay chwa dwee nghién clu & bénh nhan bj bénh gidcdm goc dong cap
tinh.
Phil giac mac va méat bl gidc mac khong hdi phyc da duge bao céo & nhirng bénh nhan cd khiém
kihuyét giac mac man Unh tAn tai to triedc varhodc co tién s phéu thuat nai nhan trong khi st dung
dorzotamid. C6 kha néng lang phu giac mac & nhirng bénh nhéan co sb lwong t& bao ndl mé thap.
Thén trong khi k& toa COSOPT-3 cho cac nhém bénh nhan nay.
Bong hic mac da dwge bao cao véi viec dgidu tri bing thudc (e ché thdy dich (nhw timolol,
acetazolamid) sau phau thuat mé bé cing mac.
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Nhwe véi vide st dung cac thude chéng giocom khdc, su dap bng voi thudc nhé mat timolol maleat
bi gidm sau trf lieu kéo dai da dwoc paa cao & mot s& hanh nhan. Tuy nhién, trong cac nghién ctiu
{&m sang trong da 164 banh nhan da dueoe theo ddi trong it nhit ba nam, khong cé sy khac biét
dang k& trong ap lwe ndi nhan trung binh da dugc guan sat thay sau giai doan én dinh ban dau.
Sir dung kinh ap trong

Thube nay chua dwge nghién clru trén hénh nhan deo kinh ap trong.

Tré em

¥in xem muc Dwec Iwe hoo

[SU DUNG KHI GO THAI VA CHO CON BU]

Thai Iy

Khang nén si dung COSOPT-S trong subt thai kY.

Dorzolamid

Khang cd dr lidu lam sang day du vé phoi nhidm trong thai kj. ¢ thé, dorzolamid gy quai thal
& liéu gay déc cho me mang thai (xin xem myc DU ligu an toan tién 1am sang).

Timolo!

Khong co di liéu day du v& vide st dung timolol & phu ni» mang thai. Khong nén s dung timolol
trong thai ky triv khi that sur can thiét. D& giam hap thu toan than, xin xem phéan Lidu dling va
cach ding.

Cac nghign ctu dich t& hoc khdng cho thay cac anh huwéng di tat nhung cho thay nguy co thai
cham phat trién trong {lr cung khi me ding cac thudc chen beta dwéng udng. Thém vao do, cac
dAu hidu va tridu ching chen beta (nhu cham nhip tim, ha huyét ap, suy hd hép va ha dudng
huyét) da duge quan sat thay & tré so sinh khi cac thude chen beta duac ding cha me cha dén

14 sinh. Néu thudc nay duoc dung cho dén Itc sinh, ré so' sinh nén duoc theo déi ¢An than trong
sudt nhitng ngay 6au maéi sinh.

Cho con bt

Khong hiét dorzolamid co duwgc bai tigt vao sira me hay khong. S dung dorzolamid & chuét céng
cho con bt cho thay gidm sw tang can cda chudt con.

Cac thude chen beta dwoc bai tiét vao ska me. Tuy nhién, & lidu gidu tri ciia timolol trong thude
nhd mit, lwong thudc co trong sia me c6 thé khong da d& gay ra cac tridu chirng 1am sang cla
chen beta & lré. D& gidm sy hap thu todn than, xin xem muc Lidu ding va cach ding, Néu didu
trj v&i COSOPT-S la can thiét, khang khuyén cao cho con bu.

[ANH HIPONG LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC]

Chua co nghién clru da dugc thies hién v& anh hueng cila thude 18n kha nang lai xe va van nanh
may moc. Céc tac dung khdng mong mudn co thé Xy ra nnw nhin Mo co thé anh huéng dén kha
néng l4i xe va/moac van hanh may méc & mot sd banh nhan.

[TWONG TAC THUGC VA TUONG KY]

Twong tac thude
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Cac nghién clu teong tac thudc cy thé chuwa duge thire hién y&i COSOPT-S.

Trong mét nghign clru 1am sang, thudc nay da dwoc st dung dong thévi voi cac thudc ding duwéng
toan than sau ma knéng cé béing chikng clia cac tuang tac bét lgi cac thubce (e ché ACE, thude
chen kénh canxi, thudc loi tiéu, thude chdng viém khong steroid k& ca aspirin, va hormon {vi dy,
estrogen, insulin, thyroxin).

C6 kha nang co tac dung higp ddng dan dén ha huyét ap vatho#c nhip tim cham dang ké khi dung
dich nhd mét chen beta dwoc ding adng thoi vai cac thude chen kénh canxi duong ubng, thubc
gidm catecholamin hoac thudc chen beta-adrenergic, thudc chéng loan nhip (bao g&m amiodaren),
digitalis glycosid, cac thuée gi& pho giao cdm, guanethidin, thubc gay nghién, va céc thubc (e ché
monoamin oxidase {MAQ).

T#ng tas dung chen beta toan than (vi du, giam nhip tim, trdm cam) da duoe bao cao trong qua
irinh didu tri k&t hop cac thube e ché CYP2DB (vi dy quinidin, fluoxetin, paroxetin va timolal.
Mac di mot minh COSOPT (cong thiee cd chét bac quan) cé rat it hoéc khong cé tac dung dbi v
kich thudc déng t, gian dbng ti do st dung déng thoi cac thudc nhan khoa chen beta va
adrenalin (epinephrin) thinh thodng da duwoc bao cao.

Thude chen beta ¢ thé tang tas dung ha dudng huyét clia thubc chiva dai thao dwdng.

Céc thubc chen beta-adrenergic dwong udng cé thé lam trdm trong them tang huyét ap doi ngwo'c
sau khi ngwng dung clonidin,

Tan sudt gap cac phan wng bét loi viem mét k& ¢ sung nuyét kBt mac tang 1én trong mot thir
nghi&m |am sang ding ddng thai timalol maleat va dung dich nho méat omidenepag isopropy!. Do
a6, than trong khi dung déng thai timolol maleat voi dung dich nhé mét omidenepag isopropyl.
Tweng ky

Do kndng co cac nghién clru vé tinh twong ky cla thubc, khang tron 1An thuée nay véi cac thuée
khac.

[TAC DUNG KHONG MONG MUON]

Trong mét nghign oleu 1am sang v COSOPT-S, cac tac dung khong meng mudn quan sat thay 13
phu hep voi cac tae dung khdng mong mubn da dwoc bao cao truoe day voi COSOPT {cong thirs co
chét bao quan), dorzelamid hydroclorid va/hadc timolol maleat.

Trong cAc nghién clru [am sang, da cd 1035 bénh nhan dugc &idu trj bang COSOPT (cbng thirc co
chét béo quan). Khodng 2,4% bénh nhan ngiing didu trj véi COSOPT (eong thirc co chét bao quan)
vi tac dung khéng mong mudn tai méat Khoang 1,2% hé&nh nhan ngung didu i vi tac dung khéng mong
mudn tai mét goi ¥ dén di ong hay qud mén c&m {nhir viém mi mat va viem két magc).

COSOPT-S @ cho thay cd hé so an toan tuong ty véi COSOPT (cong thire chira chét bao quan)
trong mol nghién clru sc sanh, mi doi, lidu 12p iai.

Ciing gidng nhur cac loai thube nhd mét khac, fimelol dwoe hap thu vao twan hoan toan than. Didu nay
cé thé gay ra cac tac dung khong mong mubn trong tw nhu thay vi cée thude chen beta toan than.
Ty 1& méc tac dung khang meng muén toan than sau khi nhd mét 14 thép hon so vl sau khi dung
duwérng toan than,

Cac tac dung khdng mong mudn sau day da dugc bao cdo voi COSOPT-S hodc vai mét trong cac
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thanh phan ctia thudc trong cac thl nghigém 1am sang hodc trong qua trinh hau mai:

[R&t phé bién: (= 1/10), Phd bién: (= 17100, <1/10), Khong phé bién: (= 1/1000, < 1/100), va Hiém gap:
(= 1/10.000, < 1/1000), Khéng biét {khang thé wée tinh duoc tir dib lidu hign cé)]

Phin loal ha| Céng thire |RAt phd bién Phé bién | Khang phd Hiém gap Khéng
théng co hién bidt*
quan
(MedDRA)
Réiloan he {COSOPT-S che dAu higu va
mién dich trigu chieng cla
) phan (ng di ong
todn than, & ¢
phu mach, may
day, ngtea, phat
ban, phan vé
Dung cac dau higu va |nglra
dich nhd méat | triéu chirng cia
timolol phan (rng di ing
maleat k& ca phit mach,
may day, phat
ban khu tri va
tean than, phan
vé&
Réiloan Dung ha dudng
dinh dweny |dich nhé mét huyét
va chuydn  |timolol
héa maleat
R&i loan tam|Dung tram cam*  |méat ngd*, do glac
than dich nho mét 4c mang®,
timalol mét tri nhe
maleat
Ré!loan hé [Dung dau dau’ chong mat*,
than kinh  ldich nhd mét dj cam*
dorzolamid
hydraclorid
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B "
Dung dau dau* chang mat*, |di cam*, gia tang
dich nhé mét ngat * cac dau higu va
timolol triéu chirng cla
maleat bénh nhwoc co,
gidm ham mudn
tinh duc*, tai
bi&n mach mau
nao*, thidu mau
nao cuic bo
Réi loan mat [COSOPT-§ |oam giac sung huyét
néng tndt, k&t mac, nhin
cay mét mé, trol g
giac mac,
ngira mét,
chay nwéc
mét
Dung viem mi mét* \viem méng  |kich &ng ké cd  |cdm gide co
dich nhé mét Kich tng ml |matthd mi* 88" dau*, mi  lvétla trong
dorzotamid mat * méat déng gi mat
hydroclorid kha*, can thi
thoang qua (hét
khi nguwng digu
tri), pht giac
mac®, ap Iyc ndi
nhan thap*, bong
héc mac (sau
phau thuat mé
bé cing mac)*
Dung cac du hidu |réiloanthi  |sup mi, song lhi, |ngtra, chay
dich nha mat v trigu giac ké ca caolpong héc mac  |nudc mat,
timolol ching clia  |thay ddi khoe [sau phdu thuat  |dé mat, nhin
maleat kich trng mal |xa ftrong mét |mé be cing mer, trot
K& ca vigm  |sbtrueong  |mac* (xinxem  [xudc gidc
bé mi*, viem |hop do ngwngimyc Canh bao  |mac
giac mac*,  |diutrivéi  va thén trong
gidmnhay  lthudc co @ong|khi dung thudc)
cam giac blry*
mac, va khd
méat*
Réiloan tai |Dung 0 tai*
vamédao |dich nhd m&t
timolol
maleal
L
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Réi foan tim |Dung nhip tim dau nguc*, danh |block nhi T
dich nhé mal cham® tréng nguc, thét, suy tim
timolo! phu*, loan nhip
maleat tim*, suy tim

sung huyétt,
ngtrng tim*,
block tim
Dung dich danh tréng
nhd mét
dorzolamid
hydroclorid

Réiloan Bung ha huyét ap*,

mach dich nhé mét chan dau khi di
limolol bd, hién twong
maleat Raynaud*, ban

tay va ban chan
tanh*

Réiloan hd [COSOPT-8 viém xoang the ngdn, suy ho

hap, 1dng ndp, vigm mii,

ngwe va >0 that phé quan

trung thét hiém khi

Dung chay mau cam*

dich nhd mét

dorzolamid

hydroclorid

Dung iKhé tho™ co that phé quan

dich nho mét {cha yéu a &

timciol nhirng bénh

maleat nhan cé bénh co
thét phé quan
triedre o), suy
ha hap, ha*

Rbi loan tiéu [COSOPT-5  |réiloan vi

hoa giac
Dung budn non* kich teng hong,
dich nhé mét khé migng*
dorzolamid
hydroclorid
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Dung bubdn ndn®,  |tidu chay, khd  |rdiloan vi
dich nhd mat kho tigu* miéng* giac, dau
timolol bung, ndn
maleat
RAi loan da |COSOPT-S vigm da tiép xUc,
va mo dwdi hol chirng
da Stevens-
Johnson, hoai t&
thwong bi nhiém
- déc
Dung phat ban*
dich nhé mét
dorzolamid
hydroclorid
Dung rung toc*, phat  |phat ban da
dich nhd mét ban dang vay
timolol nén ho#c [am
maleat trm trong thém

bénh vy nén*

Réi loan co |Dung Jupus ban @6 hé |dau co

xwong va  |dich nhd mél théng

mé lien két  |timolol
maleat

r4i [nan than/COSCPT-5 80i niéu

va tiét nidu

Réiloan hé |Dung banh Peyronig*, i loan

sinh san va |djch nhd mat giam ham mudn [chirc néng

tuyén vil timolol tinh duc tinh duc
maieat ]

R&i loan Dung suy

toan than va |dich nhd mét nhtroc/mét

tal noi ding |derzolamid mor*

thube hydroclorid

o

Dung suy -/E“'
dich nho mét nhwgc/mét \5*’1';
timolol moi* &
maleat | s

* Nhirng tac dyng khdng mong mudn nay cing dugs quan sat thay v&i COSOPT (ebng thue ¢o )@ffé

chét bao quan) trong qua trinh héu mai,
= Nhirng tac dung khdng mong mudn khac da duoc quan sét thay voi thude nhén khoa chen beta
va cb kha ning @y ra véi COSOPT-8.
Thanyg bao ngay cho bac s holc dugc s§ nhitng phan trng co hai gdp phai khi st dung

thube.
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[QUA LIEL VA XU TRI]

Khang co dit lidu lign quan dén qua lidu & ngudi do vo ¥ hay ¢h y dung GOSOPT (cong thic co
chét bao quan) hoic COSOPT-S.

Triéu chimg

D& o6 cac bao cao vé vb ¥ qué lidu véi dung dich nhd mat timolol maleat dan dén cac tac dung
toan than trong tw nhw cac te dung duwge théy voi thube chen beta-adrenergic toan than nhu
chang mat, nhivc dau, the ngan, nhip im cham, co thét phé quan, va nglng tim. Cac déu hidu va

gy ehing phd bién nhét cé thé xay ra khi ding qua lidu dorzolamid la sir mat can hang dién gia
tdng tinh trang nhiém axit, va cd thé cé cac anh hudng dén ha than kinh trung wong.

Co it dir ligu lign guan 3én qué lidu & nguai do vé ¥ hay ¢b y dung dorzelamid hydrociorid, Budn
ngl 44 duoce bao cdo khi dng qua lidu qua dueng udng. Cag trigu ching sau da dugc bao cao
khi dung gua liéu qua duéng ding tai ch&: budn nén, chong mat, nhirc ddu, mét méi, gidc mo bét
thuerng, va kho nudt.

Diéu tri
Nén digu tri triéu ching va h& tro. CAn theo ddi ndng 44 dién giai trong huyét thanh (dac bigt 1a

kali) va pH mau. Cac nghién clru 4 chi ra rang timalo! khéng duwere thAm tach dé dang.
[DUGC LU'C HOC]

Nhom dwoc didu tejt Cac ché pham dieu tri glocém va co dbng tr, Thude chen beta, Timolol,
dang phéi hon.

WMa ATC: SO1EDRST
Co ché tac dung

COSOPT-S gom hai thanh phan: dorzolamid hydroclarid va timolol maleat. M3/ mét thanh phén
déu ha ap lwe ndi nhén téng hang cach lam gidm s tiét thiy dich, nhuwng theo cac co ché tac
dung khac nhau.

Dorzolamid hydroclorid 1a mét chit be ché co hidu Ipe carbonic anhydrase |l & ngudi. Sir te ché
carbonic anhydrase trong céc tua th& mi cla méat lam gidm suw tiét ttly dich, ¢ thé& béng cach lam
¢ham s hinh thanh cac ion bicarbonat va sau dé lam giam s van chuyén natri va dich. Timolol
maleat |2 mot chét déi khang thu thé beta-adrenergic khong chon loc. Cor ché tac dung chinh xac
clia timolo! maleat trong ha ap Iwre ndl nhan chwa dugc thiét [3p rd rang cho téi nay, mac du mot
nghién ctru nhudm flucrescein va cac nghién ctu nhan ap ky chi ra réng tac dung chinh cé thé
lién guan dén giam sty hinh thanh thiy dich, Tuy nhién trong mét s6 nghién clru, ciing da quan sat
théy tang nhe st thoat thay dich. Tac dung két hop clia hai hoat chét nay dén t¢i lam gidm them
ap lyc ndi nhan (I10P) so véi sl dung Weng thanh phan don ddc.

Sau khi nhé tai chd, COSOPT-S lam gidm ap lyc ndi nhan tang, dl co lién quan hay khéng c¢ lién
quan dén glécom. Ap lgkc ndi nhéan tang 1a yéu té6 nguy co chinh trong bénh sinh cia tén thuong
thén kinh thi giac va mat thi lve do glécdm. Thude nay lam gidm ap [we néi nhan ma khong cé cac
tac dung khdng mong mubn phd pidn ciia thude gay co dbng to nhur quang ga, co that diéu &t va
co that @éng tk.

Tac dung dwoe lwe

Hiéu gqua idm sang
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Cac nghién cteu lam sang cho t&i 15 thang da duge thirc hiégn dé so sanh tac dung ha [OP cla
COSOPT (cang thixc cé chét bdo quan] hai lan mot ngay (budi sang va triede khi di ngd) so V&I
hhé don 8oc va Gang thoi timolol 0,5% va dorzolamid 2.0% & bénh nhan gidcdm hoadc téng nhan
4p ma viéc didu trj ddng thel dwoc xem la phi hop tong cac thir nghiém. Nhém dai tueng bénh
nhan bao gém cac bénh nhan chua qua diéu trf va cac bénh nhan khong duroc kidm soat day du
v timolol dor tri liéu. Phén 1én cAc bénh nhan da dugo didu ti vai don i figu chen bata tai chd
trpdre khi tham gia nghién civu. Trong mét phan tich két nop cac nghién cleu, tac dung ha {OP cla
COSOPT (céng thire cb chit bao quan) hai lan mét ngay manh hon se voi tac dung cla don tri
liéu véri dorzolamid 2% ba 1an mat ngay hoéc timolol 0,5% hai I&n mét ngay. Tac dung ha [OF cia
COSOFT {cong thirc co chét bdo quan) hal [An moét ngay trong deong véi tac dung cla liéu phap
két hop gitra dorzolamid hai lan mdt ngay va timolol hai lAn mot ngay. Tac dung ha IOP cla
COSOPT (cong thire co chat bao quan) hai tin mat ngay da dwoce chirng minh khi do tal cac thes
didém khac nhau frong ngdy va tac dung nay duwgc duy tri trong sudt qua trinh didu trj dai han.

Trong mét nghién cir ml di, song song co ddi chteng véi thude didu tri & 261 bénh nhan co &p
lyc néi nhan ting 2 22 mmHg & mét hodo ¢a hai mat, COSOPT-S ¢é tac dung ha IOP tuong
dwong voi tac dung ctia COSOPT (céng thire o6 chat bao quan). Hé so an toan cla COSOPT-S
twong tw nhw COSOPT {cong thixe ¢o chat bao quan). '

Tré em

Mot nghién clu ¢ déi chirng trong ba thang véi tiéu chi chinh 12 ghi nhan tinh an tean cla dung
dich nhd mét dorzolamid hydroclorid 2% & tré em dwoi 6 tudi da duoc thyc hign, Trong nghién
vy nay, 30 banh nhan W 2 dén dudl 6 (di co I0F khang duoc ki&m soat ddy &0 voi dom ti ligu
ba&ng dorzolamid hodc timolol da duge st dung COSOPT (cong thire co chét bdo quan) trong mdt
pha nhan me. Hiéu quad ¢ nhirng bénh nhan nay chua dugc thiét lap. Trong nhém nhd hénh nhan
nay, vide ding COSOPT (céng thire co chat bao quén) 2 (An mat ngay néi chung duwgc dung nap
bt vl 19 bénh nhan hoan thanh didu trj va 11 bénh nhan ngung didu tri d& phau thuat, dai thude
hoac cac ly do khac.

[DUQC DONG HOC]
Dorzolamid hydroclorid

Khéng giéng nhuw cac chét (e ché carbonic anhydrase duong udng, viée ding tai chd dorzolamid
hydroclorid cho phép hoat chat nay phat huy tac dung trec tiép tai mat & cac lidu thap hon dang
k& va vi vay cé phoi nhigm toan than it hon. Trong cac thr nghiém 1am sang, didu nay dan toi
giam IOP ma khang gay rdi loan axit - bazo hodc thay ddi dac didm dién gidl cla cac chat e ché
carbonic anhydrase duéng udng.

Khi dUng tai chd, dorzolamid vao duree tuan hoan toan than. D& danh gia kha nang (re ché carbonic
anhydrase toan than sau khi ding tai ch®, cac néng do clia hoat chat va chét chuyén héa trong
cac té bao hdng cAu va huyét feong va sy trc ché carhonic anhydrase trong héng cau da dugc
do luéng. Dorzalarmid tich 10y trong héng cau khi ding thube kéo dai la két qua chia sy gin két co
chon loc vii CA-ll trong khi duy tri cac ndng 6 ouc thép clia hoat chét tw do trong huyét twang.
Hoat chét ban dAu tao thanh mot chat chuyén hoa N-desethyt don e ché CA-Il khong manh bang
hoat chét ban dAu nhung ciing gay tre ché mét isoenzym (CA-1) kém hoat dong han. Chat chuyén
hoa ciing tich Iy trong cac hdng cAu noi ne gan két chil yéu v&i CA-l. Dorzolamid gén két vira
phai véi cac protein huyét twong (khodng 33%) Dorzolamid chll yéu duoc bai tiét dudi dang

13116

Approved 0C-Jul-2021 01-51 UTC

1 ST g [P



khéng ddi trong nude tidu; chat chuyén héa cling duge bai tiél trong nude tibu. Sau khi két thic
lidu, corzolamid rit khdi hdng cu khdng tuyén tinh, dan dén mot sw suy gidm nhanh chéng nong
a5 hoat chit ban dau, theo sau |a mét pha thai triy cham han voi thei gian ban thai khoang hén
thang.

Khi dorzolamid dwoc ding dwong ubng 68 gid dinh phoi nhiém toan than i da sau khi nhé mét
kéo dai, trang thal &n dinh dat doe trong vong 13 twén. O trang thai on dinh, hau nhu khéng cé
hoat chét t do hodc cht chuyén héa trong huyét tuang; st tre ché CA trong héng cau it hen so
v&i mire duore di doan 13 chn thiét dé& gay ra tac dung duge Iy rén chire ndng than hodc ho hidp.
Cac kél qua duece ddng hoc tuong i eling duwoc guan saf théy sau khi ding lai chd dorzolamid
hydroclorid kéo dai. Tuy nhign, mot gd Danh nhan cao wdl bi suy than (CrCl wac tinh 30-60
mifphut) c6 cac ndng 6o chat chuyén hda trang hdng cau cas nom, nhung khong o6 su kg bidt
o6 ¥ rgita trong sy e ché carbonle anhydrase va khang co cac tac dung khong mong muén toan
than dang ké cé y nghia lam sang nac ¢o thé duoc quy tne tiép cho vén dé nay.

Tirolol maleat

Trang mét nghién ctru vé ndng do hoat chét trong huyét twong & sau déi trong, pho nhi&m toan
than véi timolol 44 duwac xac dinh sau khi nhd dung dich nhd mét timolol maleat 0,5% hai lan moi
ngay. Néng dé dinh trong huyét trong trung bink sau liéu budi sang la C,46 ng/ml va sau liéu budi
chiéu la 0,35 ng/mi.

DX LIEU AN TOAN TIEN LAM SANG]
HA sov an toan toan than va tal mét clia tivng thanh phan da dwes thiét [4p 6 rang.
Dorzolamid

& thé ding dorzolamid véi li8u gay dc cho me mang thai co lign quan dén nhiém toan chuyén
héa, da quan sat thay di tat & céac than dbt sbng.

Timolol
Cac nghién clru trén déng vat khéng cho théy téc dung gay quai thai.

Ngoai ra, khong quan sat thdy cac tac dung khang mong muén tai mat & nhiing déng vat duoc
diing dung dich nhd mat chira dorzolamid hydroclorid va timolol maleat hodc ding déng thoi
dorzalamid hydroclorid va timolol maleat Cac nghign clvu in vitro va in vivo voi tieng thanh phéan
khéng cho thdy kha nang gay dot bién. Do dd, cé thé khéng co nguy co dang ké ddi véi tinh an
toan & ngwdi vii liéu didu tri clia COSOPT-S,

[QUY CACH BONG GOIJ

Hap 3 tai x 20 lo don ligu 0,2 ml,

[BAO QUAN]

Khéng bao quan qua 30°C.

Bdo quan trong hép dé tranh anh sang.
[HAN DUNG]

36 thang ké tir ngay san xuét.
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COSOPT-S nén dugc st dung khdng qua 1 thang sau khi mé tdi lan dau. Hay ba fo don fidu chira

stk dung sau théi gian nay.

HCiy b3 lo don lidu 38 m& ngay 1ap We sau 1an sC dung dau tién.
[TIEU CHUAN CHAT LUQNG]

Tiéu chudn co s&

[CO' SO SAN XUAT]

SANTEN PHARMACEUTICAL CO., LTD.

Nha may Noto: 2-14, Shikinami, Hodatsushimizu-cho, Halul-gun, shikawa, Nhat Ban
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