- DUNG DICH NHQ MAT pigu TR KHO MAT -

Rxpung dich nhé mat DIQUAS®

<Natri diquafosol>
§anten
T Tt e g O e e

P& xa thm tay tré em.
Poc ky huéng din str dung trrée khi dung.
Thubc ndy chi dung theo don thudc.
[THANH PHAN]
Thanh phan hoat chAt: M6i lo 5 mL chia 150 mg natri diquafosol
:hé;hd?gél'?hd?gc= D"bas‘c :‘a‘" %hohspha! hydrat, dinatri edetat hydrat, natri clorid, kali clorid,
un exidin gluconat, acid hydrocloric loang, natri inh  khi
[DANG BAO CHE] g. natri hydroxyd va nuéc tinh khiét.
Diquas 1a dung dich nhd mét than nude, trong, khdng mau, vo 72-78va
ap o thim théu 1,0 - 1,1 g mau, v khuan. San phdm co pH7,2-7.8 v
[CHIDIN Hé]
Kho mét két hop véi cac rbiloan bidu mod két - gi i ; 5
7 gidc mac di kém voi bAt thuang nudc mat.
Cht dinh ndy dugc dya trén céc két qua cda nghién ctru 1Am sang pha 3 & nhﬁ?‘lg bénh nhan co xét
gg;fm Schirmer khi khdng gay t& S 5 mm/5 phut va két qua nhudm fluorescein 2 3 diém cda thang
iém.
[LIEU DUNG VA CACH DUNG]
Thubc nhd mét
Thong thudng, m3i 1An nho vao mét 1 giot, 6 1An/ngay.
Xir ly thudc sau khi sir dung
Khéng c6 yéu cu dac bigt v& xir Iy thubc sau khi st dung.
[CHONG CHI BléNH]
Banh nhan c6 tién st qua man cam vol bt ky thanh phan nao cua thud
[CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC]D e
- purong dung: Chi dung Gé nhd mét.
- Khi dung:
:h Cgcl d&n bénh nhan cn than khng cham trgc tidp ddu lo thubc vao mét dé tranh nhiém bén
uoC.
+ Khi duing npiéu hon mot thubc nhd mat, nén nhd cach nhau it nhat 5 phut.
$|e:x ?\ui-ceua ;h‘;,éc °““‘fh"::§ Chl'fang minh trong thir nghidm [4m sang trén bénh nhan kho mét
xét nghiém Schirmer khi khong g3y t& > 5 m v hoi gian pha v& mang phi
e mat (BUT) < 5 giay. m/5 phut nhung cé thoi gian pha vo mang phim
[SU' DUNG TRONG NHI KHOA]
Tinh an toan cia thubc nay 68i v&i tré sinh thidu can, tré so sinh, tré nhd hodc tré em chua dugc
thiét 1ap. (Chua co kinh nghiém 1am sang.)
[SU DUNG KHI CO THAI, SINH BE HOAC CHO CON BU]
Khong c6 60 dir ligu vé viéc sir dung diquafosol & phy nir mang thai. Céc nghién ciu trén dong vat
khong cho thay tac hai true tiép hay gian tiép @éi véi dde tinh sinh san.
Chi duing thuéc nay cho phu n c6 thai hodic 6 kha néing c6 thai néu Ii ich didu tri dw tinh hon han
nguy co c6 thé xay ra do dung thuée.
Chua cb thdng tin v& @oc tinh cia san ph&m nay trén thai nhi. ,
Khong r6 diquafosol vahodc cac chAt chuy@n hoa cé bai tiét vao sira me hay khong. Khéng khuyén
30 cho con bu trong khi Giéu trj v&i thubc nay.
[ANH HUONG LEN KHA NANG LAl XE VA VAN HANH MAY MOC]
Nhy v&i bt ky diéu tri tai mat nao, néu xay ra nhin mé thoéng qua khi nhd thu
nhan khong lai xe hodc van hanh may méc cho téi khi nhin ro.
[TUONG TAC THUOC VA TUONG KY]
Twong tac thubc
Céc nghién ciru trong tac thube chua dugc thuc hign véi diquafosol. Néu bgnh nhan can ding
nhiéu hon mot thubc nhé mét, phai nhé cach nhau It nhét 5 pht.

Twong ky.
Do khong c6 cac nghién ciu vé tinh trong ky ciia thube, khong tron 13n thubc nay vdi cac thuéc

il

&c, huéng dan bénh

khéc.

(TAC DUNG KHONG MONG MUON]
Cac téc dyng khéng mong mubn (k& ca nhing thay ddi bt thudng v8 trj 56 xét nghiém) da dugc
béao cao ¢ 155 trong s6 655 bénh nhan (23,7%) trong céac thir nghidm 1am sang thyrc hién & Nhat
Ban trrorc khi thube dugc phé duyét. Céc tac dung khéng mong muén chinh 1a kich (g mét & 44
bénh nhan (6,7%), tiét gi mét & 31 bénh nhan (4,7%), sung huy8t két mac & 24 bgnh nhan (3,7%),
dau mét & 18 bénh nhan (2,7%), nglra mét & 16 bgnh nhan (2,4%), cam gidc co vat la trong méat o
14 bénh nhan (2.1%) va kho chiu & mét & 7 bénh nhan (1 A%) V...

Céc tac dyng khong mong mubn @& duoc bdo céo & 202 trong s6 3.196 bénh nhan (6,3%) trong
nghién clzu quan sét hau mai & Nhat Ban. Céc tac dung khong mong muén chinh 1a kich rng mét
& 30 bénh nhan (0,9%), 16t gi m&t & 30 bénh nhan (0,9%), dau mét & 22 bénh nhan (0,7%), tang
chay nu6c mét & 20 bénh nhan (0,6%) va viem by mi & 19 bénh nhan (0,6%), v.v...

Néu quaré 4t théy tac dung khong mong muén, nén €6 bign phap x& trl thich hop ké ca ngung
dung thudc.

Lo mac| Khong 16 tl 16 méc 2 5% Tir0,1% @én < 5%
Quéa mén cam | - . Viém bér mi
Tiét g mét, sung huyét két mac, dau
Réi loan biéu md mat, nglra mét, cdm giac cb vt la
) giac mac (viem giac trong mét, khé chiu khi nhin, xuét
Mat mac soi, viém giac | Kich ng mét huyét duoi két mac, cdm gidc bat
mac nong, trot thuéng & mét (cam gidc khé mét,
xudc gidc  mac, cam giac la & mat, cdm giéc dinh
v.v...), viém két mac mat), nhin mo, s¢ anh sang, chay
nuwéc mat
Khéc . . Pau @3y, tang bach cAu 4i toa
tang ALT (GPT) B v

;‘hu%n: béo ngay cho bac sy hodc dugc s§ nhirng phan rng c6 hai gap phai khi siv dyng
[QUA LIEU VA XU TRI]

Khong c6 di liéu vé sir dung thudc qué liéu, khéng ding qud li8u chi dinh clia thubc

Bénh nhan nén duor tich cuc theo doi dé c6 bién phap i tri kip thoi. '

[PAC TiNH DUQC LY] '

1. Dic tinh dugc Iy hoc

Cor ché téc dyng




Natri diquafosol kich thich sur bai tiét nuc va chét nhay bang cach tac dong 18n thy thé p2Y2 trén
bidu M6 k&t mac va mang t bao goblet va 1am tang ndng d4 jon canxi trong té bao,

Téc @6ng kich thich bal tiét nuwée mét ké ca chit nhiy . ) N

- N3 li8u don natri diquafosol vao mat dong vét binh thudng (thd va chudt) lam tang sy bai tiét
nudc mét va chét nhdy & cac té bao két mac. ‘

- Nhd lidu don natri diguafosal vao mit coa mAu chudt bj khd mAt Iam tang bai tiét nuéc mét. Dung
liu 1ap lai 1am tang ndng édo d:sél ;l‘héy & cac md két mac.

bidu m6 gléc mac ) )

S:Qflfigﬁ’;;::;ﬁz:iﬂgquafosol 6 1an mgi ngay trong 4 tudn 1am cai thién t'bn thuong bidu mbé g!gc
mac & mau chudt bi khd mét theo cach thic phy thudce lidu, va cho thly hiéu qua té. da & g ng do
1% hodc cao hon. Liu 13p lai natri diquafosol 1% trong 2 tuan cho thAy hidu qua cai thién toi da khi
nhé hang ngay trén 6 Ian.

2. B3c tinh dwec dong hoc

Néng d¢ trong huyét trong , )
Sau khi nhé dung dich natri diquafosol & cac ndng d6 0,3%, 1%, 3% hoac 5% vao mét ngudi tinh
Nguy&n trrdng thanh khoe manh mot giot, 1 1An/ngay trong mot ngay, 6 IAn/ngay trong mOt ngay
hodc 6 lAn/ngay trong 7 ngay. ndng d¢ trong huyét tuong clia diquafosol va cac chét chuyén h?a
43 duoc dnh lugng. C4C ndng do trong huyét trong cua diquafosol adu & dudi gi¢i han duéi cla
dinh luong (2ng/mL ) tai mol thai diém & 181 ca cac iNh nguyan vién. Céc ndng dg trong huyét
trong cia cac chét chuyén héa (UTP, UDP, UMP va uridin) khang anh hudng dén ndng @4 sinh Iy
clia cac chdt nay bat ngudn o cac thanh phan ndi sinh.

(Luu ¥: ndng 4o G duec Phe duyst ciia san phAm nay 1 3%).

Phan b6 dén csc m6 mét & déng vgt

(Tho) i

Sau khi nhd liéu don dung dich nha mét “‘C-natri diquafolsol 3% vao mét thd, phéng xa da duoc
phan b dén cac md ngoai nhan chu bao gdm két mac va gldc mac, va dat ndng do phong xa téi
@a tai giac mac va két mac sau khi ding thude 5 phut. Sau @6, phéng xa gidm xuéng 4 - 30% céc
ndng 86 t6i da sau khi dung thudc 24 gig.

Chuyén héa

(0 ngurdi, in vitro)

Phan ung chuy@n hoéa in vitro st dung huyét tuong ngudi va microsom gan ngudi chieng minh
rang natri diquafosol duoc chuyén héa nhanh chong, va UMP, uridin va uracil 48 dugc tao ra.
(Thd)
Sau khi nhé dung dich nhé mét '“C-natri diquafolsol 3% vao mét thd 30 phut, khd phat hign dugc
diquafosol trong cac md nhan cAu, va thay vao dé, UTP, UDP, UMP, uridin va uracil da duoc phat
hién.

3. S6 lidu an toan tién 1dm sang

Doc tinh clp (x&p xi liéu gby chét) -
Loai udng dang Puwérng tinh mach
Chuét 185 mg/kg
Chd > 370 ma/kg

Déc tinh nhan cdu

Céc dung dich nhd mét natri diquafosol 1, 3, 5 va 8%
thang. Cac két qua cho thdy miic du 63 quan sat thiy cac triéu chieng
nhém duec nhé natri diquafosol tir 3% trd 18n, cac triéu chirng nay kh
bénh hoc, va kha nang hdi phuc da dugc quan sat voi ndng df Ien 161 5%.
coi nhu khéng quan sat thay anh hudng bt 17 12 5%.

4. Cac nghién ciru 1am sang .
Nghién ctru pha 3 (nghién ctru so sdnh, ma déi, ngéu nhién, str dyng dung djch nhé mat
natrl hyaluronat tinh khiét 0,1% Ia thubc dbi ching).

Trong nghién ciu pha 3 & céc bénh nhan kho mét, Diquas (& 144 bégnh nhan bao gdm 36 bénh
nhan cé hdi chirng Sjbgren's) 1am giam diém nhuém fluorescein* & giac mac twong duong va giam
di&m nhudm rose bengal* & giac mac va két mac thAp hon déng ké so véi dung dich nhé mét natri
hyaluronat tinh khiét 0,1% (12 thubc 86i chiing dugc ding & 142 banh nhén bao gém 32 bénh nhan

<6 hoi chirng Sjbgren’s).

da dwoc nhé vao mét thd 7 lan/ngay trong 9
kich (rng nhan céu nhe & cac
6ng di kém sy thay déi mo
Vi vay, ndng @6 duoc

Bang 50 sanh @iém nhudm fluorescein® Bang so sanh diém nhu¢m rose bengal*
Diquas 0,1% HA Diquas 0,1% HA
(n=144) (n=142) (n=144) (n=141)
Lugng thay d0i -2,1240,14 | -2,08£0,13 Lugng thay dbi .3,06£0,19 | -2,38+0.18
(O tuén 4 hodc khi (O tuln 4 hoac khi
ngung dung thubc) ngung dung thudc)
Sy khac nhau giCra Sy khéc nhau gitra
céc nhom -0.03 [-0,405 dén 0,338] chc nhém -0,67 [-1,18 dén -0,16]
[Khoang tin cay 95% [Khodng tin cay 95%
(Diguas - 0,1% HA)] (Diquas - 0,1% HA)]
0,1% HA: dung dich nhé mét natri hyaluronat  0,1% HA: dung dich nhé mét natri hyaluronat
tinh khiét 0,1% (trung binh £ d6 léch chudn) tinh khidt 0,1% (trung binh £ @ 1dch chudn)

Nghién ccru dél han (pha 3)

Trong mot nghién cuu nhé thube dai han & céc bgnh nhan kho mét (& 244 bgnh nhan bao gdm 9
bgnh nhan c6 h§i chang Sjégren’s véa 2 bgnh nhan c6 hoi ching Stevens-Johnson), nhém nhd
thubc anuas::g théy d’t:f;m nhudm ﬂuor%sceln‘ & giac mac thdp hon va didm nhudm rose bengal*
& giac mac va két mac thip hon trong subt giai doan 52 tuéin nhé thudce, va hi iép tyc duoc
kéo dai I6u hon so voi truée khi nhé thube, R R Rt
* Phuong phép chém diém trong cac nghién ciu 1am sang

Th“’”g phqgngb%hép c‘;ht?m guoreéscein,'m{yc do néing coa tdn thuong gide mac duoc xép loai theo
thang 9 diém bang cach cham diém mac d¢ nhugm fluorescein & 3 vj lri (rén, giira va dudi cua
giac mac) trong 86 mdi vj trl Guge xép loai tir 0 dén 3 aidm.

Tg’"lg Pr::::?hg:é’zghd‘:gm ";39 bengal, mic 4% nang cla tén thuong gidc mac va két mac dugc
Ca%u'g; il rg\ac ” élmmb C”Shﬁéch fhém diém mirc 49 nhuém rose bengal & 5 vj trf (trén, gitva
loal tir 0 dén 3 didm g ac phia mdi va két mac phia thai duang) trong d6 mi vi trf duoc xép
[QUY CACH BONG GO

Hop 1 lp nhya 5 mL.

[BAO QUAN]

Bao quan dudi 30°C trong bao bi kin,

[HAN DUNG]

Han dung cla san phdm 14 36 thang ké i noay sa

i dyng trong vong 1 thang sau khi me né';‘,""y sen xuat

Khong sl dung san phdm sau ngay hét han,

[TIEU CHUAN]

Tiéu chuén co 6o

[CO SO BAN XUAT)
SANTEN PHARMACEUTICAL CO., LTD.

Nha may Noto: 2-14, Shikinami, Hodatsus
, ' atsushimizu-cho, Haky|
' -gun, Ishikawg Nha
'  Ban
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