
VĂN PHÒNG 

đỀ# DIỆN 

I&EANAj1 

oe.Kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng 
Ïữ Xa tầm tay trẻ em 

Thông báo ngay cho bác sĩ hoặc dược sĩ các tác dụng không mong muốn gặp phải khi sử 
dụng thuốc 

Thuốc này chỉ dùng theo đơn của bác sĩ 

THUỎC NHỎ MẮT 

Thành phần 

Thành phần dược chất: Ripasudil (dưới dạng Ripasudil hydroelorid hydrat) 0.4% (kl⁄t) 

(Mỗi ml dung dịch nhỏ mắt chứa 4,896 mg ripasudil hydroclorid hydrat tương đương với 4,0 
mg ripasudil. 

Mỗi lọ 5 ml dung dịch nhỏ mắt chứa 24.48 mg ripasudil hydroelorid hydrat tương đương với 
20.0 mg ripasudil.) 

Thành phần tá dược: Natri dihydrogen phosphat khan, glycerin, natri hydroxid, dung dịch 

đậm đặc benzalkonium elorid 50. nước tỉnh khiết. 

Dạng bào chế 

s
 

Dung dịch nhỏ mắt dạng nước vô khuẩn 
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Không màu đến màu vàng nhạt, trong suốt 

pH5.0 - 7,0 

Tỷ lệ áp suất thâm thấu khoảng 1 (tỷ lệ so với dung dịch natri clorid đăng trương) 

Chỉ định điều trị 

Những bệnh nhân có các rối loạn sau đây mà thuốc trị tăng nhãn áp không đủ hiệu quả hoặc 

không thê sử dụng được: Glaucoma (Glôcôm), tăng nhãn áp. 

Xem xét sử dụng GLANATIEC trong những trường hợp khi các thuốc trị tăng nhãn áp khác 
như chât tương tự prosfaglandin và thuộc chẹn có hiệu quả không đây đủ hoặc không thê sử 

dụng được do phản ứng bât lợi của thuôc. 

Liều lượng và cách dùng 

Liều lượng 

Sử đụng ở người lớn, kê cả người cao tuôi 

Nhỏ mất với liều 1 giọt vào 1 mắt, 2 lần/ngày. 

Sử dụng ở nhóm bệnh nhân trẻ em 
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Độ an toàn ở trẻ nhỏ cân nặng lúc sinh thấp. trẻ sơ sinh, trẻ nhỏ hoặc trẻ em chưa được xác 

định. 

Cách dùng 

(1) Đường dùng: Chí dùng nhỏ mắt. 

(2) Khi phân phát thuốc: Hướng dẫn bệnh nhân về các điểm sau: 

1) Trong khi nhỏ thuốc. bệnh nhân nên nghiêng đầu về phía sau, mở mắt bị bệnh, nhỏ thuốc 
vào túi kêt mạc, khép mí mắt trong l đên 5 phút trong khi ép phân tuyên lệ, và mở mắt ra. 

2) Cần thận trọng khi nhỏ thuốc, tránh đầu lọ tiếp xúc trực tiếp với mắt để ngăn ngừa nhiễm 

bân thuốc. 

3) Khi dùng thuốc này kết hợp với các dung dịch nhỏ mắt khác thì cần nhỏ các thuốc cách 
nhau ít nhât 5 phút. 

Chống chỉ định 

Chống chỉ định dùng GLANATEC ở bệnh nhân có tiền sử quá mẫn với bất kỳ thành phần 
nào của GLANATTEC (xem mục Thành phân) 

Cảnh báo và thận trọng đặc biệt khi sử dụng 

Glaucoma góc đóng nguyên phát cấp tính 

Xem xét các phương pháp điều trị khác ngoài điều trị bằng thuốc, như liệu pháp phẫu thuật, 

khi sử dụng GLANATEC đỗi với glaueoma góc đóng nguyên phát cấp tính. 

Sung huyết kết mạc 

Trong các nghiên cứu lâm sàng tiến hành trước thời điểm được phê duyệt ở Nhật, sung huyết 

kết mạc liên quan với việc sử dụng ripasudil đã được báo cáo. Phản ứng này thường xảy ra 

thoáng qua vào lúc nhỏ thuốc, nhưng cần thận trọng nếu nó vẫn tiếp điễn. Thực hiện các biện 
pháp thích hợp như ngừng điều trị nêu phản ứng này xảy ra. 

Viêm kết mạc (bao gồm viêm kết mạc dị ứng) và viêm bờ mi (bao gồm viêm bờ mi dị ứng) 

Trong các nghiên cứu lâm sàng tiễn hành trước thời điểm được phê duyệt ở Nhật, viêm kết 

mạc (bao gồm viêm kết mạc dị ứng) và viêm bờ mi (bao gồm viêm bờ mi dị ứng) liên quan 

với việc sử dụng ripasudil đã được báo cáo. Tý lệ viêm kết mạc đị ứng và viêm bờ mi dị ứng 

có xu hướng tăng cao khi bệnh nhân nhỏ thuốc dài hạn. Thực hiện các biện pháp thích hợp 
như ngừng điều trị nếu các phản ứng này xảy ra. 

Các phản ứng bất lợi khác của thuốc 

Các phản ứng bất lợi của thuốc được liệt kê trong mục Tác dụng không mong muốn đã được 

quan sát thây trong các nghiên cứu lâm sàng tiên hành trước thời điêm được phê duyệt ở Nhật 
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và có thê xảy ra. Thực hiện các biện pháp thích hợp như ngừng điều trị nếu các phản ứng này 
Xây Ta. 

Kính sát tròng 

GLANATEC chưa được nghiên cứu trên bệnh nhân mang kính sát tròng. Chất bảo quản có 

trong GLANATEC là benzalkomum clorid có thể được hấp thụ bởi kính sát tròng mềm và có 

thể làm đổi màu kính sát tròng. Phải hướng dẫn bệnh nhân tháo kính sát tròng ra trước khi sử 
dụng GLANATEC và chờ ít nhất 15 phút sau khi nhỏ thuốc trước khi mang kính trở lại. 

Sử dụng ở nhóm bệnh nhân trẻ em 

Độ an toàn ở trẻ nhỏ cân nặng lúc sinh thấp, trẻ sơ sinh, trẻ nhỏ hoặc trẻ em chưa được xác 

định (không có kinh nghiệm sử dụng). 

Tương tác, tương ky của thuốc 

Tương tác 

Chưa có nghiên cứu về tương tác nào được thực hiện. 

Tương ky l - l 
Không có các nghiên cứu về tính tương ky của thuốc. Không trên lẫn thuốc này với các thuộc 
khác. 

Khả năng sinh sản, phụ nữ có thai và cho con bú 

Phụ nữ có thai 

Độ an toàn của GLANATEC chưa được xác định ở phụ nữ có thai. Chỉ nên sử dụng 
GLANATEC cho phụ nữ mang thai hoặc có khả năng mang thai khi lợi ích điều trị được cho 

là cao hơn nguy cơ có thê xảy ra. 

Cho con bú 

Các nghiên cứu trên động vật (chuột cống. dùng đường uống) đã cho thấy thuốc này được tiết 

vào sữa mẹ. Không sử dụng ở phụ nữ cho con bú. Nếu không thể tránh được việc sử dụng 

GLANATEC, phái ngừng cho con bú sữa mẹ. 

Khả năng sinh sản 

Hiện tại không có dữ liệu 

Tác động trên khả năng lái xe và vận hành máy móc 

Không có phát hiện nào cho thấy ảnh hưởng đến khả năng lái xe hoặc vận hành máy móc 
hoặc suy giảm khả năng tỉnh thân trong giai đoạn phát triển GLANATTEC tại Nhật. 

Tác dụng không mong muốn 

Tóm tắt hồ sơ về an toàn 
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Trong các nghiên cứu lâm sàng tiến hành trước thời điểm được phê duyệt ở Nhật. có 500 
trong số 662 đối tượng (75,5%) đã pặp các phản ứng bất lợi của thuốc. Phản ứng bất lợi chính 

của thuốc bao gồm sung huyết kết mạc ở 457 đối tượng (69,04), viêm kết mạc (bao gồm 

viêm kết mạc đị ứng) ở 71 đối tượng (10,7%) và viêm bờ mi (bao gồm viêm bờ mi dị ứng) ở 
68 đối tượng (10.3%). 

Tóm tắt các phản ứng bắt lợi 

Các phản ứng bắt lợi và tần suất được quan sát thấy trong các nghiên cứu lâm sàng tiến hành 

trước thời điểm được phê duyệt ở Nhật được liệt kê dưới đây theo vị trí trong cơ thể hoặc 

theo cơ chê khởi phát phản ứng bât lợi. 

> 5% > 0,1% và < 5% 

Sung huyệt kêt mạc, viêm kêt mạc |Rôi loạn biêu mô giác mạc (như bào 

(bao gôm viêm kết mạc dị ứng),  |mòn giác mạc và viêm giác mạc đôm), 
Mắt viêm bờ mi (bao gồm viêm bờ mi |ngứa mắt, cảm giác bất thường trong 

dị ứng), kích ứng mặt mắt, tiêt dịch mắt, đau mắt, nang kêt 

mạc, tăng áp suât nội nhãn 

Quá mẫn Phát ban. ban đó 

Độ dày giác mạc có xu hướng giảm trong các nghiên cứu lâm sàng. Giảm độ dày giác mạc 

gây ra do nhỏ GLANATTEC có thê đảo ngược. 

Kinh nghiệm hậu mãi 

Các phản ứng bất lợi sau đây của thuốc đã được báo cáo nhưng tý lệ các phản ứng bất lợi 

không thể tính toán được và không rõ vì chúng bao gồm các phản ứng bất lợi được báo cáo 
dưới dạng báo cáo tự phát. 

Tỷ lệ không rõ 

Mặt Phù mí mắt. nhìn mờ 

Quá mẫn Viêm da tiêp xúc 

Quá liều và cách xử trí 

Không quan sát thấy trường hợp quá liều trong giai đoạn phát triển GLANATEC. Quá liều 
thuộc dùng tại chỗ không chắc xảy ra hoặc liên quan đến độc tính. Nêu xảy ra quá liêu 

GLANATEC, nên điêu trị triệu chứng và hồ trợ. 

Các đặc tính dược lực học 

Nhóm dược lý trị liệu: Chế phẩm trị tăng nhãn áp và thuốc co đồng tử 
Mã ATC: S01EX07 

Cơ chế tác dụng 
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Do cơ chế tác dụng của ripasudil làm giảm áp suất nội nhãn (IOP). đã có đề xuất về sự tạo 

điều kiện thuận lợi cho dòng thoát thủy dịch từ con đường chính qua vùng bẻ và ông 
Schlemm. gây ra bởi sự ức chê Rho kinase. 

(1) Ripasudil ức chế có chọn lọc ROCK-I và ROCK-2 của người, là các isoform của Rho 

kinase (im viro). 

(2) Sau khi nhỏ 1 lần dung địch nhỏ mắt GLANATEC cho thỏ, tốc độ dòng thoát thủy dịch 
tăng lên đáng kê so với nhóm được điều trị bằng chật dẫn. 

(3) Nhỏ 1 lần dung dịch nhỏ mắt GLANATEC cho thỏ không ảnh hưởng đến thể tích dòng 
thoát qua con đường màng mạch nho-củng mạc hoặc sự sản sinh thủy dịch. 

Tác dụng dược lực học 

Sau khi nhỏ 1 lần dung dịch nhỏ mắt ripasudil hydroclorid hydrat ở nồng độ 0.0625% đến 

0,5% cho thỏ và dung dịch tương tự ở nông độ 0,1% đên 0,4% cho khi, đã quan sát thây tác 

dụng làm giảm áp suât nội nhãn phụ thuộc nông độ. 

Hiệu quả lâm sàng 

Nghiên cứu so sánh pha 3. đối chứng với giả được. mù đôi 

Ở những bệnh nhân người Nhật bị glaucoma góc mở nguyên phát hoặc tăng nhãn áp, nhỏ mắt 
bằng giả được hoặc GLANATEC với liều I giọt vào 1 mắt ở cả hai mắt, 2 lần/ngày trong 8 
tuần. Sự thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) theo thời gian và số lượng thay đổi về IOP được 
thể hiện trong Hình 1 và Bảng 1. Nghiên cứu đã chứng minh hiệu quả làm giảm IOP đáng kể 

ở nhóm dùng GLANATEC so với nhóm dùng giả dược. 

Hình 1. Thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) theo thời gian sau đơn trị liệu 

(mmHgì 

3B 

bà) _®_ CA haync ~ Nhóm giả được 
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3B 

1E 
Giá trị trung bình + độ lệch chuẩn (SD) 
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0 giờ 2g 0O0gờ 2gờ 0g 2giờ  0Ogiờ 2 giờ giờ  2giờ 

Tuân 0 Tuân 2 Tuần 4 Tuân 6 Tuân 8 

(Số đối tượng) 

NhómGLANATEC ÍŠ3} [Š3}) (53) {53) l|Š53) (52) (52] (53) (623) (52) 

Nhám giả dược [f l4 (34L (S4) 4) (54 (54 (54) S4) (54) 

Trục ngang: 0 giờ = ngay trước khi nhỏ. 2 giờ = 2 giờ sau khi nhỏ (vào Tuân 0. 0 giờ = 9 giờ sáng. 2 giờ = 11 giờ sáng) 
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Bảng 1. Thay đổi về áp suất nội nhãn (mmHg) sau đơn trị liệu 

Ngay trước khi nhỏ buỗi sáng 2 giờ sau khi nhỏ 

Nhóm dùng -2,865 + 0,289 -3,962 + 0.284 
GLANATEC (n=52) [-3.439. -2.292] [-4.525, -3.398] 
Nhóm dùng giả dược -1,843 + 0,284 -1,679 + 0.2709 

(n=53) [-2.405. -1.280] [-2.232. -1,126] 
Khác biệt giữa các -1,023 + 0.405* -2,283+0,398** 

nhóm [-1.826. -0.219] [-3.072. -1.493] 

Giá trị trung bình bình phương tối thiểu + sai số chuẩn (SE). [khoảng tin cậy 95%] 

Tiêu chí đánh giá chính: Số lượng các thay đồi về IOP tại 3 thời điểm (tuần 4. 6 và 8) từ tuần 0. 

Phân tích ban đầu: Phân tích phương sai (ANOVA) lặp lại tại 3 thời điểm. Bội số giữa các 

thời điểm (ngay trước khi nhỏ buôi sáng, 2 giờ sau khi nhỏ) được điều chỉnh băng cách xử lý 

theo các đề xuất về sản phẩm. 

*p<0,05, **p<0,01 

Nghiên cứu pha 3 kết hợp với Dung dịch nhỏ mắt Latanoprost 

Ở những bệnh nhân người Nhật bị glaucoma góc mở nguyên phát hoặc tăng nhãn áp dung 

dịch nhỏ mắt latanoprost 0.005% đã không có hiệu quả đầy đủ, nhỏ mắt bằng giả dược hoặc 

GLANATEC với liều 1 giọt vào I mắt ở cả hai mắt, 2 lần/ngày bô sung cho dung địch nhỏ 
mắt Latanoprost 0,005% trong 8 tuần. Sự thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) theo thời gian và 
số lượng thay đổi về IOP được thê hiện trong Hình 2 và Bảng 2. 

Hình 2. Thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) theo thời gian trong khi dùng kết hợp với Dung 

dịch nhỏ mắt Latanoprost 
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(Số đối tượng) 
Nhóm GLANATEC (102) [102] (102) (102) (101) (101) (100) (99) (@3) (39) 
Nhữu gã-uậc (103] [103] (102) (102] (102) (102) (100) (100) (99) (89] 
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Bảng 2. Thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) trong khi dùng kết hợp với Dung địch nhỏ mắt 
Latanoprost 

Ngay trước khi nhỏ buỗi sáng 2 giờ sau khi nhỏ 

INhóm dùng GLANATEC -2,246 + 0,164 -3.191+0,178 
(n=101) [-2.569. -1,922] [-3.543. -2.840] 

Nhóm dùng giả được -1,808 + 0.163 -1,835 + 0,177 
(n=102) [-2.129. -1.486] [-2.184. -1,486] 

Khác biệt giữa các nhóm “0/000np DIếU -1/356 0,251 
: [-0.894. 0.018] [-1.852. -0.861] 

Giá trị trung bình bình phương tối thiểu + sai số chuẩn (SE) [khoảng tin cậy 95%] 

Tiêu chí đánh giá chính: Số lượng các thay đổi về IOP tại 3 thời điểm (tuần 4, 6 và 8) từ tuần 0. 

Phân tích ban đầu: Phân tích phương sai (ANOVA) lặp lại tại 3 thời điểm. Bội số giữa các 
thời điêm (ngay trước khi nhỏ buôi sáng, 2 giờ sau khi nhỏ) được điêu chính băng cách xử lý 
theo các đê xuât vê sản phâm. 

**p< 0,01 

Nghiên cứu pha 3 kết hợp với Dung dịch nhỏ mắt Timolol 

Ở những bệnh nhân người Nhật bị glaucoma góc mở nguyên phát hoặc tăng nhãn áp mà dung 
dịch nhỏ mắt timolol maleat 0.5% đã không có hiệu quả đầy đủ, nhỏ mắt bằng giả được hoặc 

GLANATEC với liều 1 giọt vào 1 mắt ở cả hai mắt, 2 lần/ngày bổ sung cho dung dịch nhỏ 
mắt timolol maleat 0,5% trong 8 tuần. Sự thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) theo thời gian và 

số lượng thay đổi về IOP được thê hiện trong Hình 3 và Bảng 3. Nghiên cứu đã chứng minh 

hiệu quả làm giảm IOP đáng kể ở nhóm dùng GLANATEC so với nhóm dùng giả dược. 

Hình 3. Thay đôi về áp suất nội nhãn (IOP) theo thời gian trong khi dùng kết hợp với Dung 
địch nhỏ mặt Timolol Maleat 

34 14 

sẻ _—@_ Nhóm - Œ Nhôm giả được 
GLANATEC 

39 b— 

NV [TS I
D
P
 

Giá trị trung binh + đô lệch chuẩn (SD) 

18 

Dgờ 2g 0Dgi 2gờ 0gờ 2gờ Dgi 2giờ 0Ogiờ 2giờ 

Tuân 0 Tuân 2 Tuần 4 Tuân 6 Tuân 8 

(Số đối tượng) 

Nhóm GLANATEC (đÐãI (104) (1034| (1744 (1024 (402) (1024 (1021 (102) 4102| 
Nhóm giả dược 4104| 104] J104] (104 (1053| {1035| J102Ị 4102] i01] J1011 

Trục ngang: 0 giờ = ngay trước khi nhỏ, 2 giờ = 2 giờ sau khi nhỏ (vảo Tuần 0. 0 giờ = 9 giờ sáng, 2 giờ = I1 giờ sáng) 
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Bảng 3. Thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) (mmHg) trong khi dùng kết hợp với Dung dịch 
nhỏ mặt Timolol Maleat 

Ngay trước khi nhỏ buôi sáng 2 giờ sau khi nhỏ 

Nhóm dùng GLANATEC -2,382 + 0,161 -2,881+0,172 
(n=102) [-2.700, -2.065] [-3.220, -2.541] 

Nhóm dùng giả dược -1.485 + 0,161 -1,301+0,171 
(n=103) [-1.802. -1,169] [-1.639, -0.963] 

¬ äš -0,897+ 0,228” -1,580 + 0,243”” 
A000 Hit BÍTHA HH TÍ.ỤNI. [-1,345, -0,448] [-2.059, -1,101] 

Giá trị trung bình bình phương tối thiểu + SE, [khoảng tin cậy 95%] 

Tiêu chí đánh giá chính: Số lượng các thay đôi về IOP tại 3 thời điểm (tuần 4. 6 và 8) từ tuần 0. 

Phân tích ban đầu: Phân tích phương sai (ANOVA) lặp lại tại 3 thời điểm. Bội số giữa các 

thời điểm (ngay trước khi nhỏ buổi sáng, 2 giờ sau khi nhỏ) được điều chỉnh bằng cách xử lý 
theo các đề xuất về sản phẩm. 

**p <0,01 

Nghiên cứu dài hạn pha 3 
Ở những bệnh nhân người Nhật bị glaueoma góc mở nguyên phát, glaueoma tróc vảy, hoặc 

tăng nhãn áp, nhỏ dung dịch nhỏ mặt GLANATEC với liều 1 giọt vào I mắt ở cả hai mắt, 2 
lần/ngày trong 52 tuần, dùng đơn độc hoặc bổ sung cho chất tương tự prostaglandin (PG), 

thuốc chẹn B. hoặc thuốc phối hợp chứa các thuốc này. Thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) 

theo thời gian được thể hiện trong hình dưới đây. Nghiên cứu đã chứng minh hiệu quả làm 
giảm IOP ồn định khi sử dụng đài hạn dung dịch nhỏ mắt GLANATEC và không cho thấy sự 

suy giảm hiệu quả làm giảm IOP do kéo đài thời gian điều trị, đưới đạng đơn trị liệu hoặc liệu 

pháp phối hợp. 

Hình 4. Thay đổi về áp suất nội nhãn (IOP) theo thời gian trong nhỏ mắt dài hạn 

tmmHel ~©- GLANATEC đơn trị liệu 
2ã Ä `: kỉ -kể: - 
5 =&- Đoàn hệ kết hợp với chât tương tự PG 

=> Đoàn hệ kết hợp với thuộc chẹn 

~#- Đoàn hệ kết hợp với một công thức phối hợp chất tương tự PG và thuốc chẹn 
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Các đặc tính dược động học 

Nông độ trong huyết tương và sự bài tiết qua nước tiểu 

Sau khi nhỏ GLANATTEC lặp lại cho các nam giới người lớn Nhật khỏe mạnh với liều 1 giọt 

vào I mắt ở cả hai mắt, 2 lần/ngày trong 7 ngày, sự thay đôi của ripasudil và chất chuyên hóa 

chính MI (dạng hydroxyl hóa vị trí l của vòng isoquinolin) theo thời gian về nồng độ trong 

huyết tương và các thông số được động học của chúng được thể hiện trong Hình 5 và Bảng 4. 

Sự thâm nhập của ripasudil vào tuần hoàn toàn thân và theo đó sự đào thải ra khỏi cơ thể rất 

nhanh. Ngoài ra, hầu hết ripasudil và M1 đều được bài tiết qua nước tiểu vào khoảng 12 giờ 
sau khi hoàn thành việc nhỏ thuốc lặp lại. 

Hình 5. Thay đổi theo thời gian về nồng độ trong huyết tương sau khi nhỏ lặp lại ở nam giới 

người lớn khỏe mạnh 
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Giá trị trung bình + độ lêch chuân (SD) (n=§) 

-e@- Ripssudd 

~-Ö- Mĩ 

Trước khi nhỏ buôi sảng (ban đầu) 
Ngày 1 

Trước khi nhỏ buôi sảng (cuối củng) 
Ngày 7 

Thời gian (giờ) 

Bảng 4. Các thông số dược động học trong huyết tương sau khi nhỏ lặp lại ở nam giới 
người lớn khỏe mạnh 

max Cmax AU Cọy t2 

(giờ) (ng/m]) (ng:giờ/ml) (giờ) 

Ngày Ì 0,083[0,0] 0,420 + 0.278 | 0.183 +0,135 
a - 

. hộ n=7 n=8 n=8 
Ripasudil 

l 0,083[56.6] 0,622+0,161 | 0,231+0,091 0,455 
Ngày 7 

n=S n=§ n=8 nl 

` 0,500{37,6] 1,198 +0,582 | 3,838+2,085 
Ngày I - 

li n=§ n=8 n=§ 

Ngày 7 0,500[31,4] 1,465 +0,504 | 4.761 + 1,869 | 2.189+0,465 
à 
HH n=§ n=8 n=8 n=8 
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Giá trị trung bình + độ lệch chuẩn (SD). ngoại trừ tmạy, đối với giả trị này trung vị (hệ số biến 

thiên (%)) được biêu thị. 

Đi vào mô mặt 

Sau khi nhỏ 1 liều đơn GLANATEC (50 H]) vào cả hai mắt của thỏ bị nhiễm sắc tố, thuốc đạt 
nông độ tôi đa trong giác mạc và thủy dịch (theo thứ tự là 68135.4 ng/g và 4126,39 ng/ml) 
trong 0,25 giờ và sau đó được đào thải nhanh chóng. Trong thủy tính thê, thuôc đạt nông độ 

tôi đa (154,37 ng/ø) trong 0,5 giờ và sau đó được đào thải từ từ. 

Sau khi nhỏ I liều đơn dung địch nhỏ mắt '4C-ripasudil hydroclorid 1,0% (50 gÌ) cho thỏ bị 
nhiễm sắc tố, thuốc nhanh chóng đi vào mỗi mô mắt. Trong mô mắt, nồng độ phóng xạ cao 

được phát hiện đặc biệt trong mống mắt/thê mi và võng mạc/màng mạch, là những mô có 

chứa melanin. Sau khi nhỏ 2 lằn/ngày trong 7 ngày, nông độ phóng xạ trong mô có chứa 
melanin cao hơn rõ rệt so với sau khi nhỏ liều đơn và nồng độ phóng xạ có xu hướng biến 

mắt dần trong tất cả các mô. 

Bảo quản 

Không bảo quản trên 30°C. 

Quy cách đóng gói: 

Hộp 1 lọ Š ml. 

Hạn dùng 

24 tháng kể từ ngày sản xuất. 

Loại bỏ sau 4 tuân khi mở nặp lân đâu tiên. 

Tiêu chuẩn chất lượng: 

Tiêu chuân cơ sở. 

Nhà sản xuât 

Teika Pharmaceutical Co., Ltd. Shinjo Factory 

3-27 Arakawa 1- chome, Toyama-shi, Toyama 930-0982, Nhật Bản 
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