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Alphagan’Z )

tartarato de

brimonidina 0,1%

FORMA FARMACEUTICA, VIA DE ADMINISTRA-
CAO E APRESENTACAO

Solugdo Oftalmica Estéril

Via de administragdo topica ocular

Frasco plastico conta-gotas contendo 5 ml de
solugdo oftdlmica estéril.

USO ADULTO OU PEDIATRICO (acima de 2 anos
de idade)

COMPOSICAO

SOLUCAQ OFTALMICA

1ml corresponde a 21 gotas

Cada ml de solugdo contém: 1,0 mg de tartarato

de brimonidina.

Excipientes: Purite® (complexo estabilizado de

oxicloro) como conservante, carmelose sddica,

cloreto de sddio, cloreto de potassio, cloreto de

calcio diidratado, cloreto de magnésio hexaidra-

tado, acido barico, borato de sédio decaidratado,

acido cloridrico/ hidroxido de sddio e agua
purificada g.s.p.

INFORMAGOES AO PACIENTE

ACAO DO MEDICAMENTO
ALPHAGAN® Z é um medicamento que
apresenta acdo hipotensora ocular, ou
seja, reduz a pressdo dentro dos olhos.
0 produto comega a agir logo ap6s a
aplicacao.

INDICACOES DO MEDICAMENTO
ALPHAGAN®Z é indicado para redugédo
da pressdo intra-ocular em pacientes
com glaucoma de angulo aberto ou
pressdo ocular elevada.

RISCOS DO MEDICAMENTO
Contra-indicacdes

ALPHAGAN® Z é contra-indicado para
pacientes com alergia ao tartarato
de brimonidina ou a qualquer um dos
componentes da formula do produto. E
contra-indicado também para pacientes
que estejam tomando medicamentos
contendo substéncias inibidoras da monoami-
no-oxidase (MAQO) como, por exemplo, certos
antidepressivos (iproniazida, isocarboxazida,
nialamida, fenelzina, tranilcipromina e selginina).
Informe seu médico sobre qualquer medicamen-
to que esteja usando, antes do inicio ou durante
o tratamento.

Adverténcias e Precaucdes

Em pessoas que apresentam, por exemplo,
doencas cardiacas e vasculares graves, mau
funcionamento do figado ou dos rins, pessoas
com mau funcionamento cerebral e com de-
pressao, entre outras, o uso de ALPHAGAN® Z
requer cuidados especiais, que o seu médico
saberé identificar.

Precaugdes

Vocé deve prestar atenc@o ao aplicar as gotas
do colirio nos olhos e ndo encostar a ponta do
frasco nos olhos ou ao redor dos olhos, nem em
nenhuma outra superficie externa. 0 manuseio
errado pode contaminar o colirio e causar infec-
cdes graves nos olhos. Procure imediatamente o
seu médico para receber orientacé@o adequada,
se tiver algum traumatismo ou infecgao.

Interferéncia na habilidade de dirigir veiculos e
operar maquinas

Durante o tratamento, recomenda-se cautela ao
dirigir e/ou operar maquinas, pois ALPHAGAN® Z
pode causar cansaco e/ou sonoléncia em algu-
mas pessoas.

Pacientes idosos

Nao foram observadas diferencas de eficacia e
seguranca entre pacientes idosos e de outras fai-
xas etarias, de modo que ndo ha recomendagdes
especiais quanto ao uso em idosos.

Uso em criancas
Este medicamento é contra-indicado para pa-
cientes pediatricos com idade inferior a 2 anos.

Mulheres gravidas ou que estejam amamentando

Nao foram realizados estudos sobre o uso de

ALPHAGAN® Z em pacientes gravidas ou que

estejam amamentando.

Nao deve ser utilizado durante a gravidez e a

amamentacdo, exceto sob orientacdo médica.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se

ocorrer gravidez ou se iniciar a amamentacao

durante o uso deste medicamento.

Interacdes medicamentosas

Informe 0 seu médico se estiver utilizando algum

dos medicamentos ou substancias mencionados

a seguir, pois podem ocorrer interagdes entre

eles e as substancias que fazem parte da formula

do ALPHAGAN® Z:

- medicamentos para a pressdo ou coragdo:
anti-hipertensivos, glicosideos cardiacos ou
digitalicos, beta-bloqueadores.

- medicamentos para doencas do sistema ner-
v0so e outras substancias: alcool, depressores
do sistema nervoso central, como, por exemplo,
os antidepressivos, barbituratos, opidceos e
sedativos.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista o
aparecimento de reacdes indesejaveis.
Informe ao seu médico ou cirurgiao-dentista
se vocé esta fazendo uso de algum outro
medicamento.

Nao use medicamento sem o conhecimento do seu
médico. Pode ser perigoso para a sua satde.

MODO DE USO
ALPHAGAN® Z é uma solugdo limpida verde-
amarelada.
* \/océ deve usar este medicamento exclusiva-
mente nos olhos.
Asolugdo ja vem pronta para uso. Ndo encoste
a ponta do frasco nos olhos, nos dedos e nem
em outra superficie qualquer, para evitar a
contaminagdo do frasco e do colirio.
Vocé deve aplicar o nimero de gotas da
dose recomendada pelo seu médico em um
ou ambos os olhos. A dose usual é de 1 gota
aplicada no(s) olho(s) afetado(s), duas ou trés
vezes ao dia, com intervalo de 12 ou 8 horas,
respectivamente.

ALPHAGAN® Z é um medicamento de uso

continuo, e a duracao do tratamento deve ser

estabelecida pelo seu médico.

Se vocé se esquecer de aplicar o colirio na

hora certa, aplique-o assim que se lembrar e

depois volte a usa-lo no horéario determinado

pelo médico. Nao use o dobro da dose para
compensar a dose esquecida.

N&o existe restricao de uso de ALPHAGAN® Z

para usuarios de lentes de contato.

e Se vocé for utilizar ALPHAGAN® Z concomi-
tantemente com outros colirios, aguarde um
intervalo de pelo menos 5 minutos entre a
aplicacdo de cada medicamento.

¢ Feche bem o frasco depois de usar.
Siga a orientacdo de seu médico, respeitando
sempre os horarios, as doses e a duragcao do
tratamento.
Nao interrompa o tratamento sem o conhecimen-
to do seu médico.
Nao use o medicamento com o prazo de validade
vencido. Antes de usar observe o aspecto do
medicamento.
REACOES ADVERSAS
Informe seu médico o aparecimento de reagdes
desagradéaveis. As reagdes adversas que podem
ocorrer durante o uso de ALPHAGAN® Z s3o:
secura da boca, dor de cabeca e reagdes ocu-
lares como irritacdo, prurido, congestdo ocular,
queimacédo, ardéncia, obscurecimento da visdo,
sensacao de corpo estranho e outras.

ATENCAO: Este é um medicamento novo e,
embora as pesquisas tenham indicado eficacia
e seguranca aceitaveis para comercializagdo,
efeitos indesejaveis e nao conhecidos podem
ocorrer. Neste caso, informe seu médico.

CONDUTA EM CASO DE SUPERDOSE

Lave bem os olhos com solugao fisioldgica, se for
usada uma dose maior do que a dose recomen-
dada pelo médico, de modo intencional ou aci-
dentalmente. Como podem aparecer as reagdes
adversas descritas anteriormente, o médico deve
ser consultado imediatamente.

CUIDADOS DE CONSERVACAO E USO

0 frasco de ALPHAGAN® Z, antes ou depois
de aberto, deve ser mantido em temperatura
ambiente (entre 15°C e 30°C).

O prazode validade é de 18 meses apds a data de
fabricagdo e encontra-se impresso na embalagem
do produto (vide cartucho). Ndo use medicamento
com prazo de validade vencido.
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TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS

INFORMAGOES TECNICAS A0S PROFISSIONAIS
DE SAUDE

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Principio ativo

Alphagan® Z (tartarato de brimonidina 0,1%) é
um potente agonista adrenérgico seletivo alfa-2.
0 nome quimico do tartarato de brimonidina é
L-tartarato de 5-bromo-6-(2-imidazolidinilidene-
amino) quinoxalina. E um pd de coloragdo ama-
relo-pélido. Em solucdo, apresenta tonalidade
amarela-esverdeada clara. 0 peso molecular
é 442,24, sendo sollvel tanto em dgua quanto
no veiculo (3,0 mg/ml). A férmula molecular é
C11H10BrNs. C4Hg0g, apresentando a seguinte
formula estrutural:

HN_ NH Qoo
- H—(I:-OH
N N HO-C—H
S ]
) COOH
N
Conservante:

Purite® é um conservante inovador, ndo sensi-
bilizante, constituido por derivados do oxicloro,
que em contato com a luz se transforma em agua
e cloreto de sédio, componentes da lagrima
natural.

Mecanismo de acao:

A brimonidina é um agonista alfa-adrenérgico. 0
pico do efeito hipotensor ocular é observado duas
horas ap6s seu uso. Estudos fluorofotométricos
em animais e humanos indicam que a brimonidina
apresenta duplo mecanismo de agdo, agindo
através dareducdo da produgao do humor aquo-
so e do aumento do fluxo uveoscleral.
Farmacocinética:

A concentragdo plasmatica maxima é atingida
num periodo de 0,5 a 2,5 horas ap6s a admi-
nistracdo ocular e declina com uma meia-vida
sistémica de aproximadamente 2 horas.

Em humanos, o metabolismo sistémico da brimo-
nidina é amplo, ocorrendo fundamentalmente a
nivel hepatico. A excrecao urinaria € a principal
via de eliminagdo deste fairmaco e seus metabé-
litos. Aproximadamente 87% de uma dose oral
radioativa foi eliminada no espaco de 120 horas
ap0s sua administracdo, sendo que 74% desta
dose foi encontrada na urina.

RESULTADOS DE EFICACIA

A pressdo intra-ocular elevada é o principal
fator de risco para a perda do campo visual
em quadros de glaucoma. Quanto maior a
pressao intra-ocular, maior a probabilidade de
ocorréncia de danos ao nervo dptico e de perda
de campo visual. ALPHAGAN® Z (tartarato de
brimonidina 0,1%) diminui a pressao intra-ocu-
lar com efeitos minimos sobre os pardmetros
pulmonares e cardiovasculares.

0 resultado do estudo clinico para avaliar a se-
guranga, eficacia e aceitagdo de ALPHAGAN® Z
(tartarato de brimonidina 0,1%) solugdo oftalmica,
em comparagdo com ALPHAGAN® (tartarato de
brimonidina 0,2%) administrado trés vezes ao dia
em pacientes com glaucoma de angulo aberto ou
hipertensdo ocular, mostraram que ALPHAGAN® Z
(tartarato de brimonidina 0,1%) solugéo oftalmica
é equivalente ao ALPHAGAN® (tartarato de brimo-
nidina 0,2%) solugdo em relag&o ao efeito redutor
sobre a pressao intra-ocular, e, realmente reduz
a PI0 em pacientes com glaucoma de
angulo aberto ou hipertensdo ocular em
aproximadamente 2-5 mmHg.
INDICACOES

ALPHAGAN®Z é indicado para redugéo
da pressdo intra-ocular em pacientes
com glaucoma de angulo aberto ou
hipertensao ocular.

CONTRA-INDICACOES

ALPHAGAN® Z é contra-indicado para
pacientes com hipersensibilidade ao
tartarato de brimonidina ou a qualquer
um dos componentes da formula. E
contra-indicado também para pacientes
em tratamento com farmacos inibidores
da monoamino oxidase (MAOQ).

MODO DE USAR E CUIDADOS DE CON-
SERVACAO DEPOIS DE ABERTO

Manuseio e aplicacao: a solugdo ja vem

pronta para uso. Para evitar contamina-

¢do, ndo encostar a ponta do frasco nos olhos,
nos dedos e nem em outra superficie qualquer.
Aplicar o nimero de gotas da dose recomendada
em um ou ambos os olhos. Fechar bem o frasco
depois de usar.

Via de administragdo: exclusivamente topica
oftalmica.

Armazenamento: ALPHAGAN® Z deve ser ar-
mazenado a temperatura ambiente, entre 15°C
e 30°C.

POSOLOGIA

A posologia recomendada é de 1 gota de
ALPHAGAN® Z (tartarato de brimonidina 0,1%),
no(s) olho(s) afetado(s), duas ou trés vezes ao dia,
com intervalo de aproximadamente 12 ou 8 horas,
respectivamente.

ADVERTENCIAS

ALPHAGAN® Z pode ser administrado concomi-
tantemente com outros medicamentos de uso
oftdlmico toépico para reduzir a pressdo intra-
ocular. Se mais de um medicamento for utilizado,
os produtos devem ser aplicados separadamente,
com intervalo de pelo menos 5 minutos entre as
aplicacdes.

Pacientes com doencas cardiovasculares
Apesar de ALPHAGAN® Z apresentar efeitos
minimos sobre a pressdo arterial durante os es-
tudos clinicos realizados, ele deve ser usado com
precaucao em pacientes portadores de doencas
cardiovasculares severas. ALPHAGAN® Z deve
ser usado com precaucdo em pacientes com
depressao, insuficiéncia coronaria ou cerebral,
fendmeno de Raynaud, hipotensdo ortostatica ou
tromboangeite obliterante.

Pacientes com insuficiéncia hepatica ou renal
0 produto néo foi estudado em pacientes com
quadros de insuficiéncia renal ou hepatica,
logo o tratamento desses pacientes deve ser
cauteloso.

Perda de intensidade de acao

Durante os estudos, alguns pacientes apresen-
taram uma perda no efeito do medicamento. A
eficacia observada durante o primeiro més de
terapia pode nao refletir os resultados obtidos em
tratamentos prolongados. A pressao intra-ocular
de pacientes submetidos a este tipo de medica-
mento deve ser regularmente monitorada.
Interferéncia na habilidade de dirigir veiculos e
operar maquinas

Recomenda-se muito cuidado ao dirigir veiculos
ou operar maquinas perigosas, pois ALPHAGAN® Z
pode causar fadiga e sonoléncia.
Carcinogénese, mutagénese, alteracdes de
fertilidade

Com o tartarato de brimonidina, ndo foram
observados efeitos carcinogénicos em camun-
dongos ou ratos apés estudo de 21 meses e de
24 meses, respectivamente. Nesses estudos, a
administragdo de tartarato de brimonidina atra-
vés da dieta, em doses de até 2,5 mg/kg/dia em
camundongos e de 1,0 mg/kg/dia em ratos, atingiu
150 e 120 vezes, respectivamente, a concentragao
plasmética Cp,x da substancia observada apés
administragdo em humanos, tratados com uma
gota de tartarato de brimonidina em ambos os
olhos, trés vezes ao dia.

ALPHAGAN® Z (tartarato de brimonidina 0,1%)
ndo apresentou efeitos mutagénicos ou citogé-
nicos em uma série de estudos in vivo e in vitro,
incluindo-se Teste de Ames, ensaio mediador-
hospedeiro, ensaio de aberragdo cromossdmica
em células ovarianas de hamster chineses,
estudos citogenéticos em camundongos e ensaio
letal-dominante.

Gravidez

Estudos de reprodugdo realizados em ratos e
coelhos, com doses orais de 0,66 mg base/kg ndo
revelaram evidéncias de alteracdes de fertilidade
ou danos fetais devido ao uso de ALPHAGAN® Z
(tartarato de brimonidina 0,1%). Estas dosagens
produziram concentragdes plasmaticas em ratos
e coelhos que foram 189 e 100 vezes superiores,
respectivamente, aquelas obtidas em humanos
apo6s a administracdo de maltiplas doses oftal-
micas.

Nao hé estudos controlados sobre o emprego de
ALPHAGAN®Z em mulheres gravidas, entretanto
em estudos realizados em animais, a brimonidina
atravessou a placenta e atingiu a circulagdo fetal
de modo limitado. ALPHAGAN® Z deve ser utili-
zado durante a gravidez somente se o beneficio
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potencial para a mae justificar o risco potencial
para o feto.

Lactacdo

Ndo esta esclarecido se ALPHAGAN® Z ¢é
excretado no leite materno humano, porém es-
tudos realizados em animais demonstram que o
tartarato de brimonidina é excretado no leite. A
decisd@o de descontinuar a amamentacao ou de
descontinuar a administragdo do medicamento
deveré considerar aimportancia do medicamento
para a mae.

Na presenca de sinais de reacdes graves de
hipersensibilidade, o tratamento deve ser inter-
rompido. Assim como para muitos outros medica-
mentos de uso topico oftadlmico, adverte-se que
a substancia ativa presente neste produto pode
ser absorvida sistemicamente.

USO EM IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS
DE RISCO

Pacientes idosos

N&o existem restricdes de uso em pacientes ido-
sos. A posologia é a mesma que a recomendada
para as outras faixas etérias.

Pacientes pediatricos

Em estudos clinicos bem controlados realizados
em pacientes pediatricos com glaucoma (idades
de 2 a 7 anos) os eventos adversos observados
com maior freqliéncia ap6s aplicacéo do tar-
tarato de brimonidina em solucao oftadlmica a
0,2%, 3 vezes ao dia, foram sonoléncia (50% a
83% em pacientes de 2 a 6 anos) e diminuigdo
do estado de alerta. Em pacientes com idade
>7 anos (>20 kg), a sonoléncia parece ocorrer
menos freglientemente (25%). Aproximadamente
16% dos pacientes interromperam o tratamento
por causa da sonoléncia. Nao foram estudadas
aeficacia e seguranga de Alphagan®Z (tartarato
de brimonidina) em criangas com idade inferior
a 2 anos. Alphagan®Z, solugao oftalmica, ndo é
recomendado para pacientes pediatricos com
idade inferior a 2 anos.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Embora estudos especificos sobre interagdes
entre drogas ainda ndo tenham sido conduzidos
com ALPHAGAN® Z (tartarato de brimonidina
0,1%), a possibilidade de um efeito aditivo ou
potencializador com farmacos depressores do
Sistema Nervoso Central (alcool, barbitdricos,
opidceos, sedativos ou anestésicos) deve ser
considerada. ALPHAGAN® (tartarato de brimo-
nidina 0,2%) ndo apresentou efeitos significan-
tes sobre a pulsac@o ou sobre a presséo arterial
durante a realizagdo de estudos clinicos;
entretanto, como a classe dos alfa-agonistas
pode alterar esses parametros, deve-se ter
cautela no seu emprego concomitante com
os seguintes farmacos: beta-bloqueadores
(oftalmicos e sistémicos), anti-hipertensivos
e/ou glicosideos cardiacos.

Os antidepressivos triciclicos podem moderar o
efeito hipotensivo da clonidina sistémica. Nao
esta esclarecido se o uso simultdneo desse tipo
de farmaco com ALPHAGAN®Z, pode apresentar
qualquer interferéncia sobre o efeito redutor da
pressao-intraocular. Ndo ha dados disponiveis
sobre a agdo de ALPHAGAN® Z, sobre o nivel de
catecolaminas circulantes. Entretanto, recomen-
da-se cautela na sua utilizagdo em pacientes que
estejam recebendo antidepressivos triciclicos
ou drogas que possam afetar o metabolismo e a
absorgdo das aminas circulantes.

REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS
Reacgdes adversas observadas em aproxi-
madamente 10-20% dos pacientes incluiram:
conjuntivite alérgica, hiperemia conjuntival e
prurido ocular.

Reacdes adversas observadas em aproximada-
mente 5-9% dos pacientes incluiram: sensacéao
de ardor, foliculos conjuntivais, hipertensao,
secura da boca e distlrbios visuais.

Reagdes adversas observadas em aproxima-
damente 1-4% dos individuos incluiram: reac@o
alérgica, astenia, blefarite, borramento de visao,
catarata, bronquite, edema conjuntival, hemor-
ragia conjuntival, conjuntivite, tosse, tontura,
dispepsia, dispnéia, epifora, secrecdo ocular,
securaocular,irritagdo ocular, dor ocular, edema
palpebral, eritema palpebral, fadiga, sindrome
gripal, conjuntivite folicular, sensacao de pre-
senca de corpo estranho nos olhos, distlrbios
gastrintestinais, cefaléia, hipercolesterolemia,
hipotensdo, infeccdo (principalmente resfriados
comuns e infecgdes respiratorias), faringite,
fotofobia, erupgdo cuténea, rinite, infeccdo sinu-
sal, sinusite, sonoléncia, sensacdo de pontadas,
ceratite punctata, lacrimejamento, alteracéo
do campo visual, flutuagdo do vitreo, e piora da
acuidade visual.

Em menos de 1% dos pacientes foram relatadas:
erosdo da cdrnea, insdnia, secura nasal, sono-
Iéncia e alteracdo do paladar.

SUPERDOSE

Nao foram relatados casos de superdose com
ALPHAGAN® Z solugédo oftadlmica em humanos.
0 tratamento de superdose oral inclui medidas
de suporte e tratamento sintomatico, hem como
manutencdo das vias respiratorias livres.

ARMAZENAGEM

0 produto ALPHAGAN® Z em solugdo oftalmica,
estocado, deve ser mantido em temperatura
ambiente (entre 15°C e 30°C).

0 prazo de validade encontra-se impresso na
embalagem externa. Nao utilize medicamentos
apos a data de vencimento.

N¢de lote, data de fabricagdo e prazo de validade:
Vide cartucho.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
Reg. ANVISA/MS - 1.0147.0142

Farm. Resp.: Dra. Flavia Regina Pegorer
CRF-SP n.218.150
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