БРИНЭРА

ДАРЫ КАРАЖАТЫН МЕДИЦИНАДА КОЛДОНУУ БОЮНЧА 
НУСКАМА  
Соодадагы аталышы  
БРИНЭРА

Эл аралык патенттелбеген аталышы 
Жок  
Дарынын түрү  
Көз тамчылары, суспензия, 5 мл

Курамы  
1 мл төмөнкүлөрдү камтыйт 
активдүү заттар: 10 мг бринзоламид, 6,83 мг тимолол малеаты (5,0 мг тимололго тете), 

көмөкчү заттар:   бензалконий хлориди, динатрий эдетаты, натрий хлориди, тилоксапол, маннитол, карбомер 974Р (В тибиндеги карбомер гомополимери), хлорлуу водороддуу  кислота (рН 7.3±0.3 чейин), натрий гидроксиди (рН 7.3±0.3 чейин), 1,00 мл чейин инъекция үчүн суу.

Сүрөттөлүшү 
Ак же дээрлик ак түстөгү суспензия.

Фармадарылык тобу: Көз ооруларын дарылоо үчүн препараттар. Глаукомага каршы препараттар жана  миотиктер. Бета-адреноблокаторлор. Башка препараттар менен айкалышта тимолол.

АТХ коду: S01ED51
Фармакологиялык касиети 
Фармакокинетикасы
Жергиликтүү колдонууда бринзоламид жана тимолол көз челине сиңет жана системалуу кан агымга кирет. БРИНЭРА көз тамчыларын колдонгондон кийин, тимолол орточо Cmaxка 0,79 ± 0,45 сааттан кийин жеткен. Бринзоламид плазма белоктору менен орточо байланышат (болжол менен 60%). Бринзоламид CA-IIге жогору деңгээлдеги жана азыраак деңгээлде CA-Iге окшоштугунун натыйжасында эритроциттерде топтолот. Анын активдүү метаболити N-дезэтил ошондой эле эритроциттерде топтолот, бирок көбүнчө CA-I менен байланышуусунун эсебинен. Эритроциттерге жана CA ткандарына окшоштугунун натыйжасында плазмада бринзоламиддин жана метаболитинин  концентрациясы төмөн болуп эсептелет. Тең салмактуу абалда тимолол адамдын кан плазмасында БРИНЭРА көз тамчыларын колдонгондон кийин 12 саат ичинде аныкталат.
Зат алмашуусу 

Бринзоламиддин зат алмашуусу N-деалкилирлөө, О-деалкилирлөө жана N-пропилдик каптал чынжырчасын кычкылдандыруу жолу менен жүрөт. Негизги метаболит N-дезэтилбринзоламид бринзоламиддин катышуусунда карбоангидраза I менен байланышат жана ошондой эле эритроциттерде топтолот.  In  vitro изилдөөлөрү бринзоламиддин зат алмашуусуна негизинен CYP3A4 изоферменти, ошондой эле  CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8 жана CYP2C9 изоферменттери жооп берерин көрсөткөн.
Тимололдун зат алмашуусу эки жол менен: тиадиазолдук шакекчеде этаноламиндик каптал чынжырчасы пайда кылуу жана морфолин азотунда этанолдук каптал чынжырчасын жана азот менен байланышкан карбонил тобу менен окшош каптал чынжырчасы түзүү менен жүрөт.
Тимололдун зат алмашуусу  негизинен CYP2D6 менен ишке ашат. 

Бөлүп чыгаруу 

Бринзоламид негизинен заара жана заң менен  салыштырмалуу санда тиешелүүлүгүнө жараша  32 % жана 29 %  бөлүнүп чыгат. Болжол менен 20% метаболиттер түрүндө заара менен бөлүнүп чыгат. Заарада негизинен бринзоламид жана N-дезэтилбринзоламид, ошондой эле башка метаболиттердин (N-дезметоксипропилдин жана О-дезметилдин) калдык сандары (<1 %) байкалган. 

 Тимолол жана анын метаболиттери негизинен бөйрөк аркылуу бөлүнүп чыгат. Болжол менен 20% тимолол заара аркылуу өзгөрүлбөгөн түрдө, калган бөлүгү – метаболиттер түрүндө бөлүнүп чыгат. Тимололдун Т1/2 бринзоламидди жана тимололду жергиликтүү айкалыштырып колдонгондон кийин 4,8 саатты түзөт. 
Фармакодинамикасы
Таасир берүү механизми 

Бринэра препараты эки активдүү затты камтыйт: бринзоламид жана тимолол малеаты, алар биринчи кезекте, көз ичиндеги суюктук  секрециясын төмөндөтүүнүн эсебинен көз ичиндеги жогору басымды (КИБ) төмөндөтөт, бирок ар түрдүү жолдор менен. Бринзоламид жана тимололдун бириктирилген таасири ичиндеги басымды (КИБ) төмөндөтүү үчүн ар бир заттын аракетин өзүнчө жогорулатат. 
Бринзоламид карбоангидраза II басаңдаткычы болуп эсептелет.  Көз алмасынын цилиардык телосундагы карбоангидразаны басаңдатуу натрий жана суюктук  транспортун төмөндөтүү менен бикарбонат иондорунун пайда болушун жайлатат, натыйжада көз ичиндеги суюктук секрециясынын деңгээлин төмөндөтүшү мүмкүн.   

Тимолол – симпатомиметикалык активдүүлүгү жок β-адренорецепторлордун тандалма эмес блокатору, миокардга түз депрессивдүү таасир бербейт, мембрананы турукташтыруучу активдүүлүккө ээ эмес.   Бир катар изилдөөлөрдө жергиликтүү колдонууда тимолол көз ичиндеги суюктуктун пайда болушун азайтканы жана анын агымын бир аз көбөйткөнү көрсөтүлгөн. 
Колдонууга көрсөтмө  
Көз ичиндеги басымды төмөндөтүү үчүн монодарылоо жетишсиз болгон бейтаптарда ачык  бурчтуу глаукома жана көз ичиндеги гипертензияда көз ичиндеги жогору басымды төмөндөтүү.  
Каршы көрсөтмө

Препараттын компоненттерине, сульфонамиддерге же башка β-адреноблокаторлорго жеке жогорку сезгичтик.

Дем алуу жолдорунун реактивдүү оорулары, анын ичинде колко астмасы (КА), таржымалында КА,  оор өтүп жаткан өпкөнүн өнөкөт кептелме оорусу. 
Синустук  брадикардия, синустук түйүндүн алсыздык синдрому, синоатриалдык бөгөө, II жана III деңгээлдеги атриовентрикулярдык бөгөө (АВ),  айкын жүрөк жетишсиздиги же  кардиогендик шок.
Оор өтүп жаткан аллергиялык ринит.  

Гиперхлоремиялык ацидоз. Оор бөйрөк алсыздыгы. 
Кош бойлуулук, бала эмизүү мезгили, 18 жашка чейинки балдар курагы.
Кош бойлуу жана бала эмизүү мезгилинде колдонуу 

Кош  бойлуу жана бала эмизүү мезгилинде Бринэра препаратын колдонуу каршы көрсөтүлөт. 

Колдонуу жолу жана дозасы  
Жергиликтүү. Колдонордун алдында флаконду чайкоо керек. 
Көздүн былжыр чел баштыгына 1 тамчыдан суткасына 2 жолу.
Препаратты колдонгондон кийин системалык кыйыр реакциялардын өрчүү коркунучун азайтуу үчүн көздүн ички бурчундагы жаш баштыкчасынын проекциясы жагын препаратты тамызгандан кийин 1-2 минутага акырын басып туруу сунушталат - бул дары каражатынын системалуу сиңишин төмөндөтөт. 
Эгерде дозасын өткөрүп жиберсеңиз, анда дарылоо ирети менен кийинки дозасынан улантылышы керек. Дозасы көздүн былжыр чел баштыгына 1 тамчыдан суткасына 2 жолудан ашпашы керек.   
Глаукомага каршы башка препаратты  Бринэра препаратына алмаштырууда Бринэра препаратын колдонууну мурунку препаратты токтоткондон кийин кийинки күнү баштоо керек.  
Флакондун жана анын ичиндегини булгап алуудан алыс болуу үчүн, тыгын-тамызгычтын учун кандайдыр бир нерселердин үстүнө тийгизбеш керек. 
Ар бир колдонуудан кийин флаконду жабуу зарыл.
Кыйыр таасирлери  
Коопсуздук профилин кароо

Клиникалык изилдөөлөрдө көбүрөөк билдирилген терс реакциялардан көрүүнүн тунарышы, көздүн дүүлүгүүсү, көздүн оорушу болгон, алар болжолдуу 2-7% бейтаптарда кездешкен. Бринэра препаратын жана анын жеке компоненттерин – бринзоламидди жана тимололду клиникалык изилдөө убагында аныкталган терс реакциялар төмөндө келтирилген.
Терс реакциялар төмөнкү жыштык белгилерин колдонуу менен саналган: абдан тез-тез (>1/10), тез-тез ( >1/100 дөн  <1/10 чейин), көп эмес ( >1/1000 ден  <1/100 чейин), сейрек (>1/10000ден <1/1000 чейин), абдан сейрек (<1/10000) жана жыштыгы белгисиз (болгон маалыматтардын негизинде баалоого мүмкүн эмес). Ар кир жыштык категориясынын алкагында терс реакциялар олуттуулугу төмөндөө иретинде келтирилген. 
	Инфекциялык жана мителик оорулар
	Жыштыгы белгисиз: назофарингит3, фарингит3, синусит3, ринит3

	Кан жана лимфа системасы тарабынан бузулуулар
	Жыштыгы белгисиз:  эритроциттердин санынын азайышы3, канда хлориддердин камтылышынын жогорулашы3

	Иммундук система тарабынан бузулуулар
	Жыштыгы белгисиз: анафилаксия2, системалуу канчоо2, системалык аллергиялык реакциялар, анын ичинде ангионевротикалык шишимик2, жергиликтүү жана жалпыланган бөртмө2, өтө сезгичтик1, бөрү жатыш2, кычышуу2.

	Зат алмашуу жана тамактануу тарабынан бузулуулар
	Жыштыгы белгисиз: гипогликемия2, табиттин төмөндөшү3

	Психикалык бузулуулар
	Көп эмес: уйку качуу1
Жыштыгы белгисиз: чүнчүү1, эс тутумдун жоголушу2, көңүл чөгүү3, депрессивдүү маанай3, либидонун төмөндөшү3, жаман түш көрүүлөр2,3 , нервоздуулук3.

	Нерв системасы тарабынан бузулуулар 
	Тез-тез: дисгевзия1
Жыштыгы белгисиз: церебралдык ишемия 2, цереброваскулярдык бузулуу2 , эстен тануу2, миастении gravis2 белгилеринин жана симптомдорунун күчөшү,  уйку келүү, мотордук бузулуулар3 амнезия3, эс тутумдун начарлашы3, сезимдин бузулушу2,3, титирөө3 , гипестезия3, агевзия3, баш айлануу 1,2,  баш оору 1 

	Көрүү органдары тарабынан бузулуулар 
	Тез-тез: көрүүнүн бүдөмүктөшү1, көздүн оорушу1, көздүн дүүлүгүүсү1
Көп эмес: көз челинин эрозиясы1, чекиттүү кератит1, көздүн алдыңкы камерасында топтолгон суюктук1, жарыктан коркуу1, “кургак көз” синдрому1, көздөн бөлүнүп чыгуулар1, көздүн кычышуусу1,3, көздө бөтөн нерсени сезүү1, көздүн кызаруусу 1, көздүн ак кабыгынын кызаруусу1, жаштын көп агуусу1, көздүн былжыр чел баштыгынын кызаруусу1, кабактын эритемасы1
Жыштыгы  белгисиз: көрүү нервинин дискинин экскавациясынын чоңоюшу3, фильтрлөөчү операциядан кийин тамырлуу чел кабыгынын кабаттанышы2, кератит2,3, кератопатия3, көз чел эпителийинин кемтиги3, көз чел эпителийинин бузулушу3, КИБ жогорулашы3, көздүн кабаттануусу3, көз челинин боёлушу3, көз челинин шишимиги3, көз челинин сезгичтигинин төмөндөшү2, конъюнктивит3, мейбомит бездеринин сезгениши3, кош көрүнүү2,3, көрүүнүн контрасттуулугунун төмөндөшү3, жарыкты жана түстү сезүү3, көрүү курчтугунун төмөндөшү2,3, көрүүнүн бузулушу1, птеригиум3, көздө ыңгайсыздыкты сезүү3, "кургак" кератоконъюнктивит3, көздүн гипестезиясы3, көздүн ак кабыгынын пигментациясы3, субконъюнктивалдуу ыйлаакча3, көрүүнүн бузулушу3, көздүн шишимиги3, көздүн аллергиялык реакциялары3, мадароз3, кабактын бузулушу3, кабактын шишимиги1, птоз2, блефарит3, астенопия3, кабактын четинде карттын пайда болуусу3, жаштын көп агуусу3

	Угуу органы тарабынан жана лабиринттик бузулуулар
	Жыштыгы белгисиз: вертиго3, кулактын чуулдоосу3

	Жүрөк тарабынан бузулуулар
	Жыштыгы белгисиз: жүрөктүн токтошу2, жүрөк жетишсиздиги2, өнөкөт жүрөк жетишсиздиги2, АВ-бөгөөсү2, кардио-респиратордук дистресс-синдрому3, стенокардия3, брадикардия2,3, жүрөк жыйрылуусунун жыштыгынын регулярдуу эмес болушу3, аритмия2,3, жүрөктүн согушун сезүү2,3, тахикардия3, жүрөк жыйрылуусунун жыштыгынын көбөйүшү3, көкүрөктүн оорушу2, шишимик2

	Кан тамыр тарабынан бузулуулар
	Көп эмес: артериялык басымдын төмөндөшү1
Жыштыгы белгисиз: гипотензия2, гипертензия3, артериялык басымдын жогорулашы1, Рейно феномени2, колдун жана бут кетменинин муздашы2

	Дем алуу системасы, көкүрөк клеткасы жана орто көңдөй органдары тарабынан бузулуулар 
	Көп эмес: жөтөл1
Жыштыгы белгисиз: колко карышуусу2 (көбүнчө таржымалында колко карышуу оорулары бар бейтаптарда), энтигүү1, астма3, мурундан кан агуу1, колконун гиперреактивдүүлүгү3, коконун дүүлүгүсү3, мурундун бүтүшү3, жогорку дем алуу жолдорунун бүтүшү3, постназалдуу шишик синдрому3, чүчкүрүү3, мурундун кургашын сезүү3, фаринголарингиттик оору3, мурундан суу куюлуу3

	Ашказан-ичеги жолдору тарабынан бузулуулар  (АИЖ)
	Жыштыгы белгисиз: кусуу 2,3, ич көңдөйүнүн  жогору бөлүгүнүн оорушу1,3, ичтин оорушу2, ич өтүү1,3, ооздун кургашы1, окшуу1,3, эзофагит3, диспепсия2,3, ич көңдөйүндө ыңгайсыздыкты сезүү3, ашказанда ыңгайсыздыкты сезүү3, перистальтиканын күчөшү3, ашказан-ичеги бузулуулары3, ооз көңдөйүнүн гипестезиясы жана парестезиясы3, ич көбүү3

	Боор жана өт чыгаруу жолдору тарабынан бузулуулар 
	Жыштыгы белгисиз: боор функцияларынын көрсөткүчтөрүнүн бузулуулары3

	Тери жана тери алдындагы ткандар тарабынан бузулуулар 
	Жыштыгы белгисиз: бөрү жатыш3, макула-папулездук бөртмө 2,3, жалпыланган кычышуу3, теринин катууланышы3, дерматит3, алопеция1, псориаз сымал бөртмө же псориаздын күчөшү2, бөртмө1, эритема1,3

	Скелеттик-булчуң жана тутумдаштыргыч ткандар тарабынан бузулуулар 
	Жыштыгы белгисиз: миалгия1, булчуң карышуулары3, артралгия3, арканын оорушу3, буту колдун оорушу3

	Бөйрөк жана заара чыгаруу жолдору тарабынан бузулуулар 
	Жыштыгы белгисиз: бөйрөк жактын оорушу3, тез-тез заара кылуу3

	Жыныс органдары жана эмчек бездери тарабынан бузулуулар 
	Жыштыгы белгисиз: эрекциялык дисфункция3, сексуалдык дисфункция2, либидонун төмөндөшү2

	Жалпы бузулуулар жана куйган жердеги бузулуулар 
	Жыштыгы белгисиз: көкүрөктүн оорушу1, оору3, чарчоо1,2, астения2,3, талмоорсуу3, көкүрөктө ыңгайсыздыкты сезүү3, аномалиялык сезимдер3, тынчсыздануу сезими3, кыжырдануу3, четки шишимик3, дары препаратынын калдыктары3

	Лабораториялык жана  инструменталдык маалыматтар
	 Жыштыгы белгисиз: кандагы калийдин камтылышынын жогорулашы1, кандагы лактатдегидрогеназанын  камтылышынын жогорулашы 1


1 Бринзоламид + тимолол айкалышын колдонууда байкалуучу кыйыр таасирлер.

2 Тимолол менен монодарылоодо байкалуучу кыйыр таасирлер.

3 Бринзоламид менен монодарылоодо байкалуучу кыйыр таасирлер.
Айрым терс реакциялардын сүрөттөлүшү 
Дисгевзия (тамызгандан кийин ооздо ачуу же башкача даамды сезүү) — клиникалык изилдөө убагында Бринэра препаратын кабыл алуу менен байланыштуу көп маалымдалган системалуу терс реакция. Балким бул бринзоламид менен байланыштуу жана жаш каналы аркылуу мурун-кулкун көңдөйүнө көз тамчыларынын кирип кетишинен пайда болгон.  Жаш  каналдарынын окклюзиясы же тамызгандан кийин кабакты этият жабуу бул таасирди азайтууга жардам берет («Колдонуу жолу жана дозасы» бөлүмүн кара).

Бринэра препараты бринзоламидди камтыйт, ал  карбоангидразанын басаңдаткычы болуп эсептелет жана системалуу абсорбцияга ээ. АИЖ, нерв системасы, кан жана лимфа системасы, бөйрөк жана заара чыгаруу жолдору,  зат алмашуу жана тамактануу тарабынан пайда болгон таасирлер негизинен карбоангидразанын басаңдаткычтарынын системалык аракети менен байланыштуу. Карбоангидразанын басаңдаткычтарынын пероралдуу түрлөрүнө мүнөздүү окшош терс реакциялар аларды жергиликтүү колдонууда да байкалышы мүмкүн. Тимололду жергиликтүү колдонууда системалуу кан агымына кирет, ал  β-адреноблокаторлорду системалуу куюда пайда болуучу реакцияларга окшош терс реакцияларды пайда кылышы мүмкүн.   
Саналган  терс реакцияларга көз тамчылары формасындагы башка β-адреноблокаторлорду колдонууда кездешүүчү реакцияларды кошот.  Бринэра препаратын колдонууда  потенциалдуу болушу мүмкүн болгон жеке активдүү компоненттерди колдонууга байланышкан кошумча терс реакциялар жогоруда сүрөттөлгөн.  Системалык  терс реакциялардын жыштыгы системалык куюуга караганда жергиликтүү колдонууда төмөн.  Системалык абсорбцияны төмөндөтүү тууралуу маалыматты “Колдонуу жолу жана дозасы” бөлүмүнөн караңыз. 

 Ашыкча доза 

Симптомдору
Препаратты кокустан ичип алуу учурунда β-адреноблокаторлорунун дозасынан ашыруу симптомдору байкалышы мүмкүн:  брадикардия, гипотензия, жүрөк жетишсиздиги жана колко карышуусу.

Бринзоламиддин таасиринин натыйжасында электролиттик баланстын бузулушу, ацидоздук абалдын өрчүшү, борбордук нерв системасынын бузулушу болушу мүмкүн. 
Дарылоо 
Оору белгилерин жоготууга багытталган жана колдоочу дарылоо. Кандын сары суусундагы электролиттердин деңгээлин (өзгөчө  калийдин камтылышын) жана кандагы рН көзөмөлдөө зарыл. Тимололдун гемодиализи натыйжасыз экендигин изилдөөлөр көрсөттү.
Башка дары каражаттары менен дарылык өз ара таасири  
Бринэра препараты  карбоангидраза басаңдаткычы бринзоламидди камтыйт, ал жергиликтүү колдонууда системалуу сиңет. Карбоангидраза басаңдаткычтарын пероралдуу колдонууда кислоталык-шакардык тең салмактуулуктун бузулган учурлары сүрөттөлгөн. Бринэра препаратын колдонуп жаткан бейтаптарда мындай бузулуулар болушу мүмкүн экендигин эске алуу керек.
Карбоангидразанын  ичүүчү басаңдаткычтарын бир убакта колдонуу сунушталбайт, анткени системалуу кыйыр таасирлердин күчөшү ыктымалдыгы бар.
Бринзоламиддин зат алмашуусуна  цитохрома Р-450 изоферменттери жооп берет: CYP3A4 (негизинен), CYP2A6, CYP2B6, CYP2C8 жана CYP2C9. CYP3A4 изоферментин басаңдатуучу кетоконазол, итраконазол, клотримазол, ритонавир жана тролеандомицин сыяктуу препараттарды CYP3A4 изоферменти менен бринзоламид зат алмашуусун басаңдатары мүмкүн болгондуктан этияттык менен дайындоо сунушталат. CYP3A4 изоферментинин басаңдаткычтарын бирге дайындоодо этияттыкты сактоо керек.  Бирок бринзоламид топтолушу мүмкүн эмес, себеби ал бөйрөк аркылуу бөлүнүп чыгат.  Бринзоламид цитохрома Р450 изоферменттеринин басаңдаткычы болуп эсептелбейт. CYP2D6 басаңдаткычтарын (хинидин, флуоксетин, пароксетин) жана тимололду бир убакта колдонууда β-адреноблокаторлордун системалык таасиринин (жүрөк жыйрылуусунун жыштыгы, чүнчүү)  күчөшү өрчүшү мүмкүн. 
Жергиликтүү колдонуу үчүн β-адреноблокаторлорду ичип колдонуу үчүн кальций каналдарынын блокаторлору, гуанетидиндин, β-адреноблокаторлор, антиаритмиялык препараттар (амиодаронду кошкондо), наперстянка гликозиддерин жана  парасимпатомиметиктер менен бир убакта колдонууда  гипотензиялык таасирдин күчөшү жана/же айкын брадикардиянын өрчүшү ыктымалдыгы бар.  

β -адреноблокаторлор анафилактикалык реакцияларды дарылоодо адреналинге жоопту азайтышы мүмкүн. Таржымалында  атопиясы же анафилаксиясы бар бейтаптарга этияттык менен дайындоо керек (“Өзгөчө көрсөтмөлөр” бөлүмүн караңыз). 
Кээ бир учурларда жергиликтүү колдонуу үчүн β-адреноблокаторлорду жана адреналинди (эпинефринди) бир убакта колдонуунун натыйжасында мидриаздын өрчүшү мүмкүн. 
Эгерде мурда системалуу β-адреноблокаторлорду кабыл алып жүргөн бейтапка тимолол дайындалса, көз ичиндеги басымга таасири же системалуу β-адреноблокаторлордун белгилүү натыйжалары күчөшү мүмкүн. Мындай бейтаптарды дыкат көзөмөлдөө зарыл.  
Эки жергиликтүү таасирдеги бета-адреноблокаторлорду колдонуу сунушталбайт. 

Башка жергиликтүү офтальмологиялык препараттар менен колдонуу учурларында аларды колдонуунун ортосундагы аралык 5 минутадан кем эмести түзүшү керек. 
Өзгөчө көрсөтмөлөр 
Системалуу таасирлери  

Бринзоламид жана тимолол системалуу абсорбцияга тушугушу мүмкүн. Тимолол жергиликтүү колдонууда системалуу β-адреноблокаторлор сыяктуу эле жүрөк-кан тамыр жана дем алуу системасы тарабынан кыйыр реакцияларды, ошондой эле башка терс реакцияларды пайда кылышы мүмкүн. 
Бардык сульфонамиддерден алынгандар  үчүн мүнөздүү өтө сезгичтик реакциялары Бринэра препаратын колдонууда системалык абсорбциясынын натыйжасында пайда болушу мүмкүн. Олуттуу терс реакциялардын же өтө сезгичтик реакцияларынын пайда болушу учурунда  препаратты колдонууну токтотуу керек.  

Жүрөк тарабынан бузулуулар   

Жүрөк-кан тамыр оорулары (мисалы, жүрөктүн ишемия оорусу, Принцметал стенокардиясы жана жүрөк жетишсиздиги сыяктуу) жана гипотензиясы бар бейтаптарга  β-блокаторлор менен дарылоо критикалык бааланышы жана башка активдүү заттар менен дарылоо мүмкүндүгү каралышы керек.  Жүрөк-кан тамыр оорулары менен  жабыркаган бейтаптарга оорунун курчуган белгилери жана терс реакциялары пайда болушун дыкат көзөмөлдөө зарыл. 
Кан тамыр тарабынан бузулуулар  
Айкын  бузулуулары/четки кан айлануусунун бузулушу (Рейно оорусу же Рейно синдромунун оор формалары) бар бейтаптарга этияттык менен дайындалат. 
Гипертиреоз 

Β-адреноблокаторлор гипертиреоз белгилерин жашырышы мүмкүн.

Булчуң алсыздыгы  
Β-адреноблокаторлор  миастениянын кээ бир  симптомдорунда байкалган (мисалы, кош көрүнүү, птоз жана жалпы алсыздык) булчуң алсыздык белгилерин күчөтөрү тууралуу маалымдалган.

Дем алуу системасы тарабынан бузулуулар 
Жергиликтүү колдонуу үчүн β –адреноблокаторлорду КА бар бейтаптарда кабыл алгандан кийин  колко карышуусунан өлүмдөрдү кошкондо дем алуу системасы тарабынан реакциялар тууралуу маалымдалган. 

Гипогликемия/диабет  

Β-адреноблокаторлорду   спонтандуу гипогликемиянын өрчүшүнө жакындыгы бар бейтаптарга же туруксуз диабет менен жабыркаган бейтаптарга этияттык менен дайындоо керек, себеби бул препараттар курч гипогликемиянын симптомдорун жашырышы мүмкүн.  Кислоталык-негизги  баланстын бузулушу
Карбоангидраза басаңдаткычтарын пероралдуу формаларын колдонууда кислоталык-шакардык баланстын бузулган учурлары белгилүү. Метаболикалык ацидоздун пайда болуу коркунучу болушу мүмкүндүгүнө байланыштуу бөйрөк алсыздыгы коркунучу бар бейтаптарга препаратты колдонууда этияттыкты сактоо керек. 
Көңүл буруу концентрациясы
Пероралдуу   колдонулган карбоангидраза басаңдаткычтары жогору көңүл бурууну жана (же) улгайган бейтаптарда дене координациясын талап кылган ишмердик менен алектенүү жөндөмдүүлүгүнө таасир бериши мүмкүн.  Бул көрүнүштөр байкалышы мүмкүн, анткени бринзоламид жергиликтүү колдонууда системалык кан айланууга кирет.  
Анафилактикалык   реакциялар
Таржымалында атопия жана таржымалында ар кандай аллергендерге оор анафилактикалык реакциясы бар β-адреноблокаторлорду кабыл алып жаткан  бейтаптар, бул аллергендердин таасирине көбүрөөк жооп кайтарышы мүмкүн, ошондой эле   анафилактикалык реакцияны  дарылоодо адреналиндин кадимки дозаларына туруктуу болушу мүмкүн.  
Көздүн тамырлуу чел кабыгынын кабаттанышы
Фильтрлөөчү операциялардан кийин көз ичиндеги суюктуктун пайда болуусуна тоскоол кылган дары каражаттарын (мисалы, тимололду, ацетазоламидди) колдонууда көздүн тамырлуу чел кабыгынын кабаттанышы учурлары сүрөттөлгөн. 
Хирургиялык анестезия

Β-адреноблокаторлордун  офтальмологиялык формалары системалуу бета-агонисттердин, мисалы, адреналиндин таасирин бөгөшү мүмкүн. Анестезиологго бейтаптын  тимолол колдонуп жаткандыгы тууралуу билдирүү  керек.

Кошумча дарылоо 

Системалуу β-адреноблокаторлорду колдонуп жаткан бейтаптардын Бринэра препаратын колдонууда препараттардын β-адреноблокаторлордун белгилүү системалык таасирлерине карата, ошондой эле көз ичиндеги басымды төмөндөтүшүнө карата препараттардын фармакологиялык таасирлери өз ара күчөшү мүмкүндүгүн эске алуу зарыл. Мындай бейтаптарды дыкат көзөмөлдөө зарыл. 
Эки жергиликтүү таасирдеги β-адреноблокаторлорду бирге колдонуу сунушталбайт.  
Карбоангидраза басаңдаткычтарын жана Бринэра препаратын пероралдуу кабыл алган бейтаптарда карбоангидразанын басаңдоосунан улам пайда болгон системалык  таасирлердин күчөө ыктымалдыгы бар. Бринэра препаратын жана карбоангидразанын пероралдуу басаңдаткычтарын бир убакта дайындоо сунушталбайт.  

Көрүү органы тарабынан таасирлери
Көз челинин бузулуулары бар (өзгөчө эндотелиалдык клеткалары төмөн санда болгон бейтаптар) бейтаптарда көз челинин эндотелий функциясына бринзоламиддин таасири изилденген эмес. Контакттуу линзаларды тагынган бейтаптарда алардын көз челинин абалын дыкат көзөмөлдөө зарыл, анткени бринзоламиддин басаңдаткычтары көз челинин нымдуулугуна таасир тийгизиши мүмкүн.  Көз челинин бузулушу бар бейтаптарды, мисалы, кант диабети же көз челинин дистрофиясы бар бейтаптарды дыкат көзөмөлдөө сунушталат.  
Бензалконий хлориди
Бринэра препаратынын курамына кирген бензалконий хлориди көздүн дүүлүгүүсүн пайда кылышы, ошондой эле жумшак контакттуу линзалардын түсүн өзгөртүшү мүмкүн. Жумшак контакттуу линзалар менен контактта болуудан алыс болуу керек.

Препаратты колдонуунун алдында контакттуу линзаларды чечүү жана препаратты колдонгондон кийин 15 минутадан эрте эмес кайрадан тагынуу керек. 

Бринэра препараты  бензалконий хлоридин камтыйт, ал  чекиттүү кератопатия жана (же) токсиндүү язвалык кератопатияны пайда кылышы мүмкүн. Препаратты узак колдонууда бейтаптын абалын дыкат көзөмөлдөө керек.  
Боор функциясы тарабынан бузулуулар
Оор боор алсыздыгы бар бейтаптарга Бринэра препаратын этияттык менен колдонуу керек. 
Унаа каражаттарын, механизмдерди башкаруу жөндөмдүүлүгүнө таасири

 Бринэра препараты механизмдерди айдоо жана башкаруу жөндөмдүүлүгүнө бир аз таасир берет. 

Эгерде бейтап препаратты колдонгондон кийин көрүүнүн убактылуу бүдөмүктөшү пайда болсо, ал калыбына келгенге чейин автоунааны башкаруу жана жогору көңүл бурууну жана реакцияны талап кылган ишмердиктин түрлөрү менен алектенүү сунушталбайт. 
Карбоангидразанын басаңдаткычтары көңүл буруу концентрациясын жана/же кыймылдын координациясын талап кылган маселени аткаруу жөндөмдүүлүгүн азайтышы мүмкүн.  
Чыгарылыш формасы 
Көз тамчылары, 1%+0,5%. 

Биринчи ачуу көзөмөлү бар, буралуучу ак түстөгү калпакчасы жана тыгын-тамызгычы менен тыгындалган, тунук эмес пластик флакондо 5 мл   препарат. Колдонуу боюнча нускамасы менен бирге 1 же 3 флакондон картон кутуга салынат. 
Сактоо шарты  
4°C ден 30°C чейинки аба табында сакталат. 

Балдар жетпеген жерде сактоо керек.  
Жарактуулук мөөнөтү  
2 жыл
Флаконду ачкандан кийин 4 жума.

Жарактуулук мөөнөтү бүткөндөн кийин колдонууга болбойт. 
Чыгарылыш шарты  
Рецепт боюнча чыгарылат.  
Өндүрүүчү 
Сентисс Фарма Пвт. Лтд. ,
Виллидж Кхера Нихла,

Техсил Налагарх, Солан р-ну, 

Химачал Прадеш, 174101, Индия.

Каттоо күбөлүгүнүн ээси
Сентисс Фарма Пвт. Лтд.

212, Аширвад Коммершиал Комплекс,

 Д-1, Грин Парк, Нью Дели, 110016, Индия

Кыргыз Республикасынын аймагында керектөөчүлөрдөн дары каражатынын сапаты боюнча доо арыздарды (сунуштарды) кабыл алуучу жана дары каражатынын коопсуздугуна каттоодон кийинки байкоого жоопкерчиликтүү уюмдун аталышы, дареги жана байланыш маалыматтары: 

720001, Бишкек ш., Калык Акиев көчөсү, 57, 47-батир, тел.: +9 967 72322213

e-mail: ssineva@sentisspharma.com

