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I;ariet® 10mg/ I;ariet® 20mg

<Ché pham Natri Rabeprazole>

THUOC U'C CHE BOM PROTON

Thube nay chi ding theo don thube
Poc ki huéng din sir dung trude khi dung
Pé xa tAm tay tré em

1. Tén thude
PARIET" 10mg
PARIET® 20mg

2. Thanh phan cong thire
Thanh phin hoat chiit:
Mot vién chira:

10 1ag natri rabeprazole
20 mg natri rabeprazole

Thanh phin ti dwec:

D-Manitol, hydroxypropylcellulose, hydroxypropyl cellulose thé it, calci carmellose (chi 10
mg), magnesi stearate, ethylcellulose, magnesi oxide, hypromellose phthalate, glycerol ester
cua céc acid béo, bot tale, titan oxide, ferric oxide mau vang, sap carnauba.

3. Dang bao ché

Vién nén bao tan trong rudt.

Pariet 10mg: vién nén 2 mat 161, bao phim, mau vang in ma “€ 240” mau den trén mot mat.
Pariet 20mg: vién nén 2 mat 16i, bao phim, mau vang in ma “€ 243” mau do trén mot mit.

4. Pic diém lim sang

4.1. Chidinh

Negudi lon/nguoi cao tudi:

PARIET® duoc chi dinh trong diéu tri:

e Loét ta trang hoat dong

e Loét da day lanh tinh hoat dong

e Bénh trao ngugce da day- thuc quan dang loét hodc dang bao mon (GERD)

e Diéu tri duy tri dai han bénh trao nguoc da day- thuc quan

e Diéu trj triéu chimg bénh trao nguoc da day- thue quan tir trung binh dén rt ning

e Hoi ching Zollinger-Ellison va céc tinh trang ting tiét bénh 1y khac

o Két hop voi ché do diéu tri khang khuan thich hop dé tiét trir Helicobacter pylori & nhiing
bénh nhéan bi loét duong tiéu héa. Tham khao muc 4.2

Thanh thiéu nién tir 12 tudi tré 1én

Ji
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PARIET® dugc chi dinh trong diéu tri triéu chung bénh trao nguoc da day thuc quan tir
trung binh dén rat ndng.

4.2. Cich dang, li¢u ding

Negwoi lon/ ngwoi cao tudi

Loét td trang hoat dong, loét da day lanh tinh hoat dong:

Liéu dudng udng duoc dé nghi la PARIET® 10 mg hay 20 mg dung mdt lin mdi ngay vao
bubi sang.

Hau hét bénh nhén loét ta trang hoat dong sé lanh trong vc‘mg bbn tudn. Tuy nhién mot vai
bénh nhén can diéu tri thém bdn tudn méi lanh hdn. Hau hét bénh nhan loét da day lanh tmh
hoat dong sé lanh trong vong sau tudn. Tuy nhién, ciing nhu trén, mét vai bénh nhan can
didu tri thém séu tudn moi lanh han.

Bénh trao nguoc da day thuc quan dang loét hodc bao mon (GERD):

Liéu dudng udng duge dé nghi cho tinh trang nay la PARIET® 10 mg hay 20 mg udng mot
lan mdi ngay trong bon dén tam tuan

Liéu PARIET® 10 mg hoac 20 mg ubng hai 1an mdi ngay thém 8 tudn nita khi tri lidu tre ché
bom proton (PPI) khonﬂ hi¢u qua ddi véi bénh nhan viém thuc quan trao nguge. Fuy nhién,
lidu PARIET® 20 mg udng hai lan mdi ngay chi nén ap dung cho bénh nhan ¢6 ton thuong

niém mac nghiém trong.

Diéu tri duy tri dai han bénh trao nguoc da day- thire quan:
Trong diéu tri dai han, ¢6 thé str dung liéu duy tri PARIET® 10 mg hay 20 mg mot lan moi

ngay tiy theo dap uing cua bénh nhén.

Diéu tri triéu chitng 1rong benh (rao nguoc da day- thuc quan tir trung binh dén rdt nang

PARIET® 10 mg mot lan mdi nﬂay cho bénh nhan khong cé viém thuc quan. Néu trigu

chirng khong: cai thién sau bdn tuan, bénh nh’m can duoc kham kiém tra thém. Khi triéu
®

Chll’llg bién mat, c6 thé dung thude theo yéu cau véi liéu PARIETY 10 mg mot lAn mdi ngay
lic cin thiét dé kiém sodt tri¢u chimg sau do.

Hoi chirng Z(Jl[ingei -Ellison va cac tinh trang tang tiét bénh 1y khdc:

Liéu lugng can thay déi tiy theo timg bénh nhan. Khoi dau v6i 1iéu natri rabeprazole 60 mg
mot ngay, sau do co the tang lén dén 100 mg mot lan moi ngay hay 60 mg hai l4n m01 ngjay
Mot s6 bénh nhin can duoc chia lidu. Nén tiép tuc dung thube dén khi nao con can thiét vé
miit 1am sang. Mt sb bénh nhan bi hoi chimg Zollinger-Ellison da duge diéu tri lién tuc dén

mot nam.

Tiét trie H. pylori:
Nhirng bénh nhén bi nhiém H.pylori nén duoc diéu tri véi liéu phap tiét trir. biéu tri phdi

hgp trong 7 ngay dugc dé nghi nhu sau :

PARIET® 20 mg hai 1an m&i ngay + clarithromycin 500 mg hai l4n mdi ngay va amoxicillin
1 g hai lan mdi ngay.

Péi voi nhimng chi dinh dung thude mot lan mdi ngay, PARIETY nén duoc uéng vao budi
sang, trude khi an; mac du thoi diém dung thude ciing nhu loai thirc dn déu khong anh
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hudng dén hiéu qua cua natri rabeprazole, viée ding thude vao budi sang nhur vy tao thudn
loi cho su tudn thu dicu tri.
Bénh nhén can duoc luu y khéng nén nhai hay nghién nat PARIET ¥ ma nén nudt ca vién.

Suy thﬁn va suy gan
Khong can diéu chinh lidu ddi voi bénh nhan suy than hay suy gan.
Xin tham khao muc 4.4 canh bao va than trong dic biét dbi khi st dung PARIET® cho bénh

nhin suy gan nang.

Thanh thiéu nién tir 12 tudi tré I1én
Liéu khuyén dung cho thanh thiéu nién tir 12 tudi tr¢ 1én la 20 mg mdi ngay mot lan trong 8
tudn.

Tré em

Tinh an toan va hiéu qua cua natri rabeprazole trong diéu tri GERD & tré em dudi 12 tudi
chua duoc thiét 1ap. Tinh an toan va hiéu qua cua natri rabeprazole cho cac chi dinh khac
cling chua dugc thiét 1ap & bénh nhén tré em.

Quen lidu
Ubng liéu bi quen ngay khi c6 thé. Néu gin dén thoi dlem uong lidu tiép theo, bo qua lidu
da quén va ubng thude theo lich binh thuong. Khong ubng 2 lidu vao cing thoi diém.

4.3. Chong chi dinh

Chéng chi dinh su dung PARIETY cho nhiitng bénh nhdn qud min cam voi natri
rabevrazole, cac dan xudt benzimidazole hay bat ky ta duge nao cta thude.

Chédng chi dinh str dung PARIET" cling v6i cac ché pham cta rilpivirin

Chéng chi dinh st dung PARIET® cho phu nit ¢6 thai va dang cho con bt

4.4. Cimh bdo va than trong khi ding thuée
Viéc cai thién triéu ching do diéu tri bano natri rabeprazole khong loai trir sy hién dién cta

ung thu da day hay thuc quan, do d6 can phai loai trir kha nang 4c tinh trude khi bit dau
diéu tri voi PARIE ™

Bénh nhén diéu tri dai han (dac biét diéu tri hon mot nam) can dugc kiém tra déu dén.

Khéng loai trir nguy co phan tng di tmg chéo véi céc thude tic ché bom proton khac hay
cac dan xuat benzimidazole.

Bénh nhén can dugc luu y khong nén nhai hay nghién nat PARIET", ma nén nudt ca vién.

Khéng khuyén cdo sir dung PARIET® cho tré em dudi 12 tudi vi chua cé kinh nghiém sur
dung rabeprazole & nhom tudi nay.

Pi ¢6 b4o cdo hdu mdi vé rdi loan tao mau (giam tiéu cdu va giam bach cau trung tinh).

Trong phan 16n truong hop khong xac dinh dugc nguyén nhén, bién ¢6 déu khong phirc tap
va hdi phuc sau khi dirng stir dung rabeprazole.

mﬂ/)/
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ba ghi nhéan bat thudng enzym gan trong mot s6 thir nghiém 1am sang va bdo cdo hdu mai.
Trong phan 16m céac truong hop khéng xac dinh duge nguyén nhan, bién cb déu khong phirc
tap va hdi phuc sau khi dimg str dung rabeprazole.

Trong médt nghién ciru trén nhitng bénh nhan suy chirc ning gan tir nhe dén trung binh so
vOi nhom chirng binh thuong tuong duong vé tudi va gidi tinh, khong thdy c¢6 bang ching y
nghia vé an toan lién quan dén sur dung rabeprazole. Tuy nhién, chua c¢ dir liéu lam sang vé
str dung PARIET® cho bénh nhan rdi loan chire ning gan niang, bac si dugce khuyén than
trong khi khoi dau didu tri v6i PARIET® ¢ nhom doi tuong nay.

Khéng khuyén céo phdi hop atazanavir véi PARIET® (xem phan 4.5).

Didu tri voi cac thude te ché bom proton bao gdm ca PARIET® c6 thé lam ting nguy co
nhiém trung duong tiéu héa nhu Salmonella, Campylobacter va Clostridium difficile (xem
muc 5.1).

Céc thude te ché bom proton, dic biét néu sir dungD lidu cao trong thoi gian dai (>1 nam), co
thé 1am tang nguy co gy xuong hong, xuong cb tay va cot sdng, chi yéu ¢ nglrm g1a hodc
khi cé cac yeu td nguy co khac. Cac nghién ctru quan sat cho thﬁ.y cac thude tre ché bom
proton 6 thé lam tang nguy co giy xuong tur 10 — 40%. Mot s6 trudng hop ting c6 thé do
céc yéu td nguy co khac. Bénh nhén c6 nguy co gdy xuong nén duge theo doi theo cac
huéng dian 1am sang va b sung day du vitamin D va calci.

Pi ¢6 bao cao ha magnesi huyét nghiém trong ¢ bénh nhan diéu tri vai cac thude e ché
bom proton nhu PARIET® trong it nhat 3 thang va phan l6n cac truomg hop 1a 1 nam. Ha
magnesi huyét 4c tinh ng:hlem trong nhu mét moi, chudt rut, meé sang, lan 1on, chong mét va
nhip nhanh thit ¢6 thé xay ra nhung c6 thé bit diu 4m i va bi bo qua. O héu hét cic bénh
nhin bi anh hLlOI’lé trinh trang ha magnesi huyét cai thién sau khi bd sung magnesi hodc
dung thude e ché bom proton.

Péi voi bénh nhan du dinh diéu tri 1au dai hodc bénh nhén dang sir dung thude wre ché bom
proton cung voi dlgoxm hodc céc thude co thé gy hq magnesi huyét (ching han thude loi
tiéu), nhan vién y té nén can nhéc viéc xét nghiém nong do magnesi trude khi bat dau sir
dung thudc trc ché bom proton va dinh ky trong qua trinh diéu tri.

Sir dung ddng thoi rabeprazole véi methotrexate

Cac tai lidu cho thiy viéc sir dung dbng thoi PPI véi methotrexate (chu yéu 1a & liéu cao,
xem théng tin ké toa vé methotrexate) co thé lam tang va kéo dai ndng do methotrexate
va/hodc cac chat chuyén héa cia no. co thé dan dén doc tinh ctiia methotrexate. Khi str dung
methotrexate liéu cao, ngung tam thoi PPI ¢6 thé duoc can nhéc & mot sé bénh nhan.

Anh huéne dén hip thu vitamin B12

Natri rabeprazole, cling nhu tit ca céc thude khang acid. ¢ thé 1am giam hap thu vitamin
B12 (cyanocobalamin) do lam gidm hodc lam mét acid hydroch]or:c Nén can nhic viéc
diéu tri lau dai o nhitng bénh nhén giam vitamin B12 trong co thé hodic co yéu td nguy co
lam giam hép thu vitamin B12 khi ghi nhén céc tri¢u chimg lam sang lién quan.

JU/\%?/
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Viém thén ké

ba quan sat thay viém than k& & bénh nhén st dung PPI bao gbm ca PARIET®. Viém than
k& cip tinh co thé xay ra bt kv ltc nao trong qua trinh didu tri v6i PPI va thuorng3 gop phan
vao phan g qua man tu phat. Dung sir dung PARIET® néu c6 viém than k& tién trién.

Tueng tac voi warfarin

Chua n0h1en clru ddy du vé tuong tac gifta rabeprazole voi warfarin trén bénh nhén. Da c6
bo cdo vé tang INR va thoi gian prothrombin ¢ bénh nhén sir dung ddng thoi mot thube e
ché bom proton véi warfarin. Tang INR vq thoi gian prothrombin ¢ thé din dén chay mau
bét thuong va tham chi tir vong. Co thé can theo ddi INR va thoi gian prothrombin ¢ bénh

nhan diéu tri dong thoi véi PARIET® va warfarin.

Lupus ban do ban cép trén da (SCLE)

Céc thude trc ché bom proton lién quan dén cdc truong hop SCLE. Néu tén thuong da xuét
hién dic biét & nhiing vung da tiép xuc véi anh sang mat troi va di kem voi dau khép, Bénh
nhan can nhanh chong di kham va nhan vién y té nén cdn nhic viéc dimg su dung
PARIET®. Bénh nhan bi SCLE khi diéu tri trude dé voi mot thudc e ché bom proton c6
thé ting nguy co SCLE khi didu tri véi céc thude e ché bom proton khéc.

Anh hudng dén céc xét nghiém cén 1am sing

Tang néng dd Chromogranin A (CgA) co thé anh huong dén viée chan doan céc khdi u than
kinh ndi tiét. D& tranh anh huong nay nen ding str dung PARIET® it nhét 5 nnay truge khi
xét nghlem CgA (xem phén 5.1). Néu ndéng do CgA va gastrin 1<hong tréy vé khoang, tham
chiéu sau xét nghiém déu tién, nén xét nghiém lai sau khi dimng didu tri v6i céc thude e ché

bom proton 14 ngay.

4.5. Tuwong tac

Natri rabeprazole gdy ra sy uc ché tiét acid cua da day manh va kéo dai. Co thé xay ra su
tuong tac vol nhing thube ¢ su hdp thu phu thudce vao dé pH. Vige duna dong, thoi natri
rabeprazole voi ketoconazole hay ltraconazole 6 thé lam giam dang ké nong do thude
khang nim trong huyét tuong. Do d6 can theo ddi timg truong hop riéng le dé xac dinh co6
can chinh lidu khi ding dong thoi ketoconazole hay itraconazole v6i PARIET® hay khong.
Trong nhitng thur nghiém 1dm sang, cac chat khang acid dugc dung dong thoi véi PARIET®
va trong mot nghlen clru tuong tac thude- thube dic biét cho thdy rabeprazole khong tuong }
tac v6i cac chat khang acid dang long.

St dung dong thoi atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg véi omeplazole (40 mg mdt lan mdi
ngay) hodc atazanavir 400 mg voi lansopmzole (60 mg mdt lan mdi ngay) cho ngudi tinh
nguyén khoe manh dan dén giam dané ké ndng do atazanavir. Su hap thu cta atazanavir
phu thudc vao pH. Miac du sir dung dong: thoi véi rabeprazole chua duge nghién ctru, du
kién két qua la twong tu dbi voi cac chét e ché pom proton khac. Do dé cac PPI, bao gom
rabeprazole, khong nén str dung dong thoi voi atazanavir.

Rabeprazole co thé 1am giam nong do rilpivirin vi vy chong chi dinh phdi hgp rabeprazole
v6i cac ché pham chira rilpivirin.

\U/W
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Céc bao cdo, nghién ctiru duge dong hoc quéan thé duge cong bd, va cic phan tich héi ctru
cho thay sir dung dong thoi PPI va methotrexate (chu yéu la ¢ lidu cao; xem thong tin ké toa
methotrexate) ¢6 thé lam ting va kéo dai ndng do methotrexate va hoiic chét chuyén héa
hydroxymethoxat. Tuy nhién, chua cé nghién ciru chinh thirc nao vé tuong tac thude cua
methotrexate vai PPI duoge tién hanh.

4.6. St dung thudc cho phu nir ¢6 thai va cho con bu

C6 thai:

Chua ¢6 dit liéu vé tinh an toan cua rabeprazole trén phu nit ¢6 thai.

Nhiing nghién ciru vé kha ning sinh san trén chudt va thé cho thdy natri rabeprazole khéng
lam giam kha ning thu thai cling khoéng gdy hai cho phoi thai, mic di co giam su trao doi
chét gifta nhau va thai & chudt.

Chéng chi dinh st dung PARIET® & phu nit ¢6 thai.

Cho con bu:

Hién chua duoc rd natri rabeprazole ¢é duoc bai tiét qua sita ngudi me hay khong va chua
c6 nghién ctru trén phu ntt cho con bu. Tuy nhién natri rabeprazole ¢ bai tiét trong sira
chudt. Do d6 chéng chi dinh str dung PARIET"Y & phu nit cho con bu.

4.7. Anh huwong cua thude 1én kha ning ldi xe, vin hanh mdy méc

Dua vio nhiing dic tinh dugce lue hoe va nhimng béo céo vé tac dung phu cho thdy PARIET"
khong lam giam kha nang lai xe hay sir dung may maéc. Tuy nhién néu budn ngi lam giam
su nhay bén, nén tranh lai xe hay vén hanh may moc phue tap.

4.8. T4c dung khong mong mudn

Noi chung PARIET® duoc dung nap tdt trong cac thir nghiém lam sang & nguoi lén va
thanh thiéu nién. Nhiing tac dung khong mong mudn thuong gap nhét trong sudt céc thu
nghiém 14m sang c¢o6 kiém soat véi rabeprazole 1a nhirc dau, tidu chay. dau bung, suy nhugc,
day hoi, néi ban va kho miéng. Nhimg tac dung khong mong mudn thuong thoang qua va
nhe hodc trung binh, va phu hop gifta nguoi lon va thanh thiéu nién.

Nhitng tac dung khong mong muodn sau da duoc ghi nhén trén cac thir nghi€ém lam sang va
nhitng bao cao sau khi str dung rong rii trén thi truong.

Tén suat duge dinh nghia nhu sau: thuong gap (>1/100, <1/10), it gip (=1/1.000, <1/100),
hiém gap (>1/10.000, <1/1.000) va rat hiém (<1/10.000).

Nhom co quan | Thuong it gip Hiém gip Rit hiém Khéng biét
hé th(”'mg gap gap

Nhiém trung Nhiém tring

va nhiém ky

sinh trung
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Réi loan hé tao
mau va lympho

Giam bach cau
trung tinh
Giam bach ciu
Giam tiéu cau
Tang bach cau

Roi loan hé
mién dich

Phan ing qua
x 12
man

Réi loan dinh Chan an Giam natri
dudng va huyét
chuyén hoéa Giam
magnesi
huyét*
Réi loan tAim Mit ngti Tinh trang Tram cam Lan lon
thin kich dong
Réi loan hé Nhe dau Tinh trang
thin kinh Chéng mat mo mang
R6i loan mit Réi loan thi
giac

Réi loan mach Phu ngoai
mau bién
Réi loan hd Ho Viém phé
hip, ngue va Viém hong quan
trung that Viém mii Viém xoang
Réi loan tiéu Tiéu chay Kho tiéu Viém da day
hoa Noén Kho miéng Viém miéng

Budn nén O hoti R6i loan vi

Pau bung glac

Téo bon

Py hoi

Polyp tuyén

day vi (nhe)
Réi loan gan Viém gan
mat Vang da

Bénh ndo gam3

Roi loan da va Ban Ngura Ban doé da Lupus ban do
mé duGi da Do da’ Tang tiét md dang ban cap trén

hoi
No1 béng
nuée’

Hoai tir biéu
bi do nhiém
doc (TEN)
Hoi chimg
Stevens-
Johnson
(SIS)

da*

e
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R6i loan co Dau khéng Dau co
xwong, mo lién | dic hi¢u/ Vop bé chan
két va xwong dau lung DPau khop
Gay xuong
hong, xuong
cd tay, cot
song
Roi loan thin Nhiém tring | Viém than ké&
va tiét niéu dudng nidu
Réi loan hé Chung vi to ¢
sinh san va va nam gioi
Réi loan chung | Suy nhugc Dau nguc
va tinh trang | Hoi chimg On lanh
tai vi tri dung | gia cum S6t
thude
Xét nghi¢m Tang men Tang cén
gan’

' Bao gom sung mat, ha huyét 4p va kho the

2P¢ da, ndi bong nude va phan uncr di ing thudong bién mét sau khi ngung thude.

’P3 ghi nhén bao cédo hiém gip vé bénh nio gan & bénh nhin xo gan. Trong didu tri nhung
bénh nhén bi réi loan chirc ning gan ning, bac si dugce khuyén than trong khi khai dau diéu
tri v6i PARIET® (Tham khao muc 4.4).

*Xem muc Canh bao va than trong dic biét khi stir dung (4.4)

Théng bdo ngay cho bdc sy hodc dwoc sy nhitng phdn itng c6 hai gép phdai khi st dung
thuoc

4.9, Qua lidu va cach xir tri
Cho dén nay réat hiém bao cao vé qua lidu ¢ chu dinh hay ngau nhién. Liéu t6i da khong

vuot qua 60 mg hai 14n mdi ngay. hay 160 mg mét lan mdi ngay Nhu’ng tac dung gh1 nhéan
dugce nhin chung rat it, dai dién cho tac dung khong mong mubn da biét va co thé ho: phuc
ma khong can can thi¢p y khoa. Chua co thudc giai doc dac higu. Natri rabeprazole gin két
nhiéu voéi protem va do d6 khong tham tach duge. Nhu trong nhitng truong hop qua lidu
khéc, nén diéu tri triéu ching va ap dung céc bién phap nang do.

5. Cac dac tinh duge ly
5.1. Duwge lue hoe

Nhém duoe diéu tri: Thube ue ché bom proton
Ma ATC: A02B C04

Co ché tac dung: Natri rabeprazole thugc nhém thube khang tiét acid, nhirng dan xuit clia
benzimidazole thé, khong c6 dic tinh khang cholinergic hay dbi khang histamin H, nhung
{rc ché su tiét acid & da day bing cach e ché chuyén biét enzym H/K™-ATPase (bom amd
hay bom proton). Hi¢u qua ty I¢ vai lidu lwong va e ché ca su tiét acid co ban 1an su tiét
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acid do kich thich bat ké tac nhan kich thich nao. Nhiing nghién ctru trén dong vét cho thay
sau khi udng. natri rabepnazo]c nhanh chong bién mét khoi huyét twong va niém mac da
day. Vi la mot base yéu, rabepramle nhanh chéng duoc hép thu du & liéu Iuo’ng nao va tap
trung vao mdi truong acid cua t¢ bao thanh. Rabeprazole dugc chuyén thanh dang
sulphenamide c6 hoat tinh qua su proton hoa va sau dé phan tng voi cysteine ¢6 san & bom
proton.

Tac dung khang tiét acid: Sau khi ubng mét liéu 20 mg natri rabeprazole, hiéu qua khang
tiét acid khoi phat trong vong mdt gid, dat murc t6i da trong khoang hai dén bon glo 23 gio
sau liéu natri rabeprazole ddu tién su trc ché tiét acid co ban 1a 69% va sur trc ché tiét acid do
thitc an kich thich 1a 82% va thoi gian e ché kéo dai dén 48 gio. Hiéu qua uc ché tiét acid
ctia natri rabeprazole tang nhe khi lap lai liéu mdi ngay. dat tinh trang uc ché 6n dinh sau ba
ngay. Khi ngung thudc, hoat dong tiét acid binh thuong hoa sau 2 dén 3 ngay.

Giam acid da day lam ting s lwong vi khuan hién dién trong dudng tiéu hoa. Dicu tri voi
cac thude (rc ché bom proton ¢é thé lam tdng nguy co nhiém tring duong tiéu hoa nhu
Salmonella, Campylobacter va Clostridium difficile

Anh huéng trén Gasirin huyét thanh: Trong cac nghlen ctru 1am sang, bénh nhéan dugc diéu
tri voi 10 hay 20 mg natri rabeprazole mdt 1an mdi ngay trong thoi gian dén 43 thang. Nong
do gastrm huyét thanh tang din trong 2 dén 8 tuin dau tién phan éanh hi¢u qua e ché dbi
véi su tiét acid va duy tri dn dinh khi tiép tuc didu tri. Nong do gastrin trg vé mite trude
didu tri sau khi ngung thude 1 dén 2 tuén.

Trén 500 bénh nhan sau 8 tudn diéu tri voi 1abeprazole hay diéu tri ddi chimg, cdc mau sinh
thiét viing hang vi va than vi cho thay khong cé su bién ddi md hoc té bao ECL, d6 viém da
day, ty 1& viém teo niém mac da day. di san té bao rudt hay tinh trang nhiém H. pylori. O
hon 250 bénh nhén diéu tri lién tuc 36 thang khong thdy ¢o thay déi y nghia cdc hinh anh
md hoc so vai lac dau.

Nhitng tac dung khac: Cho dén nay chua thay co tac dung toan 1hﬁn cua natri rabeprazole
1én hé than kinh trung wong, hé tim mach va hé ho hép. Véi liéu ubng 20 mg trong 2 tuan,
natri rabeprazole khong cé anh hudng Ién chirc néng tuyén giap, chuyén hoéa carbohydrat,
hay ndng do hormon cén gidp, cortisol. estrogen, testosterone, prolactin, cholecystoklmn
secretin, glucagon, hormon kich thich nang tring (FSH), hormon huéng hoang thé (LH),
renin, aldosterone hay hormon tang truong trong mau.

Nhitng nghién ctru trén nguoi khoe manh cho thiy natri rabeprazole khong co tuong tac lam
sang dang ké nao véi amoxicillin, abcp:amle khéng anh huong x4u lén nong do
amoxicillin hay clarithromycin trong huyét twong khi dung chung nham muc dich tiét trir
nhiém H pylori dudng tiéu hoa trén.

Trong sudt qué trinh didu tri vé6i cac thude khang tiét acid, gastrin huyét thanh ting 1én dap

ung vai tinh trang giam tiét acid. CgA cum:, tang 1én do giam acid da day. Nong do CgA
tang lén ¢6 thé anh huong dén chan doan khdi u than kinh ndi tiét.
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Dua trén cac bang chitng hién co, nén dimg sur dung céc thude trc ché bom proton khoang 5
ngay dén 2 tuan trude khi xét nghiém CgA. Dung str dung thudc giip ndng do CgA tro veé
khoang tham chiéu.

5.2. Cac Dugce dong hoce

Hap thu: PARIET® la ché pham natri rabeprazole dang vién nén bao tan trong rudt (khang
dich vi). Dang bao ché nay la can thiét vi rabeprazole khong bén trong moi truong acid. Do
d6, su hap thu rabeprazole chi xay ra sau khi vién thudc roi khoi da day. Hap thu nhanh véi
ndng do dinh rabeprazole trong huyét twong vao khoang 3,5 gi¢r sau mot liéu 20 mg. Nong
d6 dinh trong huyét tuong (Cpax) cla rabeprazole va AUC ty 1€ tuyén tinh véi cac liéu tir 10
mg 4én 40 mg. Sinh kha dung tuyét d6i cuia mot liéu udng 20 mg (so voi duong tinh mach)
vao khoang 52% do chuyén hoa phan 16n truée khi vao tudn hoan hé théng. Ngoai ra sinh
kha dung ciing khong tang voéi lidu lap lai. O nguoi khée manh thoi gian ban hay trong
huyét trong vao khoang mot gior (tir 0.7 dén 1.5 gidy) va do thanh thai toan phan 1a 283 + 98
ml/phut. Khong cé tuong tac vé 1am sang véi thire an. Thire an cling nhu thoi gian dung
thudc trong ngay déu khong anh huong su hép thu natri rabeprazole.

Phén bé: O ngudi, khoang 97% rabeprazole gin két voi protein huyét twong.

Chuyén héa va thai trie: Natri rabeprazole, cling nhu céc thude khac thude nhém tre ché
bom proton (PPI) duoc chuyén hoa qua hé théng cytochrom P450 (CYP450) cua gan.
Trong nhitng nghién cttu in vitro véi microsom gan nguoi cho thay natri rabeprazole duoc
chuyén héa béi isoenzym CYP450 (CYP2C19 va CYP3A4). Trong nhitng nghién ciu nay
v6i nhitng ndng do huyét twong nguoi khic nhau, rabeprazole khong cam tng cling khong
trc ché CYP3A4; va mac du nhimg nghién ctru in vitro khong phai ludn luén cho mét tién
dodn két qua twong tu vé mat in vivo nhung két qua cua nhitng nghién ctru nay cho phép du
doan khong c6 tuong tac gilta rabeprazole va cyclosporin. O ngudi cc chat chuyén hoa
chinh trong huyét tuong la thioether (M1) va acid carboxylic (M6) va cic chét chuyén hoa
phu véi nf‘mg do 1h£'1p hon 1a sulphon (M2). desmethyl-thioether (M4) va dang lién hop véi
acid mercapturic (M5). Chi ¢6 dang chuyén hoa desmethyl (M3) c6 mét hoat tinh khang
tiét nho, nhung khong hién dién trong huyét twong.

Sau mdt liéu udng duy nhit 20 mg natri rabeprazole ¢6 danh déu bing '*C, khong tim thdy
dang thube nguyén ven trong nudéc tiéu. Khoang 90% liéu dung duogc thai trlir trong nude
tidu dudi hai dang chuyén hoa: dang lién hop véi acid mercapturic (M5) va dang acid
carboxylic (M6), va hai chat chuyén hoa khéc chua duge biét rd. Phan con lai cia lidu dung
duoc tim thay trong phan.

Gidi tinh: Puoc didu chinh theo chiéu cao va trong luong co thé, sau mot lidu duy nhat 20
mg rabeprazole, khong c6 su khéac biét y nghia vé cac thong so duoc dong hoc giita hai gioi
tinh.

Roi loan chite néng than: O nhitng bénh nhén suy than giai doan cudi, on dinh, dugc tham

phdn mau thuong xuyén (d thanh thai creatinine SSml/phut/],’/BmZ), murc do thai tror
rabeprazole rat tuong tu vai kha nang thai bo ¢ ngudi khoe manh. AUC va Ciax 6 nhirng
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bénii nhan nay thap hon khoang 35% so véi ngudi khoe manh. Thoi gian ban huy trung
binh cua rabeprazole 1a 0,82 gid & nguoi khoe manh, 0,95 gio ¢ bénh nhan dang thim phén
mau va 3.6 gid' & bénh nhan sau thim phan. O bénh nhan suy thén can thdm phan mau, do
thanh thai ctia rabeprazole khoang gip hai lin cua ngudi khoe manh.

Réi loan chire ndng gan: O bénh nhan suy gan nhe va trung binh, sau mot lidu duy nhit 20
mg rabeprazole, AUC tang 1én gip d6i va thoi gian ban huy cua rabeprazole ting 1én 2 dén
3 14n so v6i ngudi khoe manh. Tuy nhién, sau khi dung 20 mg mdi ngay trong 7 ngay, AUC
chi tang 1.5 lan va Cyuy chi tang 1.2 lan. Thoi gian ban huy cua rabeprazole ¢ bénh nhan
suy gan la 12,3 gio so vai 2,1 gio ¢ nguoi khoe manh. Kha nang dap img vé duge lue hoc
(kha nang kiém soat pH & da day) ¢ hai nhém twong duong nhau vé mit 1am sang.

Nguoi cao tuéi: Su thai trir rabeprazole giam nhe & nguoi cao tudi. Sau 7 ngay diéu trj voi
20 mg natri rabeprazole mdi ngay, AUC tang 1én khoang gip d6i, Cpax ting khodng 60% va
t' ting khoang 30% so véi ngudi tre khoe manh. Tuy nhién khong c6 biéu hién tich tu
rabeprazole.

Tinh da dang cia CYP2C19: Sau 7 ngay dung rabeprazole voi 20 mg moi ngay, ¢ nhiing
nguoi c¢6 dang CYP2CI19 chuyén hoa cham, AUC ting gdp khoang 1.9 lan va t% gip
khoang 1,6 lan so voi & nguoi co dang chuyén hoa nhanh, trong khi Cp.y tang chi 40%.

5.3. Cic dir liéu an toan tién lim sang

Tir nhitng dit liéu trén dong vat, déi véi ngudi, nhitng anh hudng tién 1am sang chi c6 thé
bidu hién khi tiép xuc di lau voi lidu luong rat lon, do vay nhimg luu tim vé do an toan &
ngudi khong dang ke.

Céc nghién ctru vé tinh gy dot bién cho két qua khong rd rang. Cac thi nghiém trén dong té
bao lymphoma cua chudt nhat cho két qua duong tinh, nhung cac thi nghiém sua chita
micronucleus in vivo va sira chita DNA in vivo va in vitro déu am tinh. Céc nghién ctru vé
khé nang sinh ung thu cho thay khong cé nguy hiém dac biét nao dbi véi ngudi.

6. Han dung
36 thang ké tir ngay san Xudt

7. Tiéu chuan chit lwgng: Tiéu chuan nha san xudt

8. Bio quan
Bao quan ¢ nhiét d¢ phong khong qua 30°C va tranh am sau khi mé bao.

9. Quy ciach dong goi
14 vién (Hop 1 vi x 14 vién).

Nha san xuat:

Bushu Pharmaceuticals Ltd. Misato Factory
950, Hiroki, Ohaza, Misato-machi, Kodama-gun. Saitama-ken, Nhat Ban
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Dong goi tai:
Interthai Pharmaceutical Manufacturing Ltd
1899 Phaholyothin Road, Ladyao, Chatuchak, Bangkok 10900, Thai Lan

Cha so hiru nhin hi¢u hang hoa

Eisai R&D Management Co., Ltd
No. 6-10, Koishikawa 4-chome, Bunkyo-ku, Tokyo, Nhat Ban
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