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0.4 mg/ml Injection
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Rx Thudc bén theo don |
Huwéng din sir dung
Doc kj huwong dan trudce khi ditng
Néu cin thém thong tin, xin héi y kién bdc st

Naloxone-hameln 0;4 mg/ml injection

1. TEN THUOC

Thude tiém Naloxone-hameln 0,4 mg/ml

2. THANH PHAN

M3i dng 1ml chira 0,4 mg naloxone hydrochloride (duéi dang nalone hydra hlonde dihydrate)

'Q \0»‘\

Ta duoc:

Danh séch ta dugc ddy du, xem phén 6.1

3. DANG BAO CHE

Dung dich thudc tiém. Dung dich trong sudt khong mau. 'S g
4. PAC PIEM LAM SANG puMéNG a1AM BOC
4.1, Chidjnh didu trj Phan Chank Fon
Dung dich thuéc tiém Naloxone-hameln 0,4 mg/ml dugc sir dung trong cac chi dinh sau:

- Déo ngugc hoan toan hay mét phin su suy nhuoc cia hé théng than kinh trung qrong va dac
biét suy giam ho hip do cic ché pham co nguon gbc thube phién (opioid) tur nhién liay téng
hop géy ra. L {
- Chén doan nghi ng&r diing céc ché phim c6 ngudn gbe thubc phién qua liéu cAp tinh.
- Ddo nguoc cic chimg suy giam hd hap va suy giam hé thong thin kinh trung wong & tré so
sinh c6 me sir dung ché pham c6 gdc thude phién. +
4.2. Liéu ding va dwong ding
Tdng qudt
Naloxone hydrochloride c6 thé tiém qua dudng tinh mach, tiém bép hodc qua dudmg truyén tinh
mach. Tac dung nhanh nhét dat duogc qua dudng tiém tinh mach, vi thé dudmg dung nay duoc X
khuyén céo sir dung trong céc truong hop cép tinh.
Khi ding Naloxone-hameln 0,4 mg/ml qua dudng tiém bép, diéu cén thiét phai ghi nhé 1 tac dung
ban dau clia n6 s& chdm hon so véi liéu tinh mach; tuy nhién tac dung tiém bip lai kéo dai hon so
voi tiém tinh mach.
Hon nira, cAn phai xét dén liéu can thiét khi tiém bép, cac lidu thuong phai 16n hon cac lidu tiém
tinh mach va liéu lugng phai phi hop véi timg trudong hop bénh nhan.
Vi thoi gian tac dung ctia mdt vai loai ché phim c6 gbe thuéc phién (vi du: dextropropoxyphene,
dihydrocodeine, methadone) thi kéo dai hon tic dung ciia naloxone hydrochloride, bénh nhén can



phii duoc theo dbi lién tuc va sir dung céc lidu lap lai néu cén thiét.

Nguwoi 16m

Qua4 lidu opioid, di x4c dinh hay dang nghi ngo:

Liéu ban d4u théng thudng tir 0,4 — 2 mg qua dudng tinh mach, néu nhu su cai thién mong mudn
trén ching suy giam hd hap khong dat dugc ngay sau khi tiém tinh mach, c6 thé lap lai cach
khoang 2 — 3 phut. Néu khéng thé tiém tinh mach duoc, naloxone-hameln 0,4 mg/ml ciing c6 thé
duoc tiém bép (liéu ban dau thong thudmg tir 0,4 — 2 mg). Néu lidu 10 mg khong mang lai mot sy
cai thién c6 hiéu qua, chimg suy nhuoc d6 ¢6 thé xuat phat toan phin hodc ban phén tir cac nguyén
nhén bénh 1y khac hoac cac thude khac ngoai cac ché phdm c6 gbe thudc phién.

Suy giam hé hip sau phiu thudt xuit phat tir cac ché phdm cé gbe opi:

Liéu lugng dugc xac dinh tiy theo timg bénh nhan cin ci trén chirc ning ho hip va mic d6 giam
dau mong mudn. Liéu tiém tinh mach tir 0,1 — 0,2 mg (khoang 1,5 — 3 pg/kg) thuong la du. Néu
can thiét, c6 thé tiém tinh mach b sung cach khoang 2 phut cho dén khi dat duoc su hé hip va
phuc héi y thirc thoa dang. Mot lidu bd sung c6 thé 1a cin thiét trong vong tir 1 dén 2 gior sau, tuy
thudc vao loai thude can ddi khang (tic dung ngén han hoic tac dung kéo dai); cung liéu luong da
sir dung, thoi gian va dudng ding. Dung dich thudc tiém Naloxone-hameln 0,4 mg/ml c6 thé sir
dung qua dudng tinh mach & phuong thirc khac nhu 14 truyén tinh mach.

Truyén tinh mach: thoi gian tic dung ctia mét vai ché phdm c6 gdc opi dai hon tic dung cua
naloxone hydrochloride tiém tinh mach. Vi thé, trong céc tinh huéng suy nhugc dugc biét dén xut
phat tir cac chét tuong tu nhu thé hogic khi co 1y do dé nghi ngd diéu do, naloxone hydrochloride
phai dugc truyén lién tuc. Dung dich pha ché dé tiém truyén phai dugc sir dung trong vong 24 gid.
Naloxone-hameln 0,4 mg/ml thudc tiém c6 thé duoc pha v6i dung dich déng truong sodium
chloride va dung dich glucose ddng truong. Téc dd truyén dugce xéc dinh theo timg ca nhéan, bénh
nhan tuy thudc vao sy dap Ung cua bénh nhéan khi tiém tinh mach va tlly thudc vao phan %@/c
bénh nhan khi truyén tinh mach. '
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Tré em

ud liéu opioid, dd xdc dinh hay nghi ngo:

Liéu khoi diu thong thuong 14 tir 0,01 mg/kg qua duong tinh mach. Néu khong dat duge su dap
{mg lam sang, c6 thé bd sung 0,1 mg/kg. Tuy thudc vao timg bénh nhén, c6 thé cin phai truyén
tinh mach. Néu nhu tiém mach khéng thuc hién duoc, Naloxone-hameln 0,4 mg/ml thudc tiém c6
thé dugc tiém qua dudng bép (liéu ban diu 0,01 mg/kg), chia lam nhiéu lidu.

Suy nhugc hé hap sau phau thuat do opi gay ra:

Liéu khoi ddu 0,01 — 0,02 mg/kg qua dudng tinh mach cach khoang 2 — 3 phit cho dén khi dat
dwoc su hd hdp va mirc 6 phuc hdi ¥ thic thoa dang. Cac liéu ké tiép nhu cia nguoi 16m.

Tré so sinh

Do nghich chimg suy nhuoc ho hip va cic suy nhuge & hé théng thin kinh trung wong & tré so
sinh ¢6 me sir dung cac ché phim opioid:

Liéu théng thuong 1a 0,01 mg/kg qua dudng tinh mach, néu nhu tiém tinh mach khong thé thue
hién dugc, Naloxone-hameln 0,4 mg/ml thudc tiém c6 thé duoc tiém qua dudng bép (liu khoi dau

)



0,01 mg/kg). Néu nhu chire ning hd hip khong phuc hdi duoc nhur mong mudn véi lidu nay, cé thé
tiém thude 1ap lai khoang 2 — 3 phut.

4.3. Chéng chi dinh

Naloxone-hameln 0,4 mg/ml thube tiém dugce chong chi dinh & trudng hop qué min cam véi
naloxone hydrochloride hodic mét trong céc thanh phén cta thude.

4.4. Thin trong va cinh bdo

Phai than trong khi diing Naloxone-hameln 0,4 mg/ml tiém & céc bénh nhin d3 diing céc ché phim
c6 gbe thude phién & lidu cao hodc bi 18 thude vé mat thé xéc vao cac ché phim nay.

Su dbi khang qua nhanh téc dung cta cac ché phim opioid ¢6 thé giy ra tridu chimg cai nghién
cAp. Pidu nay ciing xay ra cho tré sinh ra bdi cic bénh nhan nay.

Bénh nhin ¢6 dap img 6t voi naloxone hydrochloride cin duge theo dai chat cha. Téc dung cta
cac ché phim opioid cé thé kéo dai hon so vdi naloxone hydrochloride, do d6 ¢6 thé cn phai dung
cac lidu bd sung Naloxon hydroclorid khéng c¢é tac dung trén chimg suy nhuge thin kink trung
uong do céc tac nhén khac khéng phai opioid.

Naloxone hydrochloride dugc bdo cao c¢o thé gdy giam huyét ap, tang huyét ap, nhip tdra that
nhanh, rung tdm thit va phi phéi. Céc tac dung phu d3 dugc quan sat thdy thudng xuyén sau phéu
thuat & cac bénh nhan bi cic bénh tim mach hogic dang ding thude ¢6 tac dung phu tuong tur trén
tim mach. Médc du khéng cé mbi lién quan nhan qua nao duge chimg minh, khuyén cd0 nén théan
trong sir dung Naloxone-hameln 0,4 mg/ml cho bénh nhan ¢6 bénh ly tim hodc bénh nhin dang st
dung céc thude gay doc tim.

Xem phan Téc dung khong mong muén.
4.5. Twong tac véi cac thude khie va cdc dang twong tac khac

Téac dung cua naloxone hydrochloride la do tuong tic vdi cic opioid va cdc chi vin opioid. Kl{i‘\sfr
dung cho cac bénh nhén bi 1€ thude vao opioid, & mdt vai bénh nhin viéc sir dung nalé}i‘ﬁpﬁ
hydrochloride c6 thé giy ra céc triéu ching cai nghién nang né. Tang huyét 4p, loan nhip tim, phi
phéi va ngung tim da mé 1.

Naloxone hydrochloride khi sir dung diing liéu s& khéng ¢6 tuong tac voi barbiturat va thude en
than,

S& liéu vé tuong tic vdi rugu cbn khong théng nhét. O bénh nhén bi nhidém doc do nhifu nguyén
nhin khac nhau nhu do cac ché pham opoid va cac thude an thdn giam dau hodc cdn, tuy thude vao
nguyén nhén nhiém déc, ngudi ta ¢ thé quan sat thiy két qua do naloxone hydrochloride xay ra
cham hon. Khi sir dung naloxone hydrochloride cho cdc bénh nhan ¢6 sir dung buprenorphine dé
giam dau, c6 thé 1am mét téc dung giam dau ciia buprenorphin.

Tang huyét ap nghiém trong ciing d& duwoc bao cdo khi sit dung naloxone hydrochloride trong céc
trudmg hop hén mé do sur dung qua lidu clonidine. Xem phin Khéng twong thich.

4.6. Mang thai va cho con bi

Khéng c6 sb lidu 1am sang dy du v& cac trnromg hop sir dung naloxone hydrochloride cho phu nit
mang thai. Céc cudc nghién ciru trén déng vt cho thdy khéng ¢6 tic dung gdy quai thai hay nhiém
doc phéi thai. Chi st dung naloxone hydrochloride trong thai k¥ khi lgi ich cua thude 1ém hon nguy
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co tiém tang ddi véi phoi thai hay thai nhi. Naloxone hydrochloride c6 thé gay ra céc triéu chimg
cai nghién cho tré sinh ra. (Xe:z phén Canh bao dic biét va thian trgng khi sir dung)
Kha nang naloxone hydrochloride di qua sita me khong dugc biét dén va tré em khi b sita me bi

anh hudéng boi naloxone hydrochloride hay khong chua dwoc x4c dinh. Vi thé khuyén cao khong
nén sir dung thudc nay khi cho con bi.

4.7. Anh hwéng dén kha ning l4i xe va vin hanh may méc

Khéng c6 biéu hién.

4.8. Tac dung khong mong muén

Ré6i logn tim mach: Ha huyét 4p, ting huyét 4p va loan nhip tim (bao gdm nhip tdm that nhanh va
rung tim thét) cfing c6 thé xay ra véi viéc sir dung naloxone hydrochloride & thai ky hau phau. Céc
tac dung khong mong mudn trén tim mach xay ra rat thuong xuyén sau phau thuét & cac bénh nhan
méc bénh tim mach tir truée hodc dang ding thude c6 tac dung phu twong tur trén tim mach.

Réi logn tiéu héa: Hiém khi xay ra budn ndn va nén & cac bénh nhén sau phiu thuat sir dung lidu
cao hon lidu khuyén céo. Tuy nhién khong xac dinh dugc mbi quan hé nhén qua, va céc triéu
chimg c6 thé 1a cac ddu higu cia sir dbi khéang qua nhanh tac dung cua cac ché pham opioid.

Réi logn hé hdp: Phu phdi ciing da xay ra khi sir dung naloxone hydrochloride sau phiu thuét.

R6i logn hé thong than kinh: Con ddng kinh hiém khi xay ra khi str dung naloxone hydrochloride;
tuy nhién méi lién két nhan qua chua dugc xé4c dinh.

Téc dung ngoai da/phan tmg min cam: Mot truong hop ban d6 da dang bién mét ngay sau khi
ngung dung naloxone hydrochloride. Mt vai trudmg hop ngoai 18 cac phan img di ung (mé day,
viém miii, khé tha, phi Quincke), phi phédi va séc phan vé ciing duoc quan sat thy.

Khdc: Su dbi khang nhanh tic dung clia opioid c6 thé gy ra d6 m héi, run rdy, tho qué fihanh,
tim d4p manh va ha huyét ap. '-‘i/
Liéu cao hon liéu khuyén c4o khi sir dung sau phau thuat c6 thé lam tai phat cac chirng dau va cang
thang.

Néu thily cé bt cir tdc dung phu nao, hdy thong bdo véi thiy thubc.

4.9. Qua licu

Do chi dinh va gi¢i han diéu tri rong, viéc qua lidu s& khong xay ra. Céc liéu don 10 mg naloxone
hydrochloride qua dudmg tinh mach dugce dung nap ma khong c6 bat ky tac dung phu nao hoic
thay di vé xét nghiém can 1am sang.

5. PAC PIEM DUQC LY

51. Piac diém dwee lwe hoe

Mi ATC: VO3ABI15 (thudc giai doc)

Naloxone hydrochloride, mot din chét ciia morphin ban téng hop (N-allyl-nor-oxymorphone), 1a
mdt tac nhan d6i khang diic hidu véi opioid ¢6 tac dung canh tranh Ién cac thu thé opioid. N6 ¢6 ai
luc rét cao trén cac ving thu thé opioid va do d6 thay thé ca cac tac nhan chi van opioid va céc tac
nhén d6i khang ban phén nhu pentazocin va nalorphine. Naloxone hydrochloride khong 1am giam
chimg suy nhuge than kinh trung wong do cac thudc ngu gy ra hoic cac thudc khong phai opioid
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gév ra va khong c6 céc tic dung “déi diu” hodc cac dic tinh gidng morphin nhur céc tac nhan déi
khéng opioid khac. Tham chi khi sir dung lidu cao (10 1an cao hon céc liéu didu tri thong thurong)
cling chi giam dau khong dang ké, chi giy budn ngi nhe va khong suy nhuoc hd hip, loan tim
than, thay ddi tudn hoan, hogic co ddng tir. Vi khong c6 tic dung cua opioid va céc tac dung c6 tinh
chét dbi dAu nhur cac tac nhan déi khang opioid khac, naloxone hydrochloride khong biu hién tinh
chét dugc 1y. Vi naloxone hydrochloride, khong giéng nhur nalorphine, khong lam gia ting chimg
suy nhugc hd hp do cac chat khac giy nén, vi thé c6 thé sir dung trong chuin doén phén biét.

Naloxone hydrochloride khéng gay ra su dung nap hoic su 1& thude vé mit thé xéc cling nhu tinh

Y

than.

Truomg hop bi 1€ thude vao opioid, viéc sir dung naloxone hydrochloride s& giam céc triéu chimg 1é
thude vé thé xac. Khi tiém tinh mach, tic dung duoc ly ciia naloxone hydrochloride thong thuomg
s& biéu hién trong vong 2 phut. Thoi gian tac dung ddi khang tiy thude vao lidu lugng, nhung nhin
chung vao khoang tir 1 — 4 gid. Viéc sir dung lap lai cac lidu tay thude vao sé lugng, ching loai va
dudong ding cia céc opioid can déi khang.

5.2. Pic diém dwge djng hoe

r
-

Hap thu

Naloxone hydrochloride nhanh chéng dugc hip thu qua dwdng tiéu héa nhung phu thude rat nhiéu
v&o su chuyén héa 14n du va nhanh chéng mét hoat tinh sau khi udng. Mic di thude ¢6 tac dung
qua duong udng nhung dé dat duge su ddi khéng opioid hoan toan cin phai dung lidu 16n hon rét
nhiéu so véi liéu tiém truyén. Vi thé naloxone hydrochloride dugc ding qua dudng tiém truyén.
Phdn bé

Tiép sau liéu tiém truyén, naloxone hydrochloride nhanh chéng dugce phan bd & md va dich toan
than, dic biét trén ndo vi thudc rit wa m&. O ngudi 16n, luong phan b & tinh trang n dinh vao
khoang 2 I/kg. Lién két protein tir 32 dén 45%.

Naloxone hydrochloride dé dang di qua nhau; tuy nhién naloxone hydrochloride cé thé R/ bd
trong stra me hay khong thi chura durge biét.

Chuvén héa/thanh thdi

Naloxone hydrochloride ¢é thoi gian ban hiy trong huyét tuong ngén vao khoang 1 — 1,5 gi¢r sau
khi tiém truyén. Thoi gian ban huy trong huyét tuong & tré so sinh vao khoang 3 gio. Naloxone
hydrochloride dugc chuyén héa nhanh chéng & gan, chu yéu két hop véi axit glucuronic va duoc
bai tiét qua nudc tiéu. Sy thanh thai & toan bd co thé 1én dén 22 ml/phitkg.

5.3. Cic so liéu an toan tién 1Am sang

Chi s6 tién 14m sang khong cho thiy c6 mbi nguy co dac biét nao déi voi con ngudi, cin cir trén
céc cude nghién ctru thong thuomg vé doc tinh cAp, liéu lap lai va sinh san.

a) DPdc tinh cép

Chi s6 L50 liéu luong don qua dudng tinh mach & chubt céng va chudt nhét tudn tu 12 150 mg/kg
va 109 mg/kg. O chudt cdng méi sinh, chi sé L50 lidu don dudi da 1a 260 mg/kg.

b)  Ddc tinh mén



Liéu tiém dudi da & chudt cong & mirc 100 mg/kg/ngsy v n ba fuin: chi nhat thoi pdy néw

nhiés nude bei va chimg sa mi ban ph?m' khéng c6 tic dung iev . en dén thude duge quar

thay & iiéu 10 mg/kg/ngay trong 3 tudn. Mot vai tap cha: héa hee 06 5 . nalaxe = hydrochloride,
vd., noroxymorphone va bisnaloxone, cho thiy ching gy ra néa nmitta o =% oh' khi tiém qua
dudng tinh mach & cac lidu lwong twong duong véi cac nong dd tan chit hién di¢i ... : raloxone

hydroclyloride cao hon 60 14n liéu binh thudng & ngudi (10 mg/ngay).
¢)  Kha nang gy dot bién va ung thu

Naloxone hydrochloride duong tinh tuy & mirc kém vé tinh gy dot bién & loal Ames va & cac xét
nghiém v& mirc d6 sai cdu triic nhiém sac thé in vitro trén té bao lymphd & ngudi va 4m tinh in
vitro trén t€ bao V79 & xét nghiém ddt bién HGPRT trén loai chudt ddng Trung Qubc va trong
cude nghién ciru in vitro vé mire d6 sai cdu tric nhidm sic thé & ty xuwong chudt cbng.

Céc nghién ciru nhdm xac dinh kha ning giy ung thu cau naloxone hydrochloride dén nay chua
dugc tién hanh.

d)  Boc tinh trén sinh san

Céc nghién citu sinh san tién hanh trén chudt nhit & cac lidu 50 14n cao hon lidu dung cho ngudi (
10 mg/ngay) cho thiy khéng cé tac hai trén kha ning sinh san hojc gay hai cho bao thai.

6. PAC PIEM DUQC HQC

6.1. Danh muc ta dwyge

Nudéc pha tiém, natri clonid, acid hydrocloric, nitrogen.
6.2. Khong twong thich

Khuyén cdo dich truyén cé naloxone hydrochloride khéng nén duoc pha véi céc dang bao che cd
chira bisulphite, metabisulphite, cic anion chudi dai hay c¢é phan tir luong cao, hodc cac dung dlCh
¢é d6 pH kiém. Xem phin Hwéng dén sit dung. 4

6.3. Han sir dung

36 thang ké tir ngay san xuét

Han diing sau khi pha loéng

D6 6n dinh va mit 1y héa thong dung d3 duge ching minh kéo dai dén 24 gidr & nhiét do 2-8°C.

Brimg trén quan diém vi sinh, dung dich pha lofing nén duoc sir dung ngay. Néu khong st dung
ngay, thoi gian va diéu kién bao quan théng dung trude khi ding 14 trach nhiém cta nguoi sir dung
va thong thudmg khéng vuot qua 24 gid & nhiét d6 tir 2 dén 8°C, trir phi dung dich pha loang duoc
pha ché trong diéu kién c6 kiém sodt va duge xéc nhan la vo tring.

Dung dich pha lodng trong subt va khéng mau va phai dugc bao quan & nhiét d6 tir 2 dén 8°C,
tranh anh sang.

6.4. Diéu kién bie quian

40 quan & nhiét d6 duéi 30°C, trong bao bi gbe tranh 4nh sang. Khéng déng lanh.

Dung dich pha lo&ng nén duoe bao quan & nhiét d6 tir 2 dén 8°C, tranh 4nh sang.
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6.5. Qui cach déng géi
Hop 10 6ng, mdi dng chira 1 ml dung dich.
6.6. Hudéng din cich diung/si dung

Naloxone-hameln 0,4 mg/ml tiém dugc pha loing véi sodium chloride 9 mg/ml hodc glucose 50
mg/ml. 5 éng Naloxone-hameln 0,4 mg/ml thubc tiém (2 mg) trong 500 ml cho 4 pg/ml.

Dung dich pha ché nén dugc sir dung trong vong 24 gid; sau 24 gid, bit ky lugng dung dich chua
su dung dén nén duoc loai bo.

6.7. Tiéu chuin: Nha san xuit

Théng bdo cho bdc sy nhitng tic dung khong mong muén gap phdi khi sit|dung thudc.
Dé xa tam tay tré em! A@a‘/
7. NHA SAN XUAT
hameln pharmaceuticals gmbh
Langes Feld 13
D-31789 Hameln, Dirc

8. CHU SO HUU GIAY PHEP LUU HANH
Céng ty TNHH Binh Viét Pikc (Bivid Co., Ltd)
62/36 Truong cong Pinh, Phuong 14
Quan Tan Binh, Tp.Hb chi Minh, Viét Nam
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