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TOHƯỚNGDẪNSỬDỤNG THUỐC

Rx Thuốc bán theo đơn

Viên nén bao phim SaVi Etoricoxib 30/60/90

THÀNH PHẢN
Hoạt chất:
~ EtOTICOXID................chnh nh nh He
~ EtOrICOXID................nha ve.
~ EOFICOXID...................HsSky:
Tá duge: Dicalci phosphat, celulose vi tinh thé 101, natri
croscarmelose, povidon K30, natri lauryl sulfat, silic dioxyd,

magnesi stearat, hypromelose 606, polyethylen glycol 6000, bột
talc, titan dioxyd, green lake.

DANG BAO CHE: Vién nén bao phim

DƯỢC LỰC HỌC
Cơ chế tác dụng
Etoricoxib thuộc nhóm thuốc kháng viêm không steroid (Non
Steroid Antinflamatory Drugs: NSAIDs), có hoạt tính chống

viêm, giảm đau, hạ sốt trong các mô hình động vật. Etoricoxib là
chất ức chế cyclooxygenase-2 (COX-2) mạnh và rất chọn lọc, có
hoạt tính khi uông trong hoặc cao hơn phạm vi liều dùng trên
lâm sàng. Hai đồng phân của cyclooxygenase đã được xác định
la cyclooxygenase-1 (COX-1) va cyclooxygenase-2 (COX-2).

COX-I chịu trách nhiệm cho các chức năng sinh lý bình thường
qua trung gian prostaglandin như bảo vệ niêm mạc dạ dày và kết

tập tiểu cầu. Sự ttc ché COX-1 do NSAIDskhông chọn lọc có
liên quan tới tổn thương đạ dày và ức chế kết tập tiêu câu. COX-
2 đã được chứng minh chủ yếu chịu trách nhiệm cho sự tổng hợp
các chất trung gian prostanoid gây đau, viêm và sốt. Etoricoxib
ức chế chọn lọc COX-2 đã làm giảm các dấu hiệu và triệu chứng
lâm sàng khi làm giảm độc tính trên hệ tiêu hóa và không có tác

dụng trên chức năng tiêu cầu.
Trongcác nghiên cứu dược lý lâm sàng, etoricoxib có tác dụng
ức chế COX-2 phụ thuộc vào liều sử dụng mà không ức chế
COX-1 khi dùng với liều lên đến 150 mg mỗi ngày.

' Ảnh hưởng lên hoạt tính bảo vệ dạ dày của COX-1 cũng được
đánh giá trong một nghiên cứu lâm sàng về tổng hợp

prostaglandin thu được từ các mẫu sinh thiết dạ dày của các đôi
tượng dùng etoricoxib 120 mg hàng ngày hoặc naproxen 500 mg

hai lần mỗi ngày hoặc giả dược.
Etoricoxib không ức chế tổng hợp prostaglandin dạ dày so với
giả dược. Ngược lại,naproxen ức chế ting hop prostaglandin da
day bang khoảng 80% so với giả dược. Những dữ liệu này tiếp
tục hỗ trợ chứng minh tính chọn lọc COX-2 của etoricoxib.

Tác động.đến chức năng tiểu cầu
Dùng nhiều liều etoricoxib lên đến 150 mg hàng ngày trong 9
-ngày không thấy có ảnh hưởng đến thời gian chảy máu so với giả
dược. Tương tự như vậy, thời gian chảy máu không bị thay đổi
trong một nghiên cứu dùng liều duy nhất etoricoxib 250 mg hoặc

500 mg. Trong thử nghiệm với tế bào ex vivo (sống ngoài cơ thể)
khôngthấy có sự ức chế acid arachidonic hoặc collagen gây ra

kếttập tiểu cầu ở trạng thái nồng độén định với liều etoricoxib
lên đên 150 mg. Những phát hiện này phù hợp với tính chọn lọc
COX-2 của etoricoxib.

DƯỢC ĐỘNG HỌC:
Hấp thu
Etoricoxib đường uống được hấp thu tốt. Khả dụng sinh học
trung bình đường uông khoảng 100%. Với liều 120 mg
etoricoxib một lần mỗi ngày cho đến khi đạt trạng thái nồng độ

ỗn định, nồng độ đỉnh huyếttương (Cmax trung binh= 3,6 pg/ml)
duge ghi nhan sau khoang 1 gid (Tmax) khi dùng thuốc cho người
lớn uông lúc bụng đói. Các nông d6 AUCo-24 gis trung binh dat

37,8 microgam*giờ/ ml.
Dược động học của etoricoxib có tính tuyến tính trên phạm vi

liều dùng lâm sàng. Trong các nghiên cứu thiết kế đặc biệt để đo
sự bắt đầu có tác động cua etoricoxib, sự khởi đầu của tác động

xảy ra sớm nhất khoảng 24 phút sau khi dùngthuốc .
Một bữa ăn bình thường không có ảnh hưởng có ý nghĩa lâm
sàng đến mức độ hay tốc độ hấp thu của một liều etoricoxib 120

 ve

 

mg. Trong các thử nghiệm lâm sàng, etoricoxib được sử dụng mà
không cần quan tâm đến bữa ăn. Dược động học của etoricoxib ở
12 người khỏe mạnh đều như nhau (so sánh AUC, Cạz„ trong
khoảng 20%) khi dùng thuốc một mình, khi dùng chungvới một

thuốc kháng acid magnesi/nhôm hydroxyd hoặc một thuốc kháng
acid carbonat calci (kha nang trung hòa acid khoảng 50 mEgq).

Phân bố
Khoảng 92% etoricoxib gắn kết với protein huyết tương người
trong khoảng nồng độ 0,05-5 mg/I. Thể tích phân phối ở trạng
thái bền đạt khoảng 120 lít ở người. Etoricoxib qua hàng rào
nhau thai ở chuột công và thỏ và qua được hàng rào máu não ở
chuột cống.

Chuyển hóa
Etoricoxib được chuyển hóa mạnh với < 1% liều dùng được tìm

thấy trong nước tiểu ở đạng gốc không thay đổi. Con đường
chính của sự chuyển hóa để tạo thành các dẫn xuất 6'-

hydroxymethyl được diễn ra với sự xúc tác của các enzyme
cytochrome P450 (CYP). Nam (5) chất chuyển hóa đã được xác
định ở người. Chất chuyển hóa chính là dẫn xuất acid 6'-
carboxylic của etoricoxib được hình thành thông qua quá trình
oxy.hóa dẫn xuất 6'-hydroxymethyl.
Các chất chuyển hóa này hoặc được chứng minh là không có
hoạt tính có thể đo lường hoặc chỉ có hoạt tínhức chế yếu COX-
2. Các chất chuyển hóa không thấy có hoạt tính ức chế COX-1.

Thải trừ
Sau khi nhận liều tiêm tĩnh mạch duy nhất 25 mg etoricoxib có

đánh dấu phóng xạ cho các đối tượng khỏe mạnh, có khoảng
70% phóng xạ được thuhồi trong nước tiểu và 20% trong phân,

chủ yếu ở dạng các chất chuyển hóa.
Có ít hơn 2% etoricoxib được thu hồi dưới dạng không thay đổi.
Phần lớn etoricoxib được thải trừ chủ yếu thông qua quá trình
chuyển hóa và bài tiết qua thận. Nồng độ ở trạng tháiồn định của
etoricoxib đạt được trong vòng 7 ngàysau khi dùng liều 120mg
một lần mỗi ngày, với tỷ lệ tích lũy gần bằng 2, tương ứng với
thời gian bán thải tích lũy khoảng 22 giờ. Độ thanh thai huyết
tương ước tính khoảng 50 ml/phút.

Nhóm bệnh nhân đặc biệt
Giới tính: Dược động học của etoricoxib tương tự như nhau giữa

nam và nữ giới.

Người cao tuổi: Dược động học ở người cao tudi (2 65 tudi)
cũng tương tự như ở người trẻ tuổi. Không cần điều chỉnh liều

lượng cho bệnh nhân lớntuổi.
Chủng tộc: Dược động học của etoricoxib không bị ảnh hưởng
trên lâm sàng bởi yếu tố chủng tộc.
Suy thân:
Dược động học của một liều duy nhất 120 mg etoricoxib ở
những bệnh nhân suy thận từ vừa đến nặng và bệnh nhân bị bệnh

thận giai đoạn cuôi đang chạy thận nhân tạo không khác biệt
đáng kể so với người khỏe mạnh. Tham phân máu góp phần loại

bỏ không đáng kê (độ thanh thải lọc máu khoảng 50 mL/phút).

Suy gan:
Bệnh nhân suy gan nhẹ (chỉ số Child-Pugh 5-6) ding etoricoxib
60 mg một lần mỗi ngày đã cho nồng độ trung bình AUC cao
hơn khoảng 16%so với người khỏe mạnh. Bệnh nhân suy gan
trung bình (chỉ số Child-Pugh 7-9) ding etoricoxib 60 mg một
lần mỗi ngày có nồng độ trung bình AUC tương tự như các đối
tượng khỏe mạnh dùng etoricoxib 60 mg mỗi ngày một lần; chưa
có nghiên cứu dùng liêu 30 mg etoricoxib một lần mỗi ngày cho
nhóm bệnh nhân này. Không có số liệu lâm sàng hoặc dược động
họcở nhóm bệnh nhân suy gan nặng (chi số Child-Pugh > 9)
Bênh nhân nhi khoa -
Dược động học của etoricoxib ở bệnh nhi (< 12 tuôi) chưa được
nghiên cứu. Trong các nghiên cứu dược động học (N= 16) được
tiến hành ở thanh thiếu niên (tudi từ 12 đến 17), dược động học ở

thanhthiếu niên cân nặng 40 đến 60 kg dùng etoricoxib 60 mg
mỗi ngày một lần và ởthanh thiếu niên cân nặng > 60 kg dùng
etoricoxib 90 mg một lần mỗi ngày cho thấy được động học đều
tương tự như ở người lớn dùng etoricoxib 90 mg môi ngày một

lân.

 



An toàn và hiệu quả của etoricoxib ở những bệnh nhân trẻ em

chưa được thiệt lập.

CHi DINH DIEU TRI

Etoricoxib được chỉ định :
» Điều trị các dấu hiệu và triệu chứng của viêm xương khớp
(viêm khớp) và viêm khớp dạng thấp (RA: rheumatoid

arthritis) cap tinh và mạn tính
°Điều trị viêm cột sống dính khớp (AS: ankylosing spondylitis)
» Điều trị viêm khớp thống phong cấp tính
s Giảm đau cấp tính và mạn tính
» Điêu trị chứng đau bụng kinh nguyên phat.

LIEU LUQNG VA CACH DUNG

; Thuốc này chỉ dùng theo sự kê đơn của bác sĩ

Cách dùng:
Dùng đường uống. Có thể dùng thuốc chung với thức ăn hoặc
không.
Viên được nuốt trọn với một ít nước, không bẻ, cắn hay

nghiền/nhai nát.

Liễu lượng :

Người lón :

Viêm khớp
Viêm xương khớp

Liều đề nghị: Uông 30 mg hoặc 60 mg, ngày 1 lần

Viêm khớp dạng thấp (RA)
Liều đề nghị: Uống 90 mg, ngày 1 lần

Viêm cột sống dính khớp (4S)
Liều đề nghị: Uống 90 mg, ngày 1 lần

Viêm khớp thong phong cap tinh
Liều đề nghị: Uống 120 mg, ngày 1 lần.
Chỉ nên dùng liều 120 mg trong giai đoạn có triệu chứng cấp
tính, với thời gian tối da 1a 8 ngày.

Giảm đau

Giảm dau cấp tính và đau bụngkinh nguyên phát
Liều đề nghị: Uống 120 mg, ngày 1 lần.
Chỉ nên dùng liều 120 mg trong giai đoạn có triệu chứng cấp
tính, với thời gian tối đa là 8 ngày.

Giảm đau mạn tính
Liều đề nghị: Uống 60mg, ngay 1 lần.
Các liều cao hơn liều đề nghị cho mỗi chỉ định trên vẫn không
làm tăng thêm hiệu lực của thuốc hoặc vẫn chưa được nghiên

cứu.
Do dé:

Liéu ding tối đa trong viêm xương khớp là 60 mg/ngày
Liều dùng tôi đa trong viêm khớp dạng thấp là 90 mg/ngày
Liều dùng tối đa trong viêm cột sống dính khóp là

90 mg/ngày
Liều dùng tối ấa trong viêm khớp thong phong cấp tính là

120 mg/ngày
Liêu dùng toi da trong đau cấp tính là 120 mg/ngày

Liều dùng tôi da trong dau man tinh là 60 mg/ngày

Lưu ý:
Vì nguycơ tim mạch có thể tăng theo liều dùng và thời gian sử
dụngchất ức chế chọn lọc COX-2 nên chỉ dùngthuốc trong thời
gian ngắn nhất và dùng liều hiệu quả hằng ngày thấp nhất.
Nên định kỳ đánh giá lại nhu cầu về giảm triệu chứng và đáp ứng

điều trị của bệnh nhân.

Người cao tuôi / giới tính / chủngtéc:
Không cần điều chỉnh liều lượng cho nhóm bệnh nhân này.
Trẻem :
Tính an toàn và hiệu quả của etoricoxib ở trẻ em chưa được thiết

lập (xem thêm mục Dược động học)
Suy gan:
Ở trường hợp suy gan nhe (chi s6 Child-Pugh 5 — 6): liều dùng
không vượt quá 60 mg ngày 1 lần. Ở trường hợpsuy gan trung
bình (chỉ số Child-Pugh 7 — 9): nên giảm liều và liều dùng không
vượt quá 60 mg 2 ngày 1 lần hoặc dùng liều 30 mg ngày 1 lần.

Không có tài liệu lâm sàng hoặc dươc động học khi dùng thuốc ở
bệnh nhân suy gan nặng (chỉ số Child-Pugh > 9).
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Suy than:
Khuyén cáo khôngsử dụng etoricoxib cho bệnh nhân có bệnh
thận tiến triển(hệ số thanh thải creatinin < 30 ml/phút).
Không cần điều chỉnh liều ở bệnh nhân suy thận có mức độ nhẹ

hơn (hệ số thanh thải creatinin > 30 ml/phút).

CHÓNG CHỈ ĐỊNH
Etoricoxib chéng chỉ định ở bệnh nhân:
- Quá mẫn với bắt kỳ thành phần của thuốc. Có tiền sử bệnh hen,
mày đay hoặc các phản ứng dị ứng khác sau khi dùng aspirin

hoặc các NSAID khác.

- Suy tim sung huyét (The New York Heart Association: NYHA

I-IV).
- Bệnh nhân caohuyết ápcó huyết áp liên tục trên 140/90 mmHg

và chưa được kiểm soát đầy đủ.
- Bệnh tim thiếu máu cục bộ đã xác lập, bệnh lý động mạch

ngoại vi và/hoặc bệnh mạch máu não (bao gồm cả những bệnh
nhân gần đây đã trải qua phẫu thuật ghép/bắc cầu động mạch
vành hoặc nong mạch vành).
- Sử dụng chobệnh nhân trong giai đoạn cận kề phẫu thuật tim

hoặc hệ đại tuần hoàn.
- Rối loạn chức năng gan nặng (albumin huyết thanh < 25 g/L
hoặc chỉ số Child--Pugh > 10). - „
- Loét đạ dày đang tiên triên hoặc xuât huyệt tiêu hóa.

- Hệ số thanh thải creatinin ước tính < 30mL/phut.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI SU DUNG

Ảnh hưởng đến tim mạch
Thử nghiệm lâm sàng cho thấy các chất ức chế chọn lọc COX-2
của nhóm thuốc này (trong đó có etoricoxib) có thể có liên quan
tới tăng nguy cơ các biến cố về huyết khối (đặc biệt là nhồi máu
cơ tim và đột quy) so với giả dược và vài thuốc chống viêm
không steroid NSAID (như naproxen). Vì nguy cơ tim mạch của
thuốc ức chế chọn lọc COX-2 cóthể giatăng theo liều lượng và

thời gianphơi nnhiễm, nên sử dụng thuốc trong thời gian ngắn
nhất có thê và liều hiệu quả thấp nhất hàng ngày. Bệnh nhân điều

trị lâudai nên được xem xét đánh giá lại thường xuyên, chăng

hạn mỗi ba tháng, các vấn đề liên quan đến hiệu quả, yếu tố nguy

cơ và nhu cầu điều trị liên tục.
Khi kê don etoricoxib nên thông báo cho bệnh nhân các yếu tố

làm tăng nguy cơ tai biến tim mạch (ví dụ như cao huyết áp, tăng

mỡ máu, đái tháo đường, hút thuốc lá).

Thay thế aspirin
Các chất ức chế chọn lọc COX-2 không phải là thuốc có thể thay
thế cho aspirintrong dy phong biến cố tim mạch vì không có tác
dụng lên tiêu câu. Do etoricoxib, một thành viên của nhómthuốc
này, không có tác dụng ức chế kết tập tiểu cầu, nên không được
ngưng liệu pháp điều trị thuốc kháng tiểu cầu.Không có bằng
chứng cho thấy việc sử dụng đồng thời với aspirin sẽ làm giảm

nguy cơ tác dụng phụ tim mạch khi kết hợp với các chất ức chế

COX-2 bao gém ca etoricoxib.

Anh hưởng.trên hệ tiêu hóa
Nguy cơ gây ra các tác dụng bat lợi ở đường tiêu hóa trên của
etoricoxib là không thể loại trừ nhưng với liều etoricoxib 60mg
hoặc 90mg mỗi ngày một lần các biến chứng như loét xảy ra ít
hơn có ý nghĩa so với diclofenac 150mg hàng ngày.
Trong các nghiên cứu lâm sàng với ¡Ùzroƒen và naproxen, nội
soi phát hiện nguy cơ viêm loét đường tiêu hóa trênthấp hơn ở
những bệnh nhân được điều trị bằng etoricoxib 120mg môi ngày

một lần so với bệnh nhân được điều trị bằng các thuốc NSAID
không chọn lọc khác. Ở những bệnh nhân điều trị bằng liều
etoricoxib 120mg cho thấy nguy cơ loét nội soi được phát hiện là
thấp nhưng ở những bệnh nhân được điều trị bằng giả được lại

cho giá trị cao hơn.
Các biến chứng viêm loét đường tiêu hóa trên đã xảy ra ở những
bệnh nhân được điều trị bằng etoricoxib và những biến chứng
này có thể xảy ra bất cứ lúc nào trong khi sử dụng và không có
các triệu chứng cảnh báo. Bệnh nhân có tiền Sử thủng, loét và

chảy máu đường tiêu hóa và bệnh nhân > 65 tuổi có nguy cơ sẽ
bị thủng, loét và chảy máu đường tiêu hóa cao hơn.
Bệnh nhân phải được thông báo về các dấu hiệu và/hoặc các

triệu chứng tổn hại đường tiêu hóa nghiêm trọng và các bước cần
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thực hiện nếu chúng xảy ra. Các triệu chứng loét, chảy máu hoặc

thủng đường tiêu hóa trên do NSAID xuất hiện ở khoảng 1% số

bệnh nhân được điều trị trong 3-6 tháng và khoảng 2-4 % số
bệnh nhân được điều trị trong l năm. Do đó xu hướng này tiếp
tục gia tăng khả năng phát triển một biến chứng đường tiêu hóa
nghiêm trọng sau một thời gian điều trị. Tuy nhiên, ngay cả điều
trị ngắn hạn cũng không phải không có rủi ro.
Có sự gia tăng hơn nữa trong nguy cơ tác dụng phụ trên đường
tiêu hóa (viêm loét đườngtiêu hóa hoặc các biên chứng tiêu hóa

khác) của etoricoxib, chất ức chế chọn lọc COX-2 khác và
NSAID, khi dùng đồng thời với acid acetylsalicylic hay aspirin
(ngay cả ở liềuthấp). Sựkhác biệt tương đối trong an toàn hệ
tiêu hóa giữa kết hợp chất ức chế chọn lọc COX-2 + acid

acetylsalicylic so với kết hợp NSAID + acid acetylsalicylic chưa
được đánh giá đầy đủ trong các thử nghiệm lâm sàng dài hạn.

Ảnh hưởng đến thận
Ở những bệnh nhân có bệnh thận tiến triển, không nên điều trị

bằng etoricoxib.
Kinh nghiệm lâm sàng ở bệnh nhân có hệ số thanh thải Creatinin
ước tính < 30 ml/phút là rất hạn chế. Nếu phải khởi đầu điều trị

etoricoxib cho những bệnh nhân này, nên giám sát chặt chẽ chức

năng thận của bệnh nhân.

Ảnh hưởng đến thận
Ở những bệnh nhân có bệnh thận tiên tiến, không nênđiềutrị

bằng etoricoxib. Kinh nghiệm lâm sàng ở bệnh nhân có hệ sô
thanh thải creatinin ước tính < 30 ml/phút còn rất hạn chế. Nếu

phải khởi đầu điều trị etoricoxib cho những bệnh nhân này, nên
giám sát chặt chẽ chức năng thận của bệnh nhân.
Sử dụng lâu dài NSAID đã dẫn đến hoại tử nhú thận và tổn

thương thận khác. Prostaglandin ở thận có thể đóng một vai trò
bù đắp trong việc duy trì tưới máu thận. Vì vậy, trong điều kiện
tưới máu thận bị tổn hại, việc sử dụng etoricoxib có thể làm giảm
sự hình thành prostaglandin và giảm lưu lượng máu tới thận, dẫn

đến làm giảm chức năng thận. Bệnh nhân có nguy cơ cao nhất
gặp các tác dụng này là những người có tiền sử bị suy thận, suy

tim mất bù hoặc xơ gan đáng kể từ trước. Cần xem xét việc giám
sát và theo đối chức năng thận ở những bệnh nhân này. Phải thận
trọng khi bắt đầu điều trị với etoricoxib ở những bệnh nhân bị
mắt nước đáng kẻ. Do đó có khuyến cáo nên bù nước cho bệnh

nhân trước khi bắt đầu điều trị với etoricoxib.

Giữ nước, phù, tăng huyết áp
Tương tự như các thuốc khác được biết là có tác dụng ức chế
tổng hợp prostaglandin, tác dụng gây giữ nước, phù và caohuyết
áp đã được quan sát thấy ở một số bệnh nhân dùng etoricoxib.
Nên xem xét khả năng làm trầm trọng thêm tình trạng giữ nước,
phù hoặc tăng huyết áp khi etoricoxib được sử dụng cho những

bệnh nhân có tiền sử bị phù, cao huyết áp hoặc suy tim. Cần
giám sát lâm sàng chặt chẽ. Tất cả các NSAID, gồm cả
etoricoxib, có thể có liên quan tới khởi đầu mới hoặc tái phát suy
tim sung huyét. Tang huyétap.cần được kiểm soát trước khi điều
trị với etoricoxib và đặc biệt cẦn chú ý để theo đõi huyết áp trong
khi điều trị với etoricoxib. Huyết áp nên được theo dõi trong
vòng hai tuần sau khi bắt đầu điều trị và kiểm tra định kỳ sau đó.
Nếu huyết áptăng đáng kể, phải xem xét việc thay thế điều trị.

Ảnh hưởng đến gan
Dé cao men gan alanine aminotransferase (ALT) va/hodc
aspartate aminotransferase (AST) (gấp khoảng ba lần hoặc nhiều
lần hơn giới hạn trên của mức bình thường) được báo cáo có
khoảng 1% số bệnh nhân trong các thử nghiệm lâm sàngđiềutrị
đến một năm với các liều etoricoxib 30mg, 60mg và 90mg mỗi

ngày.
Trong phần so sánh tác động ở các thử nghiệm lâm sàng, tỷ lệ
tăng cao AST và/hoặc ALT ở những bệnh nhân được điều trị
bằng liều etoricoxib 60 va 90mg hàng ngày là tương tự như ở
bệnh nhân điều trị với naproxen 1000mg hàng ngày, nhưng đáng
chú ý là ít hơn so với tỷ lệ trong nhóm diclofenac 150mg hàng
ngày. Sự tăng men gan đã khỏi hẳn ở những bệnh nhân điều trị
băng etoricoxib, với khoảng một nửa số bệnh nhân hết tăng men
gan ngay khi vẫn còn điều trị. Trong các thử nghiệm lâm sàng có
kiểm soát sử dụng liều etoricoxib 30 mg hàng ngày so với

2400mg ibuprofen hang ngay hoặc celecoxib 200mg hàng ngày,  

tỷ lệ tăng ALT hoặc AST là tương tự nhau. Đã có báo cáo hiếm
gặp chứng vàng da. Suy gan đã được báo cáo tuy còn hạn chế,

nhưng rõ ràng không liên quan đến etoricoxib. Nên xét nghiệm
để đánh giá chức năng gan bất thường dai dẳng ở bệnh nhân có
triệu chứng và/hoặc dâu hiệu gợi ý rôi loạn chức năng gan hoặcở
người đã có xét nghiệm chức năng bấtthường. Nếu xét nghiệm
phát hiện chức năng gan bất thường liên tục (gấp ba lần giới hạn

trên của mức bình thường) thì phải ngưng Etoricoxib.

Quá mẫn
Nên sử dụng etoricoxib thận trọng ởnhững bệnh nhân đã từng
gặp các cơn hen cấp tính, nổi mè day hoặc viêm mũi trước đó do
cảm ứng với các thuốc thuộc nhóm salicylat hoặc thuốc ức chế
cyclooxygenase không chọn lọc. Do sinh lý bệnh của các phản
ứng này chưađược biết rõ, khi kê đơn các bác sĩ nên cân nhắc
giữa lợi ích tiềm năng so với rủi ro có thể gặp trong điều trị với

etoricoxib.

Canh bao chung
Khi sử dụng etoricoxib cho người cao tuổi, cho bệnh nhân suy
thận, suy gan hoặc rối loạn chức năng tim, nên duy trì việc chăm
sóc giám sáty tế thích hợp. Nếu tình trạng của bệnh nhân xấu đi
trong khi điềutrị, cần thực hiện các biện pháp thích hợp, bao

gồm cả ngưng điều trị.

Phần ứng da nghiêm trọng
Đã cóbáo cáo tuy rất hiếm gặp khi điều trị kết hợp NSAID với

một số thuốc ức chế chọn lọc COX-2 đẫn đến các phản ứng da

nghiêm |trọng và gây tử vong ở một số trường hợp, trong đó bao

gồm viêm da tróc vảy, hội chứng Stevens-Johnson và hoại tử

biểu bì nhiễm độc.
Những biến cố nghiêm trọng này có thể xảy ra mà không có cảnh
báo. Trong phần lớn các trường hợp, các bệnh nhân có nguy CƠ
cao nhất sẽ gặp các phản ứng này ở tháng đầu tiên khởi đầu điều
trị. Đã có báo cáo những bệnh nhân dùng etoricoxib gặp phản
ứng quá mẫn nghiêm trọng (như sốc phản vệ và phù mạch). Một

số thuốc ức chế chọn lọc COX-2 có liên quan tới tăng nguy CƠ
phản ứng da ở những bệnh nhân đã có tiền sử dị ứng với bât kỳ

thuốc nào.
Nên ngưng etoricoxib khi bắt đầu xuất hiện các dấu hiệu phát

ban da, tổn thương niêm mạc hoặc bất cứ dấu hiệu quá mẫn nào.

Bệnh nhân có triệu chứng sốt và nhiễm trùng
Etoricoxib có thể che khuất triệu chứngsốt,làmột dấu hiệu của

nhiễm trùng. Các bác sĩ kê đơn nên lưu ý điềunày khi sử dụng
etoricoxib cho bệnh nhân đang được điều trị nhiễm trùng.

TƯƠNG TÁC THUOC:

Salbutamol và minoxidil đường uống
Sự trao đổi chất của etoricoxib qua trung gian chuyển hóa bởi
isoenzym cytocrom P4so-CYP3A4. Sử dụng với các thuốc khác
có thuộc tính ứcchế. hoặc kích thích isoenzym này có thể dẫn

đến những thay đổi về nồng độ của etoricoxibtrong huyết tương.
Ngoài ra, nghiên cứu i vitro cho thấy một số isoenzym khác
cũng có thể là con đường chuyển hóa trung gian chính của

etoricoxib.
Salbutamol và minoxidil là những chất cũng được chuyển hóa
bởiisoenzym cytocrom Paso-CYP3A4 nén kha nang tuong tac có
thể xảy ra. Sự tương tác này cần được xem xét khietoricoxib

được dùng đồng thời với salbutamol và minoxidil đường uống.

Warfarin
Ở các đối tượngđã ôổn định với điều trị warfarin mãn tính, việc
sử dụng liều 120mg etoricoxib hằng ngày có liên quan tới gia
tăng khoảng 13% tỷ lệ thời gian prothrombin chuẩn hóa quốc tế

(International Normalized Ratio: INR). Can gidm sat gid tri INR
tiêu chuẩn khi bắt đầu hoặcthay đổi liều điều trị của etoricoxib,
đặc biệt trong những ngày đầu tiên, ở những bệnh nhân đang

dùng warfarin hoặc thuốc tương tự.

Rifampin
Dùng etoricoxib đồng thời với rÿampin, mot chất gây cảm ứng
mạnh chuyên hóa ở gan, đã làm giảm65% nồng độ đưới đường
cong (AUC) của etoricoxib trong huyết tương. Sự tương tác này
cân được xem xét khi etoricoxib được dùng đồng thời với

rifampin.
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Methotrexate
Đã có các nghiên cứu về tác độngcủa etoricoxib với các liều 60,
90 hoặc 120 mg uống một lần mỗi ngày trong 7 ngày lên bệnh
nhân đang dùng liều methotrexate 7,5 đến 20mg mỗi tuần để
điều trị viêm khớp đạng thấp. Các liều 60 và 90mg etoricoxib
không có tác dụng trên nồng độ huyết tương của methotrexate
(được đo bằng AUC) hoặc độ thanh thải của thận. Trong một
nghiên cứu, liêu 120mg etoricoxib không có tác dụng trên nông
độ methotrexate trong huyết tương (được đo bằng AUC) hoặc độ

thanh thải của thận; nhưng trong nghiên cứu còn lại, liều 120mg
etoricoxib làm tăng 28% nồng độ methotrexate (tính theo AUC)
và giảm 13% độ thanh thải thận của methotrexate. Do đó nên
xem xét giám sát khả năng gây độc tính methotrexate khi dùng
đồng thời với liều lớn hơn 90mg etoricoxib hàng ngày.

Thuốc lợi tiểu, thuốc ức chế men chuyển angiotensin

(Angiotensin converting enzyme: ACE) và thuốc đối kháng
angiotensin II (Angiotensin IT antagonists: AHA)
Các báo cáo cho thấy cácthuốc chống viêm không steroid
(NSAID) bao gồm các chất ức chế chọn lọc COX-2 có thể làm
giảm tác dụng hạ huyết áp của thuốc lợi tiểu, thuốc ức chế ACE
và thuốc đối kháng angiotensin II. Sự tương tác này cần được
xem xét ở bệnh nhân dùng etoricoxib đồng thời với các sản phẩm

thuốc kể trên. -
Ở một số bệnh nhân có chức năng thậnbị tốn hại (ví dụ bệnh
nhân lớn tuổi hoặcnhững bệnh nhân có khối lượng thể dịch cạn
kiệt, kể cả khi điều trị với thuốc lợi tiểu), người đang được điều
trị với thuốc chống viêm khéng steroid, bao gom chất ức chế
chọn lọc COX-2, khi dùng đồng thời với các chất ức chế ACE
hoặc đối kháng angiotensin II có thể dẫn đến sự suy giảm hơn
nữa chức năng thận, có thể gồm cả suy thận cấp. Những hiệu ứng
này thường hôi phục.
Vì vậy, các kết hợp trên nên được sử dụng thận trọng, đặc biệt là

ở người già/cao tuôi.

Lithi
Báo cáo cho thấy NSAID không chọn lọc và các chất ức chế
chọn lọc COX-2 có thể làm tăng nồng độ lithi trong huyết tương.
Sự tương tác này cần được xem xét ở bệnh nhân dùng đồng thời

etoricoxib với lithi.

Aspirin:
Không có bằng chứng cho thấy sử dụng đồng thời aspirin làm
giảm nguy cơ tác dụng phụ tim mạch có liên quan tới các chấtức
chế COX-2, bao gồm etoricoxib. Tuy nhiên, khi dùng đồng thời
aspirin liều thấp với etoricoxib dẫn đến kết quả làm tăng tỉ lệ loét
hệ tiêu hoá hoặc các biến chứng khác so với sử dụng etoricoxib

một mình.
Ở trạng thái ổn định, liều etoricoxib 120mgmỗi ngày một lần

không có tác dụng đến các hoạt động chống tiểu cầu của aspirin

liều thấp (81mg một lần mỗi ngày).

Thuốc tránh thai đường uống:
Etoricoxib 60mg dùng đồng thời với thuốc ngừa thai đường uống
có chứa 35mcg ethinyl estradiol (EE) và 0,5mg đến 1,0mg
norethindrone trong 21 ngay làm tăng 37% nồng độ ở trạngthái
ổn định AUCo+z„y của EE. Liều etoricoxib 120mg dùng đồng
thời hoặc cách 12 giờ với thuốc tránhthai đường uông có thành
phần như trên, làm tăng 50 đến 60% nồng độ ở trạng tháiôổn định
AUCo.24 gis cla EE. Viéc tang nồng độ EE này cân được xem xét
khi lựa chọn thuốc ngừa thai thích hợp để sử dụng với etoricoxib.
Su gia tang phoinlnhiễm EE có thể làm tăng tỷ lệ các tácdụng phụ
liên quan đến thuốc tránh thai (ví dụ biến cố huyết khối tắc tĩnh
mạch ở phụ nữ có nguy co).

Liệu pháp thay thế hormon:
Dùng etoricoxib 120mg đồng thời với liệu pháp thay thế hormon
bao gồm oestrogen liên hợp (Premarin 0,625mg) trong 28 ngày,

làm tăng trung bình nồng độ ổn định AUCo.24 gis cla estrone
không liên hợp (41%), equilin (76%) và 17-B-oestradiol (22%).
Ảnh hưởng của liều etoricoxib (30, 60 và 90mg) khuyến cáo
trong sử dụng kéo dài chưa được nghiên cứu. hưởng của
liều etoricoxib 120mg trên phơi nhiễm (AUCo+¿ gờ) các thành

phần oestrogen của Premarin kém hơn một nửa so với khi dùng
Premarin một mình và khi liều oestrogen liên hợp được tăng từ

0,625 đến 1,25mg. Ý nghĩa lâm sàng của sự gia tăng này hiện

c—

 

chưa rõ và liều Premarin cao hơn đã không được nghiên cứu khi
kết hợp với etoricoxib. Nên tính đến sự gia tăng nồng. độ
oestrogen khi lựa chọn liệu pháp hormone sau mãn kinh để sử

dụng với etoricoxIb.

Các thuốc khác
Trong các nghiên cứu tương tác thuốc, etoricoxib không có tác

dụng quan trọng về mặt lâm sàng trên dược động học của
prednison/prednisolon hoặc digoxin. Thuốc kháng acid và

ketoconazol (một chất ức chế mạnh enzyme CYP3A4) không có
tác dụng quan trọng về lâm sàng trên được động học của

etoricoxib.

TRUONG HOP CO THAI VA CHO CON BU:

Truong hop mang thai

Tương tự như các loại thuốc khác được biết đến do ức chế tổng
hợpprostaglandin, nên tránh sử dụng etoricoxib ở cuối thai kỳ vì
có thểgây ra việc đóng sớm ống động mạch. Chưa có các nghiên
cứu đầy đủ và được kiểm chứng phù hợp ở phụ nữ mang thai.
Chỉ nên sử dụng etoricoxib trong hai quý đầu tiên của thai kỳ
nếu lợi ích tiềm năng cao hơn nguy cơ xảy ra cho thai nhỉ.

Truong hop cho con bu

Etoricoxib duoc bai tiết vào sữa chuột cống mẹ đang cho con bú.
Người ta chưa biết liệu thuốc có được bàitiết vào sữa người mẹ
hay không. Vì có nhiều loại thuốc được bài tiết vào sữa me va vi
những tác dụng phụ có thể có của thuốc ức chế tổng hợp
prostaglandin trên trẻ bú mẹ, nên tùy theo mức quan trọng của

thuốc đối với người mẹ mà quyết định hoặc ngừng cho con bú
hoặc ngừng thuôc.

TÁC ĐỘNG CỦA THUÓC KHI LÁI XE VÀ VẬN HÀNH
MÁY MÓC
Không có tác động.

Thông báo cho Bác sĩ những tác dụng không mong muon

gặp phải khi sử dụng thuốc

TAC DUNG KHONG MONG MUON (ADR)

Viêm xương khép, viêm khớp dạng thấp va dau man tính
Trong s6 4.488 bénh nhan viém khớp, viêm khớp dạng thấp hoặc
đau lưng mãn tính được điều trị với etoricoxib; có khoảng 1.200
bệnh nhân được dùng etoricoxib trong 6 tháng hoặc lâu hơn và
khoảng 600 bệnh nhân nhận trong I năm hoặc lâu hơn.
Các tác dụng phụ sau đây xảy ra ở những bệnh nhân được điều
trị với liều etoricoxib 30, 60 hoặc 90mg hằng ngày, với tỷ lệ >
0,1% đến 1,9% và ít nhất là 0,1% cao hơn so với giả dược

(không phân biệt quan hệ nhân quả) trong 11 nghiên cứu có đối
chứng vớigiả được trong thời gian 12 tuần ở những bệnh nhân
viêm khớp, viêm khớp dạng thấp hoặc đau lưng mãn tính:

Nhiễm trùng và nhiễm ký sinh trùng: Nhiễm trùng do vikhuẩn,
viêm phế quản, viêm bàng quang, viêm nang lông, nhiễm nắm,
Viêm dạ dày ruột, herpes simplex, herpes zoster, viêm thanh

quản,nhiễm nam móng, viêm họng, viêm phổi, nhiễm trùng da,
bệnh nắm da chân, nhiễm trùng âm đạo.

U lành tính. ác tính và không xác định (gồm cả u nang và khối u)
: Ung thư biểu mô tê bào đáy, ung thư vú khôi u ác tính.

Rối loan máu và hệ bạch huyết: Thiếu máu.

Rối loan hệ miễn dịch : dị ứng, dị ứng thuốc.

Rối loạn chuyển hóa và dinh dưỡng: Chán ăn, thay đổi cảm giác
ngon miệng, đái tháo đường, tăng đường huyết.

Rối loan tâm thần: Lo âu, trầm cảm, giấc mơ bất thường, mắt

ngủ.

Rối loạn hệ thần kinh: Loạn vị giác, giảm cảm giác, giảm phản
xạ, bệnh lý rễ thần kinh thắt lưng, bệnh dây thần kinh trung gian,
giảm trí nhớ, tính thần giảm mạnh, rối loạn cảm giác, đauthần
kinh tọa, cơn thiếu máu thoáng qua, run.

Rối loạn mắt:Đục thủy tỉnh thể, viêm kết mạc, hội chứng Sicca,

rôi loạn thị giác.

Rối loạn tai và mê cung: Đau tai, ii tai.
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Rối loan tim mạch: Đau thắt ngực, rung nhĩ, suy tim sung huyết,
đánh trông ngực.

Rối loạn mạch máu: Đỏ bừng, tăng huyết áp tâm trương, hạ
huyết áp tư thê đứng.

Rối loan hô hấp. lồng ngực vàtrung thất: Ho, khó thở, chảy máu
cam, nghẹt mũi, thở khò khè/ngắt quãng

Rối loan tiêu hóa: Trào ngược acid (dạ dày) (ợ chua), đầy bụng,
viêm miệng áp tơ, cảm giác đây hơi, thay đôi chuyên động ruột,

táo bón, đau răng, triệu chứng sinh khí tiêu hóa, khômiệng, khó

tiêu, đầy hơi, viêm dạ dày, rối loạn tiêu hóa, đau dạ dày, rỗi loạn
lợi, trĩ,hội chứng kích thích ruột, ton thương miệng, loét miệng,
lưỡi phù nề, nôn mửa.

Rối loan gan mật: Gan nhiễm mỡ.

Rối loạn da và các mô dưới da: Rung tóc, hạch da, viêm da, bam
mau, cham eczema, phat ban, roi loạn da không cụ thể, ngứa, đỏ
đa, loét đa.

Rối loan cơ xương khớp và các mô liên kết: Đau mắt cá chân,
đau khớp, viêm bao hoạt dịch, viêm sụn sườn, đau ngón tay, đau

chân, đau hông, co cứng cơ, yêu cơ, đau cô, viêm quanh khớp,
đau vai, viêm gân, viêm bao gân.

Rối loan than va tiết niệu: Tiểu ra máu, tiểu ra hồngcầu, đường
niệu, tiêu đêm, protein niệu.

Rối loạn sinh sản và vú: U nang buồng trứng, xuất huyết âm đạo.

Rối loan chung: Đau nhức cơthể, đau ngực, phù, phù mặt, phù
ngoại biên, tăng khát nước, phù nê đâu/cực chi.

Xét nghiệm: Tăng phosphatase kiềm, tăng ALT, tăng AST, giảm
bicarbonat, huyết áp tăng, tăng nitrogen uré mau, tăng creatine

phosphokinase, tăng hồng cầu, phân có máu, tăng gamma
glutamyl transpeptidase, giam bach cau, tăng bach câu đơn nhân,
thay đổi điện tâm đồkhông cụ thé, giảm tiểu cầu, tăng creatinine

huyết thanh, tăng acid uric, tăng nitrit nước tiểu, tăng cân.

Hướngdẫn cach xt tri ADR
Ngưng thuốc và tham vân với bác sĩ.

QUA LIEU

Tp. HCM, ngay

 

Sử dụng etoricoxib với liều duy nhất lên đến 500mg va nhiéu
liều lên đến 150mg/ngày trong 21 ngày không thấy gây độc tính
đáng kế trong các nghiên cứu lâm sàng. Đã có báo cáo vê quá
liều cấp tính với etoricoxib nhưng không có báo cáo về tác dụng

phụ xảy ra trong đa số trường hợp. Các tác dụng phụ thường gặp
nhất được ghi nhận phù hợpvớihồ sơ an toàn của etoricoxib (ví
dụ như tác dụng trên đường tiêu hóa, trên mạch máu thận). Trong
trường hợp quá liều, điều hợp lý là nên sử dụng các biện pháp hỗ
trợ thông thường, ví dụ như loại bỏ thuốc chưakịp hấp thu qua
đường tiêu hóa, theo dõi lâm sàng và điều trị hỗ trợ, nếu cần

thiết.
Etoricoxib không bị loại bỏ bằng thẩm phân máu và chưa biết
liệu thâm phân phúc mạc có thể loại bỏ được etoricoxib hay
không.

ĐÓNG GÓI:

Hộp 3 vỉ x 10 viên.
Hộp 10 vỉ x 10 viên

BẢO QUẦN: Nơi khô, nhiệt độ không quá 30°C. Tránh ánh
sáng

TIÊU CHUẢN ÁP DỤNG : Tiêu chuẩn cơ sở.

HAN DUNG:36 thang ké tir ngay sản xuất.

 

TRACH NHIEM TRON VEN

Déxa tam tay của trẻ em.
Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng.
Nêu cân thêm thông tin, xin hỏiýkiến Bác sĩ.

Sản xuất tại:
CTY CÔ PHÀN DƯỢC PHẨM SAVI ( SaWinharmi J.
Lô Z.01-02-03a KCN/KCX Tân Thuận, Q.7, TP.HCM
Điện thoại: (84.8) 37700142-143-144

Fax : (84.8) 37700145
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