Ry - Thubc ban theo don

ESOGAS

Bt dong khé pha tiém

1. Thanh phin: cho 1 don vi dong g6i nhd nhat
Lo bt dong kho pha tiém:

- Esomeprazol (dudi dang esomeprazol natri) .........ccoverireirnnns 40 mg

= TA AUGC: cvviviiiecie ettt vd 11lo

(Ta duoc: E.D.T.A, natri hydroxyd)
Ong dung méi pha tiém:

Natri clorid, nuéc cAt pha tiem ............ccooovevveerveerrenriessiennnns vd Sml
2. Dang bao ché: Bot dong kho pha tiém.
3. Dugc luce hoc va duge dong hoc:
3.1 Duogc luc hoc:
Nhom dwge Iy: Thube te ché bai tiét da day thude nhom tc ché bom proton.
Mé& ATC: A02BCO05.
Duegc Iy va co ché tac dung:
- Esomeprazol 14 dang ddng phin S ciia omeprazol, dugc ding twong tw nhw
omeprazol trong diéu tri loét da day — t& trang, bénh trao ngugc da day — thuc
quan va hoi chimg Zollinger — Ellison.
- Esomeprazol gén v&i H*/K*-ATPase & té bao thanh da day, lam bét hoat hé
théng enzym nay, ngin can budc cudi cing cta sur bai tiét acid hydroclorid vao
long da day. Vi vy esomeprazol c6 tic dung tc ché da day tiét lugng acid co
béan va ca khi b kich thich do bét ky tac nhan nao. Thubc tac dung manh, kéo
dai.
- Céc thubc trc ché bom proton c6 tac dung trc ché nhung khong tiét trir dugc
Helicobacter pylori, nén phai phbi hop véi cic khang sinh (nhu amoxicillin,
tetracyclin va clarithromycin) méi c6 thé tiét trir hiéu qua vi khun nay.
3.2 Duogc dong hoc:
Khoang 97% esomeprazol gin vao protein huyét twong. Thudc bi chuyén hoa
chu yéu & gan nhg hé enzym cytochrom Py, isoenzym CYP2C19 thanh cac
chit chuyén hoa hydroxy va desmethyl khong con hoat tinh, phin con lai dugc
chuyén hoa qua isoenzym CYP3A4 thanh esomeprazol sulfon. Khi ding nhic
lai, chuyén hoa budc diu qua gan va do thanh thai cua thude giam, c6 thé do
isoenzym CYP2C19 bi irc ché. Tuy nhién, khong c6 hién tuong tich liy thudc
khi ding mdi ngay 1 1an. G mot s6 nguai vi thiéu CYP2C19 do di truyén (15 —
20% ngudi chau A) nén 1am chuyén hoa esomeprazol bj cham lai. O trang thai
én dinh, gia tri AUC & ngudi thiéu enzym CYP2C19 tang khoang 2 1in so v&i
ngudi c6 du enzym. Thoi gian ban thai trong huyét twong khoang 1,3 gio.
Khoang 80% lidu udng dugc thai trir dudi dang cac chit chuyén hoa khong co
hoat tinh trong nudc tidu, phén con lai duoc thai trur trong phan. Dudi 1% thudc
dugc thai trir trong nuée tidu. O nguoi suy gan ning, gia tri AUC & tinh trang 6n
dinh cao hon 2 — 3 14n so v&i ngudi co chire ning gan binh thudng, vi vay c6 thé
phai giam lidu esomeprazol & nhirg ngudi bénh nay.
4. Quy cach déng goi:
Hop 1 lo bot dong khé pha tiém + 1 éng dung méi 5 ml, kém toa hudng din sir
dung.
Hop 10 lo bdt dong kho pha tiém, kém toa huéng dan sir dung
5. Chi dinh:
ESOGAS dugc chi dinh ddi voi:
* O ngueoi lon:
- Didu tri khang tiét acid da day khi liéu phap dudng uéng khong thich hop,
nhu:
+ Bénh trao nguoc da day — thuc quan (GERD) ¢ bénh nhén bi viém thuc quan
va/hodc co cac triéu ching trao ngugc nang.
+ Piéu trj loét da day do ding NSAID.
+ Du phong loét da day va ta trang do dung NSAID ¢ nhirng bénh nhan c6 nguy
co.
- Phong ngira tai xudt huyét sau khi diéu tri ngi soi xuat huyét cap tinh do loét da
day hodc ta trang.
* O tré em va tré vi thanh nién tir 1 — 18 tudi: Diéu tri khang tiét acid da day khi
liéu phap duong ubng khong thich hop, nhu: bénh trao ngugc da day — thuc
quan (GERD) ¢ bénh nhén bi viém thuc quan bao mon do trao nguoc va/hodc
céc triéu chirng trdo nguoc nang.

6. Liéu ding va cich ding:

6.1. Liéu lugng

- Ngwoi lon:

+ Piu tri khang tiét acid da day khi li¢u phip duwong udng khéng thich
hop:

-+ Bénh nhan khong thé ding thudc qua dudng udng c6 thé dugce diéu tri bing
dang tiém véi lidu 20 — 40 mg, 1 lan/ngay. Bénh nhan bi viém thyuc quan trao
nguoc nén dugc diéu tri voi lidu 40 mg, 1 lén/ngéy. Pé diéu trj tridu ching
bénh trao ngugc, bénh nhan nén duge ding lidu 20 mg, 1 lﬁn/ngéy.

++ Pé diéu tri loét da day do ding NSAID, liéu thong thuong la 20 mg, 1
lan/ngay. D& phong ngira loét da day va thuc quan do ding NSAID 6 bénh nhin
¢6 nguy co, lidu sir dung 14 20 mg, 1 lin/ngay.

++ Thoi gian diéu tri bing duong tinh mach thudng ngin va nén chuyén sang
ding thudc bang duong udng khi c6 thé dugc.

+ Phong ngira tai xuét huyét do loét da day va ta trang:

“++ Sau khi diéu tri bing ndi soi xuat huyét cép tinh do loét da day hodc loét ta
trang, truyén lidu cao 80 mg trong khoang thoi gian 30 phut, tiép theo truyén
tinh mach lién tuc 8 mg/gio trong 3 ngay (72 gio).

++ Sau giai doan didu tri béng duong tinh mach, bénh nhan nén duoc tiép tuc
diéu tri khang acid bing dang uéng.

- Tré em va tré vi thanh nién tiv 1 — 18 tuéi:

+ Piéu trj khang tiét acid da day khi liéu phap dudng udng khong thich hop.

+ Bénh nhan khéng ding dugc thudc duong udng c¢6 thé dwgc didu tri bang
duong tiém truyén tinh mach 1 lén/ngéy nhu 14 1 phan cia liéu trinh didu tri
GERD diy du (xin xem trong bang dudi day).

+ Thong thuong khoang thoi gian diéu tri bing dudng tinh mach nén ngén va
chuyén sang dudng ubng ngay khi c6 thé.

Liéu khuyén céo khi sir dung esomeprazol bang dudng tinh mach:

Nhoém tudi Diéu tri viém thuc quan bao bicu tri trigu chung
mon do trao ngugc cua GERD
111 tudi - Cénnang: <20 kg: 10 mg, | 10 mg, 1 lAn/ngay
1 lan/ngay
- Can niang > 20 kg: 10 mg
hodc 20 mg, 1 lﬁn/ngay
12 — 18 tudi 40 mg, 1 1an/ngay 20 mg, 1 1an/ngay

* Dgi véi mot s6 bénh nhan dic bit:

- Nguoi suy than: Khong cin phai giam lidu & nguoi suy than nhung than trong
& ngudi suy thin nang vi kinh nghiém st dung & nhitng ngudi nay con han ché.

- Ngudi cao tudi: Khong cin phai giam lidu & nguoi cao tudi.

- Nguoi suy gan:

+ GERD: Khéng cén diéu chinh lidu ¢ bénh nhan suy gan nhe dén trung binh.
Dbi v6i bénh nhan suy gan ning, khong nén ding qué lidu t8i da 20 mg mdi
ngay.

+ Loét xuét huyét: Khong cin diéu chinh liéu ¢ bénh nhdn suy gan nhe dén
trung binh. D&i v6i bénh nhan suy gan ning, khi du nén truyén lidu cao 80
mg, tip theo truyén tinh mach lién tuc lidu 4 mg/h trong 71,5 gis ¢ thé diu dé
dat hiu qua.

6.2. Cach dung

- Déi véi tiém tinh mach: Dung dich tiém dugc pha ché bing cach hoan nguyén
lo bt vai 5 ml dung dich NaCl 0,9%. Tiém tinh mach cham it nhit 3 phaut.

- DI véi truyén tinh mach:

+ Dung dich truyén tinh mach (lidu 40 mg) trong 10 — 30 phut: hoan nguyén lo
bot vai 5 ml dung dich NaCl 0,9% hodc dung dich Lactated Ringer hodc dung
dich Dextrose 5%. Sau d6 pha lodng t6i thé tich 100 ml.

+ Dung dich truyén tinh mach (liéu 80 mg): hoan nguyén 2 lo bot 40 mg, mbi lo
v6i 5 ml dung dich NaCl 0,9%. Sau do, dung dich trong 2 lo dugc pha lodng
thém trong 100 ml dung dich NaCl 0,9%. Dung dich sau khi pha ché dugc
truyén trong thoi gian hodc tde do twong g nhu trong phin “Liéu lwgng”.

- Dung dich sau khi pha trong suét, khéng mau hodc vang nhat.

- Chi sir dung dung dich trong sudt vi vay dung dich da pha phai kiém tra bing
mét thuong dé phat hién cic phén tir la va su bién mau trude khi dung.

- Dung dich da pha khong nén pha tron hodc ding chung bo day truyén voi cac
thudc khac.

- Nén dung nira thé tich pha néu chi cin ding 20 mg esomeprazol, nén bé phin
dung dich khong sir dung.



7. Chéng chi dinh

- Qua min v6i esomeprazol hodic v6i cac thube tre ché bom proton khac, hodc
qua man vai bit ky thanh phin nao cia thube.

- Esomeprazol khong nén sir dung dong thoi véi nelfinavir.

8. Cic truomg hop thin trong khi ding thude

8.1 Thén trong:

- Khi ¢6 sy hién dién ciia bat ky cac tri¢u chirng canh giac (nhu sut can dang ké
khong cha dich, nén tai phat, kho nubt, non ra mau hodc phan den) va khi c6
hodac nghi ngo bi loét da day, nén loai trir kha nang ac tinh vi diéu tri voi
esomeprazol co thé lam giam cac triéu chirng va lam cham viéc chan doan.

- Nhiém khuén duong tiéu hod: Pidu tri bang cac thube trc ché bom proton co
thé 1am ting nhe nguy co nhiém khuin dudng tiéu hoa do Salmonella va
Campylobacter.

- Hép thu vitamin By,: Esomeprazol, ciing nhu cac thude khang acid khac, ¢ thé
lam giam hép thu vitamin By, (cyanocobalamin) do giam d6 acid da day. Diéu
niy nén dugc can nhic & nhitng bénh nhén c6 giam du trit hodc ¢6 nguy co giam
hép thu vitamin By, khi diéu tri dai han.

- Ha magnesi huyét: Pa c6 cac bdo cdo v& ha magnesi huyét nghiém trong &
nhitg bénh nhin dugc didu tri bing cic thudc trc ché bom proton (PPI) nhu
esomeprazol trong it nhit ba thang va trong hau hét cc truong hop st dung PPI
trong mdt nam. Céc biéu hién nghiém trong ciia ha magnesi huyét nhur mét moi,
co cliing, mé sang, co giat, choang vang va loan nhip thit c6 thé xay ra, nhung c6
thé khoi phat 4m thAm va khong dugce Iuu tim. G hiu hét cic bénh nhén bi anh
huong, tinh trang giam magnesi huyét dugc cai thién sau khi sir dung liéu phap
thay thé magnesi va ngimg sir dung PPL. DSi v6i bénh nhan du kién s& dugc
didu tri kéo dai v6i PPI hodc bénh nhan ding PPI cing véi digoxin hodc cac
thudc khac c6 thé ha magnesi huyét (nhu cac thude loi tidu), cac chuyén giay té
nén can nhéc do ndng d6 magnesi trude khi bit dau diéu tri voi PPI va dinh ky
trong qua trinh didu tri.

- Nguy co giy xuong: Khi ding cac thudc tre ché bom proton, dic biét khi ding
liéu cao va kéo dai (> 1 nam), c6 thé lam tang nguy co gy xuong chau, xuong
¢b tay hodc ct séng do lodng xuong. Cac nghién ciru quan sat cho thdy cac
thuc trc ché bom proton c¢6 thé 1am tang téng thé nguy co giy xwong khoang 10
— 40%. Mot phan trong mirc ting ndy co thé do cic yéu t6 nguy co khac.
Khuyén céo ding liéu thip nhét c6 tac dung trong thoi gian ngén nhit co thé,
phu hop véi tinh trang 1am sang. Nhitng bénh nhan c6 nguy co gy xuong do
lodng xuong nén dung du calci va vitamin D, danh gia tinh trang xuong va quan
1y theo hudng dan.

- Lupus ban do ban cép da (SCLE): Rét hiém gap c4c truong hop SCLE lién
quan dén cac thudc e ché bom proton. Néu cac ton thuong xay ra, dic biét 1a &
ving da tiép xiic v6i 4nh ndng mat trdi va néu kém theo dau khép, bénh nhan
can nhanh chong tim sw gitip d& y té va chuyén vién y té nén can nhic ngimg sir
dung esomeprazol. SCLE xay ra sau khi didu tri véi mot thubc e ché bom
proton trude d6 co thé 1am ting nguy co xay ra SCLE véi cac thube irc ché bom
proton khac.

- Phéi hop vdi cac thube khéc:

+ Khong khuyén céo ding phdi hgp esomeprazol vdi atazanavir. Néu phéi hop
atazanavir v&i thudc trc ché bom proton 14 khong thé tranh khoi, cin theo ddi
chit chd trén 1am sang khi tang liéu atazanavir dén 400 mg két hop voi 100 mg
ritonavir; khong nén vuot qua 20 mg esomeprazol.

+ Esomeprazol 1a mot chét e ché CYP2C19. Khi bt ddu hozic két thic diéu tri
vGi esomeprazol, cin xem xét kha ning tuong tic véi cac thude chuyén héa qua
CYP2C19. ba ghi nhan twong tac gilra clopidogrel va esomeprazol. Sy lién quan
lam sang ciia twong tac nay 1a khong chic chin. Nhu 1a mot bién phap than
trong, khong khuyén khich sir dung ddng thoi esomeprazol va clopidogrel.

- Tuong tic v6i cc xét nghiém: Sy ting ndng dd Chromogranin A (CgA) c6 thé
can thiép vao viéc do tim cac khéi u than kinh ngi tiét. Dé tranh su can thigp
niy, nén ngimg didu tri esomeprazol it nhét 5 ngay trude khi dinh lvgng CgA.
Néu ndng d6 CgA va gastrin khong quay tré lai pham vi tham chiéu sau khi dinh
lugng 1an ddu thi phép dinh lugng nay nén dugc Iip lai 14 ngay sau khi ngimg
didu tri v6i thude tre ché bom proton.

- Trude khi ding thudc e ché bom proton, phai loai trir kha nang ung thu da
day vi thudc c6 thé che Iap triéu chimg, 1am chim chuin doan ung thur.

- Than trong khi dung ¢ nguoi bi bénh gan, ngudi mang thai hodc cho con bu.

- Dung esomeprazol kéo dai c6 thé gay viém teo da day hodc ting nguy co

nhiém khuan (nhu viém phdi méc phai tai cong dong).

- C6 thé tang nguy co tiéu chay do Clostridium dificile khi ding cac thube tc
ché bom proton.

- Esogas chira < 1 mmol ion natri (23 mg) trong mdi lo bot dong kho, nghia la
vé co ban khong c6 natri.

8.2 Str dung cho phu nir ¢6 thai va cho con bu:

- Thoi ky mang thai: Chua c6 nghién ctru diy du khi ding esomeprazol & ngudi
mang thai. Chi sir dung esomeprazol trong thoi ky mang thai khi that can thiét.

- Thoi ky cho con bu: Chua biét esomeprazol co bai tiét vao sita me hay khong.
Tuy nhién, omeprazol dugc phan phdi vao trong sita ciia ngudi. Esomeprazol c6
kha ning gy ra cic ADR & tré bu me, vi vy phai quyét dinh ngimng cho con bii
hodc ngimg thudc, tiy theo tim quan trong cta viéc dung thubc déi véi nguoi
me.

8.3 Tac dong cua thudc khi l4i xe va van hanh may:

Esomeprazol c6 anh huéng dén kha nang 1ai xe va van hanh may. Céc tic dung
phu nhu chéng mit (it gip) va han ché tim nhin (it gip) da dugc béo cdo. Néu
bénh nhan bi anh hudng thi khéng nén lai xe hoac van hanh may moc.

9. Twong tic thude va cic loai twong tac khac:

- Anh huéng cia esomeprazol trén duge dong hoc ciia cac thude khac:

+ Céc chét ire ché protease:

++ Omeprazol da dugc bao cao tuong tac voi

mot sb chét tc ché protease. Chura 16 tAm quan trong vé 1am sang va co ché tac
dong cua cac twong tac dd dugce ghi nhan. Tang d6 pH da day trong qua trinh
diéu tri v6i omeprazol c6 thé thay ddi su hép thu cta cac chit trc ché protease.
Co ché twong tac khéc c6 thé xay ra 1a thong qua chat trc ché enzym CYP 2C19.
++ Dbi voi atazanavir va nelfinavir, giam nf”)ng d6 thude trong huyét thanh da
dugc bao céo khi ding chung véi omeprazol va khong khuyén céo sir dung ddng
thoi cac thude nay. o} nguoi tinh nguyén khoe manh, su dung déng thoi
omeprazol (40 mg, 1 1in/ngdy) véi atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg lam
giam dang ké sy tiép xtc voi atazanavir (giam AUC, Cpnax VA Cpyin khodng 75%).
Tang lidu atazanavir dén 400 mg da khong bu trir tic dong ciia omeprazol trén
su tiép xuc voi atazanavir. Ding phdi hop omeprazol (20 mg, 1 lan/ngay) véi
atazanavir 400 mg/ritonavir 100 mg ¢ nguoi tinh nguyén khoe manh lam giam
khoang 30% su tiép xtc véi atazanavir khi so sanh véi sy tiép xiic ghi nhan
trong trudng hop ding atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg, 1 lan/ngdy ma
khong ding omeprazol 20 mg, 1 1an/ngdy. Dung phdi hop omeprazol (40 mg, 1
lan/ngay) 1am giam tri s& trung binh AUC, Cpnax VA Cpyin ctia nelfinavir khoang
36-39% va giam khoang 75-92% tri s6 trung binh AUC, Cpax VA Cpin ctia chit
chuyén hoa hoat tinh co6 tac dung dugc ly M8. Do tac dong dugc luc va cac dac
tinh dugc dong hoc tuong tw ciia omeprazol va esomeprazol, khong khuyén céo
dung ddng thoi esomeprazol voi atazanavir va chéng chi dinh dung phdi hop
esomeprazol voi nelfinavir.

++ Pbi v6i saquinavir (st dung ddng thoi véi ritonavir), ting ndng do thudc
trong huyét thanh (80-100%) da dugc béo co trong qué trinh diéu trj ddng thoi
vGi omeprazol (40 mg, 1 lan/ngay). Diéu tri v6i omeprazol 20 mg, 1 lan/ngay,
khong anh huong dén su tiép xuc cia darunavir (khi ding ddng thoi voi
ritonavir) va amprenavir (khi ding dong thoi véi ritonavir). Pidu tri bing
esomeprazol 20 mg, 1 lin/ngay, khong anh huong dén su tiép xic cua
amprenavir (sir dung hay khong sir dung ddng thai véi ritonavir). Diéu trj voi
omeprazol 40 mg, 1 1in/ngay, khong dnh huong dén sy tiép xic cua lopinavir
(sir dung dong thoi véi ritonavir).

+ Methotrexat:

Khi dung cung véi cac PPI, tang n6ng d6 methotrexat da dugc bao cao & mot sb
bénh nhén. Trong didu tri methotrexat lidu cao, c6 thé cin phai xem xét ngung
str dung tam thoi esomeprazol.

+ Tacrolimus:

St dung dong thdi voi esomeprazol di dugc bdo cdo lam ting ndng do
tacrolimus trong huyét thanh. Cén ting cuong theo ddi ndng d¢ tacrolimus ciing
nhu chitc ning than (d6 thanh thai creatinin) va liéu tacrolimus dwgc didu chinh
néu can.

+ C4c thube ¢6 sw hip thu phu thude PH:

Sy trc ché acid da day trong khi diéu tri v6i esomeprazol va cac PPI khac co thé
lam giam hodc ting su hdp thu cic thudc c6 su hdp thu phu thuge vao PH da
day. Ciing nhu céc thube lam giam do PH da day khac, su hip thu ciia cac thude
nhu ketoconazol, itraconazol va erlotinib ¢6 thé giam va sy hép thu cua digoxin
¢6 thé tang Ién trong qua trinh diéu tri v6i esomeprazol. Ding déng thoi
omeprazol (20 mg/ngay) va digoxin & cac dbi twong khoe manh lam ting sinh



kha dung cuia digoxin khoang 10% (1én dén 30% & 2 trong s6 10 ddi twong
nghién ctru). Hiém co céc bao cdo vé doc tinh cua digoxin. Tuy nhién, can than
trong khi ding esomeprazol liu cao & bénh nhan cao tudi. Can ting cudng theo
doi viée didu tri béng digoxin.

+ Cic thudc chuyén héa béi CYP2C19:

Esomeprazol trc ché CYP2C19, enzym chinh chuyén hoa esomeprazol. Do do,
khi esomeprazol dugc két hop véi cic thudc chuyén hoa bai CYP2C19, nhu
diazepam, citalopram, imipramin, clomipramin, phenytoin,... néng d¢ trong
huyét twong ciia cac thudc nay c6 thé ting 1én va cin giam lidu dung. Khong c6
nghién ctru tuong tac thude in vivo ndo duge thyc hién véi lidu cao (80 mg + 8
mg/h) ding dudng tinh mach. Anh hudng ciia esomeprazol trén cac thudc
chuyén héa boi CYP2C19 c6 thé duge phat hién 16 hon trong phat db nay va
bénh nhén nén theo ddi chat ché cac tic dung khong mong mudn cua thudc
trong subt 3 ngay diéu tri bing duong tinh mach.

+ Diazepam:

Diing ddng thoi esomeprazol 30 mg dang udng 1am giam 45% d6 thanh thai ciia
diazepam (mét co chét cua CYP2C19).

+ Phenytoin:

Diing dong thai esomeprazol 40 mg dang udng va phenytoin lam ting 13% nong
do day cua phenytoin trong huyét tuong ¢ bénh nhan dong kinh. Nén theo doi
ndng dd phenytoin trong huyét twong khi bit dau hay ngung didu tri véi
esomeprazol.

+ Voriconazol:

Omeprazol (40 mg, 1 lan/ngay) lam ting Cpex va AUC ciia voriconazol (mét co
chét ciia CYP2C19) Ién tuong tng 14 15% va 41%.

+ Cilostazol:

Omeprazol ciing nhu esomeprazol hoat dong nhu cac chét e ché CYP2C19.
Trong mdt nghién ctru chéo, omeprazol ding véi lidu 40 mg trén cic dbi twong
khoe manh da lam tang 18% Cpax va 26% AUC cua cilostazol va lam tang tuong
g 29% Crax va 69% AUC ctia mét trong céc chét chuyén hoa c6 hoat tinh.

+ Cisaprid:

o nhirng nguoi tinh nguyén khoe manh, khi dung chung 40 mg esomeprazol
dang ubng va cisaprid, dién tich du6i duong cong biéu didn ndng do cisaprid
trong huyét tuong theo thai gian (AUC) tang 1én 32% va thoi gian ban thai cua
cisaprid (ty,) kéo dai thém 31% nhung ndng d¢ dinh cisaprid trong huyét trong
tang lén khong dang ké. Khoang QTc hoi kéo dai sau khi dung cisaprid riéng 1¢,
khéng bi kéo dai hon nira khi dang cisaprid phdi hop v&i esomeprazol.

+ Warfarin:

Khi dung dong thoi 40 mg esomeprazol dang ubng & bénh nhan dang didu tri
bang warfarin trong mét thir nghiém lam sang da cho thdy thoi gian dong méau &
trong khoang c¢6 thé chip nhin dugc. Tuy nhién, sau khi dwa thubc ra thi trudng
dd ghi nhan c6 mot s6 rat hiém truong hop ting INR déng ké trén lam sang khi
didu tri dong thoi 2 thube trén. Nén theo doi bénh nhan khi bét dau va khi két
thiic didu tri v&i warfarin hodc cac din xudt coumarin khéc.

+ Clopidogrel:

++ Céc két qua tir cac nghién ctru trén céc ddi twong khoe manh da cho thiy
tuong tac duoc dong hoc (PK)/dugce luc hoc (PD) gitta clopidogrel (lidu nap 300
mg/liéu duy tri 75 mg/ngay) va esomeprazol (40 mg/ngay dudng ubng) din dén
giam trung binh 40% sy tiép xtc cua cac chit chuyén hoa c6 hoat tinh cua
clopidogrel va giam trung binh 14% su tc ché t6i da két tap tiéu ciu (gay boi
ADP).

++ Trong mdt nghién ctru trén cac ddi tugng khoe manh, khi dung ddng thoi
clopidogrel cting véi mot phdi hop lidu ¢b dinh esomeprazol 20 mg + ASA 81
mg so sanh véi clopidogrel don doc, sy tiép xtc véi chit chuyén hoa c6 hoat
tinh cua clopidogrel giam gan 40%. Tuy nhién, mtic d¢ tdi da cta su tc ché két
tap tiéu cAu (gdy ra boi ADP) trén cac dbi twong ndy 1a nhu nhau & nhoém ding
clopidogrel don doc va nhom ding phéi hop clopidogrel va esomeprazol +
ASA.

++ Dit liéu chura nhdt quan vé biéu hién lam sang ciia twong tic PK/PD ciia
esomeprazol trén cac bién cb tim mach chinh da duoc bao céo tir ca nghién ciru
quan sat va nghién ctru 1am sang. Nhim muc dich than trong, viéc ding ddng
thoi véi clopidogrel khong duge khuyén khich.

- Cic thude khong c6 twong tic lién quan 1dm sang:

+ Amoxicillin hodc quinidin:

Esomeprazol d4 dugc chimg minh 1a khong c6 anh hudng dang ké vé 1am sang

trén duogc dong hoc cua amoxicillin hodc quinidin.

+ Naproxen hoic rofecoxib:

Céc nghién ciru danh gia s dung phdi hop esomeprazol va naproxen hogc
rofecoxib khong cho thiy bat ky tuong tac dugc dong hoc c6 lién quan lam sang
trong c4c nghién ciru ngin han.

- Anh huéng ciia cic thude khac trén dwge dong hoc cita esomeprazol:

+ Cac thubc e ché CYP2C19 vi/hoiic CYP3A4:

Esomeprazol dugc chuyén hoa boi CYP2C19 va CYP3A4. Khi ding ddng thoi
esomeprazol dang udng véi mot chit tc ché CYP3A4, clarithromycin (500 mg,
2 lan/ngdy) lam ting gdp d6i AUC cia esomeprazol. Sir dung ddng thoi
esomeprazol véi mot chét e ché ca hai CYP2C19 va CYP 3A4 c6 thé 1am ting
hon 2 1an sy tiép xtic voi esomeprazol. Chét trc ché CYP2C19 va CYP3A4
voriconazol lam ting AUC ciia esomeprazol 1én 280%. Khong cin diéu chinh
liéu esomeprazol thudng xuyén & nhiing truong hop nay. Tuy nhién, cin cin
nhic diéu chinh liéu & bénh nhan bi suy gan nang va néu chi dinh diéu trj dai
han.

+ Cic thube cam ing CYP2C19 va/hoic CYP3A4:

Céc thude cam img CYP2C19 hoic CYP3A4 hoic ca hai (nhu rifampicin va ¢
St. John’s) c6 thé giy giam ndng dd esomeprazol huyét thanh do ting chuyén
héa esomeprazol.

- Cic thube giy ha magnesi huyét nhw thude loi tiéu thiazid hoic lgi tiéu
quai: C6 thé tang nguy co ha magnesi huyét khi ding cing véi esomeprazol.
Kiém tra ndng d6 magnesi trudc khi bit dau ding thudc e ché bom proton va
dinh ky sau do.

- Tré em: Céc nghién ciru trong tac thude chi dugc thuc hién & ngudi 1on.

10. T4c dung khong mong muén:

- Téng hep cic hd so an toan:

Nhuc dau, dau bung, ti€u chay va budn nén 1a mot trong sb nhirng tac dung
khong mong mubn thudng gip nhét trong cc thir nghiém lim sang (va ciing
trong thoi gian thube Iuu hanh trén thi tredng). Bén canh d6, hd so an toan nay
twong tu nhu déi véi cac cong thirc khac nhau, chi dinh diéu tri, cac nhém tudi
va nhém bénh nhan. Khong c6 céc tic dung khong mong mudn lién quan dén
liéu ding dugc xac dinh.

- Céc tic dung khong mong mudn duge sip xép theo tin sudt xay ra: Rit hay
gip (> 1/10); hay gap (> 1/100 dén < 1/10); it gip (> 1/1.000 dén < 1/100); hiém
gap (> 1/10.000 dén < 1/1.000); rat hiém gip (< 1/10.000); chua rd (khéng wée
tinh dugc tir dir liéu c6 sén).

Hé¢ co quan TAn suat Tic dung khéng mong muén

R6i loan mau va Hiém gap Giam bach cau, giam tiéu cau.

hé bach huyét Rét hiém gap Mit bach ciu hat, giam toan thé huyét

cau.

Roi  loan hé Hiém gap Phan tmg qua man nhu sot, phit mach

mién dich va phan tmg/séc dang phan vé.

Roi loan chuyén it gap Phti ngoai bién.

héa va dinh Hiém gap Giam natri mau.

dudng Chua rd Giam magnesi mau; giam magnesi
mau nghiém trong c6 thé lién quan dén
giam canxi mau. Giam magnesi mau
ciing c6 thé din dén giam kali méau.
R6i loan tam | Ttgap Mit ngii.
thin Hiém gip Kich dong, 1u Ian, trdm cam.
Rét hiém gap Néng nay, 4o giac.
R&i loan hé thin | Hay gip Nhirc dau.
kinh it gap Choang vang, di cam, ngu ga.
Hiém gip R&i loan vi giéc.
R&i loan mét it gdp Nhin mo.

RGi loan tai va | Itgap
tai trong

Chéng mat.

R&i loan hé hip, | Hiém gip Co thit phé quan.

16ng nguc va

trung that
RGi loan tiéu Hay gap Pau bung, tao bon, tidu chay, diy
héa bung, budn nén/ndn.
it gap Khé miéng.
Hiém gap Viém miéng, nhiém Candida duong
tiéu hoa.




H¢ co quan TAn suét Tic dung khéng mong mudn

Chua 1o Viém dai trang vi thé.

RoOi  loan gan it gap Tang enzym gan.

mat Hiém gip Viém gan c6 hoac khong vang da.

Rét hiém gap Suy gan, bénh nio ¢ bénh nhan da c6

bénh gan.

RSi loan da va Hay gap Phan (g tai chd tiém/tiém truyén *

mo dudi da it gap Viém da, ngira, néi min, mé day.
Hiém gap Héi dau, nhay cam voi anh sang.
Rét hiém gap Hdng ban da dang, hdi chimg Stevens-
Johnson, hoai tir biéu bi da nhidm doc
(TEN).
Chua rd Lupus ban do6 ban cép da.
R6i loan co | Itgip Gay xuong hong, xuong co tay hodc
xuong va mo ot séng
lién két Hiém gap Pau khép, dau co.
Rat hiem gap Yéu co.

ROi loan than va Rat hiem gap Viém thin k& di c6 bao cao vé suy

tiét niéu than di kém trén mot sb bénh nhan.

Roi loan h¢ sinh Rat hiém gip Nit hoa tuyén va.

san va tuyén va

R6i loan tong | Hiém gap Kho chiu, tang tiét md hoi.

quét va tai chd

*: Phan (g tai chd tiém/tiém truyén chu yéu dugc ghi nhin trong mot nghién
clru str dung lidu cao trong 3 ngay (72 gid).

Tén thuong thi giac khong phuc héi duoc da duoc béo cao trong mot s6 rat hiém
trudng hop bénh nhan méc bénh trim trong di ding omeprazol (dang racemat)
duong tinh mach. Tuy nhién khong co su thiét 1ap dwoc mdi quan hé nhan qua
giita viéc dung thudc va tac dung khong mong mudn nay.

Sir dung cho tré em: Mot nghién ciru da qubc gia, nhin md, ngiu nhién dugc
tién hanh nhim dénh gia duge dong hoc cua lidu tiém tinh mach lap lai

esomeprazol, 1 1dn/ngay, trong 4 ngay & bénh nhan tir 0 dén 18 tudi. Téng sé co
57 bénh nhan (8 tré em trong nhém tudi tir 1 — 5 tudi) da dugc dénh gia tinh an
toan. Két qua vé tinh an toan phi hop véi céc dit liéu an toan di biét cia
esomeprazol va khong thiy c6 déu hidu an toan méi no.

11. Qua liu va cach xir tri:

Cho dén nay c6 rit it kinh nghiém vé viéc ding qua liéu do ¢6 y. Cac triéu chimg
dugc mo ta c6 lién quan dén lidu udng 280 mg 14 céc tri¢u chimg tiéu hoa va suy
nhugc. Cac liéu don esomeprazol dang uéng 80 mg va dang ding tinh mach 308
mg esomeprazol trong sudt 24 gi khong gy tic dung khong mong mudén. Chua
6 thudc giai doc dic hi¢u. Esomeprazol gén két manh véi protein huyét tuong va
do d6 khong d& dang thdm phan dugc. Trong trudng hop qua liéu nén diéu trj
tridu chimg va st dung cac bién phap hd trg téng quat.

12. Céc du hiéu cin Iru yva khuyén cao:

Tuong ky: Khong nén sir dung Esogas véi cac thudc khic ngoai trir cic dung
dich pha lodng dé cap & muc 6. Liéu heong va cdch ding.

13. Pidu kién biao quan, han ding ciia thude

13.1 Biéu kién bao quan: Noi kho, nhiét d6 khong qua 30°C, tranh anh séng.

13.2 Han dung:

- Lo bot dong kho pha tiém: 36 thang ké tir ngay san xudt.

- Ong dung mdi pha tiém: 48 thang ké tir ngy san xudt.

Han ding sau khi pha ché:

- Dung dich tiém tinh mach: tbi da 12 gi0 ¢ nhiét do phong (< 30°C).

- Dung dich tiém truyén tinh mach: bao quan & nhiét d6 phong (< 30°C) t6i da 6
gio voi dung dich pha lodng la dextrose 5% va t6i da 12 gi voi dung dich pha
loang la Ringer Lactat hodc NaCl 0,9%.

14. Tén, dia chi co' s¢ san xuét

CONG TY CP DUQC — TTBYT BiNH BINH (BIDIPHAR)

498 Nguyén Thai Hoc, P. Quang Trung, Tp. Quy Nhon, tinh Binh Dinh, Vit
Nam

DT: 0256.3846500 - 3846040 * Fax: 0256.3846846

15. Ngay xem xét sira dbi, cap nhat lai ndi dung huéng din sir dung:
27/03/2018



