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HUONG DAN SU DUNG THUOC |

Ry ONEGPAZIN 10
Vién nén bao phim

Pé xa tim tay tré em
Doc ky huéng dan sit dung truée khi dung
Thubc nay chi ding theo don thube

Thanh phan, ham lwgng cua thude: Cho 1 vién nén bao phim
Thanh phan hoat cht :
— Olanzapin........cccceevvieeiiienns 10 mg
Thanh phan ta duoe: lactose, crospovidon, natri croscarmellose, magnesi stearat, colloidal
silicon dioxyd, microcrystallin cellulose 112, hydroxypropylmethylcellulose, copovidon, talc,
titan dioxyd, macrogol 6000, polysorbat 80, mau quinolin dye.
Dang bao ché cia thude:
Vién nén bao phim.
Mb ta san phim:
Vién nén bao phim mau vang, mdt mat tron, mdt mat c6 vach ngang.
Chi dinh:
Tam than phéan liét:

- Olanzapin duong udng dugc chi dinh dé diéu tri bénh tam than phén liét. Hi¢u qua dugc
chimg minh trong ba thur nghiém lam sang o nguoi truong thanh bi tam than phan liét: hai
thir nghiém 6 tuan va mot thir nghiém duy tri. O nhimg bénh nhan tim than phan liét thanh
thleu nién (13 dén 17 tudi), hiéu qua dugc ching minh trong mot thur nghiém kéo dai 6
tudn.

- Khi quyét dinh gitra cac phuong phéap diéu tri thay thé ¢ sin cho thanh thiéu nién, bac st
lam sang nén xem xét tiém nang gia ting (& thanh thiéu nién so véi nguoi 16n) do: vai viée
tang can va roi loan lipid mau. Béc si 1am sang nén xem X¢ét cdc nguy co tiém &n lau dai
khi ké toa cho thanh thiéu nién, va trong nhiéu truong hop, didu nay c6 thé can nhic din
dén viéc ké toa céc loai thude khac & thanh thiéu nién.

Réi loan ludng cue I (hung cam va trang thai hdn hop hung-trim cam):
Diéu tri don:

- Olanzapin dudng ubng duge chi dinh dé diéu tri cap tinh chimg hung cam hodc trang théi
hén hop hung-tram cam lién quan dén chang rdi loan ludng cuc I va diéu tri duy tri rdi
loan ludng cuc I. Hi¢u qua duge xéc dinh trong ba nghién ctu lam sang ¢ nhitng bénh
nhan ngudi 16n méc chimg hung cam hodc trang thai hdn hop hung-trdm cam cia rdi loan
ludng cuc I: hai thir nghiém kéo dai tir 3 dén 4 tuan va mot thir nghiém don diéu tri duy tri.
O ~nhimg bénh nhan thanh thleu nién bi chimg hung cam hoic trang thai hon hop hung-
trdm cam ¢ lién quan dén réi loan ludng cuc I (tr 13 dén 17 tudi), hidu qua dugc xéc dinh
trong mot thir nghiém kéo dai 3 tuan.

- Khi quyét dinh gitra cac phuong phép diéu tri thay thé sin co cho thanh thiéu nién, béc s
lam sang nén xem xét tiém nang gia tang (¢ thanh thiéu nién so véi nguoi lon) do1 vai viée
tang can va roi loan lipid mau. Bac si lam sang nén xem X€t cac nguy co tiém 4n lau dai
khi ké toa cho thanh thiéu nién, va trong nhiéu truong hop, diéu nay c6 thé can nhic din
dén viéc ké toa cac loai thube khac & thanh thiéu nién.

Liéu phép b tro cho lithi hodc valproat:

- Olanzapin duong ubng duge chi dinh de diéu tri cac chung hung cam hoic trang thai hén
hop hung-trdm cam c6 lién quan dén rdi loan ludng cuc I nhur 1a mot thude bd trg cho lithi
hoac valproat. Hi¢u qua duoc xac dinh trong hai cudc thir nghiém 1am sang kéo dai 6 tudn
0 nguoi 1on. Hiéu qua cua ligu phap b6 tro cho viée sur dung lau dai da khong duogc danh
gia mot cach c6 hé thong trong cac thu nghiém lam sang c6 klem soat.

Diéu kién dic biét trong diéu tri cho tré em tAm than phan liét va réi loan ludng cuc
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- Bénh tam than phén liét va rbi loan ludng cuc I 1i€t & tré em la nhing roi loan tam than
nghiém trong; tuy nhién, chdn doéan ¢6 thé 1a thach thirc. Dbi vorl bénh tdm thén phéan liét o
tré em, cdc biéu hién triéu chimg ¢o6 thé thay d6i, va ddi véi r6i loan ludng cuc I, bénh nhi
¢6 thé ¢6 cac dang bién ddi céc triéu chung hung cam hodc trang thai hdn hop hung-trdm
cam theo tuan hoan. Khuyén nghi rang liéu phép diéu trj cho bénh tdm than phén liét & tré
em va chimg rdi loan ludng cuc [ duge bat dau chi sau khi da tién hanh danh gia chén doan
ky ludng va xem xét can than cac nguy co lién quan dén didu tri bing thubc. Piéu tri bing
thude cho ca tam than phan liét va r6i ludng cuc I ¢ beénh nhi nén la mot phan cia mot
chuong trinh diéu tri tong thé bao gdbm céc can thiép tam ly, gido duc va xa hoi.

Phoi hop olanzapin va fluoxetin: Trang thai trAm cam lién quan t6i rdi loan ludng cuc I

- Udng olanzapin va fluoxetin két hop duoc chi dinh dé diéu tri chirng trdm cam lién quan
dén rdi loan ludng cuc I, dua trén céc nghién ctru 1am sang.

- Liéu phép olanzapin don khéng duoc chi dinh dé diéu tri chung trdm cam lién quan dén rdi
loan ludng cuc 1.

Liéu dung, cich diang:
Cich ding:

- Olanzapin c6 thé duoc uong trong hodc xa cac bita an do hap thu khong bi anh hudng boi
thire an. Bénh nhan c6 biéu hién budn ngt kéo dai ¢6 thé str dung thudc vao budi tdi trude
khi di ngu.

- Khi mudn ngimg sir dung olanzapin liéu can dugc giam dan (tranh ngimg thude dot ngot).

Liéu ding:
Tam thin phan liét:

- Nguoi 1on:

+ Lua chon lidu: Olanzapin nén duoc uong theo lich trinh 1 lan/ng,ay ma khong quan

tim dén bita an, thuong bat dau tir 5 dén 10 mg ban dau. véi liéu muc tiéu la 10
mg/ngay trong vai ngay. Néu duoc chi dinh, nén thudng xuyén diéu chinh liéu 4 lan
trong khoang thoi gian khéng it hon 1 tudn, vi trang thai on dinh cia olanzapin sé
khéng dat duoc trong khoang 1 tudn & bénh nhan dién hinh. Khi diéu chinh liéu luong
la can thiét, khuyén céo sir dung liéu ting/giam 5 mg.
Hiéu qua trong diéu tri bénh tim than phan liét da duoc ching minh trong khoang licu
tir 10 dén 15 mg/ngay trong cac thir nghiém 1am sang. Tuy nhién, liéu trén 10 mg/ngay
khéng dugc chimg minh 1a hidu qua hon liéu 10 mg/ngay. Chi nén dung lidu cao hon
lidu muc tiéu 1a 10 mg/ngay (nghia la, dén lidu 15 mg/ngay hoac hon) sau khi dénh gia
lam sang. Olanzapin khong dugc chi dinh sir dung & liéu trén 20 mg/ngay.

+ Liéu ding & nhiig bénh nhén dic biét: lidu khoi dau duoc khuyén céo 1a 5 mg ¢
nhig bénh nhén suy nhuge co thé, c6 khuynh huéng giam huyét 4p, nhimg ngudi co
cac nhan td két hop co thé dan dén su chuyén hoa olanzapin cham hon (vi du bénh
nhan nit khong hut thude >65 tudi), hodc nhirng nguoi ¢6 thé nhay cam hon theo duoc
luc hoc v6i olanzapin. Khi duoc chi dinh, ting lidu nén dwoc thuc hién thin trong o
nhiing bénh nhan nay.

+ Diéu tri duy tri: hiéu quéa cua olanzapin duong ubng, 10 mg/ngay dén 20 mg/ngay,
trong viéc duy tri dap tmg diéu tri ¢ nhitng bénh nhan tim than phan liét, nhitng ngudi
on dinh dbi véi olanzapin trong khoang 8 tuan va sau dé theo di tai phat, da duoc
chtng minh trong mdt thir nghiém diéu tri gia duoc. Bac si da chon sir dung olanzapin
trong thoi gian dai nén dinh ky danh gia lai tinh hiru ich 1au dai cua thube dbi véi timg
bénh nhén.

- Thanh thiéu nién:

+ Lua chon liéu: olanzapin nén dugc uong theo lich trinh 1 lan/ngay ma khong cin quan
tim dén bita an, liéu khoi dau khuyen céo 1a 2,5 hodc 5 mg, véi lidu muc tiéu la 10
mg/ngay. Hiéu qua & thanh thiéu nién bi tm than phan liét da dugc ching minh dua
trén khoang liéu linh hoat tir 2,5 dén 20 mg/ngay trong céc thir nghiém lam sang, véi

liéu phuong thirc trung binh 12,5 mg/ngay (liéu trung binh 11,1 mg/ngay). Khi diéu
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chinh liéu 1a can thiét, khuyén céo st dung liéu tang/giam 2.5 hodc 5 mg.
Su an toan va hiéu qua cia lidu trén 20 mg/ngay chua dugc danh gid trong cac thu
nghiém lam sang.

+ Piéu trj duy tri: Hiéu qua cua olanzapin dbi véi diéu tri duy tri tim than phan liét &
thanh thiéu nién chua dugc danh gia mot cach hé théng; tuy nhién, hiéu qua duy tri ¢6
thé duge ngoai suy tir dit lidu ctia ngudi truong thanh cling véi viée so sanh céc thong
s6 duoc dong hoc olanzapin ¢ bénh nhan truéng thanh va thanh thiéu nién. Vi vay,
thudng khuyén 1ang su dap ung ¢ bénh nhén duoc tiép tuc vuot xa dap tmg cp tinh,
nhung & lidu thip nhét can thiét dé duy tri sy thuyén giam cta bénh. Bénh nhan cdn
duoc danh gia dinh ky dé xac dinh nhu cau cta viée diéu tri duy tri.

Roi loan ludng cuc I (hung cam hodc trang thai hén hop hung-trdm cam):
- Ngudi lon:

+ Lua chon liéu dung cho liéu phap diéu tri don: olanzapin nén dugc uéng theo lich trinh
1 lan/ngay ma khéng quan tdm dén bita an, thuong bat ddu voi 10 hodc 15 mg. Cac
diéu chinh lidu luong, néu duoc chi dinh, thudong xay ra trong khoang thoi gian khong
it hon 24 gi®, phan anh cac thu tuc trong cac thir nghiém déi ching gia duoc. Khi diéu
chinh lidu luong 1a can thiét, khuyén céo su dung lidu tang/giam 5 mg.

Hiéu qua khang hung cam ngéan han (3 dén 4 tuan) da duoc chimg minh trong khoang
lidu tir 5 mg dén 20 mg/ngay trong cac thir nghiém lam sang. Sy an toan cua liéu trén
20 mg/ngay chua dugc danh gid trong cac thir nghiém 1am sang.

+ Duy tri liéu phap diéu tri don: Loi ich cta viée duy tri cac bénh nhan ludng cuc I véi
lidu phap diéu tri don v6i olanzapin duong udng & lidu 5 dén 20 mg/ngay, sau khi dat
dugc tinh trang dap ung thudc trong thoi gian trung binh [ 2 tudn, da dugc chimg
minh trong mot thir nghiém déi ching. Béc si da chon sir dung olanzapin trong thoi
gian dai nén dinh ky d4nh gia lai tinh hitu ich lau dai cta thude cho timg bénh nhan.

+ Lua chon liéu dung cho diéu tri b tro: Khi duoc sir dung nhu diéu tri bé tro cho lithi
hodc valproat, nén dung liéu udng olanzapin thong thuong bét dau véi 10 mg x1
lan/ngay ma khong tinh dén bira an.

Hiéu qua khang hung cam di dugc ching minh trong khoang liéu tir 5 mg dén 20
mg/ngdy trong cac thir nghiém 1am sang. Su an toan cua lidu trén 20 mg/ngay chua
dugc danh gia trong cac thu nghiém lam sang.

- Thanh thiéu nién:

+ Lua chon liéu: Olanzapin nén duoc uong, theo lich trinh 1 1an/ngay ma khéng can quan
tam dén cac bira an, liéu khoi dau khuyén céo tir 2,5 dén 5 mg, véi liéu muc tiéu 1a 10
mg / ngay. Hiéu qua ¢ thanh thiéu nién bi rdi loan ludng cuc I (chimg hung cam hodc
tinh trang hdn hop) duoc ching minh dua trén liéu ding dao dong tir 2,5 dén 20
mg/ngay trong cac thu nghiém lam sang, véi lidu phuong thirc trung binh la 10,7
mg/ngay (liéu trung binh 1a 8,9 mg/ngay ). Khi diéu chinh lidu lugng la can thiét,
khuyén cdo sir dung liéu ting/giam 2.5 hodc 5 mg.

Su an toan va hiéu qua cua lidu trén 20 mg/ngay chua duoc danh gia trong cac thu
nghiém lam sang.

+ Diéu tri duy tri: Hi¢u qua cua olanzapm trong diéu tri duy tri rdi loan ludng cuc I &
thanh thiéu nién chua dugc danh gia; tuy nhién, hi¢u qua duy tri co thé dugc ngoai suy
tir dir liéu ctia nguoi 16n cling vai viée so sanh cac thong sé duoc dong hoc olanzapin
0 bénh nhén nguoi I6n va thanh thiéu nién. Vi vay, thuong khuyén rang sy dap ung ¢
bénh nhan duoc tiép tuc vuot xa dép ung cap tinh, nhung ¢ lidu thdp nhat cin thiét dé
duy tri su thuyén giam cua bénh. Bénh nhan can duoc danh gia dinh ky dé xac dinh
nhu cau cua viée diédu tri duy tri.

Phéi hop olanzapin va fluoxetin: Trang thai trAm cam lién quan dén rdi loan ludng cue I:
- Ngudoi 1on:

+ Olanzapin nén duoc dung phdi hop vai fluoxetin 1 1an/ngay vao budi téi, khong tinh

dén bira an, thuong bit dau véi 5 mg olanzapin dudng udng va 20 mg fluoxetin. Viée
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diéu chinh liéu, néu duoc chi dinh, c6 thé dugc thuc hién theo hiéu qua va kha nang
dung nap trong pham vi lleu ctia olanzapin ubng tir 5 dén 12,5 mg va fluoxetin 20 dén
50 mg. Hiéu qua chdng trim cam da dugc chimg minh v6i olanzapin va fluoxetin két
hop & nhiing bénh nhéin ngudi 16n véi liéu olanzapin tir 6 dén 12 mg va fluoxetin 25
dén 50 mg. Su an toan cua viée phdi hop lidu >18 mg olanzapin véi liéu 75 mg
fluoxetin chua dugc danh gia trong cac nghién ctru [dm sang.

- Tré em va thanh thiéu nién (10 t&i 17 tudi):

+ Olanzapin nén duoc phdi hop vai fluoxetin 1 ldn/ngdy véo budi toi, khong tinh dén
bita dn, thuong bit dau véi 2.5 mg olanzapin duong udng va 20 mg fluoxetin. Dicu
chinh liéu dung, néu duoc chi dinh, c¢6 thé duoc thuc hién theo hiéu qua va kha ning
dung nap. Su an toan cua viéc phdi hop liéu >12 mg olanzapin véi lidu 50 mg
fluoxetin chua duge danh gia trong cdc nghién ciru 1am sang nhi khoa.

Bang dudi ddy thé hién céc liéu thich hop ctia olanzapin va fluoxetin phdi hogp. Diéu chinh
lidu lwong, néu duoc chi dinh, nén duoc thuc hién vdi ting thanh phén riéng biét theo hi¢u
qua va kha ndang dung nap.

Sir dung phdi hop

Olanzapin(mg/day) | Fluoxetin(mg/day)
2,5 20

5 20

2.5 20

s 40+10

10+2.5 40+10

Mac du khong c6 bang ching nao dé tra 101 c4u hoi vé viéc mét bénh nhan diéu trj voi
olanzapin va fluoxetin phdi hop trong thot gian bao lau, dleu nay thuong dugc chap nhéan
la chimg rdi loan ludng cuc I (bao gdm cac giai doan trdm cam lién quan dén roi loan
ludng cuc I) 1a bénh kinh nién can chira tri lau dai. Bac si nén dinh ky kiém tra lai nhu cau
tiép tuc diéu tri bang thube.

Liéu phép diéu tri don olanzapin khong duoc chi dinh dé diéu tri ching trdm cam lién quan
dén r6i loan ludng cuc L

Phéi hop olanzapin va fluoxetin: Liéu cho déi tuong dic biét:

+ Liéu khoi dau cua olanzapin duong ubng tir 2,5 dén Smg véi fluoxetin 20mg nén dugc
st dung cho nhirng bénh nhan ¢6 khuynh hudng giam huyet ap, bénh nhan bi suy gan,
hodc nhitng bénh nhén ¢6 su két hop cia cac yéu to co thé lam cham qua trinh chuyén
héa olanzapin hodc fluoxetin p]101 hop (nir gioi, tudi gia, tinh trang khong hut thuoc)
hodc nhitng bénh nhan c6 thé nhay cam vé duoc luc hoc voi olanzapin. C6 thé can
phai diéu chinh liéu dbi voi nhitng bénh nhén ¢6 su két hop cua cac yéu tb ¢o thé lam
chdm qué trinh trao ddi chit. Khi dugc chi dinh, ting liéu nén dwoc thuc hién than
trong & nhiing bénh nhan nay. Olanzapin va fluoxetin phdi hop chua duoc nghién ctu
mdt cach co hé thdng & bénh nhan trén 65 tudi hodc & bénh nhan dudi <10 tudi.

Xit Iy thuéc trude va sau khi siv dung:
Khong ¢ yéu cau dic biét vé xu Iy thude trude va sau khi st dung.
Chéng chi dinh:
- Qua man vdi olanzapin hodc bat ky thanh phan nao cua thube.
- Phu nir dang cho con bu.
- Bénh nhén c6 nguy co glécdm goc dong.
- Khi sur dung phéi hop olanzapin va fluoxetin, hdy tham khao muc chdng chi dinh cua
huéng dan su dung, cho phéi hop.
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- Khi sir dung olanzapin bo trg cho lithi hodc valproat, dé biét thong tin cu thé vé chong chi
dinh cua lithi hoac valproat, hdy tham khao muc chéng chi dinh & hudng din str dung ciia
chiing & cac san pham khac.

Cinh bdo va than trong khi dung thubc:
Trong sudt qua trinh diéu tri tdm than, viéc cai thién tinh trang cta bénh nhan c6 thé cn
vai ngay cho tdi vai tudn. Bénh nhan nén duoc theo ddi chit ché trong sudt qué trinh.

- Mét tri lién qua t6i rbi loan tam thin va/hodc rdi loan hanh vi:

Olanzapin khéng dugc khuyén ding cho nhiing bénh nhan mét tri lién qua t6i réi loan tam
than va/hodc rdi loan hanh vi boi vi su tang ty 18 tir vong va nguy co tai bién mach mau
nao.

Bénh Parkinson:

Sur dung olanzapin trong diéu tri voi cac thude kich thich dopamin lién quan téi rdi loan
tdm than & nhitng bénh nhan Parkinson khéng duoc khuyén khich.

Hoi chimg éc tinh do thude an than (NMS):

NMS la mét tinh trang c6 kha ning de doa mang séng lién quan dén céc thude chong loan
than. Nhimng truong hop hiém da duoce bao cao 1a NMS ciing da dugce nhin nhan lién quan
voi olanzapin. Céc biéu hién 1am sang cia NMS la téng huyét ap, cimg co, trang thai tinh
than thay doi, va bang chimg cta ching mat ty trj (loan nhip dép hodc huyét ap, nhip tim
nhanh, d6 md hoéi, rdi loan nhip tim). Cac ddu hiéu bd sung c6 thé bao gbém creatinin
phosphokinase tdng cao, myoglobin ni€u (tiéu co véan) va suy théan cap Neu bénh nhan
phat trién cac ddu hiéu va tridu ching chi dinh cho NMS, hodc c6 xuat hién s6t cao khong
rd nguyén nhén ma khong c6 cac biéu hién 1am sang bd sung ctia NMS, tit ca céc thude
chdng loan than, ké ca olanzapin phai duoc ngung lai.

Bénh nhan tang duong huyét va dai thao duong:

Tinh trang ting dudng huyét va/hodc su phat trién hodc su trAm trong thém bénh déi théo
duong, thinh thoang lién quan dén nhxem keton hoac hén mé, da duoc bao cao mét cach
khong thudng xuyén, bao gdbm mdt sb ca tir vong. Trong mot s6 truong hop, xay ra sy gia
tang trong luong co thé trude d6 da duoce bao cdo, co thé 1a mdt nhan t6 dan dat.

Theo ddi 1am sang phi hop duge khuyén khich 1a phi hop véi viée st dung thude chong
loan than, vi du: do duodng huyét lic ban dau, 12 tuan sau khi bat diu diéu tri bfmg
olanzapin va hang nam sau do.

Bénh nhén duoc diéu tri bang bét cir thudc chéng loan than nao, bao gbm Onegpazin 10,
cén duge theo doi cac ddu hiéu va triéu ching tang duong huyét (nhu khat nuée nhiéu, da
niéu, chung in nhiéu va suy yéu) va bénh nhan dai thao duong hodc bénh nhan véi cac yéu
t6 nguy co dai thao duong nén duoc theo ddi thuong xuyén cho tinh trang xau di cta viée
kiém soat glucose. Can nang cin duoc theo dai thuong xuyén, vi du: ¢ giai doan dau, 4, 8
va 12 tuan sau khi bat dau diéu tri bing olanzapin va hang quy sau do.

Nhing thay déi vé lipid:

Nhimg thay d6i khong mong muébn & lipid da duge quan sat thay ¢ nhitng bénh nhéan duoc
diéu tri bang olanzapin trong céc thur nghiém 1am sang c6 dbi chung gia dugc. Sy thay doi
lipid nén duoc quan ly phu hop vé mit lam sang, dic biét & bénh nhén rdi loan lipid mau
va ¢ bénh nhén cé cac y€u td nguy co gay o1 loan lipid. Bénh nhan diéu tri bané bét ky
loai thude chong loan than nao, bao gom Onegpazin 10, nén duoc theo ddi tinh trang lipid
thuomg xuyén theo huéng dan str dung thude chéng loan than, vi du: ¢ thoi diém khoi du,
12 tudn sau khi bt diu diéu tri bang olanzapin va mdi 5 ndm mét lan sau do.

Hoat dong khang cholinergic:

Trong khi olanzapin da chung minh hoat tinh khéng cholinergic in vitro, kinh nghiém
trong céac thir nghiém 1am sang cho thdy ty 1& thdp cac bién cb lién quan. Tuy nhién, vi kinh
nghiém 1am sang v&i olanzapin & nhitng bénh nhan mic bénh kém theo con han ché, nén
than trong khi ké toa cho bénh nhén bi ching phi dai tuyén tién liét, liét rudt va cac bénh
lién quan.

- Chure nang gan:
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Céac dot bién tam thoi, khong triéu chung cua aminotransferase, ALT, AST gan da dugc
nhin thdy mét cach pho bién, dac biét 1a trong diéu tri sém. Can than trong va theo doéi ¢
bénh nhén ting ALT va/hodc AST, & nhitng bénh nhéan c6 déu hiéu va triéu chimg suy gan,
0 nhitng bénh nhén ¢4 tinh trang tién st lién quan dén han ché chirc nang du trix cua gan va
& nhitng bénh nhén dang diéu tri voi cac loai thude co thé gay doc gan. Trong truong hop
da duoc chan doan viém gan (bao gém tén thuong t& bao gan, tic nghén dudong mat hoic
ton thuong gan hén hop), nén ngung dung olanzapin.

- Giam bach cau trung tinh:
Cén than trong khi dang thuéc & nhiing bénh nhan c6 sb luong bach cau va/hodc bach céu
trung tinh thap vi bat cir Iy do gi, & nhimg bénh nhén co tién sir giam bach cau trung tinh, &
bénh nhan c6 tién s sit dung thude dan dén suy giam/doc tinh cua tiy xwong, & bénh nhan
suy nhugc tay xuong gdy boi nhimg bénh di kém, xa tri hodc hoa tri liéu va ¢ bénh nhén ¢6
tinh trang ting bach cau 4i toan hodc véi bénh ting sinh tiy. Giam bach ciu trung tinh da
dugc bao cdo thudong xuyén khi ding dong thoi olanzapin va valproat.

- Ngung diéu tri:
Céc triéu ching cé‘ip tinh nhu dé md hoi, mét ngu, run, lo léng, budn ndn, hodc non da duoc
bdo cdo la hiém gip (> 0.01% va <0,1%) khi ngimg olanzapin dot ngét.

- Khoang QT:
Trong cac tht nghiém lam sang, nhiing sy kéo dai khoang QT hiéu chinh lam sang
(khoang QT hiéu chinh Fridericia [QTcF] >500 milliseconds [msec] tai bat ky thoi diém
nao sau khi bit ddu & bénh nhén v6i khoang QT hiéu chinh Fridericia ban dau < 500 msec)
thuong khong phd bién (0.1% to 1%) & nhiing bénh nhén dugc diéu tri bang olanzapin, véi
khong c6 khdc biét dang ké lién quan dén nhirng bién ¢6 tim mach so sanh véi gia dugc.
Tuy nhién, can than trong khi dung olanzapin véi thude 1am ting khoang QT hiéu chinh,
dic biét & ngudi cao tudi, & nhimg bénh nhan ¢6 hoi ching khoang QT kéo dai bam sinh,
suy tim sung huyet phi dai tim, ha kali mau hodc ha magnesi mau.

- Nghén mach huyét khoi:
Sy lién hé tam thoi cta viée didu trj voi olanzapin va huyét khéi tinh mach duoc bdo céo la
khéng phé bién (> 0.1% va <1%). Mbi quan h¢ nhén qua gitta sy xudt hién cua huyét khéi
tinh mach va su diéu trj bang olanzapin chua dugc thiét 1ap. Tuy nhién, vi bénh nhéan tam
thdn phan liét thuomg co6 céc yéu t6 nguy co mac phai huyét khdi tinh mach, tit ca cac yéu
t6 nguy co cua huyét khéi tinh mach (vi du nhu bénh nhéan bét dong) can duoc xac dinh va
c4c bién phap phong ngira can duoc thuce hién.

- Hoat dong trén hé than kinh trung uong:
Vi cde tic dung chinh trén hé than kinh trung uong cta olanzapin, nén than trong khi
dung phdi hop vai cac thube khéc c6 tac dung trén hé than kinh tr ung uong va rugu. Nhu
olanzapin thé hién su déi khang dopamin in vitro, olanzapin c6 thé dbi khang nhing téc
dung ctia céc chat chii van dopamin truc tiép va gian tiép.

- Co giat:
Olanzapin nén duge sir dung than trong & nhitng bénh nhan co6 tién st co giat hodc co cac
yéu td co thé lam giam ngudng co giat. Co gidt di dugc bdo cdo xay ra khong thuong
xuyén ¢ bénh nhén khi diéu tri bang olanzapin. Trong hiu hét cac truong hop nay, tién st
co gidt hodc cac yéu tb nguy co co git da duoc bao cdo.

- Réi loan véan dong tardive:
Trong nhiing nghién cttu so sanh thoi han mot nam hodc ngén hon, olanzapin ¢6 lién quan
vOi mot ti 1¢ thap hon c6 y nghia théng ké cua didu tri rdi loan & nét. Tuy nhién; nguy co
rbi loan van dong tardive téng Ién khi phoi nhiém 1au dai, va do do néu déu hi¢u hodc triéu
chung réi loan van dong tardive xuat hién ¢ bénh nhan sir dung olanzapin, can giam liéu
hodc ngung ding thude. Nhimg triéu chimg nay c6 thé tam thoi xau di hodc tham chi phat
sinh sau khi ngimng diéu tri.

- Dot tr do tim mach:
Nhitng bdo cdo sau khi luu hanh cua olanzapin, bién ¢6 dot tr do tim mach da duoc bao
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c4o & bénh nhan sir dung olanzapin. Trong nghién ctru doan hé héi ciru, nguy co dot tir do
tim mach ¢ bénh nhén dugc diéu tri véi olanzapin xdp xi gdp d6i nguy co & nhitng bénh
nhan khéng sir dung thube an than. Trong nghién ctru, nguy co cua olanzapin twong duong
v6i nguy co cia nhiing thude an than khong dién hinh trong mot phén tich téng hop.

- Tré em:

Olanzapin khong dugc chi dinh dé diéu trj & tré em va thanh thiéu nién.
Nghién ctru ¢ tre tir 13-17 tudi cho thdy nhiéu phan tng khéng mong mudn. Bao gém ting
can, thay dbi cac thong sb chuyén héa va tang mure prolactin.

- Ché pham c6 chua lactose, than trong khi dung cho ngudi bénh mac cac r01 loan di tluyen
hiém gap vé dung nap galactose, chimg thiéu hut lactase Lapp hodc réi loan hip thu
glucose — galactose.

Sir dung thuéc cho phu nir ¢6 thai va cho con bii:

Thoi ky mang thai:

- Khong ¢6 nghién ctu day du va kiém soat tét & phu nit c6 thai. Bénh nhan nén dugc
khuyén dé thong bao cho bac si ctia ho néu ho c6 thai hodc ¢6 y dinh mang thai trong thoi
gian diéu tri véi olanzapin. Tuy nhién, vi kinh nghiém & nguoi rat han ché, olanzapin nén
duge st dung trong thai ky chi khi loi ich tiém an lam giam b6t nguy co tiém an cho thai
nhi.

- Tré so sinh tiép xtic voi thuoc chong loan than (bao gom olanzapin) trong ba thang cubi
cua thai ky co nguy co xuét hién phan ing bét loi bao gdm cac tridu ching ngoai thap
va/hodc ngung thude, ¢6 thé khac nhau vé mirc d6 nghidm trong va thoi gian kéo dai sau
khi dugc sinh xong. Da c6 bdo céo vé kich dong, tang truong luc, giam truong luc, run,
budn ngu. suy nhuoc ho hép, hoac rdi loan an uéng. Do do, tré so sinh nén duoc theo déi
can than.

Thoi ky cho con bu:

- Trong mdt nghién citu vé cho con b, & phu nit khée manh, olanzapin da dugc tiét vao
trong stta me.

-Ty lé tlep xtc trung binh & tré so sinh (mg/kg) & trang thai 6n dinh duoc udce tinh la 1,8%
ctia lidu olanzapin ngudi me ding (mg/kg). Bénh nhan nén dugce khuyén khong cho con bi
néu ngudi me dang ding olanzapin.

Suw thu thai:

Anh huong dén kha nang sinh san khong ro.

Anh huéng ciia thude 1én kha niing ldi xe, vin hanh may méc: '
Khong ¢6 nghién ctru vé tac dong 1€n kha nang lai xe va van hanh may moc cua thude. Tuy
nhién, do olanzapin c6 thé gay ra budn ngu va choéng mat, cén than trong st dung véi
ngudi thue hién cac cong viée nguy hiém va can su tap trung.

Twong tic, trong ky ciia thudc:

Twong tic ciia thudc:

- Nhiing twong tac tiém nang anh huong dén olanzapin:

Vi olanzapin dugc Lhuyen hoa boi CYP1A2, nhirng chdt ¢6 thé dac biét cam mg hodc tc
ché enzym nay c¢6 thé anh hudng t6i duoc dong hoc cua olanzapin.

- Cam ung CYP1AZ2:

Chuyen hoa cta olanzapin c6 thé dugc cam g bai viée hit thude va carbamazepin, ¢6 thé
din t6i giam nong do olanzapin. Chi ¢6 su tdng nhe dén trung binh cua sy loai thai
olanzapin dd duoc quan sat thdy. Hé qua 1am sang c6 thé bi giéi han, nhung kiém soat 1am
sang duge khuyén cdo va sy tang lidu cta olanzapin ¢6 thé can nhic khi can thiét.

- Uc ché CYP1A2:

Fluvoxamin, chit trc ché CYP1A2 dac biét, da cho thdy su trc ché déng ké cua viéc chuyén
hoa olanzapin. Su tdng trung binh Cmax cua olanzapin theo sau fluvoxamin la 54% ¢ phu
nit khong hut thude va 77% & nam gidi hat thude. Su tang trung binh AUC ctia olanzapin
la 52% va 108%, theo thtr tu. Nén cén nhéc str dung lidu bat ddu thip hon cua olanzapin o
nhitng bénh nhan st dung fluvoxamin hoac bét ky thudc trc ché CYP1A2 khac, nhu
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ciprofloxacin. Su giam liéu cta olanzapin nén duge can nhic néu viée diéu tri véi chat e
ché ciia CYP1A2 dugc bat dau.

- Giam sinh kha dung:

Than hoat tinh giam sinh kha dung cua olanzapin duong udng béi 50 téi 60% va nén duoc
udng it nhit 2 gio trude hodc sau olanzapin.

Fluoxetin (mdt thudc tc ché CYP2D6), nhimng lidu don cua thude khang acid (nhom,
magnesi) hodc cimetidin khong tim thdy anh huong déng ké t6i dugc dong hoc cua
olanzapin.

- Olanzapin anh hudng toi nhing thude khac:

Olanzapin khong tre ché isoenzym chinh ciia CYP450 in vitro (nhu 1A2, 2D6,2C9, 2C19,
3A4). Do do, khong co tuong tac dic biét nao dugc mong doi, nhu da duge xac minh
thong qua céc nghién citu in vivo, khéng ¢o su e ché su chuyén hoa cua céc hoat chat sau
day: thudc chong trdm cam ba vong (CYP2D6), warfarin (CYP2C9), theophylin
(CYPI1A2) hoac diazepam CYP3A4 va 2C19).

Olanzapin khong thay c6 tuong tac khi dung ddng thoi voi lithi hodc biperiden.

Viéc theo dbi diéu tri ctia nong do valproat huyét tuong khéng cho thay can phai diéu
chinh li¢u valproat sau khi dung olanzapin dong thoi.

- Anh huong 1én hé than kinh trung uong:

Cén than trong & nhitng bénh nhan udéng rugu hoic sir dung cac thude c6 thé gy trdm cam
hé than kinh trung wong.

Viée st dung olanzapin cing véi cac thude chdng Parkinson & bénh nhdn bi bénh
Parkinson va bénh sa sut tri tu¢ khong dugce khuyén céo.

- Khoang QT:

Cén than trong khi sir dung olanzapin dong thoi véi cac san pham thudc kéo dai khoang
QT.

Tuong ky cua thubc:
Khong ap dung.

TAc dung khéng mong muén (ADR):

Nguwoi lon:

- Thudng xuyén nhat (>1% bénh nhan) dugc bao cao nhitng tac dung khong mong mubn
lién quan den viéc sur dung olanzapin trong thir nghiém ldm sang la budn ng, tang can,’
tang bach cdu i toan, ting mic prolactin, cholesterol, glucose va triglycerid, tang glucose
ni¢u, tang sy ngon miéng, chong mat, ngdi khong yén, parkinson, giam bach cau, giam
bach cau trung tinh, rdi loan van dong, ha huyét 4p tu thé dung, anh huong khang
cholinergic, sy tang thoang qua khéng triéu chimg cua aminotransferase & gan, phat ban,
suy nhuoc, mét moi, soét, dau khép, ting alkalin phosphatase, cao glutamyltransferase
gamma, cao uric acid, cao creatin phosphokinase va phu.

Rdt thwong gdp (ADR>1/10):
+ Chuyén hoa va dinh dudng: Tang céan'.
+ Thén kinh: Ngu gat gu.
* Mach: Ha huyét ap tu thé dung'’.
Dang nghién ciru: Nong do prolactin huyét tuong ting cao®.
fhwong gap (1/10>ADR=1/100):
MHL}“VH hé bach huyét: Tang bach cau ai toan, giam bach cau'’, giam bach cau trung
tinh
+ Chuyen hoa va dinh dudng: Tang muc cholesterol*”, tang mirc glucose’, tang mtc
trlglycerld , glucose ni€u, tang sy ngon miéng.
Than kinh: Chéng mat, ngdi khong yén®, bénh parkinson®, réi loan vén dong’.
+ Hé tiéu hoa: Tac dung khang cholinergic nhe, thodng qua bao gom tdo bén va khé
miéng.
+ Hé gan mat: Cac dot bién tam thoi, khéng triéu chimg ciia aminotransferase & gan
(ALT, AST), dic biét trong diéu tri s6m.
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Da va m6 dudi da: Phat ban.

Hé co xuong va mé lién két: Su dau khop’.

+ Hé sinh duc va tuyén vi: Réi loan chirc ning cuong duong & nam gidi, giam ham

muén tinh duc & nam va ni.

Réi loan chung: Suy nhuoc, mét moi, phu, s6t'?.

" DPang nghién ctu: Tang phosphatase alkalin'’, cao creatin phosphokinase'', cao

glutamyltransferase gamma'’, cao uric acid'”.

It gap il 00>ADR>1/1000)
Hé mién dich: Qua man'

* Chuyén hoa va dinh duong Su phat trién hodc trAm trong thém bénh dai thao duo*nﬁ

d6i khi lién quan dén bénh nhiém keton hodc hén mé, bao gom mdt sé ca tir vong''

+ Than kinh: DBong kinh trong do6 phan lén cac truomg hop ¢6 tién sir dong kinh hoac cac

yeu t6 nguy co déng kinh da duoc béo cao ' loan truong luc co (bao gébm van nhan)'",
r&i loan van dong tardive'', chimg quén’, chung loan van ngdn, hdi ching chan khong
yén.

+ Tim: Nhip tim cham, khoang QT kéo dai.

+ Mach: Nghén mach huyét khdi (bao gom thuyén tic dong mach phdi va huyét khoi
tinh mach sau).

Ho hap, 1ong nguc va trung thit: Chay mau cam’.

+  HE tiéu hoa: Trudng bung’.

+ Dava mé dudi da: Phan tmg nhay cam v6i anh sang, rung toc
Than va bai tiét: Su tiéu khong tu chu, bi tiéu, mat nudce tleu

+ H¢ sinh duc va tuyen vi: VO kinh, tuyén vi phat trién, tiét sira qua nhiéu & nir gioi, nir

hoa tuyen vi /tuyen v phat trién & nam gioi.

+ Dang nghién ctru: Tang toan bd bilirubin.

Hiém gap (1/1000>A4DR=1/10000):

¥ Mau va hé bach huyét: Giam tiéu cau''

Chuyén hoa va dinh dudng: Giam than nhlet
Than kinh: Hoi chimg 4c tinh do thudc an than , hoi chimg ngung thude™'
Tim: Nhip tim nhanh/rung trén tam thit, chét dot ngot H
Hé tiéu hoa: Viém tuy"’
H¢ gan mét: Viém gan (bao gbm bao gdém t6n thuong té bao gan, tic nghén dudng mit
hodc ton thuong gan hén horp)
HE co xuong va mo lién két: Tiéu co van
H¢ sinh duc va tuyén vi: Chimg cuong duong

Tan sudt chuea biét:

+ Da va mé6 dudi da: Phan ing thude véi bénh bach cdu 4i toan va céc triéu ching toan

than (DRESS).

+ Nhiing diéu kién mang thai, thoi ky sinh dé va thoi ky mang thai tir thang tha 5 t6i

thang thir 8: Hai ching ngung thube & tré moi sinh.

'Sur tang cén dang ké da duoc quan sat thdy trén tit ca cic hang muc chi s6 BMI co s& ban
dau. Sau khi diéu tri ngan han (trung binh 47 ngay), tang cén > 7% trong luong co thé ban
déu 1a rat phd bien (22.2%), > 15% la phd bién (4,2%) va > 25% khong phd blen (0,8%).
Bénh nhan co nong do > 7%, > 15% va = 25% trong lugng co thé ban dau khi tiép xuc lau
dai (it nhét 48 tuan) 1a rat pho bién (64,4%, 31,7% va 12,3%).

Sy ting trung binh trong gia tri lipid lic doi (toan b cholesterol, LDL cholesterol, va
triglyceride) lén hon ¢ nhiing bénh nhan khéong ¢6 bang chimg rbi loan lipid & mic ban
dau.

*Quan sat cho mae binh thudng & mirc ban ddu (< 5.17 mmol/l) tang lén cao (> 6.2
mmol/l). Su thay d6i mirc cholesterol ltic déi tir dudong bién & mirc ban ddu (> 5.17 - <6.2
mmol/l) 1én cao (> 6.2 mmol/l) la rt phé bién.

*Quan sat cho mire binh thudng & muc ban dau (< 5.56 mmol/l) ting 1én cao (= 7 mmol/l).

+ 4
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Su thay d6i muc glucose lic doi tir dudong bién & mirc ban déu (> 5.56 - < 7 mmol/l) lén
cao (> 7 mmol/l) la rat phd bién.

’Quan sat cho muc binh thuong lac doi & muc ban dau (<1,69 mmol / 1) tang lIén cao (=
2,26 mmol / 1). Su thay ddi vé triglycerid ltc doi tir duong bién luc ban dau (>1.69 mmol /
[ - <2.26 mmol /1) 1én cao (> 2.26 mmol / 1) 14 rit pho bién.

Trong nhimg thir nghiém l4m sang, ty 1é méc phai parkinson va loan truong luc co trong
nhitng bénh nhan diéu tri véi olanzapin cao hon vé sd luong, nhung khong ¢6 khac biét
dang ké trong théng ké s0 voi gia duge. Nhimg bénh nhén diéu tri voi olanzapin co ty 1¢
mac phai parkinson, ngdi khong yén va loan truong luc thap hon so véi heu duoc chuén
cua haloperidol. Trong truong hop khong ¢ thong tin chi tiet vé tién sur roi loan van dong
ngoai thap tardive va cap tinh, hién tai khong the két luan rang olanzapin san sinh it hon roi
loan van dong tardive va/hodc cac hoi ching rbi loan ngoai théap tardive khac.

"Céc tridu ching cép tinh nhu dé md hdi, mat ngu, run, lo léng, budn nén va ndn da duge
bao cdo khi ngting dot ngdt olanzapin.

Trong cac thir nghiém l1am sang 1én t6i 12 tudn, nong do prolactin huyét tuong vuot qua
giol han trén cua khoang binh thudng xdp xi trong khoang 30% bénh nhan dugc diéu tri
bing olanzapin voi gia tri prolactin binh thuong ban dau. O phan 16n nhimg bénh nhén
ndy, su tang thudng nhe, va duge duy tri thdp hon 2 14n gidi han trén ctia mirc binh thuong.
Bién ¢6 khoéng mong mudn duogc xac dinh tir nhitng nghién ctru 1dm sang trong co s¢ di
li¢u tich hgp Olanzapin.

"“Theo danh gia bang cac gia tri do dugc tir cac thir nghiém 1dm sang trong co s¢ dir liéu
tlch hop Olanzapin.

''Bién ¢ bat loi dugce xéac dinh tir bao cdo sau khi luu hanh tu phat véi tan sudt duoc xéc
dmh st dung co so dir liéu tich hop Olanzapin.
12Bién 6 bat loi duoc xac dinh tir bao céo sau khi luwu hanh tu phat véi tin suat duge déanh
gid tai giGi han trén cua khoang tin cdy 95% st dung co so dit ligu tich hop Olanzapin.
Piéu tri kéo dai (it nhit 48 tuin):

-Ty 1& bénh nhan c6 nhimg thay d6i lam sang dang ké vé ting can, glucose, toan
bd/LDL/HDL cholesterol hodc triglycerid tang theo thot gian. O nguoi 1on da hoan tat 9-12
thang diéu tri, tc do tang gia tri trung binh dudng huyét cham lai sau khoang 6 thang.

Théng tin bé sung vé doi twong dic biét:

- Trong nhiing thu nghiém lam sang ¢ nhing bénh nhan cao tudi mic chung sa sit tri tué,
dicu tri bang olanzapin co ty I¢ tr vong va phan {mg bat loi & mach mau ndo cao hon so
véi gia duge. Phan ung phu rdt phd bién co lién quan dén viéc su dung olanzapin trong
nhom bénh nhan nay 1a bat thuong dang di va ngd. Viém phéi, tang nhiét do co thé, trang
thai hén mé, ban do, 4o gidc thi gidc va tiéu khéng tu chu dugc quan sat pho bién.

- Trong cdc thir nghiém lam sang ¢ bénh nhan roi loan tam than do thude (chét kich thich
dopamin) lién quan den bénh Parkinson, tinh trang tram trong hon ciia bénh Parkinson va
a0 gidc duge bao cdo rat thuong xuyén va thuong xuyén hon so véi gia dugc.

- Trong mt thu nghi¢m 14m sang & nhiing bénh nhén réi loan ludng cuc, li¢u phap phéi hop
valproat voi olanzapin ¢6 ty 1¢ giam bach cau trung tinh 12 4,1%; mot yéu t6 tiém nang gop
phidn ¢o thé 12 muc valproat huyét twong cao. St dung olanzapin cing véi lithi hodc
valproat lam tang murc d6 (=10%) cua con run, khé miéng, tang sy ngon miéng, va tang
can. Rbi loan ngdn ngir ciing dugc bdo cdo thuong xuyén. Trong khi diéu tri voi olanzapin
két hop véi lithi hodc divalproex, tang >7% so voi trong luong co thé ban déu xay ra &
17,4% bénh nhan trong thoi gian diéu tri cép tinh (1én dén 6 tudn). Diéu tri voi olanzapin
dai han (1én dén 12 thang) dé phong ngira tai phat & bénh nhan réi loan ludng cuc c6 lién
quan dén su tang >7% so voi trong luong ban dau ctia co thé & 39,9% bénh nhan.

Tré em:

- Olanzapin khéng dugc chi dinh dé diéu trj cho tré em va thanh thiéu nién dudi 18 tuoi.
Méc du khong ¢6 nghién ctru 1am sang nao dugc thiét ké de so sanh thanh thiéu nién voi
ngudi 16n da duoc tién hanh, dir lidu tir cac thir nghiém & tudi vi thanh nién duoc so sanh
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v6i nhimg dit ligu thu nghiém ¢ nguoi lon.

- Bang dudi day tém tét cac phan Gng phu duoc bao cao voi tan suét 1on hon ¢ bénh nhén vi
thanh nién (13-17 tudi) so véi & bénh nhan ngudi 16n hodc cac phan ting phu chi duge xac
dinh trong céc thir nghiém ldm sang ngin han & bénh nhén vi thanh nién. Sy tang can dang
ké vé 1am sang (> 7%) xay ra thuong xuyén hon & tré vi thanh nién so véi nguoi 16n co
phoi nhlem tuong duong. Murc d¢ tang cén va ty & bénh nhan vi thanh nién co tdng can
dang ké vé mat 1am sang 16n hon khi tiép xuc kéo dai (it nhét 24 tudn) so vdi tiép xic ngan

han.

Chuycn héa va dinh duong

\Rdt thuong gap: Tang can", ting mirc triglycerid', ting su ngon miéng.
gThuongwggp. Tang muc cholesterol

Thin kinh

{Rc_?t_r_hmrwng gdp: lam diu (bao gdm: ngu nhiéu, tinh trang ngu lim, ngu gt gu).

‘Tiéu héa
\Thuong gap: Kho miéng

‘Gan mit
Rar thuong gap: Tang ammotransferases o gan (ALT/AST).

D.mg nghién ciru
Rar thuong gép: Giam toan bd bilirubin, ting GGT, ting muc prolactin huyét

B3Sau khi diéu tri ngan han (trung binh 22 ngay), tang cén > 7% trong lugng co thé ban diu
(kg) la rat pho blen (40,6%), = 15% trong hr(mg co thé ban dau la pho bién (7.1%) va >
25% (2,5%). Voi tiép xuc lau dai (it nhét 24 tuan), 89,4% tang can > 7%, 55,3% tang cén >

15% va 29,1% tang can > 25% trong luong co s¢ ban dau.

"“Su quan sat cho mirc binh thuong luc déi ciia muc chuan (<1.016 mmol / 1) ting 1én muc

cao (> 1.467 mmol / 1) va su thay d6i mirc triglycerid luc doi tir duomg bién ctia muc chuan

(= 1.016 mmol / 1 - <1.467 mmol /1) 1én murc cao( > 1.467 mmol / 1).

PNhitng thay dbi trong tong mirc cholesterol tir mic binh thuong ¢ mue chuin (<4.39

mmol /1) dén cao (> 5.17 mmol / 1) thuong duoc quan sat thay phé bién. Su thay dbi trong

tong mirc cholesterol tir duong bién & murc chuén (> 4,39 - <5,17 mmol / 1) dén cao (> 5.17

mmol /1) la rat phd bién.

""Néong do prolactin huyét tuong ting cao dugc bdo céo & 47,4% bénh nhén vi thanh nién.
Théng bao ngay cho béac sy hodc duoc sy nhiing tac dung khong mong mudn gap phai khi st
dung thude.

Huéng dan cich xir tri tic dung khong mong muén:

- Ngumg thude trong trudmg hop xuét hién cac biéu hién ctia hdi chimg an than kinh 4c tinh.
Diéu tri hd tro tich cuc va theo doi chdt bénh nhan. Can than trong khi str dung lai
olanzapin cho bénh nhén sau khi xut hién héi ching an than kinh &c tinh: nén lya chon
cac thude it gay hoi ching nay hon va can tang lleu tir tir cho bénh nhén.

- Ngung thudc hodc giam liéu olanzapin néu xuét hién rdi loan van dong tardive trong qua
trinh str dung thude.

- Giam lidu hoac dung thudc 1 lan/ngay lic di ngt néu xuét hién budn ngu trong qué trinh st

dung olanzapin.

- Sur dung céc bién phap didu tri ding thube hoic khong dung thudc dé diéu chinh réi loan
lipid mau néu xudt hién trong quaé trinh diéu tri bang olanzapin. C6 thé can nhéic sir dung
thay thé bing cac thudc an thdn kinh khac it gdy anh huong trén chuyén héa lipid nhu
risperidon, ziprasidon hay aripiprazol.

Qua liéu va cach xir tri:

Qui liéu:
- Qua liéu gay tir vong O bénh nhin thu’orng dugc quan sat voi muc lidu trén 200 mg. Cac
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triéu chimg thudng xuét hién trong vong 1 — 2 gio, tac dung dat t6i da trong vong 4 — 6 gid
sau khi dung thude: kich dong, nhip tim nhanh, khang cholinergic, gidn dong tir, cac triéu
chimg ngoai thap, co cling co, tang tiét nude bot, suy giam y thic tir mirc d¢ an than cho
dén hon mé da duoc ghi nhan. D6i khi c6 xudt hién ngimg tim va hd hép, loan nhip nhanh
(nhip nhanh trén that), hoi ching an thin kinh ac tinh, tc ché hé hap, dong kinh, ting
huyét ap hoac ha huyét ap (bao gdm ca ha huyét ap tu thé dimg).

Cdach xir tri:

- Chu yéu la diéu tri triéu chimg, cham séc hd tro, duy tri duong truyén tinh mach kém theo
dai chat chie nang tim mach va cac d4u hiéu sinh ton. Rira da day cung voi udng than hoat
tinh kém theo sorbitol dé loai bo va ngin can hap thu phan thudc con luu lai trong dudng
tiéu héa. Duy tri thong khi hd tro va liéu phap oxygen. Diéu tri ha huyét ap va suy tudn
hoan bing cic dung dich truyén tinh mach va céc thudc van mach (noradronalin,
phenylephrin) nhung tranh dung dopamin va adrenalin. Kiém soat khoang QRS trén dién
tdm d6 c6 thé duge didu chinh bang truyen dung dich bicarbonat. Hoi chimg ngoai thap
cdp co thé duoc diéu tri bang cac thudc khang cholinergic (nhu diphenhydramin, atropin).
C6 thé sir dung physostigmin hodc benzodiazepin néu c¢6 biéu hién kich déng nang va la
lan & bénh nhan ngd doc khing cholinergic ning kém theo phirc hop QRS ngan lai trén
dién tdm dd. Chua c6 thude giai doc dic hiéu. Loc mau va thim phan phtic mac ¢6 vai trd
rdt han ché trong diéu tri ngd doc cép olanzapin.

- Ngé doc man: cho t&i nay, olanzapin chua duge danh gia mot cach hé thdng xem thude co
gay nghién hay khong. Can than trong vo1 nguy co nay.

Dac tinh dwoge lue hoe:
Nhém duoc 1y: Thude an than kinh/Thubc chéng loan than.
Ma ATC: NOSAHO3

- Olanzapin la thudc an than kinh (thudc chong loan than) khong dién hinh (thé hé thir hai)
va la dan chit cua dibenzodiazepin. Thudc ¢6 nhiéu dac tinh duge 1y khic véi cac thude
chdng loan than dién hinh la dan chét ctia phenothiazin hay butyrophenol nhu it gay hoi
chimg ngoai thap, it lam tang tiét prolactin, it gy loan van dong mudn khi diéu tri kéo dai
dong thoi c6 hiéu qua trén ca cac biéu hién duong tinh, 4m tinh va tc ché cua tim than
phan liét. Tac dung chdng loan thin cua olanzapin ¢6 co ché phirc tap va con chua dugc
lam sang t6 hoan toan. Co ché nay ¢6 lién quan dén tinh dbi khang cua thude & cac thy thé
serotonin typ 2 (5-HTza, 5-HTac), typ 3 (5-HT3), typ 6 (5-HT) va dopamin ¢ hé than kinh
trung wong. Olanzapin ¢6 tac dung trc ché va lam giam dap img (diéu hoa am tinh) dbi voi
thu the 5-HT;a, lién quan dén tac dung chong hung cam cua thubc. Ngoai ra, olanzapin con
lam 6n dinh tinh khi do mét phan tic ché thu thé D, cta dopamin.

- Olanzapin con ¢6 tac dung dbi khang vai céc thu thé muscarin (M1, M2, M3, M4 va M5).
Tac dung khang cholinergic cta thuéc mot mit giai thich viéc giam nguy co xuat hién hoi
chimg ngoai thap, méat khac lai lién quan dén mot sb tac dung khong mong mudn khéc cua
olanzapin. Olanzapin ciing cé tac dung d6i khéng thy thé H1 cua histamin va thu thé alpha-
| adrenergic. Tac dung nay lién quan dén kha nang gy ngu ga, ha huyét ap tu thé khi st
dung olanzapin.

Pic tinh duwoc dong hoc:

- Sau khi uéng olanzapin hép thu nhanh va gin nhu hoan toan qua dng tiéu hoa, tuy nhién
do bi chuyén hoéa budc ddu & gan nén sinh kha dung dudng uong chi dat 60%. Thac an
khong anh huong dén hip thu thube. Nong d6 thude trong mau dat cuc dai khoang 6 gi¢
(dao dong tur 5 gio dén 8 gid) sau khi udng thudc. Nong do thude trong huyet tuong dat
trang thai 6n dinh sau 7 — 10 ngay dung liéu nhac lai. Nong do trong huyét tuong cia
olanzapin thay dbi gitra cac ca thé, phu thude vao tudi, gidi va viéc bénh nhan ¢6 hut thube
hay khong. Nong d6 trong mau cia phu nit cao hon khoang 30 — 40% so véi nam gioi.
Khoang nong do dleu tri cua olanzapin trong huyét tuong con chua duoc xéc dinh r5. Mbi
tuong quan gitra ndng do thude trong méau véi hidu qua diéu tri va doc tinh cta olanzapin
chua duoc xac lap.
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- Olanzapin phan b6 nhanh va nhiéu vao cac mo, trong do ¢6 than kinh trung wong. Thé tich
phan bo cua thube khoang 1 000 lit. Ty 1¢ lién két voi protein huyét tuong khoang 93%,
cht yéu lién két véi albumin va acid alpha-1 glycoprotein. Olanzapin va dan chat chuyen
héa lién hop glucuronid qua dugc nhau thai va dugc bai tiét vao sira me. Luong thudc 6n
dinh & tré bu me bang khoang 1,8% lidu lugng thude cua me. Ngoai ra, ndng do dinh trong
stta me dat dugc chdm hon khoang 5.2 gid sau khi dat ndng do dinh trong huyét tuong
nguodi me.

- Olanzapin duoc chuyén héa & gan trude khi thai trir chi yéu thong qua CYP1A2, mét phén
nho thong qua CYP2D6 sau d6 dugc lién hop véi acid glucuronid. Hai chit chuyén hoa
chinh la 4’-N-demethyl olanzapin va 10-N-glucuronid khong con gitr dugc hoat tinh cua
olanzapin.

- Sau khi uong, thoi gian ban thai trong huyét twong ca olanzapin khoang 30 giv (dao dong
tr 21 gid dén 54 gio). Thoi gian ban thai tang Ién khoang 1,5 lan & ngudi cao tudi. Do
thanh thai cua olanzapin tang khoang 40% & ngudi hit thude so véi ngudi khong hat thube
va giam khoang 30% & phu nit 5o voi nam gioi. Khoang 57% va 30% luong thube dugce
dao thai tuong tmg vao nudc tiéu va phan, cha yéu dudi dang cac dan chét chuyen hoa,
mdt phin nhé (7%) dudi dang nguyén ven. Dugc dong hoc cta thube khong thay ddi nhidu
& bénh nhéan suy than.

Quy céach d(’mg goi:
Vi 10 vién nén bao phim. Hop 5 vi.
Diéu kién bio quan:
Noi kh6 rdo, tranh 4nh sang, nhiét do khong qua 30°C.
Han dung:
36 thang ké tir ngay san xuét. Khong str dung thude hét han ding.
Tiéu chuin chét lwgng: TCCS

Tén, dia chi cia co' sé san xuit: ) -k
CONG TY CO PHAN HOA - DUGC PHAM MEKOPHAR =
$6 297/5 Ly Thuomg Kiét, Phuong 15, Quan 11, Tp. Hd Chi Minh. : ﬂ:al!
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