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TO HUONG DAN SU DUNG

Bv THUOC KE'DON 1

“o s DE XATTAM TAY TRE
poC KY HU’GNG DAN SU DUNG TRUO'C KHI DUNG
NEU CAN THEM THONG TIN XIN F OI Y KIEN BAC Si

:

vu“sN'!NéN BAO PHIM

ATEntecavir0.5
' ATEntecavirl

HOAC DUQC SI

KHONG S’ DUNG THUOC QUA

TREN NHAN

iHAN DUNG GHI

THUOC NAY CHi DUNG THEO BON THUOC

THANH PHAN:

A.T ENTECAVIR 0.5

A.T ENTECAVIR 1

Thanh phén hoat chét:

Entecavir ......... 0,5mg

\ Entecavir ...........1mg

lf

Thanh phan ta dwoc:
Vira du 1 vién

S

Avicel 101, Primellose;
Lactose, PVP K30,
HPMC E15, PEG 6000,

Titan dioxyd, Talc, Mau

dé erythrosin, Mau vang
tartrazin, Magnesi
stearate.

+
| Avicel 101, Primellose,
i Lactose, PVP K30,

I HPMC E 15, PEG 6000,
{ Titan dioxyd, Talc, Mau

do erythrosin, Mau
1 vang tartrazin, Magnesi
| stearate.

Dang bao ché:

Vién nén bao phim

IVién nén bao phim

M6 ta san pham:

Vién nén dai bao phim
mau hdhg, mot mat co
vach ngang, mét mat co
chir AT. ¢

mau hdng, mét mat co
vachingang, mot mat -
trom.

Vién nén dai bao phim

CHI BINH:

Didu trj chwng nhiém virus viém gan B man tinh Ey nguwoi lon cod bang
chirng vé hoat dong sao chép cla virus va hoac la c6 sw tang cao kéo
dai cac amlnotransferase trong huyét thanh (Alh' hay AST) hoac c6
bénh dang hoat dong vé mé. |

LIEU DUNG VA CACH DUNG: f i
Vién nén bao phim A.T ENTECAVIR c6 hai gang ham lwvgng la
A.T ENTECAVIR 0.5 (Entecavir 0,5 mg/vién) v

(Entecawr1 mg/vién).

Liéu dung:

- Liéu khuyén céo cla entecavnr cho ngwo'l 1on vg tré vi thanh nién tt
16 tudi tr& 1én bj nhiém virus viém gan B man tmh va chua dung
nucleoside: 0,5 mg x 1 lan/ngay.

- Liéu khuyen cdo cda entecavir.cho. n | woi Ion va tré vi thanh nién tw
16 tudi trd 18n o tién st nhidm virus vi m gan B huyét trong khi diing
lamivudin hoac cé dot bién khang thu6c Iamlvudm ‘1 mg x 1 1an/ngay.
-Bénh nhan suy than:

Liéu thwong ding
0,5mg x 1 an/ ngay
0,25 mg x 1 14n/ ngay
0,15 mg x 1 1&n/ ngay 0,3 mg x 1 13n/ ngay

Do thanh thai creatinine
> 50 mi/phtt®
30 - < 50 ml/phat
10 - < 30 mi/phat
< 10 mi/phat *

D& khang lamivudin

‘1 mg x 11an/ ngay

0,5’ mg x 1 18n/ ngay

0,05 mg x 1 1&n/ ngay

0‘L1 mg x 1 lan/ ngay

AT ENTECAVIR 1

* Tham tach mau (dting thubc sau loc mau) hodc tham phan phuc mac
lién tuc ngoai trii (CAPD)

- Bénh nhan suy gan: Khong cén phai dleu chinh liéu voi bénh nhan bi’
suy gan.

Cédch dung: Entecavir dung duong uong khl doéi (it nhat 12 2 gioy sau kh|
&n va 2 gio trivoc biva 3n ké tiép). ?

CHONG CHI BINH:
Qué mén v6i entecavir hay bat ky thanh phan ndo ctia thubc.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC:

- Nhiém acid lactic va chirng gan to nhiém mé& trAm trong, gdm ca
nhitng ca t&r vong, dwoc bao céo khi s dung ‘cdc’ chét twong tu
nucleoside don & hay phdi hop véi cac thuée khang retrovirus.

- D3 ¢ bdo cao vé truong hop bénh viém gan B cép tinh tré nén trdm
trong & nhi*ng bénh nhan da ngung liéu phap chéng viém gan B, ké ca
diéu trj v&i entecavir. Nén tiép tuc theo ddi cht ché chtrc nang gan trén
€& lam sang-va tha nghnem it nhat 0 nhing b

ngwng dung liéu phap chong viém gan B. Néu thlch hop, c6 thé bét dAu

thye hién liéu phap chéng viém gan B.

- Viéc diéu chinh liéu entecavir dwoc khuyén cao déi véi cac bénh nhan

¢6 do thanh loc creatinine < 50 mi/pht, ké& ca cac bénh nhan dwoc tham

tach mau hoac dwoc tham phan phic mac lién tuc ngoai tru (CAPD).

- Tinh an'toan va hiéu qua cla entecavir & bénh nhan ghép gan chua

duoc biét. Néu viéc didu tri entecavir 1a c¢an thiét cho bénh nhan ghép

gan da va dang dung mét thuéc (rc ché mién dich ma cé thé anh huéng

dén chirc nang than, nhw cyclosporin hodc tacrolimus, thi chirc nang

than nén duoc kiém tra trvéc va trong qua trinh didu tri voi entecavir.

- Néu nguoi bénh da co xo gan, c6 hguy co' cao gan mét bu sau khi

bénh nang lén. Do dd, trong khi diéu tri phai theo doi chat ngwdi bénh vé

Iam sang va sinh héa. M6t s6 trwéng hp bénh nang 1én do ngtrng didu

tri chéng viém gan B bang entecavir d& dwoc bao cao. Bénh nang lén

sau khi ngung entecavir thwong két hop véi ting néng do huyét thanh
DNA ciia HBV va da sb treong hop tw khéi, mot sé treong hop da ti

vong. Trong sé nhirng trvdng hop trwdc day chwa dung thubc trong tw

nucleoside nay duoc didu tri bang entecavir, c4c trirdng hop néng 1én

xuét hién trung binh 23 @&n 24 tuan sau khi ngtrng diéu tri. Phan 16n cac

treong hop xay ra & ngudi cé HBeAg - am tinH. PHa( thed' doi'gan d&u’
d&n ca vé 1am sang va sinh hoa it nhat 6 thang sau khi ngtrng diéu-tr.
Néu tang DNA = HBV hoac néu can cho diéu tri lai 1 dot khac.

Canh bdo ta dworc:

+ Thanh phan thubc c6 chira ta dwoc lactose, bénh nhan bi réi loan di

truyén hiém gép nhw khong dung nap galactose, thiéu hut lactase hoan

toan hodc kém hap thu glucosegalactose khéng nén ‘ding thubc nay.

+ Thanh phan thuoc c6 chira t& dwge mau dé erythrosin va vang

tartrazin c6 nguy co gay phan wng di wng.

SU’ DUNG THUOC CHO PHU N¥ CO THAI VA CHO CON BU:

Phu ni¥ cé thai: Chwa c6 c4c nghién ctru day da va duoc kiém soat tét
& phu ni¥ c6 thai. Do cac nghién ctvu v&'sy sinh san & thi khéng luén
ludn dy doan dwoc dap (ng & ngwdi, chi nén dling entecavir trong thai
ky néu that'sy can thiét va sau khi da can nhic can than cac nguy co
va loi fch. Chua c6 cac nghién cru & phu nir ¢6 thai va chwa cé dir liéu
vé anh hwéng ctia entecavir doi voi sw lay truyén HBV tir me sang con.
Do dé, nén str dung cac bién phap can threp thich hop dé phong ngua
viéc' méc phai HBV & tré so' sinh.” " -

Phu ni¥ cho'con bii: Chra bit thube W'd&‘béﬁ%tﬁéﬁ‘%%%eﬂ?‘ —
khong. Nhuwng cé nghlen clru trén dongd vat cho théy thubc cé bai tiét
trong siva. Cac ba me can dwroc hwong dan khéng nén cho con bu khi
dang dting entecavir.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH
MAY MOC:

Thubc c6 thé gay cac tac dung khong mong mudn nhir nhirc dau, budn
nén, mét mdi, chéng mét vi thé'trong thoi gian dung thubc khéng nén lai
xe va van hanh may moc.

TUWONG TAC, TWONG KY CUA THUOC:

- Vi entecavir dwgc bai tiét chi yéu qua than, nén viéc str dung déng
th&i entecavir véi cac thubce lam gidm chirc nang than cé thé lam tang
nbng d6 ctia cac thudc khéc trong huyét'thanh.

- Kh&'n&ng twong tac lién quan dén adefovir va céc thudc khac 13 thap.
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- Str dung déng thoi voi 10 mg adefovir dipivoxil va/hodc 100 mg lamivudin
khong lam thay ddi dac tinh dwgc dong hoc clia ca hai thubc nay.

- Khi duing chung véi thuéc trc ché mién dich: ¢ kha nang twong tac vé
dwoc dong (ndng 6 huyét thanh entecavir téng vi chirc nang than bi
thay ddi) v&i cyclosporin hoac tacrolimus. Phai giam sat chirc néng than
trwéc va trong khi diéu tri entecavir & nguwoi (ghép gan) dang dung
cyclosporin, tacrolimus hoac cac thuéc tre ché mién dich khac cé thé anh
hwéng dén chirc nang than.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC (ADR):
Thuong gép, ADR 2 1/100:
- Tam than: Nhirc dau, chéng mét, mat ngl
- Tiéu héa: Budn nén, nén, tiéu chay va kho tiéu.
- Than: Tiéu ra mau (9%), tang creatinine (1 — 2%), glucose niéu (4%)
- Gan — mat: Tang transaminase (> 10%), tang lipase (7%), tang amylase
(2 — 3%), tang bilirubin huyet (2 3%)
- Toan than: M&t méi -~ - SRS N
it gép, 1/1.000.< ADR < 1/1 00.
- Da va mé duéi da: Phat ban, rung toc.
- Day bung kho tiéu.
Hiém g&p, ADR < 1/1.000:
- Mién dich: Phan trng phan vé
THONG BAO NGAY. CHO BAC SI HOAC DUQC SI NHUNG PHAN
UNG CO HAI GAP PHAI KHI SU DUNG THUOC

QUA LIEU VA CACH XU TRIi:

Qua liéu: Chuwa c6 bdo cao vé viéc qua liéu entecavir & bénh nhéan.
Nhing déi twvong khde manh da dung entecavir ligu don 1én dén 40 mg
hoac liéu da Ién dén 20 mg/ngay trong hon 14 ngay khéng bj gia tang
hoac xay ra tai bién dot xuat nao.

Céch xu tri: Néu cé treong hop dung thuée qué liéu, bénh nhan phai
dwoc theo ddi xem c6 biéu hién nao vé sy nhiém doc, va néu can thi phai
4p dung phuong phap diéu tr hd tro' chuén.

Sau khi dung entecavir 1 mg liéu don, mét cudc thdm tach mau trong
vong 4 gior da loai khoang 13% liéu entecavir.

R PR BrEE by

Dworc Iwe hoc:

Nhém duoc ly: Thube khang, virus, thudc nhom chét e ché sao chép
nguoc nucleoside va nucleotide.

Ma ATC: JOS5AF10

Entecavir la mét ddng ddng nucleoside, mét chat guanosine c6 hoat tinh
chon lgc khang lai vi rat viém gan B (HBV).

Dwoc dong hoc:

Entecavir lidu don va nhiéu liéu da dwoc danh gia vé mat duoc dong hoc
noi nhitng déi twong khde manh va nhitng bénh nhan bj nhiém viém gan
B man tinh. :

Hép thu: Ndng dd entecavir trong huyét tirong clia nhirng ddi twgng khoe
manh dat mtrc t6i da sau khi udng thuéc khoang 0,5 dén 1,5 gi¢. O’ nhitng

doi twong dung thudc nhidu Ian/ngay véi nhitng lidu lwgng tir 0,1 mg thi

C,,. Va vung dudi dwdng cong nong d6 thoi gian (AUC) & trang thai én
dinh gia tang ty |é thuan voi lidu lwong da dung. Trang thai én dinh dat
duwoc tlr 6 dén 10 ngay dung thuéc mét 1an méi ngay véi do tich Ity khoang
gép doi. V6i liéu udng 0,5 mg, C,__ & trang thai 6n dinh 1a 4,2 ng/mlvaC
trong huyét twong la 0,3 ng/ml. Véi liéu ubng 1mg, C__ la 8,2 ng/ml va
[ 0,5 ng/ml. Sinh kha dung cua vién thuéc 1a twong duong voi dung
dch uéng. Dung d?fu’zﬁ?va thudc vién c6 thé duoc dung thay thé cho
nhau. Cho ubng 0,5 mg entecavir cling véi mot bira 3n cé dé béo cao (945
kilocalorie, 54,6 g chat béo) hodc mét bira an it béo (379 kilocalorie, 8,2 g
chét béo) dan dén két qua lam cham sy hap thu (1,0 — 1,5 gi® khi bung no
so voi 0,75 khi bung doi) lam gidm C__ 44% - 46% va AUC 18% - 20%.
Do dé, entecavir nén dung khi bao ttr tréng (it nhat 1a 2 gié sau khi &n
va 2 gi¢ trudc biva an ké tiép).
Phéan bd: Duya vao bang phan tich dwgc,dong hoc clia entecavir sau mot
lidu ubng, thé tich phan bd biéu kién dwoc wéc tinh 1a nhiéu hon téng
lwgng nudc trong co thé, diéu nay am chi 1a entecavir dwgc phan bb vao
mb rét nhiu. Trong éng nghiém, khoang 13% entecavir gan két voi
protein huyét thanh clia nguoi.
Chuyén héa va thai trie: Khong thdy cac chét chuyén héa oxy héa hodc
acetyl héa trén ngudi hay chudt céng sau khi uéng “C — entecavir. Mot
lweng nhé chét chuyén héa giai doan Il (cac chét lién hop glucuronide va
sulfate) da dwoc quan sat thay.

Entecavir khdng phai I3 mot co chat, mat chét trc ché hay chat cam (ng
hé théng enzyme cytochrom P450 (CYP450)

Sau khi da dat ndng do dinh, ndng dd entecavir trong huyét twong giam
theo ham sé mdi v&i thoi gian ban thai 1a khoang 128 < 149 gio'. Chi s6
tich Idy thuéc quan sat 1a mot khoang gap déi khi dung mét lidu mot ngay,
ddng nghia. véi thdi gian ban hiy tich Ity thuc sy 13 khoang 24 gio.
Entecavir dwoc d&o thai cha yéu qua than. Luong thube khéng chuyén
héa trong nuérc tiéu & trang thai &n dinh 1a tir 62% dén 73% liéu dung. Do
thanh lgc than déc Iap'l',;éli lidu dung va dao dong tir 360 dén 471 mllphat,
diéu nay cho thay entecavir da qua ca hai qua trinh loc tiéu cau than va
bai tiét & tiéu quan.

Bénh nhan suy gan: Céc théng sé duoc dong hoc & nhitng bénh nhan bi
suy gan trung binh hoadc nang trong ty nhw nhung bénh nhan cé chirc
nang gan binh thuwong.

Bénh nhén suy than: B thanh thai entecavir giam khi giam do thanh thai
creatinine. 4 gi&’ loc mau loai bd = 13% liéu dung, va 0,3% liéu dung duwoc
loai bd b&i thdm phan phuc mac lién tuc.ngoai tra, (CAPD). Dwoc dong
hoc clia entecavir sau khi uéng 1 lidu duy nhat 1 mg & bénh nhan (khong
nhiém viém gan B man tinh) dwoc thé hién trong bang dwéi day:

D9 thanh thai creatinine (ml/phut)
Binh Nhe | Trung binh Nang Nang st Nang st
thuemg |50 <Cler| 30 < Cler | 20:< Cler| dung chay | dung thdm
Cler>80| <80 <50 | <30 | thannhan | phanphic
3 tao mac lién tuc
ngoai trd
(n=6) | (n=6) (n=6) (n=6) (n=6) (n=4)
maX (ng/ml) 8.1 104 10.5 15.3 154 16.6
(CV%) (30.7) (37.2) (22.7) (33.8) (56.4) (29.7)
AUC, (ng x giomi) | - 27.9 51.5 69.5 145.7 233.9 221.8
(cv) (256) | (228) | (22.7) (31.5) (28.4) (11.6)
CLR (ml/phut) 383.2 197.9 135.6 403
(Sb) (101.8) | (78.1) | (31.6) (10.1)
CLT/F (ml/phut) 588.1 309.2 226.3 100‘6! .50.6 ) 35.7
(SD) . Lo | .(837) | (626) | (60.1), | (29.1) | (165) (19.6)
QUY CACH DONG GOI:
A.T ENTECAVIR 0.5 A.T ENTECAVIR 1

Hop 02 vi x 10 vién
Hop 03 vi x 10 vién
Hop 05 vi x 10 vién
Hop 10 vi x 10 vién
Hop 1 chai 30 vién

Hop 1 chai 60 vién

Hop 1 chai 100 vién

Hop 02 vi x 10 vién
Hop 03 vi x 10 vién
Hop 05 vi x 10 vién
Hop 10 vi x 10 vién
Hop 1 chai 30 vién

Hop 1 chai 60 vién

Hop 1 chai 100 vién

BAO QUAN:
Noi kho rao, nhiét do khong qua 30°C, tranh anh sang.

HAN DUNG:
24 thang ké tlr ngay san xuét.

~TIEU CHUAN: TCCS

AN THIEN PHARMA

CONG TY CO PHAN DU'QC PHAM AN THIEN
314 Bong Sao, Phurong 5, Quan 8, TP. H6 Chi Minh

San xuét tai nha may:
CONG TY CO PHAN DU’QC PHAM AN THIEN
L6 C16, Duong Sé 9, KCN Hiép Phuéc,
Huyén Nha Bé, TP H& Chi Minh
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