
“;/J 

BỘ Y TẾ
CUC QUẢN LÝ DƯỢC

ĐÃ PHÊ DUYỆT

Lan dius, Boul A al dd Re

 

   `
(
X
S

91
9s
)

‘O
N
49
}8
4

(6
un
p

ue
}y
)

ay
eq

‘d
x3

. | 3221-62-34 Visa No VN Mig. LicNo:235

 

=
su

AA
AA

jw
iw

/p
p'

3
#H
HH
HH
E'
E

bg
ŒLic.No : 236 &460D. A. R. No. &460 D.A RNo.: 321-62-34 VisaNo VN-#0 `

2 ommim

Gz = 2 =3> Cẽ=<äă> aig ©3 © #855 oO #ES 532 oO $3553 © F555 22
S283 S899 8383 Sại 333 SẠy 9s S3 Sạyis S5
Bs 82 Cress SQ CV ska sl Crs shs SR SỆ s33 5ÐQ aca aoo ° N. °
°SsgDmọo sàzm5°s to s>ơcmSsEm s>ềcm5s Ho sSơcmso mo
28 §o FS. $38Fo S25 $38Pa S23" $28 Bw S23 $38 8a ⁄
83 ¬a ob 38555 os S28 8¬ gu S25 2¬ OE 26825
$2950 85 88%2°50@ 85 882900 SỐ 38 ® 290 S200
Ea SẼ TIEỂA+ SE DI $t DI Ea eB gis ke Sa=o = 0 €. L.v = = 2s _ 25

SẼ © B3 S5 8© §g foe 85 25 Sos 8S 25 §Geks3 ¬ 3 S 3
egGat #2 "sg Gs 5È ;siEm 5È ;SiEm SẼ Peg Fo2 = * : st ` : 2 : % : a

S68 s50 2 S88 eo Ff BsR ET 2 BERET 2 BERETsẽ» PS SG tClà= Se off Sa fF CS CC re 688582
8250 dđ 282530 3d 282530 9 28250 Fg 28250
sa S 45" 282 S 4s" 28 : as" 322 : ao Đi

SQUARE SQUARE SQUARE SQUARE SQUARE SQUARE SQUARE SQUARE SQUARE SQUARE  
 

60
UA

?;
€
a

a
Ne

Da
)

25
/

4
8
s
w
!

`

 

 
   

Rx Prescription Drug. 3 x 10 Tablets

Esomaxcare 40 Tablet
Esomeprazole Enteric Coated Tablet 40 mg
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Composition : Each entenc coated tablet contains
Esomeprazole magnesium dihydrate
equivalent to Esameprazole......................... 40mg
Dosage: As directed by the physician
Indication, Contraindication, Precautions,
Side effects and other information:
Please see the leafiet inside

Rx Thuốc bán theo đơn.

Storage condition:

Store in a coal dry place, below 30°C.
Protect from light
Specification: In-house

KEEP OUT OF REACH OF CHILDREN
READ LEAFLET CAREFULLY BEFORE USE.

Mig. Lic. No : 235 & 460
DA. R. No. : 321-62-34

Manufactured by :
SQUARE PHARMACEUTICALS LTD.
Kaliakoir, Gazipur, Bangladesh.

Hộp 3 vỉ x 10 viên

Esomaxcare 40 Tablet
Viên nén bao tan trong ruột Esomeprazol 40 mg
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  Thanh phan: Mãi viên nén bao tan trong ruột có chứa:
Esomeprazol magnasiurn dihydrat

tương đương Esomaeprazol 40mg

Liễu lượng: Theo chỉ dẫn của thảy thuốc.
Chỉ định, chống chỉ định. khuyến cáo.
tác dụng ngoại ý và các thông tin khác:
Xin xem tờ hướng dẫn trong hộp.

Bào quản: Bảo quản dưới 30°C, nơi khổ mát
Tránh ánh sáng
Tiêu chuẩn: Nhà sản xuất
DE THUOC XA TAM TAY TRE EM
ĐỌC KỸ HƯỚNG DẪN SỬDỤNG TRƯỚC
KHI DÙNG.

Visa No.(Số ĐK) VN-######
Batch No (Số lâ SX) ####w
Mfg Date (Ngảy SX) - dd/mmyyyy
Exp Date (Hạn dùng): dd/mm/yyy:

 

Sản xuắt bởi
SQUARE PHARMACEUTICALS LID.
Kaliakoir Gazipur, Bangladesh
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ESOMAXCARE40TABLET
(Viên nén bao tan trong ruột esomeprazol 40 mg)

  
  

;-ng thuốc này theo đơn của bác sĩ.
Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng. UW

Hãy tham khao ÿ kiên bác sĩ đề có thêm thông tin. ⁄“

Không dùng quá liêu đã được chỉ định. ee
Xïn thông báo cho bác sĩ biết các tác dụng không mong muốn trong quá trình sử dụng.

Không sử dụng thuốc đã quá hạn dùng.

Đề thuốc ngoài tâm với của trẻ em.

THANH PHAN:
Mỗi viên nén bao tan trong ruột có chứa:

Hoạt chất: esomeprazol magnesi dihydrat tuong duong esomeprazol............... 40 mg I

Ta duoc: cellulose vi tinh thé (Avicel PH 101), povidon (K 30), silic keo khan, natri starch |

glycolat, magnesi stearat, isopropyl alcohol*, Opadry-OY-S-3892 trăng, Eudragit L-30 D-55,

triethyl citrat, talc tinh chế, methanol*, dichloromethan*. nước tỉnh khiết*.

* Bay hơi trong quá trình sản xuất, không tham gia vào thành phân cuối của viên.
DƯỢC LỰC HỌC:
Nhóm dược trị liệu: Thuốc ức chế bơm proton.

Esomeprazol là dạng đồng phân S- của omeprazol và làm giảm sự bài tiết axit dạ đày bằng một
cơ chế tác động chuyên biệt. Esomeprazol là chất ức chế đặc hiệu bơm axit ở tế bảo thành. Cá

hai dạng đồng phân R- và S- của omeprazol đều có tác động dược lực học tương tự.

VỊ trí và cơ chế tác động

Esomeprazol là một. bazơ yếu. được tập trung và biến đổi thành đạng có hoạt tính trong môi

trường axit cao ở ống tiêu quản chế tiết của tế bào thành, tại đây thuốc ức chế men HK”- :

ATPase (bơm axit) và ức chế cả sự tiết dịch cơ bản lẫn sự tiết dịch do kích thích.

Tác động lên sự tiết axit dịch vị

Sau khi dùng liều uống esomeprazol 20mg và 40mg, thuốc khởi phát tác động trong vong |
giờ. Sau khi dùng lặp lại liều esomeprazol 20mg, | lan/ngay trong 5 ngày, sự tiết axit tôi đa %
trung bình sau khi kích thích băng pentagastrin giảm 90% khi đo ở thời điểm 6-7 giờ sau khi
dùng thuốc ở ngày thứ 5.

Sau 5 ngày dùng liễu uống esomeprazol 20mg và 40mg, độ pH trong dạ dày > 4 đã được duy

trì trong thời gian trung bình tương ứng là 13 va 17 giờ trong vòng 24 giờ ở bệnh nhân trào

ngược dạ dày thực quản có triệu chứng. Tỷ lệ bệnh nhân duy trì độ pH trong dạ dày > 4 tối

thiêu trong 8. 12 và 16 giờ tương ứng là 76%, 54% và 24% đối với esomeprazol 20mg va 97%,
92% va 56% déi voi esomeprazol 40 mg.

Khi dùng AUC như là một tham số đại điện cho nồng độ thuốc trong huyết tương, người ta đã
chứng minh được có mối liên hệ giữa sự ức chế tiết axit với nồng độ thuốc và thời gian tiếp
xúc.

Tác động trị liệu của sự ức chế axit

Khi dùng esomeprazol 40mg, khoảng 78% bệnh nhân viêm thực quản do trào ngược được chữa
lành sau 4 tuần và khoảng 93% được chữa lành sau 8 tuần.
Điều trị bằng esomeprazol 20mg, 2 lần/ngày và kháng sinh thích hợp trong I tuần đã diệt trư
Helicobacter pylori thành công ở khoảng 90% bệnh nhân. Sau khi điều trị điệt trừ trong 1 tuần,
không cần dùng thêm thuốc kháng tiệt axit đơn trị liệu đê chữa lành loét và giảm triệu chứng ở
bệnh nhân loét tá tràng không biến chứng.
Trong một nghiên cứu lâm sàng ngẫu nhiên, mù đôi, đối chứng với giả được, bệnh nhân đã
chân đoán xác định xuất huyết tiêu hóa qua nội soi theo phan loai Forrest Ia, Ib, Ila hay IIb
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(chiếm tỉ lệ tương ứng là 9%, 43%, 38% và 10%) được điều trị ngẫu nhiên với esomeprazol

dung dịch tiêm truyền (n=375) hoặc giả được (n=389). Sau khi điêu trị nội soi để cầm máu,

bệnh nhân được cho dùng giảdược hoặc được truyện tĩnh mạch liều cao 80mg esomeprazol

trong 30 phut va tiép theo truyền tĩnh mạch liên tục 8mg/giờ trong 72 giờ. Sau 72 giờ đầu điều

trị, tất cả bệnh nhân được tiếp tục điều trị kháng tiết axít bằng esomeprazol 40mg dạng uống,

nhãn mở trong 27 ngày.
Tỷ lệ tái xuất huyết xảy ra trong vòng 3 ngày là 5,9% ở nhóm được điều trị bằng €someprazol

so với nhóm giả được là 10,3%. Vào ngày thứ 30 sau khi điều trị, tỷ lệ tái xuất huyết ở nhóm „„

điều trị bằng esomeprazol so với giả dược là 7,7% so với 13,6%. Uh

Các tác động khác có liên quan đến sự ức chế axit ⁄
Trong quá trình điều trị bằng thuốc kháng tiết axit dịch vị, nỗng độ gastrin huyết thanh tăng

đáp ứng VỚI SỰ giảm acid dich vị. Nồng độ CgA cing tang đo sự giảm axit dich vị. Sự tăng

nông độ CøA có thể can thiệp vào sự đò tìm khối u nội tiết. Các báo cáo y văn chỉ ra rằng nên

ngừng điều trị bằng các thuốc ức chế bom proton it nhat 5 ngay trước khi định lượng CgA. Nếu

nông độ CøA và gastrin không trở về bình thường sau 5 ngày, nên tiến hành định lượng lại sau

14 ngày kế từ khi đừng sử đụng esomeprazol.

Tăng số tế bảo ECL có lẽ do tăng nồng độ gastrin huyết thanh đã đượcghi nhậnở cả trẻ em và
người lớn khi điều trị đài hạn với esomeprazol. Điều này được coi là không có ý nghĩa lâm
sàng.

Sau thời gian dài điều trị bằng thuốc kháng tiết axit địch vị đã ghi nhận sự tăng nhẹ tần suất

xuất hiện nang tuyến dạ dày. Những thay đổi này, là do ức chế bài tiết axit địch vị, thì lành tính

và có thể phục hồi được.

Giảm axit dạ dày do bắt kỳ nguyên nhân nào, kế cả dùng thuốc ức chế bơm proton, làm tăng số

lượng vi khuẩn thường trú trong đường tiêu hóa. Điều trị bằng thuốc ức chế bơm proton có thể

lam tang nhe nguy co nhiém khudn dudng tiéu héa do Salmonella va Campylobacter, va c6 thé
là Clostridium dificile trên bệnh nhân nội trú.

Hiểu quả lâm sảng

Trong hai nghiên cứu dùng ranitidin như là thuốc so sánh, esomeprazol chứng tỏ có hiệu quả
tốt hơn làm lành các vết loét dạ dày ở bệnh nhân dang dùng NSAID, kế cả thuốc NSAID chọn
lọc trên COX-2.

Trong hai nghiên cứu có đối chứng với giả được, esomeprazol cho thấy có hiệu quả tốt hơn
trong việc ngăn ngừa loét dạ dày và tá trang ở bệnh nhân dùng thuốc NSAID (có độ tuổi > 60
và/hoặc bị loét trước đó). kế cả thuốc NSAID chọn lọc trên COX-2.
Trẻ em

Trong một nghiên cứu trên bệnh nhỉ bị trào ngược dạ day thực quan (< 1 tuổi đến 17 tuổi) được

điều trị bằng PPI dai han, 61% số trẻ có tăng sản nhẹ tế bảo ECL không có ý nghĩa lâm sang va
không phát triển viêm dạ dày teo hay khối u đạng ung thư.
DƯỢC ĐỌNG HỌC:
Hap thu
Esomeprazol dé bi hay trong môi trường axit và được uống đưới dạng hạt tan trong ruột. Trên

động vat (in vivo), su chuyên đổi sang dạng. đồng phân R thì không đáng kể. Esomeprazol được

hap thu nhanh với nồng độ đỉnh trong huyết tương đạt được khoảng 1-2 giờ sau khi uống. Độ

sinh kha dụng tuyệt đối là 64% sau khi uống liều đơn 40mg và tăng lên 89% sau khi dùng, liều
lặp lại 1 lẫn/ngày. Đối với liều esomeprazol 20mg, các trị số này tương ứng là 50% và 68%.

Thức ăn làm chậm và giảm su hap thu esormeprazol mặc dù điều này không ánh hưởng đáng kế
đến tác động của esomeprazol lên sự tiết axit đạ dày.
Phân bố

Thể tích phân bố biểu kiến ở trạng thái hằng định trên người khóc mạnh khoảng 0,22 L/kg
trọng lượng cơthé, Esomeprazol gắn kết 97% với protein huyết tương.
Chuyển hóa
Esomeprazol được chuyên hóa hoàn toàn qua hệ thống cytochrom P450 (CYP). Phần chính của
quá trình chuyên hóa esomeprazol phụ thuộc vào men CYP2C19 đa hình thái, tạo thành các
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chất chuyển hóa hydroxy và desmethyl của esomeprazol. Phan con lại của quá trình chuyên

hóa phụ thuộc vào một chất đồng dạng đặc hiệu khác, CYP3A4, tạo thành esomeprazol sulfor:,

chất chuyển hóa chính trong huyết tương.

Thai tr
Các tham số dưới đây chủ yếu phản ánh được động học ở những cá nhân có men chức năng

CYP2C19, là nhóm người chuyển hóa mạnh.

Tổng độ thanh thải huyết tương khoảng 17 1/giờ sau khi dùng liễu đơn và khoảng 9 L/gid sau

khi dùng liều lặp lại.
Thời gian bán thải trong huyết tương khoảng 1,3 giờ sau khi dùng liều lặp lại 1 lần/ngày. Dược

động học của esomeprazol đã được nghiên cứu với liễu lên đến 40mg, 2 lan/ngay.
Các chất chuyên hóa chính của esomeprazol không ảnh hưởng đến sự tiết axit dạ dày. Khoảng
80% csomeprazol liều uống được bài tiết qua nước tiêu dưới dạng các chất chuyểnhóa, Hư

Zcòn lại qua phân. Ít hon 1% thuốc dạng không đỗi được tìm thấy trong nước tiểu.
Tuyến tính/không tuyến tính ⁄ 2

3 3à £ ~

Diện tích vùng dưới đường cong biểu điễn nồng độ trong huyết tương theo thời gian (AUC)

tăng lên sau khi dùng lặp lại esomeprazol. Sur tang nay phụ thuộc theo liều và tỷ lệ gia tăng

AUC nhiều hơn tý lệ tăng liều sau khi dùng liều lặp lại. Sự phụ thuộc vào thời gian và liều

dùng này là do sự giảm chuyển hóaở giai đoạn đầu qua gan và giảm độ thanh thải toàn thân có

lẽ do sự te ché men CYP2C19 của esomeprazol và/hoặc chất chuyển hóa sulfon. Esomeprazol

thải trừ hoàn toàn khỏi huyết tương giữa các liễu dùng mà không có khuynh hướng tích lũy khi

ding | lan/ngay.

Các nhóm bệnh nhãn đặc biệt
Các đối tương chuyền hóa kém
Khoảng 2,9 # 1,5% bệnh nhân không có men chức năng CYP2C19 và được gọi là nhóm người

chuyển hóa kém. Ở các cá nhân này, sự chuyển hóa của esomeprazol được xúc tác chủ yêu bởi

CYP3A4. Sau khi đùng liều lặp lại esomeprazol 40mg, 1 lằn/ngày, AUC trung bình ở người

chuyển hóa kém cao hơn khoảng 100% so với bệnh nhân có men chức năng CYP2CI9 (nhóm

người chuyên hóa mạnh). Nằng độ đính trung bình trong huyết tương tăng khoảng 60%.
Những ghi nhận này không ảnh hưởng liều đùng esomeprazol.

Giới tính
Sau khi dùng liều đơn esomeprazol 40mg, AUC trung bìnhởphụ nữ cao hơn nam giới khoảng

30%. Không ghỉ nhận có sự khác biệt về AUC giữa các giới tính sau khi dùng liễu lặp lại I
lần/ngày. Những ghỉ nhận này không ảnh hưởng dễn liều lượng esomeprazol.
Suy gan

Sự chuyên hóa của esomeprazol có thể bị suy giảm ở bệnh nhân rối loạn chức nang gan từ nhẹ
dên trung bình. Tôc độ chuyên hóa giảm ở bệnh nhân rỗi loạn chức năng gan nặng, dẫn đến

làm tăng gấp đôi AUC của esomeprazol. Vì vậy, không dùng quá liều tôi đa 20 mg ở bệnh

nhân rôi loạn chức năng gan nặng. Esomeprazol hoặc các chất chuyển hóa chính không có
khuynh hướng tích lũy khi dùng 1 lần/ngày.
Suy thân

Chưa có nghiên cứu nào được thực hiện trên bệnh nhân giảm chức năng thận. Vì thận chịu
trách nhiệm trong việc bài tiết các chất chuyển hóa của esomeprazol nhưng không chịu trách

nhiệm cho sự đào thải thuốc đưới dạng không đổi, người ta cho là sự chuyên hóa của
esomeprazol không thay đôi ở bệnh nhân suy giảm chức năng thận.
Người cao tuôi

Sự chuyến hóa của esomeprazol không thay đổi đáng kể ở bệnh nhân cao tuổi (71-80 tuổi).
Trẻ em

Trẻ vị thành niên 12-18 tuổi

Sau khi sử dụng liều lặp lại 20mg và 40mg esomeprazol, tong ndng độ và thời gian tiếp xúc
(AUC) va thai gian dat độ tôi đa tronghuyết tương (tay) ở trẻ 12-18 tuổi tương tự như ở
người lớn đôi với cả hai liêu esomeprazol.
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CHÍ ĐỊNH:
* Người lớn:
Viên nén Esomaxcare 40 được chỉ định cho các trường hợp:

+ Bệnh trào ngược da day-thuc quan (GERD)

- Điều trị viêm xước thựcquản do trào ngược
+ Két hợp với một phác đô kháng khuân thích hợp đề diệt trừ Helicobacter pylori

* Phòng ngừa và điêu trị loét dạ đày và loét tả tràng do dùng thuốc NSAID
* Điêu trị kéo dài sau khi đã điều trị phòng ngừa tái xuất huyết do loét dạ dày tá tràng bằng

đường tĩnh mạch.
+ Diéu tri héi cheng Zollinger Ellison.

* Tré vi thanh nién tir 12-18 tudi:
+ Bệnh trào ngược da day thuc quan (GERD)

- Điều trị viêm xước thực quản đo trào ngược

LIEU LUONG VÀ CÁCH DÙNG:
Thuốc dùng đường uống. Dùng theo sự chỉ dẫn của bác sĩ điều trị.
Viên nén esomeprazol nên được uống trướcbữaăn ít nhất là 1 giờ.

Thời gian dùng thuốc ức chê bơm proton phải căn cứ vào mức độ an toàn và hiệu quả điêu trị

với chi định và liều dùng theo như hướng dẫn sử dụng.

Liêu dùng cho người lớn:
Điều trị bệnh trào ngược dạ dày - thực quản:

- Điều trị viêm xước thực quản do trào ngược

Uống mỗi ngày một viên 40 mg trong 4 tuần, có thể uống thêm 4 tuần nữa nếu các triệu chứng

chưa khỏi hoàn toàn.

Điều trị loét da dày - tá tràng có Helieobacfer pylori:
Esomeprazol là một thành phân trong phác đồ điều trị cùng với kháng sinh, ví dụ phác đề 3
thuốc (cùng với amoxieilin và clarithromycin). Uống esomeprazol mỗi lần 20 mg. ngày 2 lần
trong 7 ngày, hoặc mỗi ngày một lần 40 mg trong 10 ngày. (Amoxicilin mỗi lần 1,0 g, ngày 2

lần và clarithromycin mỗi lần 500 mg, ngày 2 lần trong 7 hay 10 ngày).
Điều trị loét dạ dày do dùng thuốc chống viêm không steroid:
Chữa lành loét dạ dày do dùng thuốc NSAID: liều thông thường 20 mg, 1 lầằn/ngày. Thời gian

điều trị là 4-8 tuần.
Phòng ngừa loét đạ dày và loét tá tràng do dùng thuốc NSAID ở bệnh nhân có nguy cơ: 20 mg,
1 lần/ngày.

Điều trị kéo dài sau khi đã điều trị phòng ngừa tái xuất huyết do loét dạ dày tá tràng

bằng đường tĩnh mạch.
40 mg, 1 lần/ngày trong 4 tuần sau khi đã điều trị phòng ngừa tái xuất huyết do loét da dày tá
tràng băng đường tĩnh mạch.

Điều trị hội chứng Zollinger-Ellison:
Liều khởi đầu khuyến cáo là esomeprazol 40 mg, 2 lần/ngày. Sau đó điều chỉnh liều theo đáp
ứng của từng bệnh nhân và tiếp tục điều trị khi còn chỉ định về mặt lâm sàng. Các dữ liệu lâm

sàng cho thấy phần lớn bệnh nhân được kiểm soát với esomeprazol liều từ 80-160 mg/ngày.

Khi liều hàng ngày lớn hơn 80 mg. nên chia liều dùng thành 2 lần/ngày.
Liêu dùng cho trẻ 12-18 tuổi:
Điều trị trào ngược đạ dày thực quản: Uống mỗi ngày một viên 40 mg trong 4 tuần, có thể
uống thêm 4 tuần nữa nếu các triệu chứng chưa khỏi hoản toàn.
Không dùng thuốc cho trẻ em dưới 12 tuôi.
Người tôn thương chức năng thán:
Không cầnphải điều chỉnh liều ở bệnh nhân tổn thương chức năng thận. Do ít kinh nghiệm về
việc dùng thuốc ở bệnh nhân suy thận nặng, nên thận trọng khi điều trị ở các bệnh nhân này.
Người tôn thương chức năng gan:

Không cần phải điều chính liều ở bệnh nhân tốn thương gan ở mức độ từ nhẹ đến trung bình. Ở

bệnh nhân suy gan nặng. không nên dùng quá liều tối da 20 mg esomeprazol.
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Người cao tuôi:
Không cần điều chỉnh liều ở người cao tuổi.
Ghi chú: với những liều 20 mg thi dang bao chế viên nén 40 mg không phù hợp đề chia liều.

Tham khảo thêm đạng bào chế viên nén bao tan trong ruột 20 mg.

CHÓNG CHỈ ĐỊNH:
Mẫn cảm với esomeprazol, các benzimidazol hoặc bắt kỷ thành phần nào của thuốc.

Không phối hợp với nelfinavir, atazanavir.
KHUYEN CAO VA THAN TRONG:
Khi có sự hiện diện bất kỳ một triệu chứng báo động nào (như là giảm cân đáng kê không chủ

ý, nôn tái phát, khó nuốt, nôn ra máu hay đại tiện phân đen) và khi nghỉ ngờ hoặc bị loét dạ dày

nên loại trừ bệnh lý ác tính vì điều trị bằng esomeprazol có thể làm giảm triệu chứng và làm

chậm trễ việc chân đoán.

Điều trị thời gian dài
Bệnh nhân điều trị thời gian dài (đặc biệt những người đã điều trị hơn 1 năm) nên được mm
đối thường xuyên.
Điều trị theo chế đô khi cần thiế

ệnh nhân điều trị theo chế độ khi cần thiết nên liên hệ với bác sỹ nếu có các triệu chứng thay

đổi về đặc tính.
Diệt trừ Helicobacter pylori

Khi kê đơn esomeprazole để diệt trừ Helicobacter pylori, nên xem xét các tương tác thuốc có
thể xây ra trong phác để điều trị 3 thuốc. Clarithromyein là chất ức chế mạnh CYP3A4 và vì

thế nên xem xét chong chi định và tương tác đối với clarithromycin khi dùng phác đề 3 thuốc

cho bệnh nhân đang dùng các thuốc khác chuyển hóa qua CYP3A4 như cisaprid.
m trùng tiêu hóa
u trị bằng thuốc ức chế bom proton có thể làm tăng nhẹ nguy cơ nhiễm khuẩn đường tiêu

héa do Salmonella va Campylobacter.

Hap thu vitamin Bi»

Esomeprazol, cũng như các thuốc kháng axít khác, có thể làm giảm hấp thu vitamin
Biz(cyanocobalamin) do sự giảm hoặc thiếu axít dịch vị. Điều này nên được cân nhắc ở những

bệnh nhân có giảm dự trữ vitamin Bị; hoặc có yếu tố nguy cơ giảm hấp thu vitamin Bj khi

điều trị đài bạn.
Giảm magiê máu
Đã có các báo cáo về giám magiê máu nặng ở những bệnh nhân điều trị bằng thuốc ức chế bơm
proton (PPI) như esomeprazol trong ít nhất 3 tháng, và trong đa số các trường hợp là trong !

năm. Biểu hiện nặng cúa giảm magiê máu như mệt mỏi, co cứng, mê sảng, co giật, choáng

váng và loạn nhịp thất có thể xảy ra nhưng khới phát âm thầm và không được lưu tâm. Ở da sé
các bệnh nhân, tình trạng giám magiê máu được cải thiện sau khi sử dụng liệu pháp magiê thay

thế và ngừng sử dụng PPI.
Đối với các bệnh nhân cần được điều trị kéo dài hoặc những bệnh nhân dùng đồng thời PPI và
digoxin hoặc các thuốc khác có thể gây hạ magiê máu (ví dụ như các thuốc lợi tiểu), nhân viên

y tế nên cân nhắc định lượng nỗng độ magiê máu trước khi bắt đầu điều trị PPI và định kỳ theo
dõi trong quá trình điều trị.

Nguycơgãyxương
Các thuốc ức chế bơm proton, đặc biệt khi dùng liều cao và trong thời gian đài (> Ï năm), có
thể làm tăng nhẹ nguy cơ gãy xương hông, xương cỗ tay và cột sông, đặc biệt ở bệnh nhân cao

tuổi hoặc khi có sự hiện diện của yêu tố nguy cơ khác. Các nghiên cửu quan sát chỉ ra ring các
thuốc ức chế bơm proton có thể làm tăng tổng thế nguy cơ gãy xương khoảng 10-40%. Một
phần trong mức tăng này có thể do các yế nguy cơ khác. Bệnh nhân có nguy cơ loãng
xương nên được chăm sóc theo các hướng dẫn lâm sàng hiện hành và nên được bê sung một
lượng vitamin D và calcium thích hợp.
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Lupus bạn đo dạ bản cấp (SCLE)

Các thuốc ức chễ bơm proton có liên quan đến các trường hợp rất thường xuyên của SCLE.

Nếu tôn thương xảy ra, đặc biệt ở vùng đatiếp xúc với ánh sáng, và nêu. kết hợp cùng với đau

khớp, bệnh nhân nên tìm kiếm sự trợ giúp y tế và chăm sóc sức khỏe đặc biệt và nên xem xét

đừng csomeprazol. SCLE sau khi điều trị với thuốc ức chế bơm proton trước có thê làm tăng

rủi ro của SCLE với thuốc ức chế bơm proton sau đó.

Kết hợp với các thuốc khác

Khôngkhuyến cáo dùng đồng thời esomeprazol voi atazanavir. Nếu sựphối hợp atazanavir với

thuốc ức chế bơmproton là không thể tránh khỏi, cần theo đối chặt chẽ trên lâm sàng khi tăng

liều atazanavir dén 400mg két hop voi 100mg ritonavir; khong nén sit dụng quá 20mg

esomeprazol.
Esomeprazol là chất ức chế CYP2C19. Khí bát đầu hay kết thúc điều trị với esomeprazol, cần

xem xét nguy cơ tương tác thuốc với các thuốc chuyền hóa qua CYP2C19. Đã có ghi nhận

tương tác giữa clopidogrel và omeprazol. Không rõ mỗi liên quan lâm sàng của tương tác này.
Như là một biện pháp thận trọng, không khuyến khích dùng đồng thời esomeprazol “Wy

clopidogrel.

Tương tác với các xét nghiệm
Sự nồng độ Chromogranin A (CgA) có thể can thiệp vào việc đò tìm các khốiu thần kinh

nội tiết. Nhằm tránh sự can thiệp này, nên tạm thời ngừng điều trị bằng esomeprazol ítnhất

năm ngây trước khi định lượng CgA.

ẢNH HƯỚNG ĐÉN KHẢ NĂNG LÁI XE HOẶC VẬN HÀNH MÁY MÓC:
Không ghi nhận được bất kỳ tác động nào.

Các nghiên cứu về tương tác thuốc mới chỉ được thực hiện ở người lớn,

Cần thận trọng do esomeprazol có thể gây tác dụng ngoại ý như nhức đầu, choáng váng.

SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU:
Thoi ky mang thai
Chưa có đủ dữ liệu lâm sàng về việc dùng esomeprazol trên phụ nữ có thai. Khi dùng hỗn hợp
đồng phân racemie của omeprazol, đữ liệu trên số lượng lớn phụ nữ có thai có dùng thuốc từ

các nghiên cứu dịch tễ chứng tỏ thuốc không gây dị tật hoặc độc tính trên bảo thai. Các nghiên

cứu vệ esomeprazoltrên động vật không cho thấy thuốc có tác động có bại trực tiếp hay gián

tiếp trên sự phát triển của phôi/thai nhi. Các nghiên cứu trên động vật với hỗn hợp racemic

cũng không cho thấy có tác động có hại trực tiếp hay gián tiếp trên tình trang mang thai. sr

sinh nở hoặc sự phát triển sau sinh. Nên thận trọng khi kê toa cho phụ nữ có thai.

Thời kỳ cho con bú
Chưa biết esomeprazol có tiết qua sữa mẹ hay không. Không có nghiên cứu nào trên phụ nữ

cho con bú được thực hiện. Vì vậy, không nên dùng esomeprazol trong khi cho con bú.

TƯƠNG TÁC THUÓC:
Tác động của esomeprazol trên dược động học của các thuốc khác
Ci c ché protease

Đã có báo cáo rang omeprazol tương tác với một số chất ức chế men protease. Chưa rõ tầm
quan trọng về lâm sang va co chế tác động của các tương tác đã được ghỉ nhận. Tăng độ pH dạ

day trong qua trinh điều trị với omeprazol có thê dẫn tới thay đôi sự hấp thu của chất ức chế

men protease. Co chế tương tác khác có thể xảy ra là thông qua sự ức chế enzym CYP2C19.
Đối với atazanavir và nelfinavir. giảm nỗng độ thuốc trong. huyết thanh đã được ghi nhận khi

dùng chung với omeprazol, do đó không khuyến cáo đùng đồng thời các thuốc này.
Ở người tình nguyện khỏe mạnh. sử dụng đồng thời omeprazol (40mg, 1 lần/ngày) và
atazanavir 300mg/ritonavir 100mg làm giảm đáng kê nông độ và thời gian tiếp xúc atazanavir
(giam AUC, Cmaxva Cin Khoang 75%). Tangliều atazanavit đến 400mg đã không bù trừ tác
động củaomeprazol trên nông độ và thời gian tiếp xúc atazanavir.

Dùng phối hợp omeprazol (20mg, 1 lan/ngay) voi atazanavir 400mg/ritonavir 100mg ở người
tình nguyện khỏe mạnh làm giảm khoảng 30% nông độ và thời gian tiệp xúc atazanavir khi so

sánh với nồng độ và thời gian tiếp xúc ghi nhận trong trường hợp dùng atazanavir
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300mg/ritonavir 100mg, 1 lan/ngay ma khéng ding omeprazol 20mg, 1 lần/ngày. Dùngphối

hợp với omeprazol (40mg, lần/ngày) làm giảm trị số trung binh AUC, Cmax va Cămịn của của

nelfinavir khoang 36-39% và giảm khoảng 75-92% trị số trung bình AUC, Ca, và Cmịn của

chất chuyển hóa hoạt tính có tác động dược lý M8. Do tác động dược lực và các đặc tính dược

động học tương tự của omeprazol và esomeprazol, không khuyến cáo sử đụng esomeprazol
đồng thời với atazanavir và chống chỉ định sử dụng esomeprazol đồng thời với nelfinavir.

Đối với saquinavir (sử dung đồng thời với ritonavir), tăng nông độ thuốc trong huyết thanh

(80-100%) khi dùng đồng thời với omeprazol (40mg, ] lần/ngày). Điều trị với omeprazol

20mg, 1 lần/ngày, không ảnh hướng. đến sự tiếp xúc của darunavir (khi dùng đồng thời với

ritonavir) và amprenavir (khi dùng đồng thời với ritonavir). Diéu tri voi omeprazole 20mg,|

lan/ngay, không ảnh hưởng đến sự tiếp xúc amprenavir (sử dụng hay không sử dụng với

ritonavir). Điều trị với esomecprazol 20mg, 1 tần/ngày, không ảnh hưởng đến sựtiếp xúc của
amprenavir (sử dụng hay không sử dụng đồng thời với ritonavir). Điều trị với omeprazol "xẻ

1 lẫn/ngày không ảnh hưởng tới sựtiếp xúc của lopinavir (sử dụng, đồng thời với BH...

Methotrexat
Khi ding déng thời các PPI, nỗng độ methotrexat được báo cáo là tăng lênở một số bệnh ae

Khi dùng liều cao methotrexat, nên cân nhắc dừng tạm thời esomeprazol.

Tacrolimus

Việc sử dụng đồng thời với esomeprazol đã được báo cáo làm tăng nồng độ huyết thanh của

tacrolimus. Nén theo dõi sự tăng nông đệ tacrolimus cũng như chức năng thận (độ thanh thải

creatinin), và điều chỉnh liều tacrolimus nêu cân thiết.

Đối với những thuốc hập thu phụ thuộc đô pH
Tinh trạng giảm độ axít dạ dày khi điều trị bằng esomeprazol và các PPI khác có thể làm giảm
haytăng sự hấp thu của các thuốc khác có cơ chế hấp thu phụ thuộc pH dạ dày. Giống như các

thuốc làm giảm độ axit da dày khác, sự hấp thu của các thuốc như ketoconaZol, itraeonazol và
erlotinib có thể giảm và sự hấp thu của đigoxin có thế tăng lên trong khí điều trị với

esomeprazol. Dùng đồng thời omeprazol (20mg/ngày) và digoxin ớ các đối tượng khỏe mạnh

làm tăng sinh khả dụng của đigoxin khoảng 10% (lên đến 30% ở 2 trên 10 đối tượng nghiên
cứu). Hiễm có các báo cáo về độc tính của đigoxin. Tuy nhiên, cần thận trọng khi dùng

esomeprazol liều cao ở bệnh nhân cao tuổi. Cần tăng cường theo déi diéu tri bang digoxin.
Những thuốc chuyện hóa qua CYP2Cï9

Esomeprazol ức chế CYP2C19. men chính chuyển. hóa esomeprazol. Do vậy, khi esomeprazol

được dùng chung với các thuốc chuyển hóa bằng CYP2C19 như điazepam, citalopram,
imipramin, clomipramin, phenytoin... , nẵng độ các thuốc nay trong huyết tương có thể tăng và

cân giảm liều dùng. Điều này cầnđược đặc biệt chúý khi kê toa esomeprazol theo chế độ điều

trị khi cần thiết.

Diazepam

Dùng đồng thời với esomeprazol 30mg làm giảm 45% độ thanh thai điazepam (một cơ chất của

CYP2C19).
Phenytoin

Khi dùng đồng thời với esomeprazol 40mg lam tang 13% nông độ đáy (trough) của phenytoin

trong huyết tương ở bệnh nhân động kinh. Nên theo đối nồng độ phenytoin trong huyết tường
khi bắt đầu hay ngưng điều trị với esomeprazol.
Voriconazol

Omeprazol (40mg, 1 lần/ngày) lam tang 15% Cmax Va 45% AUC của voriconazol (một cơ chất
của CYP2C19).
Cilostazol
Omeprazol, cũng như esomeprazol, hoạt động như các chất ức chế CYP2C19, Trong một

nghiên cứu chéo, omeprazol sử dụng với liễu 40mg trên đối tượng khỏe mạnh đã làm tăng
Cmax và AUC của cilostazol tương ứng 18% va 26% va Cmax va AUC cua mét chatchuyén hóa

có hoạt tính của nó tương ứng 29% và 69%,
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Cisaprid

Ở người tìnhnguyện khỏe mạnh, khi dùng chung với 40mg esomeprazol, điện tích dưới đường.

cong biểu diễn nông độ cisaprid tronghuyết tương theo thời gian (AUC) tang lên 32% và thời

gian bán thải cisaprid kéo dài thêm 31% nhưng nông độ đỉnh cisaprid trong huyết tương tăng

lên không đáng kể. Khoảng QTc hoi kéo dai sau khi ding cisaprid riêng lẻ, không bị kéo đài

hơn nữa khi dùng đồng thời cisaprid với esomeprazol (xem "Cảnh báo").

Warfarin

Khi ding déng thoi 40mg esomeprazol ở người đang điều trị bằng warfarin trong một thử

nghiệm lâm sàng đã cho thấy thời gian đông máu ở trong khoảng có thé chấp nhận. Tuy vậy,

sau một thời gian lưu hành thuốc đã ghi nhận có một số rất hiểm trường hop tang INR dang kê
trên lâm sàng khi điều trị đồng thời hai thuốc trên. Nên theo dõi bệnh nhân khi bắt đầu và khí
chấm dứt điều trị đồng thời esomeprazol với warfarin hoặc các dẫn chất khác của coumarin.

Clopidogrel!
Kết quả từ các nghiên cứu trên đổi tượng khỏe mạnh đã chỉ ra tương tác Dược động/Dược lực

(PK/PD) giữa clopidogrel (liều nạp 300. mg/liều duy trì hàng ngày 75mg) và esomeprazol

(40mg uống 1 lằn/ngày) dẫn đến giảm nồng độ và thời gian tiếp xúc vớichất chuyển hóa có
hoạt tính của clopidogrel trung bình 40% và giảm sự ức chế tối đa kết tập tiểu câu (gây ra bơi My,

ADP) trung binh 14%.
Trong một nghiên cứu trên người khỏc mạnh, khi sử dụng đồng thời clopidogrel với phối hợp
liều cô định esomeprazol 20mg + ASA 81mg, nồng độ và thời gian tiếp xúc của chất “chuyên

hóa có hoạt tính cna clopidogrel giam gan 40% so voi sit dung clopidogrel đơn thuan. Tuy

nhiên, mức độ tối đa ức chế kết tập tiểu cầu (gây bởi ADP) trên những đổi tượng này là như

nhau ở nhóm clopidogrel đơn thuần và nhóm clopidogrel phối hợp với (esomeprazole + ASA).

Số liệu chưa nhất quán về biểu hiện lâm sảng của tương tác Dược động/Dược lực của

esomeprazol trên các biến cô tim mạch chính đã được báo cáo từ các nghiên cứu quan sát và

nghiên cứu lâm sàng. Nhằm mục đích thận trọng, việc dùng động thời clopidogrel không được

khuyến khích.
Amoxicillin, quinidin

Esomeprazol đã được chứng tỏ là không có tác động đáng kể về lâm sàng trên dược động học

cla amoxicillin, quinidin.

Naproxen, rofecoxib
Những nghiên cứu ngắn hạn đánh giá việc sử dụng đồng thời esomeprazol với naproxen hay

rofecoxib chưa xác định được bất cứ tương tác dược động học nào liên quan về mặt lâm sàng.

Ảnh hướng của các thuốc khác trên được động học của esomeprazole
Các chấtức chế CYP2C19 và(hoặc CYP3A4

Esomeprazol được chuyên hóa bởi CYP2C19 và CYP3A4. Khi dùng đồng thời esomeprazol

với một chat we ché CYP3A4, clarithromycin (500 mg, 2 lan/ngay) làm tăng gấp đôi diện tích
dưới đường cong (AUC) của esomeprazol. Dùng đồng thời esomeprazol cùng với một chất ức
chế cả hai CYP2C19 và CYP3A4 có thé lam ting hơn hai lần nồng độ và thời gian tiếp xúc của
esomeprazol. Chất ức chế CYP2C19 và CYP3A4 voriconazol làm tăng AUC của omepraZc
lên 280%. Không cầnđiềuchỉnh liều esomeprazol thường xuyên trong những tình huồng này.
Tuy nhiên, sự điều chính liều cần được lưu ý ở những bệnh nhân suy gan nặng hoặc điều trị lâu

đài.
Các chất cảm ứng CYP2C19 và/hoặc CYP3A4

Các thuốc camứng CYP2C19 hoặc CYP3A4 hoặc cả hai (như rifampicin và cô St. John 's) có
thể gây giảm nồng độ esomeprazol huyết thanh đo tăng chuyển hóa esomeprazol.
Tre em

Cac nghiên cứu vềtương tác thuốc đã thực hiện chỉ được tiến hành ở người lớn.

TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUÓN:
Tóm tắt dữ liệu về an toàn:
Tác dụng không mong muôn phổ biến nhất bao gdm: dau đầu. đau bụng, tiêu cháy và buồn nôn
(kế cả các nghiên cứu hậu mãi). Đặc tính về an toàn là tương tự nhau giữa các thuốc, các chi
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định, nhóm tuổi và các quần thể bệnh nhân. Không có mối liên quan giữa tác dụng không

mong muốn và liễu lượng.

Danh sách các tác dụng không mong muộn:
Các phản ứng ngoại ý do thuốc sau đây đã được ghi nhận hay nghỉ ngờ trong các chương trình
nghiên cứu lâm sàng của esomeprazol và theo đi sau khi thuốc ra thị trường. Không có phán

ứng nào liên quan đến liều dùng.
Các phản ứng này được xếp theo tần suất Xây Tả: Rất thường gap> 1/10; thường gặp> 1/100

đến < 1/10; ít Eặp > 1/1000 đến < 1/100; hiểm gap> 1/10.000 đến < 1/1000; rất hiểm gặp <

1/10.000; chưa biết (không thể dự đoán từ các dữ liệu dang có).

+ Rồi loạn mắu và hệ bạch huyết

Hiếm gặp: Giảm bạch cầu, giảm tiểu cầu.

Rất hiểm gặp: Mất bạch cầu hạt, giảm toàn thể huyết cầu.

+ Nồi loạn hệ miễn dịch

Hiếm gặp: Phản ứng quá mẫn như là sốt, phù mạch, phản ứng phản vệ/sốc phân vệ.
+ Nồi loạn chuyển hóa và dinh dưỡng

Ít gặp: Phù ngoại biên.
Hiểm gap: Giam natri mau.

Rất hiểm gặp: Giảm magiê máu (xem mục “Cảnh báo”); giảm maglê máu nặng có thể liên Mis

quan tới giảm canxi máu. Giảm magiê máu cũng có thé dan đến giảm kali máu. / tự
+ Rồi loạn tâm thân Ẵ

it ga Mat ngu.

Hiểm gặp: Kích động, lú lẫn, tram cam.
Rất hiểm: Nóng nảy, áo giác.
+ Rối loạn hệ thân kinh

Thường gặp: Nhức đần.
Ít gặp: Choáng váng, dị cảm, ngủ gà.
Hiếm gặp: Rồi loạn vị giác.
+ Rối loạn mắt

Hiém gặp: Nhìn mờ.
+ Rối loan tai và mê đạo

it gap: Chong mat.

+ Nối loạn hô hấp, ngực và trung thất
Hiém gap: Co that phế quan.
+ Nỗi loạn tiêu hóa

Thường gặp: Đau bụng, tảo bón, tiêu chảy, đầy bụng, buồn nôn/nôn.

Ít gặp: Khô miệng.
Hiểm lêm miệng, nhiễm Candida đường tiêu hóa.
Chưa biết: Viêm đại tràng vi thé.
+ Nối loạn gan mat

it gap: Tang men gan.
Hiểm gặp: Viêm gan có hoặc không vàng da.

Rất hiếm: Suy gan, bệnh não ở bệnh nhân đã có bệnh gan.
+ Réi loan da và mô dưới da

: Viêm da, ngứa, ndi man, mé day.

ói đầu, nhạy cảm với ánh sáng.

Hồng ban đa dạng, hội chứng Stevens-Johnson, hoại tử biểu bì gây độc (TEN).
+ Rối loạn cơ xương và mô liên kết

ay xương hông, cổ tay và cột sống (xem mục “Cảnh báo”)
Đau khớp, đau cơ.

Rất hiểm: Yếu cơ,

+ Rối loạn thận và tiết niệu

Rất hiểm: Viêm thận kế; ở một số bệnh nhân tình trạng suy thận đi kèm đã được báo cáo.
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+ Rồi loạn hệ sinh sản và tuyến vú
Rất hiểm: Nữ hóa tuyến vú.
+ Các rồi loạn tông quát và tại chỗ

Hiếm: Khó ở, tăng tiết mô hôi.

QUA LIKU VA XU TRÍ
Cho đến nay có rất ít kinh nghiệm về việc dùng quá liều có chủ đích. Các triệu chứng được mô

tả có liên quan đến việc dùng liều 280mg là các triệu chứng trên đường tiêu hóa và tình trạng

mệt mỏi. Các liêu đơn esomeprazol 80mg vẫn an toàn khi dùng. Chưa có chất giải độc đặc

hiệu. Esomeprazol gắn kết mạnh với protein huyết tương và vì vậy không dé dang thâm phân
được. Trong trường hợp quá liều, nên điều trị triệu chứng và sử dụng các biện pháp hỗ trợ tông

quát.

TIỂU CHUAN CHAT LUONG:
Nha san xuat.

HAN DUNG:
24 thang ké tir ngay san xuat.
Số lô sản xuất (Batch No.), ngay san xudt (Mfg. date), han dimg (Exp. date): xin xem trên nhãn

hộp va vi.

Bảo quản dưới 30°C, nơi khô mát. Tránh ánh sáng.

DANG BAO CHE VA QUY CACH DONG GOI:
Hộp 3 vỉ x 10 viên nén bao tan trong ruột.

1 > ‘ae
BAO QUAN: Wi

er

Cơ sở sản xuất:

SQUARE PHARMACEUTICALS LTD.
Kaliakoir, Gazipur, Bangladesh.

Ngày xem xét lại tờ hướng dẫn sử dụng: 20/07/2016.

 

TUQ. CỤC TRƯỞNG
P.TRUONG PHONG

Nouyén Huy Hing
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