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3, DACTINH DUGC LUC Hoe

Nhém duge Iyi: cac ché pham dugie st dung trong diéu tr tdm cm ndisinh va trim
cam phan (ng.

Ma ATC: NOGAX2S

Cochétdcdung

Ca ché téc dung cia Remotiv® 500 hién van chua rd rang, Theo két qua nghién citu

trén dong vat, tac dung ciia Remotiv® 500 dua trén si e ché ti hidp thu noradrena-
lin, serotonin va dopamin & té bao thin kinh trugc synap, Mat khac, cac dir [iéu
in-vitro cing cho thay sy digu hoa cla cdc thy the f-adrenergic trung uong. Higu
qué clia thuo dudc cho 1a do s gla ting cua néng dé cac chit dan truyén than
kinh trong cac khe khép than kin?w cing nhu cac higu (g dieu bién dén truyen
than kinh'a mang sau synap.

Hiéu qud fdm sang

D [i8u nghién < duge tinh bay dudi ddy khéng thuc hiégn trén chi dinb duge 3
phép clia Remotiv®500 {3 loan tam trang) ma thirc hién vdi chi dirh diéu tri tin
trang trém cdm nhe va vifa
162 bénh nhan da tham gia mét nghién cu rgdu nhién, md di, cé dsf chiing, da
trung tam vai hai nhanh nghién cdu vé th an to2n va nidu gua cla heat chat Ze
117 (liéu diing 2 lan/ngay x 250 mg/lan) treng diéu trj trdm cam nhe va via
(ICD-10/F32.0 va 32.1). Tai théi diém ban dau, mize didm HAMD-21 {diém Hariltan
fram cdm) cha mai banh nhan phai ndm trong khodng 16 dén 24. Mutc diém nay
gigm & nhdm ding thudc (n=81) tir gia trj trung binh ban dau 20,13 (95% khodng
tin ey tir19,50-20,76) xuéng 10,53 (95% khoang tin cay tir9,28-11,78), & nhém gia
dugc (n=81) tir gid tri trung binh ban dau 18,76 (95% khodng tin cay tir17,88-19,45)
xudng 17,89 (95% khoang tin cay tif 16,51-19,28) (p < 0,0067). T | @4p thg lin Iugt
[a 56% & nhém ding thuac va 15% & nhom gid dutde,

Nhirvay, Ze 117 che thay higu qua trén [3m sang 6 y nghia théng ké so v gia duge
trén cd diém HAMD va ti 1& dap (ng. Vé tinh an toan cia Ze 117,17 & téc ding phuy
trén nhém ding thudc (n=6, 7,4%] va nhom gia dugc (n=5, 6,23] |a tuang duong,
Trang mot nghien cou mu i, ngau nhién ©é déi ching, da tung tam voi hai
nhénh nghién cdu, tnh an tean va higu qua cia Ze 117 {lién ding 2 lan/nqay x 250
mg/lan) dugcso sanh véi mét chat (e che tai hap thu serotonin Ia Tuaxetin (liéy 20
mg/ngay) trong & tudn trén 240 bénh nhan tram cam nhe dén vira (ICD-10/732,0 va
F32.1]. Tai thai diém ban dau, mic digm HAMD-21 {diém Hamilton trdm cam) cia
mdi bénh nhan phai nidm trong khoang 16 d&n 24, va hau hét giam o 19,6 xudng
11,5 & nhom ding Ze 117 (n=126), ti 19,5 xuéng 12,2 & nhom ding fluexetin
{n=114). Két qud nay cho thay Ze 117 ¢6 hidu qud tuong diang so vai fuoxetin
{khong kém han; p: 0,09), Tuy nhién, tilé dap ting cia nhom diing Ze 117 (60%) cao
han dang ké so véi nhom ding flucsxetin (40%) (p: 0,005). Mat khdc, kha nang dung
nap clia Ze 117 cae hon so val fluoketin. Ti 8 tac dyng phy trén nhém 22 117 |3
14%, s0 vdi 25% frong nhém diing fluoxetin (p <0,01),

Trong mét nghién ciu mi déi, ngau nhién cé dai ching, da trung tam vai hai
nhinh nghién ctu khag, tinh an toan va higu qua cda Ze 177 {iiéu ding 2 lin/ngay
%250 mg/lén, n=157) dugr so sanh véi mat thude didu tr] trém cam nhdm tricyclic
I imipramin (liéu 150 mg/ngay, n=167) trén 324 bénh nhan tram cam nhe dén vira
(ICD-10/F32,0 va F33.0/1). Tal thi didm ban dau, muc diém HAMD-17 (didm
Hamilton trdm cam) cdia méi bénh nhan trong nhém ding Ze 117 13 22,4 va Lrong
nhéim diing imipramin 14 22,1. Gid tri nay |an Irot gidm xudng 12,0 §nhom diing Ze
117 va 12,75 & nhém dung imipramin. Véi két qua thu duge, bing phuang phap
thing ke, Ze 117 duge ching minh c6 hidu qua va & 18 dép dng [43% vai nhorm
durg Ze 117 va 40% & nhém dung imipramin] tuang duang vai imipramin, V& dnh
antoan, {7 [& tac dung phy & nhém diing Ze 117 1 35% va nhém dng imipramin [
63%.

Nghién ciu tuong tdc ldm sang vdi cdc thudc trdnfi thai ngi tigt 16 dung duting
udng va cytochromn P450
Nghign cdu lam sang trén 18 phu nit khoe manh ding chiét xudt ¢d thinh John
gf'au hyperforin (300mg, hai den ba lin mdi ngay) va thudc tranh thai nal tiét t
uGng uéng (0,02mg ethinylestradiol va 0,15 mg desogestrel} cho thay anh hudng
dén dugc dong hoc cla 3-ketodesogestrel va tang rd rét chay mau dot pha nhung
khong kém theo rung tring.
d mic fiéu 300mg, hai lan moi ngay, dign tich dudi dudng cong AUC (43,9%,
khoang tin cdy-49,3 dén -38,5, p= 0,001} va néng dé dinh Crnax [17,8%, khodng tin
cay -29,9 dén -5,7, p=0,005) cuia 3-ketodesogestrel giam rd rét. O muc lieu 200mg,
ba lin mai ngay, dign tich dusi duéng cong AUC (41,7%, khoang tin cay -47,9 dén
-35,6, p = 0,001} va néng dé dinh Cmax (22,8%, khoang tin cay -31,2 dén -133,
p=0,001) clia 3-ketodesogesirel ciing gidm dang ké.
Mgt nghién ctiu tuong tac lam sang khéng kidm sodt khic trén 16 phy ni khoe
manh st dung cao kho <é thanh John nghéo hyperforinZe 117- thanh phan cla
vién nén baa phim Remotiv® 500 (liéu 250mg, hal lan méi ngay) va thuéctranh thai
néi tiét té duang udng (0,02mg ethinylestradiol va 0,15 mg desogestrel) khong cho
thay bat cir anh hudng nao trén dugc dang hoc cia heat chat,
Ti 1€ sinh kha dung trung binh tweng déi giira Crmax va AUC tang lén khoang 10%
sau 14 ngay sif dung Ze 117, khoang tin cay cla Cmax va AUC van ném trong
khodng tuang duang 20%. Nong a6 ethinyl estradiol va 3-ketodesogestrel trong
hﬁyér tuang tal thoi diém ban dau va sau khi ding thude 14 ngdy tuong duong
nhau.
Nghién clu tuong tdc ldm sang voi digoxin va chét van chuyén P-glycoprotein
(PGP transporter)
Mat nghién ciu lam sang <6 déi chiing dénh gid anh huéng clia chigt xudt ¢ thanh
John giau hyperforin (3 x 300 mg/ngay) ddi vdi chat van chuyén P-glycoprotein
twén 25 tinh nguyén vien khée manh. Sau khi dat dugc trang thai 6n diph vao ngay
thir S sau khi st dung digoxin {lisu 0,25 mg/ngay), duge dong hoc cla digoxin da
dugc nghién cfu & 13 tinh nguyén vién ding chiét xudt cé thanh John gidu
hyperforin va & 12 tinh nguyén vién diing gia duoc, tai thai d18m bat dau vi sau khi
&p dung liéu trinh phdi hap trong 10 ngay.
Phan tich théng ké ANOVA 2 yéu t5 cho thay sy thay dbi dang ké trong céc thong 56
dugc déng hoc clia digoxin: AUC {p = 0,0001), Cmax (p = 0,0001) va Cmin {p =
0,0003) trong thai gian &p dung lidu trinh phdl hep. Tat cd cac thong sé duge danh
i vao thi diém ban diu va tai ngay thi' 5 st dung chiét xuat ¢d thanh John giau
perferin hodc gia dugc cho két' qué tuong duong nhau. Sau 10 ngay st dung
chi€txuat co thanh John giau hyperforin, AUT ciia digoxin (p = 0,0035] giam 25%,
Cmin tang 33% (p = 0,0023) va Cmax tang 26% (p = 0,0095] khi so véi nhom diing
gia dugc.
Tro n% mét nghién clu lam sén? khac trén B tinh nguyén vién s dung chiétxuit co
thanh John giau hyperforin (3 Tan/ngay x 300 mg/an trong 2 tuén) va digoxin lidu
dan 0,5 mg/ngay, AUC giam 18%, hé s¢ danh gid chat van chuyén P-glvcoprotein
tang 1,4 [an trong xét nghiém Western Blot, hé 56 danh gid CYP3A4 t3na 1,5 lén (p
=0,08) trong xét nghiém erythromycin.
M3t nghién ctfu ngau nhién, md dol déanh gia anh hudng cla chiét xuft cd thanh
John nghéa hyperforinZe 117~ thanh phan clia vién nén bao phim Remotiv® 500
1én chdt van chuyén P-glycoproteln da dugc tién hanh trén 17 tinh nguyén vién
khoe manh. Cac théng 56 duge déng hoc cla digoxin dude danh gia trén 7 tinh
nguyén vién ding Ze 117 va 10 tinh nguyén vién ding gid dugc. Cac tinh nguyen
vien dugc chudn héa néng dé digoxin o trang théi an dinh nam trong khodng 1,0
ng/mg % 20% va s dung Ze 117 hodc gi2 duac trong 14 ngay. Khong cé sy khac
biétdang ke vé AUC cia digoxin & nhdm gid dugc va nhiém ding thudc (p=0,1460)
sau thai gian nghién cu. Ty [& phan tram thay doi gitia ndng dd digoxin day sau 14
ngay diing thugc vdi thai diém ban dau cta nhém ding Ze 117 fuong duong vei
nhém dung gid duoc Test t mét chiéu & mic p= 0,05 chi ra rang, trong pham vi
dugc xac dinh trudc |3 £ 20%, Ze 117 va gid dudc cd mic anh hudng twang diong
trén ndng do digoxin déy. So sénh gitta Ze 117 vé qia dugckhéng cho thay sy khic
bigt dang ké lién quan dén nhing thay dai trong AUC cdia digoxin.
Dirligu tién 1om sang:
Mot 56 Iuong nhé cdc nghién cdu tién 14m sang da duge thure hign vol can kho ¢
thanh John Ze 117.Trong d6, céc nghién ciu v& tdc dung gay dot bién, nhidgm dac
phéi va gay quéi thal khéng cho thay nguy co rili re & ngusi
4,DACTINH DUDC BONG HOC
Theo kién thic khoa hoc hién tai, (énF cac chat chiét trong thanh phan cla cd
thanh John & mét phttc hap, dugc cof [a hoat chat. Cac nghién ciu vé dugc déng
hoc trén nguél chl méif duge thirc hign dai véi mot vai hoat chat trong phiic hop
nay. Hién nay, hypericin, pseudohypericin va hyperforin dugc coi la céc chat c6 tac
dung dudcly.
cac tinh nguyén vién nam sit dung liéu 500 mg cae khé cd thanh John, néng 46
hypericin huyét ludng téi dala 1,3 pg/l, twang ¢ng vai gia tr tmax & 7,0 gids sau khi
dung thudc. Thai gian ban thai cla hypericin & mdc figu ndy [3 24,6 gid. Cho dén
nay, qua trinh phan ba, chuyén héa va thii triy cla cao khé cd thanh John chua dume
Aghién citu day dd, vi cac chat co tacdung duge Iy trong cao kho cd thanh John vin
chua duge xdc dinh chac chan.
5. CHI BINH )
Biéu trf trong cic truding hap: trém wdt, 16l loan 3m Lrang, bon chén, lo 1ing, cang
thang bao gom cac réi loan gidic ngU lien quan (kho ngl, hay tinh gidc),
6.LIEU DUNG, CACH DUNG
Liéuding:
- Nguéi Jén va thanh thigu nén trén 12 tudic 1 vién/ 7 ngdy
- Tré em trén 6 twbi va thanh thisu nign dudi 12 tusk: chl st dung thuéc cho déi
tugng nay khi cé surchi dinh cia bac sy. Ligu ding khuyeén cdo [ mét nia lidu ngudi
fan. Tuy nhién, vién nén bao phim Remetiv® 50 khéng phti hop che viée chia liéu
nay.
Higu qué diéu trj ciia Remotiv® 500 thidng dat duge sau {t nhat 2 tudn, Thai gian
gieu trithang thudng tii 4-6 tudn. Chi diéu trj kéa daj hon khi c6 sy gidm sat cha can
0y te,
-B0i voi bénh nhan suy gan vé suy than: chua cd thit nghiém lam sang len cac dei
tugng bénh nhan nay. Vi vay, chi nén diéu tri bang Remotiv® 500 cha bénh nhan suy
gan va suy than dudi sy gidm sat cha can bd v 6.
Cdch ding: 3
Udng thudc vio budi sing hodc budi téi, Nén usng thude cling vdi nudc trong hoac
sau bifa dn. Nudt vién thude cling voi mat it nude, khang nhai hoac nghién nat vién
7. CHONG CHIBINH
- Ngu@i cé tién st qua man véi mét trong cac thinh phin cda thude.
- Ngudiman cim vdi dnh sdng.
-Tré em dudl 6 tudi.
Remotiy® 500 khong duge dimg déng thasi v céc thuac sau:
- Mot s thudc e ché mién dich (v dy: cyclosporin, tacrelimus hode sirolimus]
-Thudc khéng virus HIV, chéng retravirus nhém Uc ché sao chep nguoc khéng
nucleosid (vi du: nevirapin) va cht dc ché proteinase {vi du: indinavir}
- Mot s6 thudc gay doc té hao (cytostatics- thude tc ché sinh truéng va phan chia té
bao, vi du:imatinik, irinctecan)
-Thude chdng déng mau dusng udng nhém coumarin,
- Digaxin
-Thuéc trénh thai ndi tiét to
-Methadon
- Thuéc chdng tram cam va cac thudc ¢ anh huéng dén serotenin khac.
- Mot 56 loai thudc khdc nhu: thuéc chéng co giat, thuoc ha lipid, theophyllin, cac
horman steroid, midazolam )
8, CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUSC
Bén canh cc thude chdng chi dinh duge mé té 4 trén, Remotivt 500 chi nén duge
s dung véi mat of |oal thudc khac {thuang [ thude ke don) khi dirge dank gid

“Boc ky hudng ddn strdung trudc khi ding”
"DE xa tdm tay tré em”

nguy <o, do teng tac da bict vai mot sé nhém thude.
Tuy nhien, nguy o xuat hién loai wong tac nay |3 thi
do ham luong hyperforin da dugc gidm. Néu bat 2ué
khac, than treng khi bat ddu va két thic dis
Remctiv® 500 néu can trong kKhi disu ti,

Céc hign phdp antoan

Do nguy ca 1 taz nghiém trang véi cac thud
khi phau thuat, nen ngdng s dung thusc Remot

féc hodc trong
en 00 it nhar 5 ngay rude ki
chi bat dau Jai sau khi tham khao § kién bacs,

hau

& nhimg nguai co 1an da b
ignhu bl c ng) hos

vai anh sang mat trol. Neu trizu
Giéu trj vai Remativ® 500, néhan

P

Rét hiém khi va dac bi
nong muan cla da
Rameliv® 500 va tigp

diéu tii. Trong thi giar
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ch& dédavamérriép xic

[ eac zhé phiam chia chist xuat oo thanh Jokhn v
stonin hoac cac thudc anh hudng dén seratonin ¥ t
I {hdi chiing serotonin) ca the
9, SU DUNG THUGC CHOPHU N
Khéng cé dir lidu lam sang ve s dyy
dang vat khéng cho thay b
deén thai ki, su phat trign ¢ 3 L trién & trée sau
sinh. Nguy ca tiém ar cho nqui chida duge biét. Ngudi ta cdng khang hiét lieu cic
thanh phan cla Remotiv' 500 ¢6 truyén vaa siia me hay khéng, Do dé, can thin
trong khisif dung Remotiv® 500 cho phu nif <6 thai va cho con bu.
10. ANH HUGNG CUA THUGC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Nghién cdu trén 19 tinh nguyen vien khde manh khing che thay Remotiv 500 ¢d
anh hudng dén kha nang [3i xe vz van hanh mdy méc. Tuy nhién, nguy co gay inh
huéing dén kha ndng lii xe va van hanh may moc trong khi st dung Remoliv® 500
6 the xay ra do tinh trang beérih Iy ban dau eda bénh nhan lién quan dén chi dinh
cua Remetiv® 500 ciing nh cac tac dyng phy da duss mé L treng mue*Tac dung
khéng mong muén clia thusc”
11. TUONG TAC, TUONG KY CUATHUGC
Juting tde dugc dong hoc:
D& co ditlidu bdo cdo ve trang tac gay cam Uing ciia chiétxudt cé thanh Jahn trén
hé CYPP450 (dac biét la CYPIAA) ciing nhwf cac protein van chuyén iP-glycopratain,
vi du nhit digaxin}, Tuong tac nay cd thé [am gidm néng o trong huver o ]
higu qua digu trj cha mét sd thucc dieu Lrj ket hgp cang nhu dan dén mol =
qua tram treng - dac bigt 3 vl cac thus i hep.
Do do, néng do huyet trong va h A cac thude cé nguy co
tirgng tdc - dac nhiing thude cd clra 6 digu b hep can dudc thes
ché khi bat dau va két thic diéu tr, cang nhu trong cac rrurang hep thay déi ¢
lidu ciia ché pham chira chitxuat co thanh John.
Nauge lai, viec ngung sif dung dgt ngét cdc ché pham chira chidt xuat ¢d thinh
John cd thé dan dén su aia tang néng dd trong huyét tWang cia cic thuéc phai
hop, géy ting déc tinh cla car thube nay.
Trong trudng hep v tinh s dung cac ché pham chia chidt xudt eb tharh lohn
€ling véi cac thude <6 nguy od tudng tac, nguyen tac chung & giam liéu tir 1 cac
ché phém chifa chist xuat co thanh Jo
Cac tuong tac néu trén thidng xay ra, dic bigt vdi cac nhom thudc sau déy:
-Tifong tdc chdng chi dink
+ M3t 58 loai thudc tc ché e thang mien dich (zyclosporin, tacralimus hadc
sirolimus).
Chong ehi dinh cac ché pham chita cd thinh John trén benh nhan €6 hé misn dich
hi e ché do sit dung cyclosporin, tacrolimus hodc sirolimus. Ding dong th
thudc ndy cd the gay sut gidm nhanh chéng va rd rét nong 44 thudc trong
tgng va mat tac dung e ché mién dich vai hau qua nghiém trong (thii loai cay
ghép].
H\’!gl' s6 thugckhang virus e ché men sao chép nguockhdng nucleosid vis e chd
proteinase.
Chéng chi dinh cac ch& pham chifa ¢d thanh John trén bénh nhan dang diéu e vai
cac thudce ve ché men sao chép nquige khdng nuclensid (v du: neviraping v thude
tc ché proteinase (vi \dinavir) Mot nghién ciu rrén cic finh nguyén vign sd
dung ché pham chiia o thanh John chudn héa trong 2 tuén cho thay néng do
indinavir trong huyét tuang gidm dang ké. Nhu vy, chigt xuat <a théanh John o
6 thé gay gidm nong 46 frang huyét tuong va de ché tie dung clia cac ths
ché protease khac (cdc thudc ¢ qua tinh chuyén hoa budc diu phu
CYP3AA). .
+ Mt 58 logl thuoe e ché sinh triong va phéan chia t8 bac (v du niu imatini,
irinotecan)
Imatini Chéng chil dinh diéu tri phéi hep imatinib véi ché pham chifa cd

i€
1h huding

C
yaT

thanh

Jehn. Trong mét nghlen aiu tifong tac thudc trén cac tinh nguyén vidn uéng ca

thanh John trang 2 tudn, cac théng sa digc dng hoc clz imatinib thay dai nhu

sau: AUC giam 329, thoi gian ban thai gidm tl 12,8 gid xudng 5,0 gid, néng do

Cmax giam 18% va do thanh thai tang 434, Nhitng thay d8i nay ca y nghia théng

ké va da dugc xac nhan trong mot 6 nahién clu khac.

Irinotecan; Chéng chi djnh digu tr phaihgp irinotecan vdi ché phim chifa ¢d thinh
b

Johin, Trong mét nghin cifu ngau nhién md, thigt ké hat chéo 6 5 bénh nhén ung

thu dugc digu tri bang irinatecan hodc irinotecan véi ¢é thénh J ng 18 ngay.

Vi diéu tri phéi hop, AUC clia chit chuyén hda irinetecan SN-38 da giam 42% so val

nhom chi sirdung frinatecan.

Tuong tac giita cao kho cd thanh John véi cac thusce e ché sinh trudng va phan chia

té bao chuyen hda qua hé anzym CYP va P-glycopratein khac ciing ¢ the xay ra.

+ Cde thuoe ching dong mdo nhom coumarin (W du: acenscoumarol,

phenprocoumon, warfarin).

Khéng nén st dung céc ché pham chita cd thanh John & nhitng bénh nhan diing

thudc chéng déng duding uéng do e ché tdc dung chdng dang clia cac thudc nay

{nguy cd gay thuyen tac huyétkhdi)

+ Digoxin

Sirdung dang thei cac ché phém chifa cd thanh John véi digoxin dan dén giam

dang k& ndng dd digoxin huyet tudng [khodng 20-25%). Do dé, khiéng nén st dung

déng thai cac ché pham chifa co théanh John véi digoxin,

+ Thudc trdnh thai ndi tigt ta:

Ca thanh John cd thé lam gidm hiéu luc ctia cac bign phép trénh thai ndl tiér t8 (vi

du: ché pham ding dudng udng, tigm, que ciy dudi da, hé tri fieu qua da hodc

dung cy trénh thai va cac dang sif dung trong am dao khac giai phong noi tiét ).

Trén thé giol, da c6 bio céo vE mat s6 frudng hap chay mau tam thai khi phéi hap

o thanh John véi cac vién tranh thai duong uéng [iéu thap (ham luong

ethinylestradiol 30 microgam hoac thap hon). Maf vai trigng hap don 1& rmang thai

ngoai ¥ mudh cling da duge hdo cdo khi sif dung bién phap tranh thai néi tigt té

dong théi vai cd thanh John,

+ Methadon:

Cdc ché pham chifa cd thanh John ¢é the dan dén giam ré rét higu qua va néng dg

methadon trong huyét tifong. Trong 4 tinh nguyen vign dang digu tr duy ti zang

methadon, ty |é trung binh lidu ding/mdng dé huyét twang cla methadon giam

47% khi phéi hap.

+Theopﬁ yilin

Theophyllin duge chuyén hda qua CYP1AZ. Nguy co cdm ing CYP1A2 béi Rermotiv®

500 chua dudc nghién cdu. Cac nghién cuiu v6i cac chiét xudt co thanh John khac

khéng cho thay tac déng déng ké vé matlam sang déi vai qua trinh chuyén héa cia

theaphyllin.

+Thudc chéng ddng kinh

Carbamazepin khong cho thay tuang tac vai chidtuat co thanh John, Khéng b dir

lizu lién quan dén tudng téc cla chiét xuat cb thanh John il céc thude chéng co

qgidt khac. Lién quan dén qua trinh chuyén hda, cic thudc chéng co gidt sau daynén

dugc diing than trong ciing véi Remotiv® 500: phenytoin, mephenytoin, phenabar-

bital, primidon, mesuximid.

+ Cdc thude kide:

Khéng thé loai trlf rang cac ché pham chifa ¢é thanh lohn ciing anh huéng dén

chuyén hoa clia cic thuée khae, vi du nhu'mat sé thudc ha lipid thuéc iic ché men

khir HMG-CoA, nhu simvastatin, khéng bao gom pravastatin], midazolam v

hortnen stereid diing dudng uéng/tiem. Do dd, than trong khi phdi hop <o thanh

John véi thude chia céc hoat chat nay.

Tugng ide duor

- Thitoe chéng trdim cam va ede thude oé dnh hudng dén serotonin khdc (nhiu

busgiron, amitriptilin, rortripitilin, citalopram, escitaloprem, Tuoxetin,

paroxelin, sertralin, cde triptan, nefazodan, dulaxetin, venlataxin,

Ltryptaphan, liti, tramadol, linezolid wi cde thude khde).

Ché pham chifa ¢ thanh John rén dugc st dung mot cach than trong kém theo

giam sat y 18 ¢hat ¢ha khi phéi hap voi cac chat ¢ che hap thu serotenin heac cac

Ioai thude c6 anh fwreng dén serotonin khée, Rat hi€m gap tac dung khong meng

mudn (hoi chimg serotonin} vei cac 16 lsan hé than kinh thuc vat (nhu ra mé héi,

nhip tim nhanh, tiéu chay, sat), tam than (nhy kich déng, mat phuang hudng) va

thay doi van ding (nhu run, rung giat co) khi ket hep < thanh John vdi cac chdt e

ché hap thu serotonin hodc céc chat i ché hip thu serotonin khde.

12.TAC DUNG KHONG MONG MUGN CUA THUGC

Whing tac duna bt loi d2 dugc bis cdo trong cac thir nghidm am sang va duge

xép loal theo tan sudt sau gay: R3cthueng gip (> 1/10); thuang 9ap (== 1/100 dén

< 1/10); it gap (> 1/1,00 em gap (> 1/10,000 dén < 1/1,000)

hiém gip (< 1710005 khang 6 tan suat (khang the udztink tr €T lisw hign co).
T KN

© dau, d6 mo hdi

cu!

ral

Réi laan tam thdn:
&hang pha bién: bén chan

Rdéiloan chung:

Thuting gép: suy nhig
Khang pha bign: mét méi
Hé tigu ho

Thuang gap: (6i loan tié
G loan da va maé d

It gap: phan Ung di
ting nhay cam anh sang

an mat:

Trong tailigu y van, d 2 |

dung cac ché pham chua chiét xudl cé tf

o,

Trong trudng hap xdy ra phan tna khéng mong mudn irén da va mat, phai noing

st dung Remotiv® 500 v théng bao chobac si.

13, QUA LIEU VA CACH XU TRI

Cho dén nay, chi cé mot teudng hdp qué lié

W lan, S0 ding mic lieu Gua cao cd the ¢

meng mudn, Ngedi ra, qua licu co thé gay tang

Trong trudng hap nay, nen tranh dé da va mat tigp »

cacnguon bicxa UV khdc (nhu nha tam nana; treng

14, CACDAU HIEU LUU Y VA KHUYEN CAQ KHI DUNG THUGC

Khong co.

15. QUY CACH DONG GOI

Hap 3 vix 10 vign nén bao phim.

16, DIEU KIEN BAO QUAN:

Bao quén trong hop, dudi 30°C ;

17. HAN DUNG: 24 thang &£ tlf ngay san xuat.

18, TIEU CHUAN CHAT LUONG: Ti2u chuan nha san xuat .

19, TEN, DJA CHI, BIEU TUONG (NEU €6) CUA €O SO SAN XUAT:

‘Max Zeller S6hne AG

Bia chi: Seebiickstrasse 4, 8550 Romanshorn, Switzerland, Thuy 57

zeller &




