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TO HUONG DAN SU DUNG THUOC

Thude bén theo don

CINASAV 10

Rx
THANH PHAN
- Citalopram hydrobromid tuong duong
81 S 10 mg
- TA4 dugc Vira Gl ...ceceeeecceeee e, 1 vién

(Lactose monohydrat, cellulose vi tinh thé 101, tinh
bot bién tinh, natri croscarmellose, povidon K30,
magnesi stearat, silic dioxyd keo, hypromellose 606,
polyethylen glycol 6000, talc, titan dioxyd)

DANG BAO CHE
Vién nén bao phim

DUQC LUC HQC

Co ché tac dong cua citalopram hydrobromid nhu mét
thudc chéng trim cam va dwoc cho 1a c6 lién quan dén
hoat tinh cua serotonin trong hé than kinh trung wong
(CNS: Central Nervous System) khi (rc ché tai hip thu
serotonin (5-HT) cua CNS. Céc thir nghiém in vitro va
in vivo & dong vat cho thy citalopram 1a chét irc ché
chon loc cao sy tai hép thu serotonin (SSRI = Selective
Serotonin Reuptake Inhibitor) va dnh hudng rit nhé dén
s tai hdp thu norepinephrin (NE) va dopamin (DA) ctia
té bao than kinh. Kha ning dung nap trc ché hép thu 5-
HT khong xay ra trong thoi gian dai (14 ngay) khi cho
chudt céng ubng citalopram. Citalopram 13 mot hdn hop
ddng phéan racemic (50/50) va sy trc ché tai hip thu 5-
HT clia citalopram chu yéu 1a do chit ddng phén (S).
Citalopram khéng c6 hoic c6 4i luc rat thép véi cac thu
thé 5-HT,4, 5-HT,,, dopamin D, va D,, va o, o, va B,
histamin H;, gamma aminobutyric acid (GABA),
cholinergic muscarinic va benzodiazepin. Sy d6i khéng
cc thu thé muscarinic, histaminergic va adrenergic
duogc cho 1a cé lién quan téi tdc dung khéc nhau cua
thudc khang cholinergic, thudc an thin va anh hudng
dén tim mach cua céc thudc huéng than khéc.

DUQC PONG HQC

Dugc dong hoc liéu don va da lidu cia citalopram tuyén
tinh va ti 1& thuin trong khoing liéu dung 10-60
mg/ngay. Bién ddi sinh hoc cua citalopram chu yéu xay
ra & gan, thoi gian ban thai trung binh khoang 35 gio.
Véi lidu ding m3i ngay mét l4n, ndng d6 thube trong
huyét twong dat dugc trang thai 4n dinh trong khoang
mdt tudn. O trang thai én dinh, mic d6 tich tu cia
citalopram trong huyét twong, dya trén cdc chu ky ban
r4, du kién s& gdp 2,5 1in so véi ndng do thube trong
huyét trong sau khi nhan mét liéu duy nhét.

Hip thu va phin b6

Sau khi uéng mét lidu duy nhit 40 mg citalopram, ndng
do dinh trong mau dat vao khoang 4 giv. Sinh kha dung
tuyét dbi cta citalopram khodng 80% so véi mot lidu
tiém tinh mach va qué trinh hép thu cta thudc khong bj
anh hudng béi thirc an. Thé tich phan bd cta citalopram

khoang 12 lkg va céc lién két cta citalopram (CT),
demethylcitalopram (DCT) va didemethylcitalopram
(DDCT) véi protein huyét twrong dat khoang 80%.

Chuyén héa va thai trir

Sau li€u tiém tinh mach citalopram, mét lugng nhé cua
thuéc nhu citalopram va demethylcitalopram (DCT)
dugc tim thdy trong nuéc tiéu, twong g chiém khoang
10% va 5%. D thanh thi toan thén cua citalopram dat
330 ml/phut, v6i khodng 20% trong s6 d6 1a do thanh
thai qua thén.

Citalopram dugc chuyén héa thanh citalopram-N-oxid,
DCT, DDCT va mdt din xudt khir amin cua acid
propionic. O ngudi, cdc hop chit chi yéu trong huyét
tuong 14 dang citalopram khéng bién ddi. O trang thai
dn dinh, ndng dd cac chit chuyén hoéa cia citalopram
nhu DCT va DDCT trong huyét twong dat tuong Umg
khoang mdt nira (%2) va mét phdn mudi (1/10) so véi
thuéc gbc. Céc nghién ciru in vitro cho thdy citalopram
manh gép it nhit 8 1dn so v&i c4c chat chuyén héa trong
sy trc ché tai hdp thu serotonin va céc chit chuyén héa
duoc danh gid 1a khong c6 kha ning déng gép dang ké
vao hoat tinh chéng trAim cam cuia citalopram.

Céc nghién ciru in vitro st dung céc microsom gan
ngudi chi ra ring cic isoenzym CYP3A4 va CYP2C19
da tham gia vao cac phan ung khir N-methyl cia
citalopram.

Duwgc djng hoc ciia nhém bénh nhén dic biét

Tudi tic

Duoc dong hoc citalopram trong céc cac ddi tugng tir
60 tudi tro 1én dugc so sanh véi cic dbi tuong tré hon
trong hai nghién ctru trén céc tinh nguyén vién binh
thudng. Trong mot nghién ctru véi lidu duy nhét, AUC
(Area under the curve) va thoi gian ban huy cua
citalopram ting & ngudi 16n tudi twong }’mg b’i‘ing 30%
va 50%, trong khi mt nghién ctru da li€u dd lam ting
twong tmg 23% va 30%. Liéu 20 mg 1a lidu khuyén céo
cho hiu hét cac bénh nhan cao tudi.

Gidi tinh

Trong cac nghién ciru 1dm sang, khong c6 su khéc biét
vé ndng d6 citalopram trong huyét thanh & trang thai én
dinh gifta nam va nit. Khong c6 su khéc biét dugc dong
hoc trong gi¢i tinh ctia cdc chit chuyén héa DCT va
DDCT. Khéng cin diéu chinh lidu trén co s& giéi tinh.

Gidm chirc ning gan

Do thanh thai ctia citalopram dudng ubng da giam 37%
va thoi gian ban thai d ting gdp d6i & nhitng bénh nhan
suy giam chirc nang gan so véi ngudi binh thuomg. Lidu
20 mg 12 lidu khuyén céo cho h4u hét cac bénh nhan suy

gan (xem Liéu lugng va Cach ding).

Gidam chirc ndng thin
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O bénh nhan suy giam chirc ning than tir nhe dén trung
binh, d6 thanh thai citalopram dudng uéng da giam 17%
$0 v6i ngudi binh thudng. Khéng cin didu chinh lidu
ding cho nhitng bénh nhan nay. Khong c6 théng tin vé
dugc dong hoc cua citalopram & nhitng bénh nhén cé
chirc ndng than suy giam nghiém trong (d¢ thanh thai
creatinin < 20 ml/phut).

Twong tic thudc

Trong céc dit ligu vé tc ché enzym in vitro khong thiy
c6 tac dung tc ché cua citalopram trén cdc cytochrom
CYP3A4, CYP2C9, hosic CYP2EI, nhung cho thiy c6
tic ché yéu lén cytochrom CYP1A2, CYP2D6, va
CYP2C19. Citalopram dugc dir kién s& it c6 tac dung tc
ché qua trinh chuyén héa in vivo qua trung gian bdi céc
cytochrom trén. Tuy nhién, cic dit liéu in vivo vin con
han ché.

Vi CYP3A4 va CYP2CI19 la c4c enzym chinh tham gia
vio qua trinh chuyén héa cia citalopram, nén céc chit
{rc ché manh CYP3A4 (vi du ketoconazol, itraconazol,
va khdng sinh macrolid) va cic chit tc ché manh
CYP2C19 (vi du omeprazol) c6 thé 1am giam d6 thanh
thai cua citalopram. Tuy nhién, viéc dung chung
citalopram véi cdc chdt tc ché manh CYP3A4 nhu
ketoconazol lai khong anh hudng déng ké dén duoc
dong hoc cuia citalopram.

Vi citalopram dwgc chuyén hoéa béi nhidu hé enzym,
nén su e ché mot enzym' duy nhét c6 thé khong lam
giam déng ké do thanh thai citalopram. Muc d¢ dat
trang thai én dinh cua citalopram khéng khac biét nhiéu
trong chuyén hoa hep va chuyén héa rong cia CYP2D6
sau khi uéng da lidu citalopram, cho thdy viéc ding
chung citalopram véi mét thube trc ché CYP2D6 duong
nhu khong c6 tic dong déng ké 1én lam sang trong trao
dbi chét.

CHI PINH PIEU TRI

Citalopram hydrobromid dugc chi dinh d& diéu trj trAm
cam.

Hiéu quéa cua citalopram trong diéu tri trdm cdm dugc
chimg minh qua céc thir nghiém c6 kiém soat kéo dai
4-6 tudn & cc bénh nhén ngoai tri cho thdy thudc dap
mg tdt véi céc thé loai cua rdi loan trdm cam ning
DSM-III va DSM-III-R (DSM: Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders).

T4c dung chéng trdm cim cua citalopram & bénh nhén
trAm cam phai nhap vién chua duoc nghién ctru dy du.
Hiéu qua cua citalopram trong viéc duy tri mgt dap ing
chéng trAm cam cho dén 24 tudn sau 6-8 tuin diéu trj
cép tinh dd dugc chimg minh trong hai thir nghiém cé
kiém soét véi gia dugc. Tuy nhién, néu da chon viéc str
dung citalopram lau dai, nén dinh ky dénh gié lai tinh
hitu fch cta thudc déi véi cac bénh nhén.

LIEU LUQNG VA CACH DUNG

Thudc nay chi diing theo sy ké don ciia bdc st

Cdch dung:

Dung dudng ubng. Citalopram nén dugc ding mét 1in
mdi ngay, vao budi sang hoic budi tdi, c6 hosic khong
cd thirc n.

Liéu luong:

Ngudi 16n:

Liéu diéu trj khéi du

Liéu khéi dAu citalopram chi nén dung 1a 20 mg mdi
ngdy, thong thudng c6 thé ting t6i muc lidu 40
mg/ngay.

Viéc ting liéu thuong dp dung 12 mot tudn khong dugce
tdng qué 20 mg. Mic dit véi mét sé bénh nhan c6 thé
cin dén lidu 60 mg/ngay, nhung mt nghién ctru vé dap
tng liéu d6i voi hiéu qua da khong chimg minh dugc
khi dung 60 mg/ngay c6 lgi hon so véi lidu 40 mg/ngay;
do d6 liéu trén 40 mg thudng khong duoc khuyén khich.

Diéu tri cho nhém bénh nhin djc biét

Liéu 20 mg/ngay 1a lidu khuyén cdo cho hiu hét cac
bénh nhan 16n tudi va bénh nhén suy gan.

Liéu chudn 1én dén 40 mg/ngay chi dung cho bénh nhan
khéng dép (g véi thube. ‘
Khong can didu chinh lidu cho bénh nhén suy than tir
nhe hogc trung binh. Citalopram nén dugc str dung than
trong ¢ nhitng bénh nhén suy than n3ng.

Theo khuyén cdo ciia co quan FDA My:

- Citalopram khong nén dung lidu cao hon 20 mg/ngay
& nguoi trén 60 tudi vi ly do gdy gia ting nguy co kéo
dai khoang QT trén dién tdm dd. Canh bao dic biét: Chi
nén dung liéu thip 20 mg cho bénh nhén trén 60 tudi.

- Khéng nén sir dung citalopram & bat ctr lidu nao cho
mot sb truong hop trdm cam vi nguy co kéo dai khoang
QT trén dién tim d6 va canh bdo ndy c6 thé con quan
trong hon d6i v6i bénh nhén 16n tudi b trim cam.

- Citalopram khéng dugc khuyén dung liéu trén 40
mg/ngay vi ly do kéo dai khoang QT va khong mang lai
loi ich gi thém (vi khéng ting thém higu qua chéng trim
cam). '

- Khong dung cho bénh nhan c6 hdi chimg kéo dai QT
b&m sinh, bénh nhan bi nhip tim chim, nc“mg do kali va
magnesi trong méau thip, bénh nhan méi bi nhdi mau co
tim cAp va bénh nhan bj suy tim mét ba.

- Citalopram ciing khong dung cho bénh nhén dang
dung ddng thdi mot loai thudc khac c6 kha ning gay
kéo dai khoang QT.

- Lidu téi da citalopram 20 mg/ngdy dung cho bénh
nhéin suy gan, bénh nhén trén 60 tudi, bénh nhén cé it
lugng enzym cytochrom chuyén héa CYP2C19 hoic
céc enzym trc ché CYP2C19 khéc, hodc bénh nhan dang
dung cimetidin. Ly do: V1 ddy la cac yéu t6 din dén gia
tang ndng do citalopram trong mau s& din dén gia ting
khoang QT va gdy xon dinh.

Diéu tri cho phu ni¥ mang thai 3 thang cudi thai ky
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Tré so sinh tiép xtic véi citalopram va c4c thudc trc ché
tai hdp thu serotonin c6 chon loc (SSRI: Selective
Serotonin Reuptake Inhibitor) hoic trc ché tai hip thu
serotonin -  norepinephrin  (SNRI:  Serotonin
Norepinephrine Reuptake Inhibitor) khic vao 3 thang
cudi, da biéu hién nhimg bién ching cAn phai nim vién
kéo dai, hd trg hd hdp va nudi an bing dng. Khi didu trj
cho phy nit mang thai véi citalopram trong 3 thang cudi,
nén xem xét cin than cac rui ro tiém 4n va lgi ich cua
viéc diéu trj. C6 thé xem xét viéc giam din citalopram
trong 3 thang cudi thai ky.

Pidu trj duy tri

Piéu trj duy tri thudng chi phdt hop khi c6 cac dot cip
clia bénh trAm cam cin diéu tri vai thang hoc 1au hon.
Hiéu quéa chdng trm cam cua citalopram dugc duy tri
trong khoang thdi gian 1én dén 24 tudn sau 6 hoic 8
tudn dAu didu trj (tdng cong 32 tudn).

Tré em
An toan va hiéu qua & tré em chua dugc thiét 1ap.

CHONG CHi PINH

- Bénh nhin qué mén véi citalopram hoic véi bét ctr
thanh phin nao khac ciia thubc.

- Sir dung déng thoi cho bénh nhan dung thudc trc ché
monoamin oxidase (MAO).

- Dung liéu citalopram cao hon 20 mg/ngdy & ngudi
trén 60 tudi vi ly do gdy gia ting nguy co kéo dai
khoang QT trén dién tim dd.

- Diing citalopram & bét cr lidu nao cho mét s truong
hop trdm cam vi nguy co kéo dai khoang QT trén dign
tam dd, nhAt 12 v6i bénh nhén 16n tudi bj trdm cam hoiic
bénh nhan c6 hdi chimg kéo dai QT b4m sinh, bénh
nhan bj nhip tim chim, ndng d¢ kali va magnesi trong
méu thép, bénh nhin méi bj nhdi mau co tim cdp va
bénh nhan bj suy tim mét bu.

- Bénh nhan dang ding ddng thoi mt loai thube khac
¢6 kha ning gy kéo dai khoang QT.

- Diing ddng thdi véi cimetidin, ruou.

CANH BAO VA THAN TRQNG KHI SU DUNG
Canh béo

Kha ning twong téc v6i cdc chit &re ché monoamin
oxidase

D3 ¢b cac bao cdo vé tac dung phu nghiém trong, doi
khi gay tir vong xay ra & nhitg bénh nhan dung thudc
{rc ché tai hdp thu serotonin (SSRI) dleu tri két hop véi
mot chét tc ché MAO, trong d6 bao gbm céc phéan ing
ting than nhiét, cimg do, gidt rung co, bét 6n dinh hé
than kinh tur chu véi nhitng bién dong nhanh c6 thé c6
vé thé chét va nhimg thay ddi trang thai tdm thin bao
gdm kich dong cyc doan tién trién dén mé sang va hon
meé.

Nhirng phan tng ndy ciing di dugc béo céo & nhti'ng
bénh nhén ngung didu tri SSRI va bét dau sir dung thube

trc ché MAO. Mot sé truong hop da cho thdy céc tac
dong tuong tw nhu héi chimg 4c tinh do thuéc an thin
(NMS: Neuroleptic Malignant Syndrome).

Hon nita, dit liéu han ché trong nghién ciru trén déng
vét vé viéc sir dung két hop céc thubc SSRI va thubc e
ché MAO goi y ring céc loai thubc ndy phdi hop c6 thé
lam ting huyét 4p va kich thich hanh vi. Do d6 c6
khuyén céo 1a citalopram khong nén sir dung két hop
v6i mét thudc trc ché MAO hoic trong vong 14 ngay ké
tir khi ngimg diéu trj mét thudc irc ché MAO. Tuong tu
nhu vy, cén it nhit 14 ngay sau khi ngimg citalopram
méi dugc phép sir dung thudc e ché MAO.

Tinh trang 14m sang x4u di va nguy co ty tir

Bénh nhan bj rdi loan trAm cam niing, ca ngudi 16n va
tré em, bénh canh trdm cam c6 thé x4u di vi/hodc xuit
hién y dinh va hanh vi ty sat, di cé hoc khong dung
thuéc chdng trdm cam va nguy co nay c6 thé kéo dai
cho dén khi bénh thuyén giam dang ké, nguyén nhan
chua dugc x4c dinh. Tuy nhién, bénh nhan dugc diéu tri
bing thubc chéng trim cam nén dugc theo ddi chit ché
bidu hién bénh dang x4u di, y dinh va hanh vi tir sét, dic
biét 1a vao lic khoi ddu qué trinh didu trj bing thudc
hoc tai thoi diém thay ddi (tang hoic giim) liéu.

Vi kha ning gdy bénh cing lic giira céc chimg réi loan
trAm cam nang va rbi loan tAm thin hoc réi loan khong
do tdm thin, cAn th4n trong quan sét trudc khi diéu tri
cho bénh nhan.

Céc triéu chirng nhu lo 4u, kich dong, con hoang loan,
mit ngu, khé chju, d& thu dich (gdy hin) béc ddng,
ngdi/ndm khong yén (tim thdn bit an), hung cam nhe va
con hung cam, d3 dugc bdo cédo & ngudi 16n va tré em
duoc didu trj bing thubc chéng trdm cam cho chimg rdi
loan trdim cam ning ciing nhu di véi c4c chi dinh khéc,
k& ca rdi loan tAm thin va rdi loan khong do tim than.
Cin xem xét d& thay dbi phac @6 diéu tri, trong d6 c6
thé ngimg thuc, & nhimg bénh nhan c6 biéu hién bénh
x4u di, néu quyét dinh ngimg diéu tri, viéc ding thuéc
nén giam din, vi ngung dot ngdt c6 thé c6 lién quan t6i
mot vai triéu chimg cai thubc.

Thén trong

Ngung diéu trj véi citalopram

P3 c6 bdo cdo vé& cic tic dung phu xdy ra sau khi
citalopram, d3c biét 1a khi ngung dot ngdt, bao gdm
nhimg biéu hién sau ddy: tdm trang bét an, d& cau git, lo
au, chong mit, réi loan cam gidc (vi dy di cam nhu c6
cam gidc dién gidt), lo ling, hoang mang, dau du, hon
mé, ri loan cam xiic, mit ngl va hung cam nhe. Bénh
nhén cin dugc theo ddi cac triéu chimg khi ngung diéu
trj véi cxtalopram Nén giém lidu din s& tét hon 1a
ngung thuéc ddt ngot. Néu xay ra triéu chung khong
dung nap sau khi giam lidu ho#ic sau khi ngung diéu tri,
nén xem xét sir dung lai liéu da dugc chi dinh truée do,
rdi tiép tuc gidm liéu nhung véi tbc @6 chdm hon.
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Chiy m4u bét thudng

Trong céc béo céo duge cong bd da ghi nhan c6 sy xuit
hién xuit huyét & nhing bénh nhan dugc didu tri véi
thudc huéng thin trc ché tai hép thu serotonin.

Céc nghién citru dich t& hoc tiép theo dd xdc minh duoc
mbi quan hé gitta viéc sir dung céc loai thuéc huéng
thin wc ché tai hép thu serotonin va sy xuit hién cua
Xuét huyét tiéu héa trén. Bénh nhan cin dugc canh bao
vé nguy co chiy mau khi sir dung két hop citalopram
ddng thoi véi thube khang viém khong steroid (NSAID:
non-steroidal anti-inflammatory drug), aspirin ho3c c4c
thubc khéc c6 tac dong dén dong méu.

Ha natri mau

M6t sb trudng hop ha natri méu va chimg ting tiét
hormon chéng bai niéu khéng phi hop (SIADH:
Syndrome of inappropriate antidiuretic hormone) da
dugc bdo cdo khi didu tri két hop véi citalopram. Tét ca
c4c bénh nhan c6 nhimng biéu hién nay cin phai ngung
citalopram va/hogc cAn sy can thiép cua y té.

Kich hoat con hung cim

Trong céc thir nghiém cua citalopram, mét s6 bénh nhan
trong d6 bao gdm nhimg bénh nhan c6 rdi loan ludng
cuc d3 dugc bdo cdo 13 cd tinh trang kich hoat con hung
cam nhe v6i ty 18 0,2% trong s 1063 bénh nhan dugc
diéu tri bing citalopram va khong ai trong s& bénh nhén
dugc nhan giad duge bi triu chirmg nay. Kich hoat con
hung cam ciing dugc bio cdo 1a chiém mot ty 18 nhd &
c4c bénh nhan bj réi loan trAm cam dugc diéu tri bing
thubc chéng trAm cam khac trén thj truomg. Tuong tu
nhr véi tht ca cac thubc chéng trdm cim, citalopram
nén dugc st dung thén trong cho nhitng bénh nhén cé
tién sir hung cam (dién/cudng).

Con djng kinh

Mic di tic dung chéng co giat cla citalopram da dugc
quan sét thy trong c4c nghién ciru trén dong vat, nhung
citalopram van chua dugc danh gi4 & bénh nhén c6 rbi
loan co gidt. Trong cdc thir nghiém ldm sang cua
citalopram, co giit dd xay ra & 0,3% s6 bénh nhan dugc
didu tri bing citalopram va 0,5% s bénh nhén dugc
nhén gia duge. Giéng nhu cac thudc chéng trdm cam
khic, citalopram phai sir dung thén trong cho nhiing
bénh nhan c6 tién sir rdi loan co giét.

Sir dung & bénh nhan mic bénh ddng thoi

Kinh nghiém 14m sang cua citalopram con giéi han &
nhitng bénh nhan méc kém mot s bénh toan than déng
thoi. Khuyén céo than trong sir dung citalopram cho
bénh nhan c6 bénh hoic ¢6 didu kién lam thay ddi co
ché trao d3i chét hoic c6 phan img trén huyét dong.
Citalopram chua dwugc danh giad & nhitng bénh nhén c6
tidn st nhdi mau co tim gin ddy hoic bénh tim khdng
4n dinh.

Véi cac dbi twong bi suy gan, d¢ thanh thai citalopram
gidm va ndng do trong huyét tuong tang lén. Viée sir

dung citalopram & bénh nhan suy gan cin duoc thin
trong va khuyén céo dung lidu t6i da thp nhét.

TUONG TAC THUOC

Thudc tic d9ng 1én h§ thin kinh trung wong

Do citalopram c6 tic dong 1én hé than kinh trung wong
nén cén than trong khi ké don diéu trj két hop véi cac
thuée khéc ciing c6 tic dong truc tidp 1én hé thdn kinh
trung wong.

Rugu . ’

Mic du citalopram khong lam ting nhén thirc va tic
ddng cua ruou trong mét thir nghiém 14m sang, twong tur
nhu cédc thudc huéng thin khac, viée sir dung ruou ciia
bénh nhén trdm cam dang nhan citalopram khéng dugc
khuyén céo.

Thubc &ec ché monoamin oxidase
Xem muc Cénh bdo va thén trong khi sir dung.

Thudc dnh hwéng dén hién twgng ddng miu (c4c
NSAID, aspirin, warfarin, ...)

Serotonin dugc phéng thich tir tiu cdu c6 vai trd quan
trong trong viéc cAm méu. Céc nghién ctru dich t& hoc
da chimg minh méi lién quan gitra viéc sir dung thubc
huéng thin wc ché tai hép thu serotonin va sy xuét hién
ctia xudt huyét dudng tiéu héa trén da chi ra ring viéc
sir dung ddng thoi véi mot NSAID hoc aspirin 4n chira
nguy co chiay méu. Do d6, bénh nhan nén dwgc canh
bao vé vide sir dung cac loai thubc d6 ddng thoi véi
citalopram.

Cimetidin

Céc dbi twong nhén citalopram (liéu 40 mg/ngay trong
21 ngay) dugc ding két hop vai cimetidin (lidu 400 mg/
ngdy trong 8 ngay) dd lam ting 43% AUC va 39% Cpax
ctia citalopram.

Digoxin

Céc dbi twong nhén citalopram (liéu 40 mg/ngay trong
21 ngay) dugc ding két hop v6i digoxin (lidu duy nhat
1 mg) khong thdy c6 anh huéng déng ké dén dugc dong
hoc cua ca citalopram hodc digoxin.

Lithi

Ding ddng thdi citalopram (40 mg/ngy trong 10 ngay)
v6i lithi (30 mmol/ngdy trong 5 ngay) khong thdy c6
anh huong déng ké& dén dugc ddng hoc cia citalopram
hoc lithi. Tuy nhién, ndng d¢ lithi trong huyét twong
nén dugc theo ddi d& didu chinh phit hop. Vi lithi ¢6 thé
lam ting tdc dung serotonin cua citalopram, nén cin
than trong khi ding chung citalopram va lithi.

Theophylin

Dung két hop citalopram (40 mg/ngdy trong vong 21
ngdy) v6i theophylin (lidu duy nhét 300 mg) Ia chét nén
ctia enzym CYP1A2 di khong lam anh hudng dén dugc
dong hoc cua theophylin.
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Tac dong cuia theophylin trén dugc dong hoc cua
citalopram khéng dugc danh gia.

Sumatriptan

i c6 béo cdo hiém gip mé ta bénh nhan bj suy nhuoc,
ting phan xa va khong hiéu qua khi sir dung phéi hop
SSRI v6i sumatriptan. Néu didu tri déng thoi
sumatriptan v6i mot SSRI (vi du fluoxetin, fluvoxamin,
paroxetin, sertralin, citalopram) cin phai bao dam vé
mit 14m sang, gidm sét thich hop cho bénh nhan.

Warfarin

St dung citalopram (liéu 40 mg/ngay trong 21 ngay)
khong anh huéng dén dugc dong hoc ciia warfarin. Thoi
gian prothrombin da ting 5%, y nghia lam sang nay
khéng duoc biét dén.

Carbamazepin

Dung két hop citalopram (40 mg/ngay trong 14 ngay)
véi carbamazepin (liéu 400 mg/ngay trong 35 ngay)
khong thdy anh huéng ding ké dwgc dong hoc cia
carbamazepin, 14 mot chit nén cia enzym CYP3A4.
Mic di ndng dd Cpiy trong huyét twong ciia citalopram
khong bj anh huéng, nhung do tinh kich thich enzym
cua carbamazepin, nén xem xét kha niing carbamazepin
c6 thé 1am ting thanh thai citalopram néu hai loai thuéc
dugc ding chung.

Triazolam

Dung két hop citalopram (liéu 40 mg/ngdy trong 28
ngdy) véi triazolam 12 chét nén ciia CYP3A4 (lidu duy
nhét 0,25 mg) khong thdy c6 anh hudng dang ké dén
dugc dong hoc cua ca citalopram hoZc triazolam.

Ketoconazol

Dung két hop citalopram (40 mg) v6i ketoconazol (200
mg) dd lam giam 21% va 10% gid tri Cpex va AUC clia
ketoconazol tuong {mg, khong thdy c6 anh huong dang
ké& dén duoc dong hoc cua citalopram.

Thube trc ché enzym CYP3A4 va 2C19

Trong nghién ciru in vitro cho thdy CYP3A4 va 2C19 1a
enzym chinh tham gia vdo qu4 trinh chuyén héa cia
citalopram. Tuy nhién, viéc dung chung citalopram (40
mg) v6i ketoconazol (200 mg), mdt chit rc ché manh
CYP3A4, khong thdy cé anh hudng déang ké dén duoc
dong hoc cta citalopram. Vi citalopram dugc chuyén
héa béi nhidu hé enzym, nén viéc trc ché mot enzym
duy nhét c6 thé khong 1am giam dang ké do thanh thai
cua citalopram.

Metoprolol

Ding citalopram (liéu 40 mg/ngay trong 22 ngdy) da
din dén sy gia tang gép hai 1dn & ndng d6 huyét tuong
cia cic thubc chen beta nhu metoprolol. Mirc
metoprolol trong huyét trong ting c6 lién quan t6i gizm
tinh chon loc trén tim (cardioselectivity). Ding ddng
thoi citalopram v6&i metoprolol c¢6 tdc dong khdng dang
k& v& mit 14m sang trén huyét 4p hay nhip tim.

Imipramin va thudc chong trim cim ba vbng khac
(TCAs: Tricyclic Antidepressants)

Trong nghién ciru in vitro cho thdy citalopram 13 chét trc
ché twong dbi yéu cia CYP2D6. Dung déng thoi
citalopram (40 mg/ngay trong 10 ngay) v6i imipramin
(lifu duy nhét 100 mg), mét chit nén cho CYP2Ds,
khéng thdy c6 anh hudéng dang ké dén ndng % huyet
tuong cua 1m1pram1n hogc citalopram. Tuy nhién, ndng
d6 cua cic chit chuyen héa desipramin imipramin da
ting khoang 50%. Y nghia 14m sang cia sy thay dbi
desipramin 12 khong r8. Tuy nhién, cin than trong khi
chi dinh dung chung TCAs véi citalopram.

TRUGNG HQP CO THAI VA CHO CON BU
Truong hop c6 thai
Trong céc nghién ctru trén déng vit, citalopram da duoc
chimg minh 14 c6 tac dung bét loi trén sy phat trién cua
phdi/bao thai va sau sinh, bao gdm ca cac hi¢u tmg gay
qudi thai, khi ding véi lidu cao hon liu didu trj cia
nguoi.
Chua c6 nghién ctu ddy dii va c6 kiém soat & phu nit ¢6
thai; do d6, chi nén sir dung citalopram trong qu4 trinh
mang thai khi lgi ich cao hon hin nguy co tidm 4n déi
véi thai nhi.
Truong hop cho con b
Nhu d4 xay ra véi nhiéu loai thubc khac, citalopram cé
bai tiét qua sita me. Quyét dinh c6 nén tidp tuc didu tr
hay khéng hodc ngung cho con bu tiy thudc vao nguy
co d6i véi & tré so sinh hoc céc lgi ich trong viéc didu
tri citalopram cho me.

TAC PONG CUA THUOC KHI LAI XE VA VAN
HANH MAY MOC ;

Do bit ky loai thudc huéng than nao ciing c6 thé 1am
giam sy phdn doédn, kha ning tu duy, kha ning hoat
ddng, nén bénh nhan phai dugc canh béo 12 khong nén
vn hanh may méc nguy hiém, bao gdm 6 t6, cho dén
khi dugc xac dinh 13 li¢u phép citalopram khong con
anh huéng dén kha ning ciia minh dé tham gia vao céc
hoat dong nhu viy.

Théng bdo cho Bdc st nhitng tdc dung khong mong
mudn gdp phai khi sir dung thudc

TAC DUNG KHONG MONG MUON (ADR)

Tdc dung phu phu thuge vao liéu leong

Mbi quan hé tiém 4n gita c4c liéu udng citalopram véi
ty 18 méc cac tac dung phu da dugc kiém tra trong mot
nghién ctru & nhimg bénh nhan bj trdm cim nhén gia
dugc hogc nhén citalopram & lidu 10, 20, 40, vi 60 mg.
Thir nghiém cho thdy cé dép tmg tich cuc véi lidu (p
<0,05) véi cac tic dung phu sau day: mét moi, bit luc,
mét ngu, tang 6 md héi, budn ngu va ngép.

Thay déi thé trong
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Bénh nhén dugc diéu trj bing citalopram trong céc thir
nghiém c6 bj gidm trong lwgng khoang 0,5 kg so véi
bénh nhén ding gia dugc c6 trong lugng khong bj thay
abi.
Phdn logi tdc dung bat lgi
Phé bién > 10%
Thuong gip: 1% dén < 10%
it gip: 0,1% dén < 1%
Hiém giip: 0,01% dén < 0,1%
Rét hiém gip: <0,01%
Khéng rd (tAn sudt khong x4c dinh dugc).

Tim mach
Thuong gdp: Nhip tim nhanh, tut huyét 4p thé dimg, ha
huyét 4p.
It gdp: Tang huyét 4p, nhip tim chim, phu (chi), dau
thit nguc, ngoai tdm thu, suy tim, d6 bimg mit, nhdi
méu co tim, tai bién mach méu n3o, thiéu mau cyc bd co
tim.
Hiém gdp: Con thiéu méu thoang qua, viém tinh mach,
rung nhf, nging tim, block nhénh.

R&i loan hé than kinh trung wong va ngoai vi
Thuong gdp: Di cam, dau nira d4u.
It gdp: Tang/hiéu dong, chéng mat, ting truong luc, rbi
loan ngoai thap, chudt riit chan, co thit co bép tu phat,
tang dong, dau thin kinh, loan trwong luc, ddng di bit
thudng, gidm cam gidc, mit didu hoa.
Hiém gdp: Bét thuomg phdi hop, ting cam gidc, sa/sup
mi mét, simg sd.

R&i loan nbi tiét
Hiém gap: Suy gip, buéu cd, to vii dan ong.

Réi loan tiéu héa
Thuong gdp: Tang tiét nuéc bot, diy hoi.
It gdp: Viém da day, viém da day rudt, viém miéng, ¢
hoi, trf, khé nudt, nghién ring, viém nudu, viém thyc
quén.
Hiém gdp: Viém dai trang, loét da day, viém tui mat, soi
mat, viém loét da day t4 trang, trao nguoc da day thuc
quén, viém ludi, vang da, viém tii thira, xuét huyét tryc
trang, nic cut.

Réi loan chung
It gdp: Nong bimg mit, rét run, khong dung nap ruou,
ngét, céc triéu chimg giéng cum.
Hiém gdp: Viém mili do dj img.

Réi loan méu va bach huyét
It gdp: Ban xut huyét, thiéu mau, chdy méu cam, ting
bach ciu, giam bach cAu, hach to.
Hiém gdp: Thuyén tic phdi, giam bach ciu hat, ting
lympho bao, giam bach cdu lympho, thiéu mau tén séc
(hypochromic), réi loan déng mau, chay mau nuéu.

Réi loan chuyén héa va dinh dudng
Thuong gdp: Giam can, tdng can.

It gap: Ting enzym gan, khat nuéc, khd mét, ting
phosphatase kiém, dung nap glucose bét thudng.
Hiém géip: Nhiém bilirubin méu, ha kali mau, béo phi,
ha dudng huyét, viém gan, mit nuéc.

Réi loan hé co xuong
It gap: Viém khop, yéu co, dau xuong.
Hiém gdp: Viém bao hoat dich, bénh loang xuong.

R&i loan tAm thin
Thuong gdp: Suy giam tdp trung, méit tri nh¢, thd o,
trdm cam, tang thém #n, suy nhuoc trdm trong hon, cé
géng tur tir, nhim 1An.
It gap: Tang ham muén tinh duc, thai d§ hung hing, 4c
méng, phy thudc thudc, mit nhan céch, 4o giic, hung
phén, trdm cim tam thin, 40 twéng, hoang tudng, rdi
loan cam xtc, hoang loan, réi loan tAm thén.
Hiém gdp: Tinh trang lo mo, u uft.

Réi loan sinh san nir
Thuong gdp: V6 kinh.
It gdp: Pa tiét sira, dau v, vii to, xuit huyét am dao.

Réi loan hé hd hép
Thuong gdp: Ho.
It gap: Viém phé quan, khé thd, viém phéi.
Hiém gdp: Bénh hen suy&n, viém thanh quan, co thit
phé quan, viém phdi, dom tang. .

Réi loan da va phin phu
Thuong gdp: Phét ban, ngira.
It gdp: Phan tmg v6i 4nh sang, nbi mé day, mun trimg
cé da ddi mau, chim, rung téc, viém da, khd da, bénh
vay nén.
Hiém gdp: Ram 16ng, giam tiét md héi, ndi hic tb, viem
gidc mac, viém mo té bao, ngira hdu mon.

Giéc quan dic biét
Thuong gép: Thich nghi bét thudng, khiru gidc 1&ch lac.
It gap: U tai, viém két mac, dau mit.
Hiém gdp: Gitn déng tir, s¢ 4nh séng, nhin d8i, chay
nuéc mét bit thudmg, duc thuy tinh thé, mét vi giac.

R&i loan hé tiét nidu
Thu'ang gdp: Tiéu nhiéu.
It gap Ting tin sb di tleu tiéu khéng ty chy, b1 tidu,
tiéu kho.
Hiém gdp: Phi, tiéu ra mau, thiéu niéu, viém bé thén,
s0i thin, dau thén.

Huéng dén cdch xir tri ADR

Néu xay ra c4c tic dung phy nghiém trong, can tam thoi
ngung thudc va thdng béo ngay cho béc st didu tri.

Lam dung va phuy thudc thudc

Céc nghién ciru trén ddng v4t cho thdy viéc lam dung
citalopram 1a thdp. Citalopram chua dugc nghién ciru
mot cach c6 hé théng trén co thé ngudi vé kha ning gay
lam dung, dung nap, ho3c nghi¢n. Kinh nghiém ldm
sang khi sir dung citalopram cho thdy thudc khong gay
1¢ thudc. Tuy nhién, nhitng quan sat nay khong c6 hé
théng va khong thé dy doan dugc; do d6, cac béc s didu
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tri nén dénh gi4 cén than bénh nhan diéu trj citalopram
vé viéc lam dung thubc va theo d3i chit ch& c4c bénh
nhan nay.

QUA LIEU VA XU TRi

Tri¢u chirng

Mic du khong c6 bio cdo vé qué lidu gay tir vong do
citalopram trong c4c thir nghiém 14m sang lién quan dén
ding liéu 1én dén 2000 mg, c4c bao c4o lién quan dén
qué lidu citalopram da gdy chi y bao gdm 12 trudng
hop tir vong: 10 ca diéu trj két hop véi cac thudc khac
va/hodic rugu va 2 ca dung mdt minh citalopram (3920
mg va 2800 mg), ciing nhu qua lidu khéng giy tir vong
1én dén 6000 mg.

Céc tridu chimg thudng di kém qua lidu citalopram,
ding mét minh hozc két hop véi cac loai thubc va/hoic
ruou khéc, bao gc“)m chéng mat, va md héi, budn nén,
noén mira, run, budn ngd va nhip tim nhanh. Trong
truomg hop hiém hon, céc triéu chimg quan sat bao gbm
mét tri nhé, lu 13n, hon mé, co giét, tho gip (ting thong
khi phdi), tim t4i, tiéu co van va nhimg thay déi ECG
(bao gbdm kéo dai khoing QT, nhip nit, loan nhip tdm
that va c6 thé c6 xoén dinh).

Xir tri qud liéu

Thiét 14p va duy tri duong hd hdp dam bao thong thoang
va cp oxy ddy di. Nén xem xét viéc lam sach da day
bing céach thut rira va sir dung than hoat tinh. D& nghi
giam sat cAn than vé tim mach va theo ddi cac déu hiéu
sinh tdn, ciing v&i viéc chdm séc triéu ching va hd trg
chung. Do thé tich phan bd cua citalopram 16n, ding loi

TUQ.CYC TRUY

P.TRUC’SNG;HS»}\G
Gé Mintv Nz g

tifu cudng bic, loc mau, loc miu hép phy
(hemoperfusion) va thay méu khong c6 kha ning mang
lai l¢i ich.

Khéng c6 thude giai ddc dac hiéu cho citalopram.

Trong viéc xir tri qu4 lidu, thudng nén xem xét kha ning
tham gia ctia nhiéu loai thuéc khéc, néu c6.

PONG GOI:
Hop 3 vi x 10 vién

BAO QUAN: ;
Noi khd, nhiét d6 khong qua 30°C. Tranh 4nh séng

TIEU CHUAN AP DUNG:
Tiéu chuén USP 39.

HAN DUNG:
36 thang ké tir ngay san xut.
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aliphar,
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TRACH NHIEM TRON VEN

Péxa tém tay cia tré em.
Doc kj huwdng dan sir dung triede khi ding.
Néu cén thém thong tin, xin héi y kién Bdc s.

San xuit tai:

CONG TY CO PHAN DUGC PHAM SAVI
(SawipharmJ.S.C)

L6 Z.01-02-03a khu Cong nghiép trong khu Ché xuét
Tén Thuén, phuong Tan Thuén Pong, quén 7, thanh
phd H Chi Minh

Dién thoai: (84.8) 37700142-143-144

Fax: (84.8) 37700145

Tp. HCM, ngay /# thang /2 ndm 201
KT. TONG GIAM POC




