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1. THANH PHAN CONG THU'C THUOC
M3i vién nén bao phim chira:
Thanh phdn hoat chdt:
Dapagliflozin (dwdi d(:ng dapagliflozin propanediol monohydrat)..................... 10 mg
Thanh phdn td dieoc: Lactose monohydrat, Microcrystallin cellulose 102, Crospovidon, Colloidal
anhydrous silica, Magnesi stearate, Hydroxypropyl methylcellulose 6¢p, PEG 6000, Talc, Titanium
dioxide
2. DANG BAO CHE
Dang bdo ché: Vién nén bao phim.
MG ra: Vién nén bao phim hinh tron, mau trz"mg, hai mt tron, hoi khum, canh va thanh vién lanh ldn.
3. CHI DINH

nh dii thio dwing tuyp 2
APDAPA 10 duge chi dinh & ngudi 16m va tré em tir 10 tudi trd 1én dé didu tr bénh dai thio dudng
tuyp 2 khi ché dd an udng va luyén tap khong kiém soét tot dudmg huyét cho nhimg bénh nhén:
- dudi dang don trj liéu khi bénh nhén khdng thich hop sir dung metformin do khong dung nap.
- phéi hop véi cac san pham thudc diéu tri bénh tiéu dudmg tuyp 2 khéc.
Suy tim
APDAPA 10 duge chi dinh & ngudi 16n dé diéu trj suy tim man tinh ¢6 trigu chimg.
nh thin man tinh

APDAPA 10 duge chidinh & ngudi 16n dé diéu trj bénh thin man tinh.
4. LIEU DUNG, CACH DUNG
Liéu ding
Bénh ddi thdo duimg tup 2
Liéu khuyén céo 14 10 mg dapaglifiozin (1 vién APDAPA 10) x | lin/ngay.
Khi dapagliflozin duge sir dung két hop véi insulin hogic chét kich thich tiét insulin, ching han nhu
sulphonylurea, c6 thé xem xét gidm lidu insulin hodie chét kich thich tiét insulin dé giam nguy co ha
duimg huyét (xem phin TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC va TAC DUNG KHONG
MONG MUON CUA THUOC)
Liéu khuyén cdo 1a 10 mg dapaglifiozin (1 vién APDAPA 10) x 1 lin/ngdy.
Bénh than man tinh
Liéu khuyén céo 14 10 mg dapaglifiozin (1 vién APDAPA 10) mot lin mdi ngdy.
Cde déi egmg dgic biét:
+ Suy thin:
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Khong cin diéu chinh lidu dya trén chire nang thin.

Khong nén diéu trj bing dapaglifozin & nhing bénh nhéin ¢6 mirc lpe cAu thiin wéc tinh (¢GFR) <15
mL / phit / 1,73m?,

O bénh nhén d4i thio dwdmg tuyp 2, hi¢u qua ha glucose ciia dapagliflozin bj giam khi eGFR <45 mL
/ phit / 1,73m?, va c6 \hé khdng ¢6 & bénh nhin suy thin ndng. Do d6, néu eGFR gidm xudng dudi
45 mL/ phit/ 1,73m? nén xem xét diéu tri b sung ha dudmg huyét & bénh nhén d4i théo duéng tugp
2

+ Suy pan:

Khéng cin didu chinh lidu cho bénh nhin suy gan nhe hogc trung binh. & bénh nhéin suy gan ning,
khuyén céio ding lidu khi dAu 5 mg. Néu dung nap tét, ¢6 thé tang lidu 1én 10 mg (1 vién APDAPA
10).

Véi liéu khéi diu § mg sir dung dang bao ché phit hop.

+ Ngudi cao tudi (2 65 tudi):

N6i chung, khdng khuyén cdo diéu chinh liéu theo do tudi.

+Tré em:

Khéng cén diéu chinh liéu trong diéu trj dai théio dudmg tuyp 2 & tré em tir 10 tudi trdr 1én. Khdng c6
dir ligu déi véi tré dudi 10 tudi.

Chura c6 dir ligu an toan va hiéu qua cua dapagliflozin trong diéu trj suy tim hogc diéu trj bénh thin
mdn tinh & tré em <18 tudi.

Céch ding )

C6 thé ubng thube 1 1an/ngdy vao bit ky lic ndo trong ngdy, trong hofic ngodi bira an.

Udng nguyén vién thubc.

5. CHONG CHI DJNH

Min cim véi bt cir thanh phén nao cia thuée.

6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

- Suy than

C6 it kinh nghi¢m 1am sang diéu trj bing dapaglifiozin & nhimg bénh nhin ¢6 eGFR <25 mL/ phiy
1,73m? va khéng c6 kinh nghiém khi bit ddu diéu trj & nhimg bénh nhan cé eGFR <15 mL/ phit/
1,73m?. Do 6, khong nén biit ddu didu tr bing dapagliflozin & nhimg bé¢nh nhn c6 ¢GFR <15 mL/ phitt/
1,73m?

Hiu qua ha glucose ciia dapagliflozin phy thudc vao chire néing thiin va gidm & bénh nhin eGFR <45 mL
/ phiit / 1,73m? va ¢6 thé khdng 6 & bénh nhan suy thin nfing.

& bénh nhin suy thiin mirc 4§ trung binh (eGFR <60 mL / phit/ 1,73m?), ty 1& bénh nhan duge didu tri
béing dapagliflozin c6 phin (mg bt lgi 1 tang hormone tuyén cfn gidp (PTH) va hg huyét 4p cao hon so
véi gia duge, \

- Suy gan

Céc nghién ctu thir nghi¢m lim sang & bénh nhén suy gan con han ché. Sy phoi nhiém Dapagliflozin
tang & bénh nhin suy gan ndng.

- St dung & nhitng bénh nhan c6 nguy co suy giam thé tich phdn b6, ha huyét dp

Do co ehé hogt dong cia thude, dapagliflozin 1am tang bai tié, lim ha huyét 4p nhe, ¢6 thé rd rét hon &
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nhimg bénh nhin 6 ndng do glucose trong mau rit cao.

Cén thin trong & bénh nhén ¢6 nguy co bj gidm huyét 4p do dapagliflozin giy ra, vi dy nhir bénh nhan c6
bénh tim mach, b¢nh nhan didu trj chéng tang huyét ap, c6 tién sir hg huyét 4p hode binh nhin cao rdi.
Sir dyng thude ¢é thé din dén giam thé tich phin b, cin theo ddi cin thin tinh trang thé tich (vi dy: kiém
tra thé chit, do huyét dp, cic xét nghi¢m bao gdm chi s& hematocrit va di¢n gidi). Nhimg bénh nhén bj
suy gidm thé tich can dimg thude cho dén khi tinh trang suy giam duge cdi thign.

- Bénh nhdn bj clumg nhiém toan ceton do bénh tiéu deong

Céc tnrdng hop hiém giip cia chimg nhiém toan ceton do bénh tiéu dudng, bao gdm cé trudmg hop de
doa tinh mang va tir vong, da duge béo céo & nhimg bénh nhan duge didu trj bing thude e ché kénh
ddng viin chuyén natri - glucose 2 (SGLT2), bao gdm ca dapaglifiozin. Trong mdt sb trdmg hop, vige
xudt hién tinh trang nay khong dién hinh véi gid trj dudmg huyét ting vira phéi, dudi 14 mmol/ 1 (250 mg/
d1).

Nguy co nhi®m toan ceton do bénh tiéu dudmg phai duge xem xét trong trudng hop ¢6 cic triéu chimg
khong dién hinh nhw bdn ndn, ndn, chén &n, dau bung, khat qua mirc, khé thé, 10 1in, mét moi bit thudmg
hodic budn ngi. Bénh nhéin nén durge dénh gid cho nhidm toan ceton ngay 1ip tirc néu céc trigu chimg nay
xdy ra, bt k& mirc dudmg huyét nio.

O nhimg bénh nhén nghi ngd hojic chéin dodn nhiém toan ceion do bénh tiéu dudng, nén ngimg diéu trj
bing dapagliflozin ngay lap tirc.

Nén ngimg ding thudc v&i nhimg bénh nhan phai phiu thudit hofic bénh cip tinh nghiém trong. Khuyén
céio theo ddi ndng dd ceton & nhimg bénh nhin ndy. Do ndng dg ceton trong méu wu tién hon trong nuée
tiéu. Trong ca hai lnrb‘r:g hop, ¢6 thé dung thude trd lai sau khi tinh trang ciia bénh nhén da dn dinh.
Trude khi bt diu diéu trj bing dapaglifiozin, nén xem xét céc yéu t6 trong tién sir bénh nhan c6 thé anh
huéng dén nhiém toan ceton.

Nhimg bénh nhén ¢6 nguy co cao nhiém toan ceton bao gdm bénh nhén c6 dy trir té bio beta thip (vi dy
bénh nhén déi théo dudng type 2 c¢6 C-peptide thip hofic bénh tiéu dudng tyr miln tiém 4n o ugwdi Ién
(LADA) hodc bénh nhan c6 tién sir viém tyy), bénh din dén han ché an udng hojc mit mrée nghiém
trong, bénh nhén gidm liu insulin va bgnh nhan ¢6 yéu clu insulin ting do b¢nh 1y cép tinh, phiu thujt
hoéc lam dung rugu. Thubc tre ché SGL.T2 nén duge sir dung thiin trong & nhimg bénh nhin nay.
Khéng khuyén cdo bét diu lai diéu trj bing thube trc ché SGLT2 & nhimg bénh nhéin ¢6 tién sir bj nhiém
toan ceton khi dang diéu trj bing thubc irc ché SGLT2, trir khi xdc dinh va gidi quyét duge nguyén nhin.
Trong che nghién ciru diéu tr dai thdo dudmg tuyp | v&i dapaglifiozin, nhim toan ceton duge bdo cdo
véi thn sufit phd bién. Dapaglifiozin khdng nén duge sir dung dé didu trj bdnh nhan tiéu dudng logi 1.

- Viém cdn mac hogi tie ddy chdu (Hogi tir Fournier)

Céc trudmg hop ghy viém clin mae hogi tir ddy chiju (Hoai tir Fournier) da dugre bdo ¢dio & cd bénh nhin
nam va nr sir dyng thube e thé SGLT2 trong qué trinh dapaglifiozin luu hanh. Diy 1A phan (mg hiém
ghp nhung nghiém trong va c6 thé de doa dén mang sdng, cdn can thigp phiu thugt ciit loe kip thoi va didu
trj bing khéng sinh,

Bénh nhén nén dén co s y té ngay néu ¢6 ce tricu chimg dau, cfing tire, ban do hofic sumg tiy & ving
sinh dyc hofic thng sinh mén, kém theo sbt hode khé chiu, Nhidm tring dudng tiét nidu - sinh dye holic
ap xe & thng sinh mon ¢6 thé 1a ddu higu cia viém cAn mac hogi tir. Néu nghi ngd bj hogi tr Fournier, nén
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\
ngimg ding thude va tién hanh diéu tri kip thai (bao pdm ca phdu thudt it loc va didu tri bing khing

sinh).

- Nhiém trimg dheomg tiét nigu

Bai tiét glucose qua dudmg tiét ni¢u ¢6 thé ¢6 lién quan dén ting nguy co nhiém tring dwdmg tiét niéu; do
d6, nén ngimg diéu trj dapagliffozin tam thdi khi diéu trj viém bé thin hogic nhiém khuén dudmg niu.

- Newedi cao tuéi (> 65 tudi)
Bénh nhén cao wdi c6 nguy co bj gidm thé tich cao hon va ¢6 nhidu kha niing duge diéu trj bing thudc
loi tidu. y

Bénh nhéin cao tudi 6 nhidu kha naing bi suy thiin, vi / hojic duge didu tri biing thuéc chdng ting huyét
4p c6 thé giy ra nhimg thay ddi chirc niing thiin nhu thude e ché men chuyén angiotensin (ACE-T) va
thude tre ché thy thé angiotensin Il type 1. Céc khuyén cdo tuong tyr ddi véi chire ning thin 4p dyng cho
bénh nhin cao tudi,

- Suy tim

Dit li¢u vé sir dung dapagliflozin cho déi tugng thude suy tim nhém 1V con han ché.

- Bénh thdn man

Khéng 6 kinh nghi¢m vé sir dung dapagliflozin dé didu trj bénh thin man tinh & bénh nhan khéng bj d4i
théo dudmg khéng c6 albumin ni¢u.

Dapagliflozin chua duge nghién ciru dé diéu trj bénh thin man tinh & bénh nhén bj bénh thin da nang,
viém cAu thiin céip (viém than lupus hoge viém mach lién quan dén khéng thé khing té bao chit chéng
bach ciu trung tinh), nhimg bénh nhéin dang hogc gin day dugc didu trj big ligu phap gy ddc té bao, (e
ché mién djch hojc li¢u phap diéu hda mi&n dich khéc, hogc & nhimg bénh nhén ghép tang.

- Tang hematocrit

D3 quan sét thiy tinh trang tAng hematocrit khi diéu trj bing dapagliflozin. Bénh nhén ¢6 tinh trang ting
hematocrit rd rét cin duge theo dai va kiém tra bénh 1y huyét hoc tiém 4n.

- Cait cut chi duedi

Sur gia tang trong céc trudmg hop cit cyt chi dudi (chi yéu 12 ngén chiin) da duge quan sét thiy trong cic
nghién ctru 1am sang dai han lién tyc véi mdt chit i ché SGLT2 khéc. Khong chiic chin bién ¢d ndy ¢6
xay ra v6i céc thude trc ché SGLT2 hay khong. Gidng nhur tit ca cdc bénh nhén tidu dudng, diéu quan
trong la phai tr vén cho bénh nhin vé chiim sé¢ ban chiin phdng ngira dinh ky.

- Cdc chi 56 trong xét nghi¢m medre tiéu

Do co ché hoat ddng cdla thude, bénh nhin diing thude s& xét nghigm duong tinh véi glucose trong nude
tiéu cia ho.

- Lactose

Thube ¢6 chira lactose. Bénh nhin c6 céc vin dé di truyén hiém gip ciia khong dung nap galactose,

thiéu lactase Lapp, hojc kém hip thu glucose-galactose khong nén ding san phim thudc nay.

7. 80U DUNG THUOC CHO PHU NU' CO THAI VA CHO CON BU

Pl nix ¢é thai

Chua c6 div ligu tir vige sir dung dapagliflozin & phy nir mang thai, Céc nghién ciru trén chugt da cho

thiy doc tinh trén thin phat trién trong khodng thivi gian (mg véi tam cd nguy@t thir hai va tam c4

nguyét thir ba cia thai ky. Do d6, khdng sir dyng thude & 6 thing cudi cia thai ky.
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Khi phat hién mang thai, nén ngimg diéu trj bang dapagliflozin.

Phy nir cho con bit

Chura biét dapaglifiozin va chét chuyén héa duge bai tiét trong stra me. Di liéu dugc lyre hoc/dge tinh
& ddng vit da cho thiy sy bai tiét dapaglifiozin/chét chuyén héa vao sira, ciing nhu céc téc dung qua
trung gian duge 1y & tré b me. Khdng thé logi trir cde nguy co dbi véi tré bl mg. Dapaglifiozin khéng
nén sir dung trong khi cho con bi.

Kha ndng sinh san

Chura c6 nghién ciru hiu qua cia dapagliflozin trén kha ning sinh sin & ngudi. Nghién ciru trén chudt
dyc va chudt cdi cho lhﬁy dapagliflozin khong anh huéng dén kha ning sinh sin & bét ky lidu thir
nghi¢m ndo.

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

Thubc khdng anh hudmg hojic anh hudng khéng déng ké dén kha ning 14i xe va sir dung méy méc. Bénh
nhin nén duge cinh bio vé nguy co ha dudmg huyét khi sir dung dapaglifiozin khi két hop véi
sulphonylurea hojc insulin.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Twong tic

Tuong tic duoc lue hog

- Thuée lgi tiéu

Dapagliflozin cé thé 1am ting téc dung lgi tiéu cta thude lgi tiéu thiazid, lgi tiéu quai va cb thé lim
tang nguy co mét nude va ha huyét ap.

- Insulin va thude kich thich tiét insulin.

Insulin va thubc kich thich tiét insulin nhw cc sulphonylurea giy ha dudng huyét. Do dé, cin gidm
lidu insulin hodic thude kich thich tiét insulin dé gidm nguy co ha dudng huyét khi sir dung két hgp
v6i dapagliflozin & bénh nhin dai thdo dudng tuyp 2.

Tuong téc duoc dong hoc

Sy trao dbi chét cia dapaglifiozin chi yéu thdng qua lién hop glucuronid qua trung gian ciia UDP
glucuronosyltransferase 1A9 (UGT1A9).

Trong céc nghién clru in vitro, dapagliflozin khong trc ché cytochrome P450 (CYP) 1A2, CYP2A6,
CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4, CYPIA2, CYP2B6 hojc CYP3A4.
Do d6, dapagliflozin khong lam thay ddi d¢ thanh thai trao ddi chit cia cdc san pham thude duge
diing chung dugc chuyén héa bai cde enzym nay.

- Anh huedmg ciia cde sdn phdm thuéc khde lén dapagliflozin

Céc nghién clru twong thc duge tién hanh & cae dbi tugng khde manh, chi yéu sir dyng mét liéu don,
cho thiy duge dong hoc cia dapagliflozin khdng bj thay ddi bdi metformin, pioglitazoe, sitagliptin,
glimepirid, voglibos, hydrochlorothiazid, bumetanid, valsartan, hofic simvastatin,

Sau khi ding dbng thoi dapaglifiozin véi rifampicin (mdt logi chiit viin chuyén hopt dong va enzym
chuyén héa thube) sinh kha dung cia dapagliflozin gidm 22% nhung khong ¢6 y nghfa lam sang i
véi bai tiét glucose dudmg tiét ni¢u trong 24 giv. Khong nén didu chinh lidu, Téc dung lam sing c6
lién quan vai cdc chiit gy cdm (mg khéc (vi du: carbamazepin, phenytdin, phenobarbital) khdng xdy
ra. \
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Sau khi ding ddng thdi dapagliflozin véi acid mefenamic (chdt tre ché UGTIA9), ting 55% sinh kha
dung ctia dapaglifiozin, ntamg khdng ¢6 anh hudng c6 ¥ nghia lam sang dbi véi bai tiét glucose dudmg
tiét niéu 24 gid. Khdng nén diéu chinh liéu.

- Anh leimg ciia dapagliflozin déi véi ede san phim thude khdc

Dapagliflozin ¢4 thé lam tang bai tiét lithium qua thin va c6 thé 1am gidam ndng 46 lithium trong mau.
Nong dé lithium trong huyét thanh nén durge theo ddi thudmg xuyén hon sau khi bit diu diéu trj bing
dapaglifizin va khi thay di liéu.

Trong cdc nghién ciru twong tic duge thye hién & cée ddi trong khde manh, chi yéu dimg mét lidu
duy nhdt, dapaglifiozin khong lam thay déi duge dong hoc cita metformin, pioglitazon, sitagliptin,
glimepirid, hydrochlorothiazid, bumetanid, valsartan, digoxin (chét nén P-gp) hodc warfarin (S-
warfarin, chit nén CYP2C9) hoiic tac dung chdng dong ciia warfarin duge do bing INR. Sy két hgp
cha mét lidu duy nhit dapagliflozin 20 mg va simvastatin (mdt chéit nén CYP3A4) din dén tang sinh
kha dyng ciia simvastatin 19% va ting sinh kha dung cia simvastatii 31%. Sy gia ting sinh kha dyng
cla simvastatin va simvastatin acid khéng duge coi la ¢6 lién quan lam sang.

- Can thi¢p tdi xét nghiém 1,5-anhydroglucitol (1,5-AG)

Giam sét dudng huyét bing xét nghiém 1,5-AG khong duge khuyén cdo vi cic phép do 1,5-AG khdng
déng tin cily trong viéc dénh gid kiém soat dudng huyét & bénh nhin diing thudc trc ché SGLT2. Sir
dung cdc phuong phép thay thé dé theo doi kiém soat dudng huyét duge khuyén cdo.

- Tré em Y

Cac nghién ciru trong tic chi dugce thye hi¢n & ngudi 16n.

Twong ky

Do khéng ¢é cac nghién ciru vé tinh twong ky ctia thude, khéng trdn 1in thude ndy véi cde thude khic
10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Tém tit hd so an toan

Bénh dai thdo dwemg tuyp 2

Trong cac nghién ciru [dm sang trén bénh nhén ddi théo dudng tuyp 2, hon 15.000 b¢nh nhén da dugc
diéu tri bing dapagliflozin.

Dénh gi4 ban déiu vé tinh an toan va kha nang dung nap dugc tién hanh trong m{t phén tich gép tir
13 nghién ctru ngéin han (1én dén 24 tudin) ¢6 ddi chimg gia dugce véi 2.360 ddi twgng duge didu tri
biing dapagliflozin 10 mg va 2.295 ddi twong duge diéu trj bing gia duge.

Trong nghién ctru dyr hju tim mach cua dapagliflozin & b¢nh nhéin dai thao dudng tuyp 2 (nghién ciru
DECLARE), 8.574 bénh nhin dugc ding dapagliflozin 10 mg va 8.569 b¢nh nhin duge ding gia
dugc trong khodng thoi gian diéu trj trung binh 13 48 thang. Téng cdng ¢6 30.623 bénh nhan-nim
dung thube dapaglifio¥in.

Phan (mg ¢6 hgi thudmg gip nhiit duge bdo cdo trong cde nghién ciru 1im sang 14 nhidm tring dudng
sinh dyc.

Suy tim

Trong nghién cdru dy hiu tim mgceh can dapagliflozin & nhitng bénh nhin suy tim ¢6 phin sufit tdng
méu gidm (nghién ciru DAPA-HF), 2.368 bénh nhiin duge didn trj bng dapaglifiozin 10 mg va 2.368
bénh nhéin ding gid duge trong thisi gian diéu trj trung binh 1d 18 thang. Nhém bénh nhin bao gdm

\
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nhimg bénh nhin mac bénh dai thio dudng tuyp 2 va b¢nh nhiin khong mic bénh di thio dudmg, va
nhimg bénh nhin ¢6 ¢GFR > 30 mL/phit/1,73 m?. Trong nghién ciru dy hju tim mach cuia
dapagliflozin & nhimg bénh nhén suy tim ¢6 phan sufit tdng mau thét trdi >40% (DELIVER), 3.126
bénh nhin duge didu tri bing dapaglifiozin 10 mg va 3.127 bénh nhin ding gia dugc trong thai gian
didu trj trung binh 13 27 thang. Nhém bénh nhin bao gdm nhimg bénh nhan méc bénh déi thédo dudmg
tuyp 2 va khong mic bénh d4i thio dudng, va nhimg bénh nhan c6 ¢GFR > 25 mL/phit/1,73 m?,
H so an ton tdng thé ciia dapaglifiozin & nhirmg bénh nhan suy tim phii hgp véi hd so an toan da

biét clia dapagliflozin.
Bénh thdn man tinh

Trong nghién ciru dyr hiiu thiin cia dapagliflozin & nhimg bénh nhén mic bénh than man tinh (DAPA-
CKD), 2.149 bénh nhin duge diéu trj bing dapagliflozin 10 mg va 2.149 bénh nhin duge diéu trj
bing gia duge trong thdi gian diu trj trung binh 12 27 thang. Nhém bénh nhin bao gém nhimg bénh
nhin méc bénh tidu Yudng tuyp 2 va khong méc bénh tiéu dudng, véi eGFR > 25 dén < 75
mL/phiit/1,73 m2. Viéc diéu trj duge tiép tuc néu eGFR giam xudng mirc dudi 25 mL/phi/i,73 m’.
Hb so an toan tdng thé ctia dapaglifiozin & nhimg bénh nhin mac bénh thin man tinh phd hop véi hd
so an todn da biét cia dapaglifiozin.

Bing liét ké cde tic dung khdng mong mudn
Céc phan img phy sau ddy duge bdo cdo trong cée thir nghiém lim sing ¢6 kiém sodt & liéu khuyén
cho 12 10 mg véi tAn sb twong img véi: rit thudng giip (> 1/10), thudmg gip (= 1/100 dén <1/10), It
gdp (= 1/1.000 <1/1Q0), hiém gap (= 1/10.000 dén <1 /1.000) va rét hiém (<17 10.000) va khéng
r thn sufit (khong thé ude lugng duge tir dir ligu sin c6).

HE co quan Tin sufit Tic dyng phu
% Viém phé quén, viém bao quy diu, viém
i dudng sinh dye, dudng tiét niéu.
Nhiém tring va nhidm doc | It gip Nhi&m ndm

R4t hiém gdp

Viém ciin mac hoai tir ddy chiu (Hoai tir
Fornier)

Ha dudng huyét (khi duge sir dung véi SU

Rt thuimg gip hoic insulin)
Réi loan chuyén héa va dinh | , Giam thé tich tudn hodn
i Kht
dudng
Chimg nhiém toan ceton (khi sir dung & bénh
Hiém gip : .
nhin d4i thio dudng tuyp 2).
R&i logn hé thin kinh Thudmg gip Chéng mit
Réi logn tiéu héa ftgap Téo bon, khd migng S—
. . Thudng gdp I’héit ban
Rbi loan da va md dudi da = E—— Pid misch
R&i logn md co xuong va —— Gions
m lién két
Thudmg gdp Bi tidu
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: Da ni¢u
R.éi loan thin, dudmg tiét r™ Tk dhen
s Rét hiém gap Viém bng thin k&
ER g ik ke i it gap Ngira im h, ngira by phén sinh dyc.
loan bai tiét sira
Hematocrit ting
' Thudng gip Do thanh thai thin creatinin giam
R&i loan m& méu:
AS nghie Creatinine méu ting
it glip Ure mdu ting
Sat cén e

M@ ti csic tic dung khdng mong mubn chon lge
Viém dt — dm hé_ viém quy ddu va cdc nhiér
« Trong phén tich gdp\dir li¢u an toan ctia 13 nghién ciru 1am sang, viém am dgo — am h§, viém quy
diu va cic nhiém tring dudng sinh duc duge ghi nhén & nhém ding dapagliflozin 10 mg va & nhém
ding gid duge tuong (mg 1a 5,5% va 0,6%. Hau hét cdc nhidm tring tir nhe dén trung binh va bénh
nhén dap Gmg v6i dot diu didu trj bing phuong phép didu trj chuin va hiém khi phai ngung didu trj
véi dapaglifiozin. Cac nhidm tring ndy thudng xay ra hon & nir giéi (twong (img 13 8,4% va 1,2% déi
véi dapaglifiozin va gia dugc) va bénh nhén c6 tién sir nhi&m tring thudmg hay tdi phat hon.

« Trong nghién ctru DECLARE, sé lugng bénh nhin mic phai bién ¢ bit lgi nghiém trong 1a nhiém
tring sinh dyc thi it va phin bd déu: 2 bénh nhén trong m&i nhém dung dapagliflozin va nhém ding
gid dugc. : '

« Trong nghién ciru DAPA-HF, khéng c6 bénh nhin ndo béo céo cic bién ¢b bit lgi nghiém trong vé
nhiém tring sinh dyc & nhém dapagliflozin va mét bénh nhan & nhém gia duge. C6 7 (0,3%) bénh
nhén giip cdc bién cb bit 1gi din dén ngimg thuée do nhi&m tring sinh dyc & nhém dapagliflozin va
khéng ¢é bénh nhin nao & nhém gia duge. Trong nghién ciru DELIVER, mét (0,1%) bénh nhén &
mdi nhém didu trj b4o c4o mot bién cb bit 1gi nghiém trong vé nhiém tring sinh dye. C6 3 (0,1%)
bénh nhén gip céic bién ¢d bét lgi diin dén ngimg thude do nhim tring sinh duc & nhém dapaglifiozin
va khong ¢6 bénh nhip nio & nhém gii duge.

« Trong nghién ciru DAPA-CKD, ¢6 3 (0,1%) bénh nhéin gap céc bién cb bét lgi nghiém trong vé
nhiém triing sinh dyc trong nhém dapagliflozin va khéng ¢6 bénh nhén ndo trong nhém gia duge. Co
3 (0,1%) bénh nhan gip céc bién cb bét lgi din dén ngimg thude do nhi&m tring sinh dyc trong nhém:
dapagliflozin va khong ¢6 bénh nhéin ndo trong nhém gia duge, Khéng cé bdo cdo ndo vé cic bién ¢d
béit 1gi nghiém trong vé nhi&m tring sinh dyc hofic cdc bién cd bt 1gi din dén ngimg thude do nhidm
tring sinh dyc déi véi bit ky bénh nhiin nio khong bj tidu dudng.

Céce trudng hop hep bao quy diu di duge bio cdo ddng thdi véi nhidm tring bd phén sinh dyc va
trong mot sb trudmg hop, cin phai cit bao quy diu.

o Céie trudmg hop hogi tir Fournier d duge bdo cho sau khi dua thude ra thi trudng & nhimg bénh
nhén ding thube @re ché SG1.T2, bao gdm dapaglifiozin.,
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» Trong nghién ciru DECLARE véi 17.160 bénh nhén déi thio dudmg typ 2 va thai gian didu tr trung
binh 13 48 thang, tdng cdng ¢6 6 trudmg hop hogi tir Fournier duge béo cdo, mdt trudmg hop & nhém
duge diéu trj bing dapaglifiozin va 5 trudmg hgp & nhém ding gid duge.

Ha dwomg lnnét

« Tan sudt ha dudng huyét phy thude vao tri lidu nén sir dung trong m8i nghién cir,

» Trong cic nghién ciru dapagliflozin don trj li¢u, trj li¢u pm"i hop bd cang véi metformin hoge phéi
hop bd sung vdi sitagliptin (ciing hofic khdng ciing v6i metformin) dén 102 tudn didu tri, tan suit cée
con ha dudng huyét nhg twong duong nhau (< 5%) gitra céic nhém diéu tri, ké ¢4 nhém ding gia duge.
Trong tét ca cdc nghién ciru, cie con ha dudng huyét ning it gip va tuong duong nhau & nhém didu
trj v&i dapagliflozin hojc gia duge. Céc nghién ciru tri ligu phdi hgp bd sung véi sulfonyluré (SU) va
véi insulin ¢6 ty 1@ ha dudng huyét cao hon.

« Trong mdt nghién ciru phi hop bd sung v6i glimepirid, & tudn 24 va 48, cic con ha dudmg huyét
nhe thudmg gip hon & nhém diéu trj véi dapaglifiozin 10 mg va glimepirid (twong (mg 14 6,0% va
7,9%) so v&i nhém ding gia duge va glimepirid (twong (mg 14 2,1% va 2,1%).

« Trong mdt nghién ciru phdi hop bd sung véi insulin, & tudn 24 v tudn 104 cic con ha dudmg huyét
ning & nhém diéu trj ¥&i dapaglifiozin 10 mg phdi hop v6i insulin twong img 12 0,5% va 1,0% va &
nhém dung gia dugce phdi hgp véi insulin 14 0,5%. O tudn 24 va tudn 104, céc con ha dudmg huyét
nhe & nhém diéu trj véi dapagliflozin 10 mg phdi hgp véi insulin twong tmg 12 40,3% va 53,1% va &
nhém ding gia duge phdi hop véi insulin trong (mg 13 34,0% va 41,6%.

« Trong mot nghién ciru phdi hop bd sung véi metformin va sulfonylurea, 1&n dén 24 tudn, khéng ghi
nhén céic con ha dudng huyét ning. Cic con ha dudng huyét nhe dugce ghi nhiin & 12,8% bénh nhin
& nhém diéu trj véi dapagliflozin 10 mg phdi hop v6i metformin va sulfonylurea va & 3,7% bénh
nhén & nhém diing gia duge phdi hgp véi metformin va sulfonylurea.

» Trong nghién ciru D]:‘CLARE, khong c6 tang nguy co ha dudng huyét nang & nhém diéu trj b&ng
thude dapagliflozin so véi nhém ding gia duge. Bién ¢ ha dudmg huyét niing duge ghi nhin & 58
bénh nhén (0,7%) dang diéu trj bing thudc dapagliflozin va 83 bénh nhén (1,0%) dang diéu trj bing
gia dugc.

« Trong nghién ciu DAPA-HF, céc bién ¢ ha dudng huyét niing duge ghi nhin & 4 (0,2%) bénh
nhéin & ca nhém didu trj bing dapaglifiozin va nhém gia duge. Trong nghién ciri DELIVER, céc bién
cb ha dudng huyét ning duge ghi nhin & 6 (0,2%) bénh nhin & nhém dapaglifiozin va 7 (0.2%) &
nhém gid duge. Céc hién cb ha dudong huyét niing chi duge quan st thily & nhimg bénh nhin mic
bénh tiéu dudmg tuyp 2.

« Trong nghién ctru DAPA-CKD, cic bién ¢8 ha dudng huyét niing duge ghi nhin & 14 (0,7%) bénh
nhéin & nhém dapagliflozin va 28 (1,3%) bénh nhén trong nhém gid duge va chi duge quan sit thiy
& nhimg bénh nhin méc bénh tiéu dudmg yp 2.

Giam thé i '

« Trong phén tich gop dir liéu an toan thude cuia 13 nghién ciru ldm sang, cdc phan (g lién quan dén
giam thé tich (bao gdm mét nude, gidm thé tich mau hodie ha huyét dp) da duge ghi nhin & nhém
ding dapaglifiozin 10 ng va & nhom ding gid duge trong img 13 1,1% va 0,7%; cde phan img nghiém
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trong XAy ra & < 0,2% bénh nhin twong dwong nhau & nhdém dung dapagliflozin 10 mg va nhoém ding
ia duge. \

« Trong nghién cii DECLARE, s6 lugng bénh nhin mac phai bién ¢é giam thé tich dugc ghi nhin
phéin bd déu gitra cde nhoém didu tri: 213 (2,5%) & nhdom dung dapagliflozin va 207 (2,4%) trong
nhém ding gia duge. Bién ¢b bat lgi nang duge ghi nhidn & 81 (0,9%) trong nhém dapagliflozin v
70 (0,8%) trong nhém gid duge. Bién ¢b bit Igi thidng phiin bd déu gitra che nhom diéu trj trii déu
trén cde phan nhém nhéd vé twdi téc, dimg thude 1gi tidu, tang huyét 4p va ding thude e ché thy thé
angiviensin/ tre ché men chuyén angiotensin. (& bénh nhén vao thai diém khéi diu ¢6 eGFR < 60
mL/phat/1,73 m2, ¢6 19 bénh nhin ¢6 bién cé bit Igi nng lién quan dén giam thé tich tudn hoan
trong nhém dapaglifiozin va 13 bénh nhén ¢6 bién ¢ bit Igi trong nhém gia duge.

« Trong nghién ciru DAPA-HF, sé bénh nhin méc phai cdc bién cb giam thé tich 1a 170 (7,2%) trong
nhém dapagliflozin va 153 (6,5%) trong nhoém gi duge. Cé it bénh nhan méc phai céc bién ¢ nghiém
trong vé tinh trang giam thé tich hon & nhém dapagliflozin (23 [1,0%]) so v&i nhém gid duge (38
[1,6%]). Két qua twong ty nhau bt ké c6 bénh tidu dudmg va eGFR lic ban dau hay khéng. Trong
nghién ciru DELIVER, sb bénh nhin méc phai céc bién c¢d nghiém trong vé tinh trang gidm thé tich
12 35 (1,1%) trong nhém dapaglifiozin va 31 (1,0%) trong nhém gia duge.

* Trong nghién ciri DAPA-CKD, s6 bénh nhin mdc phai cdc bién cd gidm thé tich 12 120 (5,6%) &
nhém dapagliflozin va 84 (3,9%) & nhém gia duge. C6 16 (0,7%) bénh nhan méc phai bién cé nghiém
trong vé tinh trang giam thé tich & nhém dapagliflozin va 15 (0,7%) bénh nhéin & nhém gia duge.
Nhiém toan ceton do dai thio diecmg & bénh nhdn tiéu dieom ¢ tuyp 2

« Trong nghién ciru DECLARE, véi thdi gian diing trung binh 14 48 théng, ghi nh@n ¢6 27 b¢nh nhén
g2ap bién cb bit 1gi nhiém toan ceton do dai thio dudng trong nhém diéu trj véi dapagliflozin 10 mg
va ¢6 12 bénh nhén trong nhém diéu trj gia dugce. Bién cé bit lgi xdy ra rai déu trong suét khodng
thdi gian nghién ctru. Trong s6 27 bénh nhén bj nhidm toan ceton do déi thio dudng trong nhém
dapagliflozin, ¢6 22 b¢nh nhén dang didu tri ddng thoi véi insulin vac thoi diém xdy ra bién cb bit
lgi. Yéu té nguy co nhi&m toan ceton do ddi thio dudmg di dirge dyr dodn & nhém din sb déi thio
dudmg tuyp 2.

« Trong nghién ciru DAPA-HF, ghi nhiin ¢6 3 bénh nhiin méc bénh tiéu dudmg tuyp 2 gip bién cd bit
lgi nhim toan ceton do déi théo dudmg trong nhém didu trj véi dapagliflozin va khéng ¢6 b¢nh nhén
ndo trong nhém gia duge. Trong nghién ciru DELIVER, ghi nhgn ¢6 2 bénh nhan miic bénh tiéu
dudmg tuyp 2 gp bién cb bit lgi nhidm toan ceton do déi thiio dudng trong nhém diéu trj véi
dapagliflozin va khong ¢6 bénh nhéin ndo trong nhém gid duge

« Trong nghién cu DAPA-CKD, khong ghi nhdn thdng tin & bét ky b¢nh nhdn ndo trong nhém
dapagliflozin va & 2 bénh nhiin méc bénh tidu dudng tuyp 2 trong nhém ding gia duge gip bién cd
bét Igi nhiém toan ceton do déi thfio dudmg.

Nhiém tring dicmg 1iéy niéu

» Trong phén tich gdp dir li¢u an toan thude cia 13 nghién ciru lim sang, nhidm trdng dudng tiét nigu
dugce ghi nhin thudng xuyén hon dbi vai bénh nhan ding dapaglifiozin 10 mg so véi gid duge (tuong
(mg 14 4,7% va 3,5%; xem phin “Canh Béo va Thin Trong Khi Ding Thude”), Hiu hét cde nhidm
tring tir nhe dén trung,binh va bénh nhin ddp (mg véi dgt diu didu trj bing phac dd didu trj chudin va
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hiém khi phai ngumg didu trj voi dapagliflozin. Cae nhidm tring ndy thudmg xdy ra hon & nir gi6i va
bénh nhin ¢6 tidn sir bénh thudng hay tai phat hon.

« Trong nghién ctru DECLARE, bién cd bit 1gi nghiém trong ciia nhi@m tring tiét niéu duge ghi nhin
it thudmg xuyén & nhém dapagliflozin so véi nhém gia duge, cé 79 (0,9%) bénh nhén bj nhiém triing
tiét ni¢u & nhom dapaglifiozin so vai 109 (1,3%) bénh nhan bj nhiém tring tiét niéu & nhém gia duge.
« Trong nghién ctru DAPA-HF, ¢6 14 (0,6%) bénh nhén trong nhém dapagliflozin va 17 (0,7%) b¢nh
nhén trong nhém gia duge mic phai bién cd bét lgi nghiém trong clia nhiém tring dudng tiét niéu.
C6 5 (0,2%) bénh nhén méc phai bién cb bt lgi din dén ngimg thude do nhiém tring dudmg tiét nigu
trong mdi nhém dapaglifiozin va nhém gid duge. Trong nghién ciru DELIVER, ¢6 41 (1,3%) bénh
nhén trong nhém dapagliflozin va 37 (1,2%) bénh nhin trong nhém gi4 duge mic phai bién cb bit
lgi nghiém trong ctia nhidm tring dudng tiét ni¢u. C6 13 (0,4%) bénh nhan méc phai bién cb bt lgi
dan dén ngimg thudc do nhidm tring dudng tiét niéu trong nhém dapaglifiozin va 9 (0,3%) trong
nhém gia dugc. )

« Trong nghién ciru DAPA-CKD, ¢6 29 (1,3%) bénh nhén trong nhém dapagliflozin va 18 (0,8%)
bénh nhén trong nhém gié duge méc phai bién ¢b bt Igi nghiém trong cia nhiém tring dudng tiét
nigu 1a. C6 8 (0,4%) bénh nhan méc phai cdc bién cb bét lgi din dén ngimg thudc do nhiém tring
dudmg tiét niéu trong nhém dapagliflozin va 3 (0,1%) trong nhém gia duge. S6 bénh nhan khéng bj
tiéu dicung méc phai cc bién cb bt Igi nghiém trong ciia nhidm tring dudmg tiét nigu hojc cdc bién
6 bt lgi dén dén ngimg thude do nhidm tring dudmg tiét niéu 12 twong ty nhau gitra cic nhém diéu
tri (6 [0,9%) so v&i 4 [0,6%] d6i v6i céc bién cb bét lgi nghiém trong va 1 [0,1%)] so véi 0 ddi véi
céc bién cb bét lgi din dén ngimg thude, twong img trong nhém dapaglifiozin va nhém gia dugc).
Tdng creatinin

« Céc phan (mg c6 hai lién quan dén tang creatinin dugce nhém lai (vi dy: giam d¢ thanh thai creatinin
& thin, suy thin, ting creatinin méu va giam téc dd loc cdu than). Trong phén tich gdp dir lidu an toan
thude cua 13 nghién ctru lam sang, nhém phan (mg ndy duge bdo cdo & Ian lugt 3,2% va 1,8% bénh
nhén ding dapagliflozin 10 mg va gia duge. O nhimg bénh nhén cé chirc néing thin binh thudng hoic
suy thin nhe (eGFR ban diu > 60 mL/phat/1,73 m?), nhém phéan g ndy dugc bio cho & lin lugt
1,3% va 0,8% bénh nhén ding dapagliflozin 10 mg va gia dugc. Nhimg phén (mg nay phd bién hon
& nhimg bénh nhan ¢6 eGFR ban diu > 30 va < 60 mL/phit/1,73 m? (18,5% dung dapaglifiozin 10
mg so vai 9,3% ding gia dugc).

« Dénh gi4 thém nhimg bénh nhan méc phai cc bién cd bt lgi lién quan dén thin cho thiy hiu hét
déu c6 sy thay ddi creatinin huyét thanh < 44 micromol/L (< 0,5 mg/dL) so véi ban diu. Sv gia ting
creatinin thudng 14 thoéng qua trong qua trinh diéu trj lién tue hofic ¢6 thé hdi phuc sau khi ngimg
didu tri.

» Trong nghién ciru DECLARE, bao gdm bénh nhan cao tudi va bénh nhan suy thin (eGFR dudi 60
mL/ phat/ 1,73 m?), ebl-’!t gidm theo thoi gian & cd hai nhém didu trj. Sau 1 nim, eGFR trung binh
thdp hon mot chat va sau 4 nam, eGFR trung binh cao hon m{t chit & nhém dapagliflozin so véi
nhém gia duge,

» Trong cée nghién ciru DAPA-HF vi DELIVER, eGFR giam theo thdi gian & ca nhém dapagliflozin
vi nhom gia duge, Trong DAPA-HE, mire gidm ban ddu cia eGFR trung binh 1a -4,3 mL/ phat/ 1,73
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m? nhém dapaglifozin va -1,1 mL/phit/1,73 m? nhom gia duge. Sau 20 théng, sy thay ddi so véi gia

trj ban diu ctia eGFR 14 twong ty nhau gitra cde nhom diéu trj: -5,3 mL/phit/1,73 m? véi dapaglifiozin

va -4,5 mL/ phit/ 1,73 m? véi gid duge. Trong DELIVER, mic giam eGFR trung binh sau mt thing

13,7 mL/ phi/ 1,73 m? nhém dapaglifiozin va -0,4 mL/phat/1,73 m? nhém gia duge. Sau 24 thang,

syt thay ddi so véi ban ddu & eGFR 13 twong Wy gifra cdc nhdm didu tri: -4,2 mI/ phat/ 1,73 m? & nhém

dapagliflozin va -3,2 mL/phit/1,73 m? nhom gia duge.

« Trong nghién ciru DAPA-CKD, eGFR gidim theo thoi gian & ca nhom dapagliflozin va nhém gia
duge. Mire giam ban diu (ngdy 14) ciia eGFR trung binh 1a -4,0 mL/phit/1,73 m? nhém dapaglifiozin
va -0,8 mL/phit/1,73 m? nhom gia duge. Sau 28 thing, thay ddi so véi ban ddu cia eGFR 1 -7,4
mL/phit/1,73 m? nhém dapagliflozin va -8,6 mL/phit/1,73 m? nhém gid duge.

Sir dung thube & tré em

Dix li¢u an toin cua dapagliflozin dugce quan sét trong nghién ciru 1am sang & tré em tir 10 tudi trdr Ién
mic bénh dai thio dudmg tuyp 2 tuong ty nhu trong céic nghién ciru & ngudi lom.

Théng bédo cho béce st nhitng tde dung khdng mong mudn gip phii khi sir dung thude.

11. QUA LIEU VA CACH XU’ TRi

Triéu chimng: Dapaglifiozin khéng cho thiy bt ky dc tinh nio & ngudi khoe manh & lidu udng duy
nhéit 1én dén 500 mg (lidu t8i da 50 13n so véi liéu ngudi duge khuyén ding). Nhimg déi tugng nay
c6 thé phét hién duge glucose trong nude tiéu trong mot khodng thi gian lién quan dén lidu (it nhét
5 ngay déi véi lidu 500 mg), khdng cé bso cdo mét nudc, ha huyét 4p hofic mét cin bing dién gidi va
khong c6 anh hudng c6 ¥ nghia ldm sang déi voi khodng QTc. Ty I¢ ha dudng huyét twong tyr nhu
giA duge. Trong cAc nghién ciru lam sing, lidu ding mdt lin m3i ngdy 1én t6i 100 mg (liéu gip 10 lin
liéu tdi da cho ngudi)duge ding trong 2 tuén & cic d6i tuong khoe manh va bénh nhin tidu dudng
typ 2, ty 1¢ ha dudng huyét cao hon mdt chit so véi gia duge. Ty I¢ cic tdc dung phy bao gdm mit
nuée hodic hg huyét 4p tuong ty nhu gid duge, va khdng c6 thay ddi lién quan dén lidu 1am sang c6 y
nghia trong céic thong sé xét nghiém, bao gdm chét dién phin huyét thanh va ddu én sinh hoc cia
chirc ning thin.

Xie tri: Diéu trj trigu chirg va diéu tr hd trg cho bénh nhin trong trudng hop sir dung thude qua lidu.
Loai bd dapagliflozin bing thim tach phiic mae chua duge nghién ci.

12. DAC TiNH DUQC LYC HQC

Nhém duege 1p: Thubc'sir dung trong diéu trj dai théio dudng, cdc thude (rc ché kénh ddng vin chuyén
natri - glucose 2 (SGLT2).

MaATC: A10BKOI

Co ché tic dung:

Dapagliflozin 1a mjt chét e ché chon lge va ¢ hdi phye SGLT2 riit manh (Ki: 0,55 nM).

Sy (rc ché SGLT2 béi dapaglifiozin lam gidm tai hiip thu glucose tir dich lgc cdu thin & dng thin gin,
dong thai lam gidm thi hap thu natri diin dén bai tiét glucose qua nuée tiéu va bai ni¢u thim thiu. Do
do6, dapagliflozin lam @ng cung cﬁp natri dén dng luon xa, 1am tang phan hdi cdu thiin va giam ap lyee
ndi chu. Diéu nay két hgp vai bai ni¢u thim thiu ddn dén gidam qua tai thé tich, giam huyét dp, gidm
tai trude va tai sau, 6 thé ¢6 the dung c6 lgi ddi véi viée thi tao tim va bdo tdn chire nang thin. Céc
tac dyng khéc bao g&m ting hematocrit va gidm trong lugng co thé.
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Dapagliflozin cai thi¢h ca mire dudng huyét lie déi va sau an bing cich gidm t4i hép thu glucose &
thin din dén bai tiét glucose qua nirde tidu. Syr bai tiét glucose nily (tac dyng glucuretic) duge quan
sat thy sau lidu ddu tién, lién tue trong khodng thiri gian ding thube 24 gitr va duy tri trong subt thoi
gian didu trj. Lugng glucose duge thin logi bd qua co ché nay phy thude véo ndng d glucose trong
méu vd GFR. Do d6, & nhimg dbi trgng ¢6 dudng huyét binh thudmg va / hoic GFR thip,
dapaglifiozin ¢6 xu hwémg giy ha dudng huyét thip, vi lugng glucose lpc nhé va cb thé duge ti hép
thu bdi SGLT1 va cic chiit viin chuyén SGLT2 khdng bj chiin. Dap:gliflozin khong lam suy gidm
san xuft glucose ndi sinh binh thudng dé ddp (mg véi hg duomg huyét. Dapagliflozin hoat dong ddc
Iip v&i bai tiét insulin va tae dyung cia insulin.

SGLT2 duge biéu hién mdt cach chon loe & thin. Dapagliflozin khéng (e ché cac chit vin chuyén
glucose khac quan trong ddi véi viée viin chuyén glucose vao céic mo ngogi vi va c6 tinh chon loc cao
hon 1,400 1dn d8i véi SGLT2 so véi SGLTI, chit viin chuyén chinh trong rut chju trich nhi¢m hip
thu glucose.

13. PAC TiNH DUQC DONG HQC

Hip thu

Dapagliflozin hip thistét va nhanh sau khi uéng. Nong do dapaglifiozin téi da trong huyét twong
(Cmax) thudmg dat duge trong vong 2 gid sau khi udng thude lic déi. Cmax va AUCT trung binh & trang
thdi n dinh sau khi udng dapagliflozin 10 mg, 1 lin/ngdy twong (mg 158 mg/ml va 628 ng gid/ml.
Sinh kha dung tuyét di dudng uéng ctia dapagliflozin sau khi cing liéu 10 mg la 78%. Diing thudc
v&i bira dn gidu chit béo 1am giam Cmax ctia dapagliflozin dén 50% va kéo dai Tmax khodng 1 gid,
nhung khéng dnh huéng dén AUC so véi ding thube khi déi. Nhimg thay ddi nay khong 6 y nghia
lam sang. Do d6, dapagliflozin ¢6 thé udng trong hofic ngodi bira an.

Phén bb

Dapagliflozin gin két V&i protein khodng 91%. Gén két protein khong bj anh huéng do céc tinh trang
bénh khéc nhau (nhwr suy gan hodic suy thiin). Thé tich phéin b trung binh ctia dapagliflozin & trang
thai n dinh 12 118 lit.

Chuyén héa

Dapagliflozin chuyén héa manh va chii yéu thanh dapaglifiozin 3-O-glucuronid 1a chét chuyén héa
khong hoat tinh. Dapagliflozin 3-O-glucuronid hofic céc chéit chuyén néa khic khong dong gop voa
tac dyng giam glucose méau. Dapagliflozin 3-O-glucuronid duge tgo thinh thong qua UGTIA9, mét
enzym c6 & gan va thin, va sy chuyén héa qua CYP 14 con dudng thanh thai thir yéu & ngudi.

Thai trir

Thoi gian ban thai trung binh cia dapagliflozin & ngudi khde manh 13 12,9 gidr sau khi udng lidu
dapagliflozin 10 mg. D thanh thai toan phén trung binh ctia dapaglifiozin khi tiém tinh mach 1a 207
mU/phat. Dapaglifiozin va cie chit chuyén héa lién quan thai trir chit yéu qua thiin vio nuée tidu voi
dang dapaglifiozin khong ddi it hon 2%. Sau khi dung ['*C- dapagliflozin 50 mg, 96% duge tim thdy,
75% trong nude tiéu va 21% trong phin. Trong phén, khodng 15% li¢u ding dugce bai tiét dudi dang
thube ban diu,

Tuyén tinh \

Nbong 4o va thari gian tiép xae cia dapagliflozin tang ti 1§ v&i mire lidu dapaglifiozin trong khodng
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0,1 dén 500 mg va duge ddng hoe khong thay ddi theo thisi gian ding thube méi ngdy cho dén 24
tudn, .

Déi negng dic bigt ‘

+ Suy thin: O trgng thai dn dinh (20 mg dapagliflozin 11dn.ngay trang 7 ngay), bénh nhén d4i théo
dudmg type 2 bj suy thiin nhe, trung binh hodic niing (dugc xic dinh bing dj thanh thai huyét thanh)
c6 ndng 49 va thdi gian tiép xdc trung binh cia dapagliflozin cao hon twong (mg 32%, 60% va 87%
s0 v&i bénh nhiin ddi thio dudng type 2 ¢b chire nang thin binh thudmg. Sy bai tiét glucose qua nué~
tiéu & trang thai dn dinh 24 gid phy thude nhiéu vio chirc ning thin va lugng glucose bal tici o bénh
nhén dai thdo dudng type 2 ¢6 chire niing thiin binh thudng, suy thin nhe, trung binh hojic ning tuong
img 13 85, 52, 18, 11 gglucose/ngdy. Chua biét anh hudng ciia loc méu dén ndng do va thai gian tiép
xtc cua dapagliflozin.

+ Suy gan: O bénh nhin suy gan ﬁhc va trung binh (phén logai Child-Pugh nhém A va B), Cmax va
AUC trung binh cia dapagliflozin cao hon tuong (g 12%, 36% so véi nhém dbi chimg khoe manh.
Nhimg khéc biét ndy khdng cé y nghia lam sang. O bénh nhén suy gan ning (Chid-Pugh nhém C),
Cmax va AUC trung binh ciia dapagliflozin cao hon tuong (mg 12 40% va 67% so v&i nhém déi
chimg khoe manh.

+ Ngudi cao tudi (= 65 tudi): & bénh nhan dudi 70 tudi, ndng dd va thdi gian tiép xic ting khéng cé
¥ nghia théng ké theo 49 tudi. Tuy nhién, ndng dd va thi gian tiép xtc ¢6 thé ting cao do gidm chirc
nang thiin theo tudi tic. Chua c6 ddy di dir liéu dé két ludn v& ndng do va thdi gian tiép xdc & bénh
nhén > 70 tudi.

+ Tré em: Duge dong hoc va duge lyc hoe & tré em bj ddi thio dudmg tuyp 2 tir 10-17 tudi twong ty
nhu & ngudi 16n méc dai thio dudng tuyp 2.

+ Gidi tinh: Uédc tinh AUCss trung binh cia dapagliflozin & nir gi¢i cao hon nam gi6i khodng 22%.
+ Ching tdc: ndng dd v thdi gian tiép xic cia dapagliflozin & ngudi da tring, da mau hoje chiu A
khéng khéc bi¢t c6 y nghia lim sing. '

+ Cin ning: Nong dd va thoi gian tiép xic cua dapagliflozin gidm kil ¢in ning ting. Do d6, ndng do
va thdi gian tiép xic ¢6 thé tang & bénh nhiin nhe cin va gidm & bénhl 1.n ndng cdn. Tuy nhién, khéc
biét ndng do va thai gian tiép xic khdng ¢6 y nghia 1am sang,

14. QUY CACH PONG GOI

Hop 3 vi x 10 vién kém t& hudng din st dung thude.

15. PIEU KIEN BAO QUAN

Nai kho mat, tranh dnh sdng, nhi¢t d§ khdng qua 30°C

16. HAN DUNG

36 thang ké tir ngdy san xudt.

17. TIEU CHUAN CHAT LUQNG

Tiéu chuén co sé,

18. TEN, DJA CHI CUA CO SO SAN XUAT

Cong ty cb phﬁn durge phiim Phong Phi- Chi nhénh nha mily Usarichpharm

Dia chi: 16 s6 12, duimg sb 8, KCN Tén Tgo, P. Tan Tao A, Q. Binh Tén, Tp.HCM.

\

Scanned with

8 CamScanner:



