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EFAVIRENZ

Tén chung quﬁc té: Efavirenz.

Ma ATC: JOSAGO3,

Loai thude: Thube khéang retrovirus thuje nhom
phién mad ngugc non-nucleosid.

pang thube va ham lwgng

vién nang: 50 mg, 100 mg, 200 mg.

vién nén bao phim: 200 mg, 600 mg,

purg lyre hoc
Efav:renz cO tac dung trc ché enzym phién ma nguge cia HIV-1.
Thude gén trvc tiép, khong canh tranh vio enzym DNA polymerase
phy thude RNA, lam r0i loan vi tri xiic tic va ire ché tac dung cta
enzym nay, tir do e ché sy nhén Ién cia virus.
Efavirenz c0 tic dung chon loc cao trén enzym phwn ma nguge clia
HIV-1, thude khdng irc ché enzym polymerase ciia té bao, bao gom
che polymerase alpha, beta, gamma hofc delta cia € bio ngudi
binh lhutmg- nén it gay tac dung doc Ién té bao,
Khang thuéc:
Co ché giy khing thude cua efavirenz ¢6 thé do dot bién enzym
ph:en N —- m‘;’l dt bién don cing cé the gy ra sy
dé khang vi efavirenz. Thude bi khing nhanh chong néu duge sir
dung don doc dé didu trj HIV-1.
Khi sit dung céc phac dd c6 chira efavirenz can cin nhéc hién
tugng khing chéo. Theo d6, da thiy co hi¢n tugng khang chéo
giira efavirenz va thuée khang virus nhém i ché enzym phién ma
ngugc non- -nucleosid nhur delavirdin, newrapm Kha ning khang
chéo gitra efavirenz va céc thude e ché enzym phién ma ngugc
nucleosid 1a thap do céc thube gin 1én cac vi tri khac nhau trén
enzym phién ma ngugc va cd co ché tac dung khéc nhau. Efavirenz
v céic thude (e ché protease ciing thuémg khéng c6 khang chéo do
6 dich enzym tac dung khéc nhau.
Dugc dong hoc
Hap thu: Sinh kha dung cta efavirenz bi anh huémg béi thirc an,
ci nong do dinh trong huyét twong va AUC déu tang khi ubng
effavirenz cung vai bira dn, do dé nén ubng efavirenz liic doi. Nong
d6 dinh trong huyét twong ciing dat duge 3 - 5 git sau mdi lan
udng. ’ ’
Phdn bo: Efavirenz lién két véi protein huyét tuong voi ty 1€
99,5 - 99,75%. Thude di qua hang rdo mau - ndo va c6 trong dich
nio - tuy
Chuyén héa: Efavirenz dugc chuyén hoa qua gan, ch yéu bai cdc
isoenzym CYP3A va CYP2B6 cua cytochrom P450. Thube giy
cam img enzym va tu lam tang chuyén hoa. Do dé nira doi thai trir
giam tir 52 - 76 glor sau khi udng mot liéu duy nhét xuéng 40 - 55
gidr sau khi udng liéu 200 - 400 mgmgay trong 10 ngay. Ngoa1 ra,
cung do hién tugng tu lam tang chuyén hoa, nbng o thudc trong
huyét tuong & dbi tugng udng efavirenz dai ngay cling thap hon so
voi d6i tugng udng 1 liéu duy nhat.
Thai trir- Nira doi thai trir cia thude kéo dai hon & doi tugng bi
bénh gan man tinh. Khoang 14 - 34% thude dwoce dao thai theo
nudce tiu chi yeu dudi dang chuyen hoa va 16 - 61% duge dao thai
theo phan chu yéu dudi dang thude khong thay déi. Efavirenz it c6
kha nang bi loai khoi co thé bang chay thén nhén tao hodc tham
phin mang bung do thudc lién két manh vai protein va chi dudi 1%
thude duoc dio thai trong nude tiéu dudi dang khong déi.
Suy giam chirc nang gan - than: Dugc dong hoc cla efafvirenz
khong thay doi trén bénh nhén suy giam chirc nang gan nhe (Child-
Pugh d§ A), tuy nhién chwra du di li¢u dé danh gia trén doi tugng
suy giam chirc niang gan mirc dd vira va nang (Child-Pugh d§ B
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hodc C). Dir ligu vé duge dong hoc & bénh nhin suy giam chirc
nang thin ciing con rat han ché.

Chi djnh

Diéu tri nhiém HIV-1 (dung két hgp vai céc th ube khéng retrovirus
khéc) trén ddi tugng ngudi Iém hodc tré em trén 3 tudi va nang trén
10 kg. Vige sir dung efawrenz con chua thong nhit trén d6i tugng
tré em tir 3 thang tudi - 3 tudi hodc can ning tr 3,5 - 10 kg, can
thém dir liéu l14m sdng trén nhom bénh nhin nay

Dy phong sau phoi nhiém véi HIV (ding két hgp véi céc thudc
khang retrovirus khac) & ngudi lon.

Chong chi dinh

Main cam voi efavirenz.

Phéi hop viéi cac thudc co tuong tac uhong chi dinh. Bao gom
terfenadin, astemizol, cisaprid, midazolam, triazolam, pimozid,
bepridil, cdcalkaloid ndm cyra g (nhu ergotamin, dlhydrucrgolamm
ergonovin va methylergonovin) do efavirenz irc ché CYP3A4 lam
giam chuyén hoa va tang nguy ¢o gip cac doc tinh nang, tham chi
de doa tinh mang cua cac thuée nay (nhu loan nhip tim, kéo dai tac
dung an than va irc ché hé hip); co St. John do nguy co giam ndng
d6 va tac dung lam sang cua efavirenz; clbasvir va grazoprevir do
nguy co lam giam tic dyng cua ¢lbasvir va grazoprevir.

Thén trong
Phan tmg c6 hai trén tdm than da duqc ghi nhan trén bénh nhan sir

dung efavirenz, c6 thé bao gém: trdm cam, § dinh ty tir, hanh vi tu
tir, thai do hung han, hoang ru(mg, hung cam. Cac yéu td nguy co
bao goém: ¢o tién sir ding thudc gay nghlen ¢6 bénh 1y tim than,
sir dung céc thude co tic dong lén tam than. Trong qua trinh lhru
hanh cling da c6 ghi nhan bénh nhén tir vong do t tir, gap ao gidc,
¢6 hanh vi loan than,

Réi loan trén thin kinh trung wong da duoc ghl nhan khi sir dl,].l'lg
efavirenz véi cac tri¢u chimg thudng gap bao gém: chéng miit, mit
ngi, budn ngu, gidm tp trung, mo bat thuomg, do gidc. Phan (rng
thwrdmg gép trong khoang 1 - 2 ngay dau ding thude va ty hdi phuc
trong vong 2 - 4 tuan dau dié iéu tri. Khoang 2% bénh nhan gip phan
img & mirc d nang va 2,1% bénh nhén phm ngimg thuéc do phéan
1mg co hai. Bénh nhin can dugc lru y vé nguy co gap phéan rng
¢6 hai trén thin kinh sé tang néu sir dung ruou, thude co téc dung
1én tdm thin trong qué trinh diéu tri. Bénh nhan c6 triéu chimg trén
thdn kinh trung vong nhu chong mit, giam tip trung, mét moéi,
cin tranh céc hoat dong can tp trung nhu ldi xe hodc van hanh
may maoc.

Tinh trang co gidt di dugc ghi nhdn khi sir dung efavirenz trén
ca d6i tugng bénh nhin ngudi 1ém va tré em, phan (mg thuong
xuit hién trén dbi trong da co tién sir co giat. Bénh nhan sir dung
dong théi cac thude chéng co gidt chuyén hoa budc 1 qua gan nhu
phenytoin va phenobarbital nén duge chinh liéu pht hop (xem muc
Twong tac thudc).

Ban da mirc d nhe dén vira dd dugc ghi nhdn & bénh nhan sir
dung efavirenz, triéu chirng thudmg gdp nhat 1a hong ban xuat hién
trong vong 2 tuan dau diéu tri. Khoang % bénh nhan xuét hién
ban kém muyn nuéce, bong vay, loét da va 0,1% bénh nhan gap cac
phan (mg nang nhu héng ban da dang, hoi chimg Stevens-Johnson,
C6 khoang 1,7% bénh nhan phai ngimg thudc do phan img c6 hai
nang trén da.

D3 ¢6 ghi nhin mét sé truomg hop suy gan & bénh nhén khong c6
tién sir bénh gan hodc cac yéu té nguy co khac. Cin theo ddi enzym
gan trude khi bit diu diéu tri va trong suét qua trinh diéu tri.

Hoi chimg phuc héi mién dich da dugc bio cdo & cic bénh nhén
sit dung phac d6 phoi hop thude khéng retrovirus. Trong giai doan
dau diéu tri, cac dap img mién dich cua bénh nhan c6 thé giy phan
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{mg viém voi cde bénh “hi_ém tnlmg tiém ting hojic nhigm tring co
hoi sin c6 VA can dugc kham va di¢u trj ph hgp,

Cic phic d0 khng retrovirus ife che hi¢u qua sy nhan Ién coa virus
va lam giam nguy co lay truyén qua duong tinh dyc nhung khéng
hé loai trir nguy o nay. Do d6 can lwu ¥ tuan thi c4c bi

én phap d
phong lay truyén qua duomg tinh dyc. g

Thoi ky mang thai

. P 2. ) ~ . -~
Mgt s béo cdo hoi ciru da ghi nhin tré em b dj (¢ dng thin kinh
sinh ra tir bd me diéu trj bang cdc phac d6 c6 chira efavirenz trong
3 théng ddu thai ky. Tuy dit liéu hién ¢6 cho théy khong c6 sy khac
biét vé ty 1§ tré gap cac di tit bam sinh lgn so vdi ty 1€ trong cdng
ddng (khoang 2,7%) nhung vén chua du dé danh gié nguy co nay.
Céc nghién ciru trén dong vét cling da ghi nhan cac di tat tuong ty.
Do nguy co vé di tat éng thin kinh trén thai nhi, efavirenz nén dugc
sir dung hé; sirc thin trong trén bénh nhan mang thai 3 thang déu va
can trao ddi ve nguy co di tat thai nhi véi bénh nhén.
Thri ky cho con ba
Efavirenz duge bai tiét vo sira me, tuy nhién con thiéu d liéu vé
anh hudng cua thude 1€n tré ba me. Phu nit nhidm HIV sau khi sinh
con ¢6 thé dung efavirenz nhung cn cén nhéc thin trong viéc cho
tré b mg do nguy co lay truyen HIV, ting nguy co khéng thude
trén tré da bi phicm HIV va nguy co xay ra phan {mg ¢6 hai nghiém
trong do Lh].léc tré:n tr_é. Néu nuéi con ba"mg stra me, ngudni me phai
tuan tha di¢u tri 16t dé dat duge tai legng HIV dusi ngudng irc ché
6t nhét 1 dudi ngudng phat hign, '
Téc dung khdng mong muén (ADR)
Rat thueng gap
Da va md dudi da: ndi ban.
Thuong gap
Chuyén hoéa: ting triglycerid huyét.
Da va mé dudi da: ngua.
Gan mat: taing AST, ALT, GGT.
Tﬁrp than: gi:‘if: mo bét t!'nr('mg, lo au, trim cam, mét ngu.
Than kinh: mat thang bang va phéi hop vén déng do rdi loan tiéu
ndo, mal tp trung, chéng mat, d’ay dau, budn ngi,
Tiéu héa: dau bung, tiéu chay, buon nén, nén.
Toan thin: mét moi.
It gap
Chuyén héa: ting cholesterol huyét.
Da va mé dudi da: ban do da dang, hdi ching Stevens-Johnson.
Gan mat: viém gan cap,
Hé sinh duc va tuyén vi: chimg vii to & nam.
Mach: nong bimg miit.
Mit: nhin mé.
Mién dich: phan {mg qua min.
Tam thin: méat én dinh cim xtic, phan ¢mg hung hén, 1i 1in, hung
phén qua mirc, 4o gide, hung cam, 4o tuong, loan thin, c6 ¥ dinh
hodc hanh vi ty ti.
Than kinh: kich thich, hay quén, mét diéu hoa, mat phdi hgp vin
déng, co gidt, y nghi bét thuomg, run.
Tai va tién dinh: 0 tai, chong mit.
Tiéu héa: viém tuy.
Hiém gap
Da va mé duéi da: viém da do dnh nang,
Gan mét: suy gan.
Tam thin: 40 tudng, con hoang loan, tir vong do ty tir.

Huéng din cich xir tri ADR _

Bénh nhan c6 tri¢u chimg niing trén tim than nhu: tram cam niing,
ri loan tam thin, ¢6 ¥ dinh ty tir cin dén ngay co s& dicu tri dé
dénh gia nguyén nhan va cin nhic co tiép tuc s dung cfavirenz
hay khong.

g tu hdi phuc trong vong 2 - 4 win g3
khi di ngu giup giam téc dong cia g
phan img nay va nén duge 4p dyng trong tuan ?auhtzleu tr, cél‘hé
kéo dai hon & céc benh nhn dang gap ADR trén than kinh. Gigy,
lidu hodc chia nho liéu cfavirenz khong cho thay lgi ich trong vig,
giam ADR trén than kinh do thude. e
Trong da s6 céc trudmg hop phat Pan’ ].J-han 1:mg‘se twr hot Ph'ﬂc say
I thang ma khong cin ngimg thubc. Can nhac st dung thém thyg
Khéng histamin va corticoid dé giiip bénh nhan dung nap thuge i
hon va céi thién nhanh trigu chimg phat ban. Trong trudng hgp gz,
phat ban ning di kém myn nuge, bong vay, l0ct niem mac hoge sf,
cin ngimg st dung efavirenz phai doi sang phac d6 khic khong
chira efavirenz. e .
Cin can nhiic ngimg sir dung e!‘avirenz trt?n b_e:n.h nhin ¢4 ting
transaminase huyét thanh trén 5 lan so vGi gid tri binh thutng hog
bénh nhén ting enzym gan }(ém theo cac triéu chimg 1am siang ¢,
viém gan hodc bénh gan mat bu. o _
Néu ngimg sir dung efavirenz do phan {mg c6 hai, can ngimg tat c;
cic thubc trong phéc dé khang retrovirus dang sir dung va bit diy
sir dung lai & cung thoi diém. Tranh ding thuoc don dje dé trin
nguy co khang thude.
Liéu hrgng va cdch dung )
Viéc lua chon phac @b va sir dung efavirenz can can ci theo cic
Huémg dén diéu tri HIV/AIDS do Bg Y te ban hanh.
Cach dang )
Efavirenz dugc dung phéi hgp voi cac th_uéc khang retrovirus khac
theo phac dé. Khong duge sir dung thude don doe do sé by khing
nhanh chéng. Viéc lya chon thude phdi hop véi efavirenz cin cin
nhiic nguy co khang chéo trén bénh nhén. ) ’
Thudc duge udbng vao lic doi do thire n co the lam ting hap thy
va tang nguy co gap phan img c6 hai do thude. Trong giai doan dau
nén udng thudc truée lae di ngi dé thude duge dung nap ot hon,
giam thidu cic phan (g c6 hai trén hé than kinh.
Cén sir dyng dang bao ché phi hgp vdi dbi tugng bénh nhan. Trong
truong hop bénh nhan 14 tré nhé khéng ubng dugc thude dang vién,
c6 thé m& vién nang va trén bot thude véi 1 - 2 thia thirc dn mém
dé cho tré an. Sau d6 cén trdn tiép khoang 2 thia thirc an dé liy hét
phén thude con sét lai. Trong vong 2 gid tiép theo khong nén cho
tré @n thém thirc an.
Liéu lwgng
Biéu tri nhiém HIV
Ngudi I6m va tré em trén 40 kg: Sir dung liéu 600 mg/lan x 1 lin/
ngay.
Tré em tir 3 thang tudi va cin nang trén 3,5 kg: Thude duge sir dung
 lan/ngdy, liéu ding mdi lin duoc tinh nhy sau:
Truomg hgp ¢6 dang vién 50 mg

Céc rdi logn than kinh thuon
diéu tri. Sir dung thuode trude

Cén ning (kg) | Liéu ding (mg:_)_; B
3.5dén<s ] 100 )
_ Sdin<1s | 150 o
! 7,5dén <15 | 200 -
15 dén <20 I 250
20dén<2s | 300
25 dén <325 1 350 |
© 325dén<40 l__ 400 ]
240 | e0 _

Trudmg hop c6 dang vién nén ¢ vach khira dé bé: vién 200 mg ¢
I vach khira va vién 600 mg c6 vach khira kép (1 mit c6 1 vach va
1 mit c6 2 vach).




https://trungtamthuoc.com/

653

Efavirenz

PTQGVN3
Ciin niing (kg) Lidu ding
10 dén < 14 ‘ I'vién 200 mg hogic 1/3 vién 600 mg
14 dén < 20 | 1,5 vién 200 mg hoidc 1/2 vién gﬂﬂ_mg_
20 dén < 25 1,5 vién 200 mg hodc I;Z vién 600 mg
25 dén < 35 |

2 vién 200 mg hodc 2/3 vién 600 mg

Hiéu chinh liéu: Sur dung efawrenz phm hl;lp vén mét sb thudc
co tuong tac duge dong hoc cin phai tién hanh hiéu chinh liéu
efavirenz phu hop, chi tiét xem tai phan Tuong tac thube.
Tré em dudi 3 thing tui hoge nang dudi 3,5 kg: Chua co di dir
ligu vé hiéu qua va dg an toan trén doi tugng ndy
Ngudi cao tudi: S5 lugng bénh nhan trén 65 tudi dugc nghién ciru
trong cac thir nghu;m lam sang chwra du dé danh ¢ ya su khéc biét
trong dap tmg thude 50 véi bénh nhin tré tudi. Cén can nhic lidu
dung efavirenz trén déi tuong nay do day la déi tuegng co ty 1€ cao
bi suy giam chirc nang gan, thn, c6 bénh 1y tim mach cling nhur
cac bénh mic kém khéc va sit dung ddng thoi nhidu thuée hon
ngudi tré tudi.
B‘?“h nhan suy giam chire “3“8 gan: Ding liéu thong thuomg trén
46i twong suy gan nhe va can rit than trong trén dﬁl trgng suy giam
chirc ndng gan trung binh va nang. B¢nh nhan cin duge theo doi
cac ADR lién quan dén lidu, déc biét 1a phan {mg trén hé thin kinh.
Bénh nhan suy giam chirc nang thin: Tuy tic dung duoe dong hoc
chua duge nghién ciru, nhung chi c6 mit lugng rit it (< 1% liéu)
dao thai dudi dang khong déi qua nuéc tiéu, nén it tac dung dén
thai trir efavirenz.
D phong sau phoi nhiém véi HIV
Liéu dung va cach dung twong ty nhu trong truémg hop diéu tri
HIV-1 ¢ bénh nhan nguai lon. Thai gian dy phong kéo dai 28 ngay.
Tuong tic thube
Efavirenz 1a chit cam img cic enzym CYP3A4, CYP2B6 vi
UGTI1AL1, do do ¢6 thé lam giam nong dé trong huyét tueng cia
cac thube chuyén hoa qua hé enzym ndy. Trén in vitro, efavirenz
ciing 1a mét chét e ché CYP3A4 do dé co thé lam ting nong do
ctia mot sd thude trong giai doan déu va can can thin trong vdi cac
thude c6 khoang diéu tri hep.
Mt s6 thude hoac thirc dn giy trc ché CYP3A4 hodc CYPZBﬁ cod
thé lam ting nong do cua efavirenz. NE,:IQL lai, mot s6 thube gay
cam \mg cac enzym nay c6 thé lam giam nong d¢ efavirenz.
Cic twong tac thude chéng chi dinh cua efavirenz duge liét ké tal
phin C hong chj dinh. Ngoai ra, efavirenz cling khong dugc khuyén
cao phon hop vé&i Ginkgo biloba.
Mt sb tuong tac dang cha y khic cua efavirenz bao g gom:
Thuoc khang virus HIV: Nhom e ché protease
Atazanavir/ritonavir: Giam C_ , ting C__ cla atazanavir. Tranh
phéi hop, néu cin phéi hop thi ting lidu atazanavir/ritonavir
400/200 mg va theo doi tinh trang lam sang.
Darunavir/ritonavir: Giam AUC, C,,, C,,, cua darunavir, ting
AUC, C_, C_ cuoa efavirenz. Cin sir dung darunavir/ritonavir
600 mg/100 mg, 2 lan/ngay.
Lopinavir/ritonavir: Giam nong dg cua lopinavir. Tang liéu
lopinavir/ritonavir thém 33% hodc 500”25 mgflan x 2 larL"ngay
lru ¥ theo ddi bénh nhdn do mdt 6 déi tuomg cin mirc liéu cao
hon nira.
Thuoc khdng virus viém gan B, C
Boceprevir: Giam tac dung cuia boceprevir. Tranh phéi hop.
Elbasvir/grazoprevir: Giam tic dung cua elbasvir va grazoprevir.
Khéng phéi hop.

Pibrentasvir/glecaprevir: Giam tic dung cua pibrentasvir va
glecaprevir. Tranh phdi hop.

Telaprevir: Co thé lam giam AUC, C_, C | cua ca telaprevir va
efavirenz. Sir dung liéu telaprevir 1,125 mg mm 8 gidr.
Simeprevir: Giam AUC, C_, C_ cua cd simeprevir. Tranh
phéi hop.

Velpatasvir/sofosbuvir: Giam téc dung velpatasvir. Tréanh phéi hgp.
Velpataswrfsofoshuv:rfmxdaprcwr Giam tac dung velpatasvir va
voxilaprevir. Tranh phdi hop.

Thuéc khang sinh

Clanlhrornycin Giam AUC, C__ cua clarithromycin, ting AUC
vaC_ cua chat chuyen hoa 14- “OH cia clarithromycin, tﬁng Co
cua efavm:nz Cén nhéc thay clarithromycin bing céc thube khac
nhur azithromyein.

Rifabutin: Giam ndng d¢ cua rifabutin va efavirenz. Tang liéu
rifabutin 50% néu ding rifabutin héng ngay, ting gap doi liéu
rifabutin néu dang rifabutin liéu 2 - 3 lan/tudn, can theo ddi dung
nap va dap (g virus hoc ctia bénh nhan.

Rifampicin: Giam AUC, C_, C.. cua efavirenz. Ting liéu
efavirenz 1én 800 mg/lan/ngay & bénh nhin can nang trén 50 kg,
theo déi tinh trang dung nap va dap img virus hoc trén bénh nhan.
Thudc khdng ndm ‘
Itraconazol: Giam AUC, C':- C_,. cua itraconazol. Khong phoi
hop, str dung thude chéng nam khac.

Ketoconazol: Giam tac dung ketoconazol. Tranh phéi hop, nén sir
dung thude chéng nédm khéc. '
Posaconazol: Giam AUC, C___ cta posaconazol. Tranh phoi hop
trir trurémg hop Lot ich vuot trdi nguy co.

Voriconazol: Giam AUC, C, cta voriconazol. Tang lieu
voriconazol 400 mg/lan x 2 lam'ngay giam 50% lidu efavirenz
(vi du tir 600 mg xudng 300 mg, 1 lan/ngay).

Thubc chéng sot rét

Artemether/lumefantrin:  Giam hiéu qua cua artemether,
dihydroartemisinin, lumefantrin. Sir dung thuée chéng sét rét khac
do nguy co kéo dai khoang QT.

Atovaquone va proguanil hydrochlorid: Giam néng 49 cula
atovaquon va proguanil. Tranh phéi hop trir truéng hop thue su
ciin thiét.

Thuée chong dong

Warfarin, acenocoumarol; Cé thé lam thay doi nong do thudc
chong déng trong huyét tuong va thay déi hxeu qua cuia céc thude
nay. Chinh liéu warfarin va acenocoumarol néu cin thiét.

Thube chang déng kinh

Carbamazepin: Giam nong dé cia carbamazepin va efavirenz.
Tranh phéi hop, trong truomg hop bit budc can giam sat nong do
carbamazepin.

Phenytoin, phenobarbital va cac thuée chéng dong kinh chuyén
héa qua CYP450: Lam thay déi nong d trong huyét twong cia
céc thuée chéng dong kinh. Theo déi dinh ky néng do thude chéng
ddng kinh,

Thuéce chong tram cam

Thudc trc ché tdi hap thu chon loc serotonin

Sertralin: Giam AUC, C_, C_
theo dap img lam sang.

_cua sertralin. Tang liéu sertralin

Thuoc tec ché tdi hdp thu noradrenalin va dopamin

Bupropion: Giam AUC, C__cua bupropion, taing C__ cua
hydroxybupropion. Tang liéu bupropion theo dap (mg lam sang,
lru § khong vuet qua liéu khuyén cao toi da.

Thuéc tim mach

Thuée chen kénh calci
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piltiazen: Giam néng 49 ciia diltiazem va cdce chét chuyén hoa cia
giltiazem, ting AUC, C_, C_ cia efavirenz. Chinh lidy diltiazem
heo dép imE lam sang.

Verapamil, felodipin, nifedipin va nicardipin:
ciru thé, tuy nhié:] efavirenz co thé lam giam
qrong cua céc thuoc chen kénh calei chuyén
Chinh liéu thuoc chen kénh calci dya trén d4
Thuo;'f ha lipid huyet

Thudc iec ché HMG Co-A Reductase
Atorvastatin: Giam nong d$ cua atorvastatin va cic chét chuyén
hoa cita atorvastatin. Theo di dinh ky néng do cholesterol, chinh
lidu atorvastatin néu cén.

pravastatin: Giam AUC, C__ cia pravastatin. Theo dj dinh ky
ndng o cholesterol, chinh liéu pravastatin néu cin,

Simvastatin: Giam AUC, C__ ciia simvastatin. Theo dgi dinh ky
ndng 49 cholesterol, chinh lieu simvastatin néu cin,

Thuaoc tranh thai

Ethinyloestradinl + Norgestimat: Giam tac dung cia cac chat
chuyén héa c6 hoat tinh cta norgestimat. Can nhic sir dung thém
c4c bién phap trinh thai dang hang rio.

Depomedroxyprogesteron acetat: .C'f’ thé thay déi nf}ng do
medroxyprogesteron acetat. Can nhic st dung thém céc bi¢n phap
tranh thai dang hing rao.

Etonogestrel: Chura Eiuqc nghién ciru, tuy nhién efavirenz duge du
doén s& lam giam ndng d¢ cua ctonogestrel, mét sé bao co cling
da ghi nhan tinh trang tranh thai thit bai khi phéi hop thude. Cin
nhﬁc‘sir dgmgx thé{n céc bién phép tranh thai dang hang rao.

Thuoc wec ché mién dich

Chua dugc nghién
nong d¢ trong huyét
hoa qua CYP3A4,
p img lam sang.

Cic thubc Wre ché mién dich chuyén héa qua CYP3A4 (nhu
cyclosporin, tacrolimus, sirolimus): Chua dugc nghién ctu, tuy
nhién efavirenz duge du dodn s€ lam giam néng d cia véi céc
thuoc e ché mién dich nay. Hi¢u chinh lidu thuée trc ché mién
dich, khl l::ﬁt dau hoidc ngimg phoi hop can theo ddi ndng d¢ thude
{rc ché mién dich trong t6i thiéu 2 tuin dén khi dat mirc én dinh.
Thudc giam dau/thuéc opioid

Methadon: Giam AUC va C_ cta methadon. Cin theo ddi triéu
chimg cai thudc va chinh liéu methadon (néu cén).

Qui lidu va xir tri

Triéu chimg: Pa ghi nhan mét sd truomg hop udng efavirenz 600
mg/lin * 2 lan/ngdy gip cac rdi loan trén than kinh. Mt trudmg
hop ¢6 co co khdng kiém soat.

Xir tri: Efavirenz khong c¢6 thude giai doc dic hiu, diéu tri qua
liéu chi 14 diéu trj trigu chimg, bao gdm theo ddi céc chi sd sinh tén
vé tinh trang 1am sang. C6 thé udng than hoat tinh dé loai bé phén
thude chura duge hap thu. Thude gén nhiéu vao protein nén loe mau
khéng c6 hiéu qua trong viée tach thude khoi huyét trong.

Cdp nhdt lan cuéi: 2018.

EMPAGLIFLOZIN

Tén chung quoc té: Empaglifiozin.

Mi ATC: A10BKO3. ‘ .

Loai thude: Thude irc ché protein dong van chuyén Na-glucose 2
(SGLT2).

Dang thubc va ham lwgng

Vién nén bao phim: 10 mg, 25 mg.

Dugre Iyre hoe .
Empaglifiozin la chit ¢ ché manh (IC,,: 1,3 nmol), chon loc va
¢6 héi phuc protein dong vin chuyén Na-glucose 2 (SGLT2), chat

chiu trich nhiém chinh cho qué trinh ti hip thu glucose ti dich
e + v oan Thong qua viée ire ché SGLT?,
loc chu thin tro lai vong tuan hoan B i btal ha
empaglifiozin cai thi¢n kiém SOél' dt{frng l:l_uy‘:t Uhn U':lg o . nhtm
d4i thao duéng typ 2 theo ca ché giam tdi hap thu g t{cose O thin
din t6i tang bai tiét ghucose qua nudc ticu. Lugng glucose duge
loai bo qua than theo co ché tang glucose ni¢u phu thudc vao nong
do glucose mau va do loc cau than (GFR). N ,
d nhimg bénh nhén dai thao dwdmng typ Zf;bal t:lBI .g‘ucosc: qu:f mr?c
tiéu ting lén ngay lap tire sau khi dl‘mg l.nfu @:U tién emPagllliozT
va tiép tyc trong khodng 24 gior ch_o to': liéu t:u::p tl-:euh'i"a:g I‘Jal t?ef
glucose nigu dugc duy tri tai thon d.em‘cum‘ tu:'m — o sl
doan didu tri, trung binh khoang 78 g/ngay khi d}lnng ?mp‘e‘l‘gllﬂﬁzm
25 mg mot lan mdi ngdy. Tang thii trir glucose ni¢u [am gidm ngay
lap tirc néng d6 glucose trong huyét tuong ¢ nhimg bénh nhan d3;
om 2. e g
:ahjx?::;iﬁfzﬁpcai thi¢n ca mic duomg huyét doi va dudomg huyéy
sau khi dn. Co Ché tac dung cua ‘empagllﬂ(‘!zln docxlélf{ V‘fﬂ chie
nang té bio beta va con duong dicu hoa duomg hu‘{m ot |‘r_15uili‘n !
diéu ndy gop phan lam gidm nguy co hg!i dudmg ]:l:uyei..Su cdi th|¢r!
chi sé mé hinh dénh gia chirc nang té bao beta bang hang dinh njj
méi (HOMA beta-cell) da duge quan sat. ; _
Empagliflozin khong {rc c.:hé cac chﬁtnvgn Chl:}’erl glucose khéc
déng vai trd quan trong doi véi vige van chuyén glt:cos:e véo cic
mé ngoai vi do c6 tinh chon loc déi voi SGLT2, chat van‘ chuyfn
glucose duge biéu hién chon loc & than. Tinh chon loc cita thuoe
véi SGLT2 cao hon gép 5 000 lin so vai SGLT! (IC, 1a 6 278
nmol), chit van chuyén chinh chju trach nhi¢m hap thu glucose &
rudt. : -
Bén canh d6, sir dung empaglifiozin con lam tang bai tiét natri dan
dén loi tidu thim thau va giam thé tich ndi mach. Tang glucose
niéu khi ding empaglifiozin di kém v6i tac dung lgri tiéu 6 the gop
phéin lam giam huyét ap trung binh va 6n dinh. Lgi niéu do ting
glucose va natri trong nudc tiéu, va lo:i nigu thém thau dugc quan
sat thiy khi dung empaglifiozin c6 thé gop phan cai thi¢n cic chi
s6 nghién ciru vé tim mach. . ‘
Ngoai ra, bai tiét glucose niéu cling lam mat calo, lién quan dén
viéc giam md va giam trong luong co thé.
Dwrge dong hoc
Hdp thu: Sau khi ubng, empaglifiozin dugc hép thu nhanh véi
néng d dinh trong huyét twong dat dugc voi T_,. trung binh i
1,5 i sau khi dung thude. Sau d6, ndng do huyét twong giam theo
2 pha véi mat pha phan bd nhanh va mot pha thai trir fuong doi
cham. AUC huyét tuong va C__trung binh & trang thai n dinh lin
luot 1a 4 740 nmol > gid/lit va 687 nmol/lit khi dung empaglifiozin
liéu 25 mg mot lan mdi ngay. Néng do toan thin cia empaglifiozin
tang ti 1¢ véi lidu. Céc théng sb durge dong hoe & lidu don va & trang
thai 6n dinh ciia empagliflozin 1a tuong tw cho théy duge déng hoc
tuyén tinh theo thoi gian. Khong c6 khac biét lién quan 1am sang
gitra duge dong hoc cia empaglifiozin trén ngudi tinh nguyén khoe
manh va b¢nh nhéan dai thao dudng typ 2.
Sir dung 25 mg empagliflozin sau khi dung bira dn giau chat béo
va nhiéu calo dn t&i ndng do thube thap hon mot chit; AUC giam
khodng 16% va C__giam khoang 36% so v&i dung khi déi. Anh
hudng cua thire &n téi duge dong hoc empagliflozin dugc xem la
khong co lién quan trén lam sang va empaglifiozin co thé duge
dung cung hodc khong cing véi thire an.
Phan bo: Thé tich phan bo & trang thai én dinh bidu kién duge
udc tinh 13 73,8 lit dl.fif trén phén tich dugc dong hoc qu:lm thé. Sau
khi ding dung dich uong ['*C]-empagliflozin & ngudi tinh nguyén
khoe manh._li 1€ phén bo trong h(")ng cau xép xi 37% va gﬁn két
protein huyét turong 14 khoang 86%,




