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Rx Thube niy chi ding theo dom thude
ELBOPAGIN

Pé xa tim tay tré em
Poc k§ hudng din sir dung trude khi ding

THANH PHAN

Thanh phdn hoat chat:

M3i vién nén bao phim ELBOPAGIN c6 chira:
ERIOMDOPAR «-scossrsisnssnssamnsnoessassnssusassssasers dod: M
(duwdi dang eltrombopag olamin)

~ Théanh phén td diwge: Manitol, cellulose vi tinh thé type 101, povidon K30, natri starch glycolat,
magnesi stearat, hypromellose 15¢P, PEG 400, polysorbat 80, titan dioxyd.

DANG BAO CHE

Vién nén bao phim.

ELBOPAGIN

Mé ta san phdm: Vién nén hinh trdn, hai mt khum, tron, bao phim méau tring.

CHI PINH

ELBOPAGIN duge chi dinh dé diéu trj cho bénh nhén truémg thanh bj giam tiéu ciu mién dich
vo ciin (ITP) khéng trj voi cac diéu tri khac (vi dy: corticosteroid, globulin mién djch) (xem Liéu
ding, cdch ding va Ddc tinh duge lyc hoc).

ELBOPAGIN dugc chi dinh dé didu trj cho bénh nhi tir 1 tudi trd Ién bj giam tiéu cdu mién dich
vé ciin (ITP) kéo dai dén 6 théng hoiic 1du hon ké tir khi dugc chan dodn va khing trj véi céc
diéu tri khéc (vi du: corticosteroid, globulin mién dich) (xem Liéu ding, cdch ding va Ddc tinh
duegre liee hoc).

L ELBOPAGIN duge chi dinh didu trj gidm tiéu chu & nhimg bénh nhén truémg thanh bj nhiém
virus viém gan C (HCV) man tinh, trong d6, mirc 49 giam ticu céu 14 yéu t chinh ngéin cén viée
biit diu hogic han ché kha ning duy tri cac ligu phap dya trén interferon t6i wu (xem Cdnh bdo va
thén trong khi ding thuoe va Ddc tinh duwgc lie hoc).

ELBOPAGIN duge chi dinh & nhimg bénh nhén truong thanh bj thiéu méu bét sin mic phai
nghiém trong (SAA), nhimg ngudi khéng trj voi liél‘;éphﬁp tre ché mién dich truée dé hofic da
duoe didu trj trong thi gian dai va khong phu hop dé ghép té bao gdc tao méu (xem Ddc tink

duegre lue hoc).
LIEU DUNG, CACH DUNG
Liéu diing

Khoi ddu didu trj bing eltrombopag nén dugc gidm sat boi béc si c6 kinh nghi¢m trong diéu tri
céic bénh vé huyét hoe hodc kiém sodt viém gan C man tinh va céc bién chimg cla no.

Ché db lidu cia eltrombopag phai duge tinh riéng cho timg cé thé dya trén sé luong tiéu cu ciia
bénh nhan. Khong nén dat mye tidu diéu trj bing eltrombopag 1a d¢ binh thuémg héa sO lugng
tiéu ciu.

(Griam tiéu c@ mién dich (vd can)

ELBOPAGIN - Té hudmg ddn sic dung I




https://trungtamthuoc.com/

Nén sir dung lidu eltrombopag thép nhét dé dat va duy tri s6 lugng tidu cu > 50.000/pl. Higu
chinh liéu du‘n.t_rén dép (mg s0 lugng tiéu cau. Eltrombopag khdng duge sir dung dé binh thuomg
hoéa s6 llm‘:'ng tidu cau. Trong céc nghién ciru ldm sang, s6 lwong tidu cdu thuong ting trong vong
1 dén 2 tuin sau khi bit ddu ding eltrombopag va giam trong vong 1 dén 2 ru%u sau khi ngimg
sir dung.

Ngurgi I6m vé tré em tic 6 dén 17 tudi

Liéul khi diu khuyén cdo ciia eltrombopag 13 50 mg m&i ngay mot lan. Déi v6i bénh nhén c6
ngudn gbc Pong A/ Dong Nam A, nén giam liéu eltrombopag con 25 mg mdi ngiy mdt 14n (xem
Bdc tinh duge ding hpc).

Nhom tré em tic I dén 5 tubi

Lidu khoi ddu khuyén céo ciia eltrombopag 1a 25 mg mdi ngay mt lan.

Theo ddi va diéu chinh liéu

Sau liéu eltrombopag khoi diu, diéu chinh liéu dé dat dugce va duy tri sb luong tidu ciu >
50,000/l cén thiét dé gidm nguy co chay méu. Khéng ding qua 75 mg/ngdy.

Nén theo doi thudmg xuyén cac xét nghiém ldm sing vé huyét hoc va chirc niing gan trong sudt
qué trinh diéu trj bing eltrombopag. Ché dJ liéu eltrombopag dugc didu chinh dya trén sb lugng
tidu ciu nhu Bang 1. Trong khi diéu trj bing cltrombopag, nén dénh gid hing tuin cng thire
méu toan phin (CBCs), ké ca sb lugng tidu cgu va phét mau ngoai vi dén khi dat dugc s lugng
tiéu cau 6n dinh (> 50.000/ul trong it nhét 4 tan). Sau d6, hang thing nén dinh gid cong thie
méu todn phan ké ca sé lugng tiéu cAu va phét mAu ngogi vi.

Bing 1. Diéu chinh litu eltrombopag & bénh nhin giim tiéu chu mién dich vé ciin

Luyng tiéu ciu Pitu chinh lidu hodc ddp lmg

< 50.000/u] sau it nhét 2 tuin | Tang liéu hing ngay tir 25 mg dén tdi da 75 mg *
didu tri
> 50.000/pl dén < 150.000/ul | Sur dung lidu thip nhét cia eltrombopag va/hofic diéu trj ITP
dbng thoi dé duy tri sb luong tiéu cau nhim trénh hofic gidm
chiay mau.

> 150.000/p1 dén < 250.000/ul | Giam lidu hang ngay cn 25 mg. Di 2 tulin dé dinh gid téc
ddng cita lidu nay va bét ky sy diéu chinh licu nio sau d6 **

> 250.000/pl Ngung eltrombopag; ting tAn suit theo ddi tiéu cdu 1én hai
lin mbi tudn.

Khi s8 luong tiéu ciu < 100,000/ul, bét dau diéu tri lai voi
lidu hing ngay con 25 mg.

* D6i voi bénh nhén ding 25 mg eltrombopag mdi ngay mjt 1dn, ting lidu 1én 25 mg mdi ngay
mit lan.

#* Péi véi nhimg bénh nhén ding 25 mg eltrombopag m&i ngay mét lin, nén cin nhiic ding lidu
12,5 mg mdt ldn m3i ngay hogc liéu 25 mg mot ldn céch ngay.

Eltrombopag c6 thé dugc dimg ciing véi cic thude ITP khéc. Nén diéu chinh lidu cac thube ITP
khic khi diing déng thdi, tranh lam tang qud mic s lugng tiéu cu trong qud trinh diéu trj véi
eltrombopag.

Cn doi it nbét 2 tuin @& xem hiéu qué cia bit ky sy didu chinh lidu ndo trén dép img tiéu cau
ciia bénh nhén truée khi xem xét dicu chinh liéu thém.

Didu chinh lidu tiéu chudn, gidm hogc ting, 1 25 mg mdt lan mdi ngdy.

Ngimg diéu tri

ELBOPAGIN - Tér hwdmg ddin si dyng
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Nén ngimg diéu tri bing eltrombopag néu sb lugng tiéu cdu khong tang dén mitc dil dé trénh
xudt huyét nghiém trong trén ldm sing sau 4 tudn diéu trj v6i eltrombopag & liéu 75 mg médi
ngay mot lan.

Bénh nhén nén dugc dénh gid lim sing dinh ky va vige tiép tuc didu trj nén dugc bac si quyét

dinh theo r_na: ¢4 nhan. O nhimg bénh nhan khdng ct lich, nén dénh gid méi lién quan do ciit

:i&ch. S;;r g}phét giam tiéu cu c6 thé xay ra khi ngimg diéu tri (xem Cdnh bdo va thin trong khi
ling thuoc).

Giam tiéu cdu lién quan dén viém gan C (HCV) man tinh

Khi sir dung eltrombopag két hop véi thube khang virus nén tham khdo ban tom tit ddy di vé
déc tinh ciia cic thube duoe sir dyng dbng thoi dé biét chi tiét vé théng tin an toan hodc cde
chong chi dinh c6 lién quan.

Trong céc nghién cir lam sing, s6 lugng tidu clu thudng bt dAu ting trong vong 1 tuin k& tir
khi bat déu sir dung eltrombopag. Myc dich diéu trj biing eltrombopag la dat duge mic sO lugng
tiu chu ti thiéu can thiét & bat ddu didu trj bing thudc khéng virus, tuan thii cic khuyén nghj
thye hénh lﬁr:‘l sang. Trong qua trinh diéu trj bing thubc khang virus, muc dich diéu tri 1a giir sb
lwong tiéu ciu & mirc ngdn ngira nguy co bién chimg chay mau, thutmg la khodng 50.000-
75.000/pL. Trénh sb lugng tiéu cdu >75.000/pl. Nén sit dung liéu eltrombopag thip nhét cin thiét
dé dat duge cde muyc tiéu.

Piéu chinh lidu dya trén phan (mg clia s6 lugng tiéu céu,

Liéu khdi déu

Eltrombopag nén duge béit diu véi liéu 25 mg mdi ngdy mot lin. Khong cén didu chinh liéu dbi
véi bénh nhan HCV c¢6 ngudn géc Dong A/ Ddng Nam A hofic bénh nhin suy gan nhe (xem Ddc
tinh dwge dong hoc).

Theo dbi va diéu chinh liéu

Liéu eltrombopag nén dugc diéu chinh theo mic ting 25 mg mdi 2 tulin khi cdn thiét nhim dat
duoe sb lugng tiéu chu muyc tiéu dé bit dau diéu trj bing thubc khing virus. S6 lwgng tiéu cdu
nén duoe theo ddi mdi tudn truée khi bt déu diéu tri bing thubc khang virus. Khi bét diu diéu
trj bing thubc khang virus, sb lugng tiéu cdu co thé giam, do d6 nén tranh didu chinh liéu
eltrombopag ngay lép tirc (xem Biing 2).

Trong khi didu trj bng thubc khéng virus, nén diéu chinh lidu eltrombopag khi cén thiét, tranh
giam liu peginterferon do gidm sb luong tiéu céu co thé khién bénh nhén cé nﬁy co chay miu
(xem Biing 2). S6 lugng tiéu cdu nén dugc theo ddi hang tudn trong qua trinh diéu trj bing thue
khéng virus cho dén khi s6 luong tiéu cau on dinh, binh thubué; khoang 50.000 - 75.000/ul. Sau
dé, cong thirc mau toan phan bao fi‘:m s lirgng tiéu ciu va phét méu ngoai vi nén duge kiém tra
hang thang. Nén xem xét gidm liéu hang ngay 25 mg néu sé lrong tiéu cau virgt qua muc tiéu

yéu cu. Cén dgi t nht 2 tudn & xem hiéu qua téc viéc nay va moi diéu chinh liéu tiép theo.
Khéng vuot qué liéu 100 mg eltrombopag mdt ldn mbi ngay.

Biing 2. Pitu chinh li¢u eltrombopag & b¢nh nhin HVC dang ditu tri biing thudc khing
virus

| Lugng tiéu ciu Pidu chinh liu hodc ddp ng

< 50,000/l sau it nhét 2 tudn | Tang liéu hing ngay tir 25 mg déntbi da 100 mg *
diéu tri
> 50,000/ul dén < 100.000/ul | Sir dung liu thip nhét cia eltrombopag thip nhét khi cén
thiét dé tranh giam liéu peginterferon.

> 100.000/p1 dén < 150.000/ul | Giam lidu hang ngay con 25 mg. Doi 2 tuln dé dénh gia tic
ddng cia lidu nay va bét ky sy diéu chinh liéu no sau d6 **

ELBOPAGIN - Té hueing ddn sir dung 3
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> 150.000/ul Ngung eltrombopag; ting tin sudt theo ddi tiéu cdu lén hai
1An mdi tudn.
Khi sb lugng tiéu cdu < 100.000/ul, bt ddu diéu tri lai v6i
lieu hang ngdy con 25 mg.

. g):f;lan v6i bénh nhin ding 25 mg eltrombopag mi ngdy mét ldn, ting lidu 1én 25 mg mdi ngay

maot ldan.

*% Khi bt diu didu trj biing thubc khang virus sb lugng tiéu cdu c6 thé giam, do d6 nén trénh
giam liéu eltrombopag ngay lap tirc.

Ngung diéu trj

Nén ngimg sir dung eltrombopag néu sau 2 tuin diéu trj bing eltrombopag & licu 100 mg vén
khong dat mire tiéu ciu cén thiét dé bét ddu diéu trj bang thutc khing virus.

Nén ngung (‘Iiéu tri '_ g eltrombopag khi ngung didu tri bing thudc khéng virus trir khi ¢é 1y do
khac. Néeu so lugng ticu gﬁu cao qué mirc hodc cé bét thuémg nghiém trong trén xét nghi¢ém gan
ciing cén phai ngung thudc,

. Thiéu mdu bdt san nghiém trong
Liéu khdi ddu
B?t dhu diéu trj biing eltrombopag véi lidu 50 mg mét lin m3i ngdy. D6i véi bénh nhan c6 nguon
gbc Dong A/ Péng Nam A, nén bit diu véi liu gidm 25 mg mot lin mdi ngay (xem Ddc tinh

duge dong hoc). Khong nén bt diu diéu trj khi bénh nhin c6 bét thudng ve di truyén tébdo clia 3
nhiém sic thé s6 7. ”\‘e
Theo ddi va diéu chinh liéu |
Pép {mg huyét hoc ddi hoi phai diéu chinh lidu, thuémg lén dén 150 mg va c6 thé mét dén 16 -
tulin sau khi bit diu ding eltrombopag (xem Ddc tinh diugc lwc hoc). Khi cin thiét, lidu ;
eltrombopag dugc ting din 50 mg mdi 2 tudn dé dat dugc s lugng tiéu ciu muc tiéu > 5

50.000/u. D4i véi nhimg bénh nhén ding 25 mg mdt lan mdi ngdy, nén tang lidu 1én 50 mg mdi
ngay trudc khi ting lidu thém 50 mg. Khong vuot qua 150 mg mbi ngdy.
Céc xét nghiém v& huyét hoc v gan 1am sing nén duge theo doi thudmg xuyén trong subt qua

trinh diéu tri bing eltrombopag vé che do lidu lugng cua eltrombopag dugc diéu chinh dya trén
™ s6 lwgng tiéu chu nhur duge néu trong Bing 3.

Bing 3. Ditu chinh lidu eltrombopag & b¢nh nhén thiéu mdu bit sin nghiém trong

Luong tiéu chu Pitu chinh liéu hodc ddp img
< 50.000/ul sau it nhit 2 tuin | Tang litu hing ngay tir 25 mg dén tbi da 150 mg
diéu tr Péi v6i nhimg bénh nhan ding 25 mg mét lin mdi ngdy,
nén ting liéu 1én 50 mg mdi ngay trude khi ting liéu thém
50 mg.
> 50.000/pl dén < 150.000/ul | Sur duﬁng lidu thip nhét cia eltrombopag dé duy tri s0 lugng
tiéu ciu.

> 150,000/l dén < 250.000/pl | Giam liéu hang ngay con 25 mg. Doi 2 tudn dé danh gia téc

déng ciia liéu ndy va bit ky sy diéu chinh lidu nao sau do.

> 250.000/pl Dimg eltrombopag trong it nhat mot tuin.
Khi s6 lugng tiéu cAu < 100.000/ul, bét diu diéu tri lai véi
- liéu hang ngay gidm 50 mg.

Giam lidu ddi voi nguedi ddp vmg trén ba dong (€ bao (bach cdu, hdng cdu va tiéu cdw)
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Déi voi nhimg bénh nhan dat duge dép img trén ba dong € bao, dde 1dp voi truyén méu trong it
nht 8 tudn: c6 thé giam liéu mjt nira.

Néu sb hrgng véin 6n dinh sau 8 tuéin glﬂm liu, thi phai ngung sir dung eltrombopag va theo ddi
sb lugng té bao mau. Néu s6 lugng tiéu cdu gidm xudng < 30.000/ul, huyét sic to giam xubng <
9 g/dl hodic so lwgng bach cau trung tinh tuyét 46i (ANC) < 0,5 x 10°/ul, ding liéu dat hi¢u qua
trirdie do.

Ngung diéu tri

Nén ngimg diéu tri néu khong c6 dép img vé& miat huyét hoc sau 16 tudn diéu tri véi eltrombopag.
Néu phét hién nhimg bt thuémg méi ve € bao hoe cn phai danh gid xem vige tiép tuc ding
eltrombopag ¢6 phi hop hay khong (xem Cénh bdo va thdn trong khi dimg thuoc va Tdc dung
khéng mong mudn). Dap img qué mirc vé sb lugng tidu chu (nhu Bing 3) hofic cic bit thuémg
nghiém trong v& xét nghiém gan ciing nén phai ngung sir dung eltrombopag (xem Tdc dung
khéng mong mudn).

Déi twong ddc biét
Suy thdn
e Khéng cin diéu chinh lidu & bénh nhan suy thin. Bénh nhén bi suy gidm chirc ning thin nén

thén trong khi sir dung eltrombopag va theo ddi chat ché béing xét nghiém creatinin huyét thanh
va/hodic phén tich nudc tiéu (xem Ddc tinh diwge déng hoc).

Suy gan

Eltrombopag khdng nén duge sir dung & bgnh nhén ITP bj suy gan (diém Child-Pugh >5) trir khi
xéc dinh loi ich vugt trdi hon nguy co huyét khdi tinh mach cira (xem Cdnh bdo va thin trong
khi ding thudc).

Néu cin thiét sir dung eltrombopag cho bénh nhan ITP bj suy gan thi liéu khoi déu 12 25 mg mdt
1in m3i ngdy. Sau khi bit ddu ding lidu eltrombopag & bénh nhén suy gan, nén theo doi trong
khoang thoi gian 3 tuén trude khi téng liéu. 5

Khong cin didu chinh lidu dbi véi bénh nhén gidm tiéu cau bj HCV man tinh va suy gan
(diém ChildPugh <6). Bénh nhan HCV man tinh va bénh nhén thiéu méau bét san nghiém trong b
suy gan nén bat déu dung eltrombopag voi lidu 25 mg mdi ngay mot lin (xem Ddc tinh dige
dpng hoc). Sau khi bat diu ding liéu eltrombopag & bénh nhin suy gan, nén theo ddi trong
& khoang 2 tudn truée khi tang licu.

C6 nguy co gia ting céc tic dung phy bao gbm bénh 1y gan mét bi va bién cb thuyén tic huyét
khéi (TEE) & bénh nhén gidm tiéu cdu méc bénh gan man tinh tién trién duoc diéu tri biang
eltrombopag hoc @& chudn bj cho thi thuit xam 1én hodc & bénh nhin HCV dang diéu trj bing
thube khang virus (xem Cdnh bdo va thdn trong khi dimg thudc va Tde dung khing mong muon).
Ngudi cao tudi

Dit liu vé viée sir dung eltrombopag & bénh nhén ITP tir 65 tudi tré 1én con han ché va khong co
dir liéu 14m sing & bénh nhén ITP trén 85 tudi. Trong cc nghién ciu lim sing vé eltrombopag,
nhin chung khéng quan sat thiy sy khdc bigt c6 ¥ nghia mat lam sang v& tinh an toan cia
eltrombopag gilta bénh nhan tir 65 tudi tré 1én va bénh nhan tré hon. Céc béo cdo kinh nghié¢m
1am sing khéc chua x4c dinh dugc sy khéc biét vé dap img gitta b¢nh nhén cao tubi va bénh
nhén tré tudi, nhung ciing khong thé loai trir mdt 6 bénh nhén 16n tubi ¢é sy nhay cdm cao hon
(xem Bdc tinh dirge djng hoc).

Di liéu v& viéc sir dung eltrombopag & bénh nhén HCV va SAA trén 75 tudi con han ché. Cén
thén trong & nhimg bénh nhén ndy (xem Cdnh bdo vé thin trong khi ding thudc).

Bénh nhén Déng A/ Déng Nam A
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DAi voi b¢nh nhén truéng thanh va tré em c6 ngudn gc Pdng A/ Ddng Nam A, ké ca nhimg
bénh nhan bj suy gan, nén bt dAu ding eltrombopag véi liéu 25 mg mdi ngay mt lin (xem Dic
tinh diwege djng hoc).

Neén tiép tyc theo ddi s6 lugng tiéu clu coa b¢nh nhin va tudn theo céc tiéu chi chuin dé diéu
chinh liéu thém.

Tré em

ELBOPAGIN khong duge khuyén cdo sir dung cho tré em duéi mt tudi méc ITP do khong dit
dit liéu vé tinh an toan va higu qua. Tinh an toan va hiu qua cua eltrombopag chua dugc thiét
1dp & tré em va thanh thiéu nién (<18 tudi) bj gidm tiéu cdu man tinh lién quan dén HCV hoiic
SAA. Khong c6 dir liéu.

Ciich dung
Diing dirémg ubng.

Nén ubng thudc trude it nhét hai gitr hodie sau it nhét bbn gidr tir khi udng thuée khang acid, cic
sin phém tir sira (hofic céc san phim thyuc phdm khac ¢6 chira calei) hogc céc chat bd sung
khodng chiit c6 chira céac cation da héa trj (vi dy: sit, calci, magnesi, nhom, selen va kém ) (xem
Tuong tdc, tuong ky thude va Pde tinh dwge déng hoc).

CHONG CHI PINH
Chéng chi dinh cho bénh nhén qué mén vdi eltrombopag hodc bét ky thanh phén nio ciia thude.
CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Cé nguy co gia ting i voi cde phin (mg bét loi bao gbm bién ¢b gan mét bl va huyét khéi tic
mach c6 khi ning gdy tir vong & bénh nhan HCV gidm tiéu ciu méic bénh gan man tinh tién trién
duge xac dinh boi nong 46 albumin thip < 35 g/l hofic md hinh bgnh gan giai doan cubi (MELD)
>10, khi duge diéu trj biing eltrombopag két hop véi li¢u phép dua trén interferon. Ngodi ra, lgi
ich ctia viée didu trj xét vé ty 1é dat duge dép img virus kéo dai (SVR) so vdi gia dugce 1a khong
cao & nhimg bénh nhén nay (déc biét ddi vi nhimg ngudi ¢6 albumin ban dﬁu < 35 g/l) so vai
todn b nhom. Didu trj bing eltrombopag & nhimg bénh nhén ny chi nén bt déu bai cdc bac si
¢6 kinh nghiém trong viéc diéu tri HCV tin trién va chi khi nguy co gidm tidu ciu hofic ngimg
didu tri bang thude khang virus cén phai can thi¢p. Néu didu tri duge coi 1a chi dinh 1Am sang,
ciin theo ddi chit ché nhimg bénh nhén ndy.

Két hop vdi cde thudc khdng virus tdc dung truc riég
An toan va hi¢u qua chua dugce thiét 1ap khi két hop véi cdc thude khang virus tac djng tryc tiép
di duge phé duyét dé diéu tri nhiém viém gan C man tinh.

Newy co nhiém dic gan

Eltrombopag c6 thé giy bét thudng chirc nang gan va nhi&m dc gan nghiém trong, ¢6 the de doa
dén tinh mang (xem Tdc dung khéng mong muon).

Nén xéc dinh alanin aminotransferase (ALT), aspartal aminotrasferase (AST) va bilirubin trong
huyét thanh tru6e khi bt ddu ding eltrombopag 2 tudin mot 1in trong giai doan diu chinh lidu
vi hing thing sau khi xéc dinh lifu &n dinh. Eltrombopag trc ché UGT1A1 va OATP1B1 dén
dén tang bilirubin gian tiép trong méu, Néu bilirubin téng cao thi nén thyc hién phén doan. Céc
xét nghiém gan bét thuéng trong huyét thanh nén ducc dénh gid bing xét nghi¢m Iap lai trong
véng 3 dén 5 ngdy. Néu cic biit thutmg dugc xdc nhin, cic xét nghiém gan trong huyét thanh
nén duoe theo doi cho dén khi cac bt thudmg duge gidi quyét, 4n dinh ho#ic trés lai mirc ban diu.
Ngung ding thubc néu mie ALT ting (= 3 lin giéi han binh thudmg trén [ULN] & nhimg bénh
nhéin ¢6 chitc ning gan binh thuémg, hodc > 3 lin mic co ban hofic > 5 lan [ULN], tly theo gid
trj nio thip hon & nhimg bénh nhén c6 tang transaminase truGe didu tri) va la:

« ¢6 tién trién, hofic
« dai diing > 4 tudin, hodic
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» kém theo ting bilirubin truc tiép, hodc
» kém theo céc triéu chimg 1dm sang cla ton thuong gan hodic bing chimg gan mét bi,

Thén trong khi diing eltrombopag cho bénh nhén bj bénh gan. O bénh nhin ITP va SAA, nén sir
dung 115;1 eltrombopag khdi dau thép hom. Cin theo ddi chit ché khi ding cho bénh nhén suy gan
(xem Liéu dung, cdch ding).

Gan mdt bit (dimg chung vdi interferon)

Mit bis gan & bénh nhén viém gan C man tinh: Ciin theo di & nhimg bénh nhan ¢6 nong do
albumin thép (< 35 g/1) hodc c6 diém MELD ban ddu >10.

Bénh nhin HCV man tinh bj xo gan c6 nguy co mét bit gan khi diéu trj bing interferon alfa. O
nh(.'mg bénh nhén c6 ndng dd albumin thép (< 35 g/) hofic cé diém MELD >10 ban dau c6 nguy
co mét bl gan cao gép 3 14n va ting nguy co tic dung phu gdy tir vong so véi nhimg ngudi miic
bénh gan it tién trién hom. Ngoai ra, lgi ich cla viéc di€u trj xét vé ty 1& dat duge ddp img virus
kéo dai so véi gia duge 1a it hon & nhimg bénh nhin niy (d§c biét doi véi nhimg ngudi c6
albumin ban du < 35 g/1) s véi toan by nhom. Chi nén ding eltrombopag cho nhimg bénh nhin
nay sau khi dé cdn nhic can thén lgi ich mong dgi so véi rii ro. Bélﬂlnhincénhﬂngdacdiém

O ndy nén duge theo doi chat ché cc déu hi¢u va trigu chimg cita gan mét b Ban tém it i tinh
sin phédm cta interferon twong (g nén dugc tham khéao cho céc tidu chi ngimg sir dung. Nén
ngung sir dung eltrombopag néu ngung diéu tri biéing thuéc khang virus do gan mat ba.

Bién chitmg huyét khéi/ huyét khéi tic mach

Bénh nhén c6 ndng dd albumin thip (< 35 g/1) hoge MELD 210 c6 nguy co mic bién b huyét
khéi the mach cao gp 2 14n so véi nhimg bénh nhén c6 nong d§ albumin cao hon; nhing ngudi
trén 60 tudi cé nguy co mic bién ¢b huygl khéi tac mach cao gip 2 lan so v&i nhimg bénh nhin
ré tudi. Chi nén ding eltrombopag cho nhimg bénh nhan nay sau khi da cin nhiic céin thin lgi
ich mong dgi so v6i rii ro. Bénh nhén nén duge theo ddi chit ché cac dAu hiéu v trigu chimg
ctia bién ¢ huyét khoi tic mach.

Eltrombopag khéng duge chi dinh didu trj gidm tiéu céu dé chudn bj cho cdc thil thudt xdm lin &
bénh nhin méac bénh gan man tinh.
Chn thén trong khi ding eltrombopag cho b¢nh nhin ¢ cdc yéu té nguy co thuyén téic huyét khéi
di biét bao gobm nhumg khong giGi han 0 yéu tb di truyén (vi du: Yéu t6 V Leiden) hodic cac yéu
1o nguy co méc phai (vi du: thi%lu hyt ATII, hdi chimg khéng phospholipid), tudi cao, b¢nh nhén
. niim bt dong trong thdvi gian dai, khoi u dc tinh, bi¢n phdp trinh thai va lidu phap thay thé
hormon, phéu thuét/chén thuong, béo phi va hit thube. S6 lugmg ticu céiu nén duge theo di chit
che va oin nhic giam liéu hofic ngung diéu trj biing eltrombopag néu sb luong tiéu ciu virgt qué
mirc myc tiéu (xem Liéu ding, cdch ding). Céin bing riii ro va lgi ich nén duge xem xét & nhimg

¥

bénh nhéin c6 nguy co mAc bién ¢d huyét khoi tac mach do bét ky nguyén nhén nao.

Vi lidu cho phép cao nhét duge chi dinh cho bénh nhan méc SAA (150 mg/ngdy) v& do ban chit
cita phiin img, bién cb huyét khéi tic mach c6 thé xay ra & nhém bénh nhén ndy.

Eltrombopag khong nén duge sir dung & bénh nhén suy gan ITP (diém Child-Pugh > 5) trir khi
loi ich mong dgi vugt trdi nguy co huyét khéi tinh mach cira da bict. Khi dicu tri la cin thiét, cin
thin trong khi ding eltrombopag cho bénh nhén suy gan (xem Liéu dung, edch ding va Tdc dung
khéng mong muén).

Xudt huyét sau khi eltrombo

Khi ngimg diéu tri bing eltrombopag c6 kha ning tai phét giam tiéu céiu & bénh nhén ITP. Sau
khi ngung eltrombopag sé Irong tiéu cdu trd lai mire ban déu trong vong 2 tudn & phan lén bénh
nhén, diéu ndy lam ting nguy co xudt huyét va trong mot sb trudmg hop co the dAn dén xudt
huyét, Nguy co niy ting lén néu ngimg diéu trj bang eltrombopag khi c6 thude chbng dong méu
hodic thubc chéng két tap tidu ciu. Khuyén céo néu ngimg diéu trj bang eltrombopag thi nén bat
dhu lai didu tri ITP theo céc huéng dan didu tri hién hanh. C6 thé két hop ngung diéu tri chéng
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dong mau vivhoge chéng két tap tiéu clu, dao nguoc diéu tri chéng déng méu hodc hd o tiu
cAu. 6 lugng tiéu cdu phai dugc theo ddi hang tudn trong 4 tudn sau khi ngimg eltrombopag.

Trong céic nghién ctru 1im sing v& HCV, ty I¢ xuéit huyét tiéu héa cao hon bao gdm céc trutmg
hep nghiém trong va tir vong da duge béo cdo sau khi ngimg sir dung peginterferon, ribavirin va
eltrombopag. Sau khi ngimg diéu tri, bénh nhan nén duge theo dai bit ky déu hiéu hofic tri¢u
chimg nao ctia xuft huyét tiéu hoa.

Ste hinh thémh reticulin tiy xweong va nguy co xo héa tiy xuong

Eltrombopag ¢6 thé 1am ting nguy co phat trién hogc tién trién cta si reticulin trong tiy xuong,
Sy lién quan ciia phét hién nay cling nhur véi cde chét chi vén thu thé thrombopoietin (TPO-R)
khéc vin chua duge thiét 1ap.

Trude khi bét diu dung eltrombopag, nén kiém tra chit ché phét méu ngoai vi dé xdc dinh mire
45 ban déu clia céc bit thudng hinh théi hoc té bao. Sau khi xac dinh duoc liéu eltrombopag on
dinh, mdi thang cn xét nghiém cdng thic méu toan phan (FBC) va sb lugng timg loai bach céu
(WBC). Néu quan sét thiy céc té bao chua trudng thanh hode loan san nén kiém tra phét mau
ngoai vi @& tim céc bét thudmg v& hinh thii méi hodic xéu di (vi du: té bao hong cau hinh giot

~ nuée va c6 nhan, t& bao bach cdu chira treéng thanh) hodc giam sd lugng té bao méu. Néu bénh
nhén xudt hién cdc bét thudmg vé hinh théi hogc gidm té bao méu mdi hoje xéu di, nén ngimg
diéu trj biing eltrombopag va xem xét sinh thiét tity xuong, bao gdm ca nhudm tim xo hoa.

Sic tién trién ciia hoi chimg loan sinh tuy (MDS) tén tai

C6 mét mbi quan ngai vé mat 1y thuyét ring céc chét chu van TPO-R cé thé kich thich sy tién
trién ciia cdc bénh mau 4c tinh dang tdn tai nhu hji chimg loan sinh tiy (MDS). Chét chi vén
TPO-R Ia céic yéu t6 tang truong din dén sy mé rng, biét hoa va san sinh tidu cau cia t€ bdo
tién thén tao huyét khéi. TPO-R chii yéu duge biéu hign trén bé mat té bio ciia dong tay.

Trong céic nghién ciru lim sang v6i chit chia vén TPO-R ¢ bénh nhin MDS, da quan sat thiy céc
trudmg hop tang sb lugng 1€ bao phoi tam thoi va cde trutng hop bénh MDS tién trién thanh
bénh bach céu dong tuy cap tinh (AML) da duoce bao céo.

Chén doan ITP hodic SAA & ngudi truéng thanh va bgnh nhin cao tudi nén duge xéc nhin bing

cich logi trir cdc thyc thé 1dm sang khéc ¢ biéu hién giam tiéu cAu, dic biét phai logi trir chin

dodn MDS. Cén céin nhic thyue hién choc hut va sinh thict tiy xuong trong subt qua trinh m?c

bénh va diéu tri, dic biét & nhimg bénh nhén trén 60 tudi, nhitng ngudi c6 triéu chimg toén thin
) hofic céc déu hiéu bt thuémg nhu ting té bao phdi bao ngoai bién.

Do hiéu qué va d¢ an ton chua duge thiét 1p dé didu trj giam tiéu ciu do MDS, ELBOPAGIN

khéng nén duge sir dung dé diéu trj gidm tiéu cau do MDS.

Bt thuomg 16 bio hoc va tién trién thanh MDS/AML ¢ bénh nhn SAA

Péi véi bénh nhan SAA khéng trj hogic dii duge diCu tr trude nhiéu biing liéu phép trc ché mién

dich truée d6 khuyén cdo kiém tra tily xuong kiém tra t& bao hoc trudc khi bat ddu ding

eltrombopag sau 3 thing diéu tri va 6 thing sau dé. Néu phat hién nhimg bét thudmg vé té bao

hoc méi thi phai dénh gid xem viéc tiep tuc diing eltrombopag 6 phit hop hay khong.

Thay déi vé miit

Puc thuy tinh thé da duge quan sat thdy trong céc nghién ciu dje tinh cia eltrombopag @ lodi

gim _ Xuét huyét ving mac chit yéu 1a d9 1 hodc 2 da duge béo céo & nhimg bénh nhén

HCV ding interferon, ribavirin va eltrombopag. Xuit huyét xdy ra trén beé miit vong mac (trude

véng mac), duéi vong mac (dudi vong mac) hodc trong mé vong mac. Nén theo dd&i nhin khoa

dinh k¥ cho bénh nhin.

Kéo dai QT/0T,

dai khoang QT dd duge bdo cdo trong cic nghién ctru 1am sing & b¢nh nhén ITP va bénh nhén
HCV gidm tiéu cdu. Chua xéc dinh ¥ nghfa ldm sing cta hién tugng kéo dai QT..
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Mt dép img vdi eltrombopag

Nén ting cudmg tim kiém cac yéu t6 gy bé 5 P "

y bénh bao gom tang reticulin trong tiy x Lhi i
miit ddp tmg hodic khong duy tri d énh bao gom tang reticulin trong tdy xvong khi xay ra
i T Ksson oo, g duy tri duge dap img tiéu cdu khi diu tri bang eltrombopag trong pham

Tré em

Céc canh béo va bién phap phong ngira trén d6i véi ITP ciing &p dung cho tré em.

Can thiép vao cdc xét nghiém trong phong thi nghiém

Eltrombopag ¢6 mau dim va do d6 ¢ mézgﬁy trér ngai cho mét sé xét nghiém. Dbi mau huyét

thanh va anh hutng dén xét nghi¢m té;ng s6 bilirubin va creatinin d4 duge bédo cdo & nhitmg bénh

ﬁ ding ELBOPAGIN. Néu cée ket qud xét nghiém va céc quan sat lim sing khéng thong
t, viéc kiém tra lai bing phuong phap khéc c6 thé gitip xdc dinh tinh phit hop cia két qua.

SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Phu nir ¢6 thai

Khéng c6 hodic c6 it dit ligu vé viée sir dung eltrombopag & phu nir mang thai. Céc nghién ciru

trén ddng vit cho thiy cé ddc tinh sinh san. Nhimg nguy co tiém én & ngudi chua duge biét.
ELBOPAGIN khéng dwoc khuyén céo trong thdi k¥ mang thai.

Phu nir ¢6 khi niing mang thai/ Trinh thai & nam va nir

Khéng khuyén céo dung ELBOPAGIN & phy nir ¢t kha niing mang thai ma khong sir dung bi¢n
phdp tranh thai.

Phu nir cho con bid

Chura rd eltrombopag va céc chét chuyén héa co duge bai tiét qua sira me hay khong. Céc nghién
ciru trén dong vit da chimg minh eltrombopag ¢ kha ning duge tiét vao stra; do d6 khong thé
loai trir nguy co déi v6i tré dang bii. Phai cén nhdc gitra lgi fch clia viée cho con bi dbi vai dira
tré va lgi ich cia viée dicu tri déi v6i ngudi phy nir dé lya chon ngung cho con bit hode tiép
tuc/khéng diéu trj bang ELBOPAGIN.

Khi ndng sinh sin

Kha néing sinh san khong bj anh hudng ¢ chudt cbng due hofic cdi & mic phoi nhiém tuong
duong véi mire phoi nhiém & ngudi. Tuy nhién, khong thé logi trir rii ro & ngudi.

ANH HUGNG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Eltrombopag énh huéng khong ding ké dén kha nang 14i xe va vin hinh médy méc. Biéu hién
lam sing va phén mg bat lgi ctia eltrombopag bao gbm chéng mit va thiéu tinh tdo nén duge luu
¥ khi xem xét kha niing thyc hién céc cong viée doi hoi e phin doén, cdc k¥ ning van dong va
nhén thire ciia bénh nhén.

TUONG TAC, TUONG KY THUOC

Twong téc thude

Anh huémg cia eltrombopag d6i véi cée thude khic

Thude trc ché HMG CoA reduclase

Sir dung eltrombopag lam ting Crax cUA rosuvastatin trong huyét tuong. Tuong téc ciing c6 thé
xdy ra v6i cdc chat uc ché HMG-CoA reductase khac bao gom atorvastatin, fluvastatin,
lovastatin, pravastatin va simvastatin. Nén cén nhac giam liéu statin va tién hanh theo doi cén
than cic phan img bét loi cla statin khi dung dbng thoi véi eltrombopag (xem Ddc tinh dwgc
déng hoc).

Chdt nén QATP1BI va BCR
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NErn thin trong khi sit dung ddng thi eltrombopag va OATP1BI (vi du: methotrexat) va BCRP
(vi dy: topotecan va methotrexat) (xem Ddc tinh dwge dong hpc).

Cht nén Cytochrom P450

Khong ¢ twong tac déng ké vé mat 1dm sang khi sir dung ddng thi eltrombopag va céc co chit
ctia CYP450 (xem Ddc tinh duge ding hoc).

Eltrombopag duge chuyén héa qua nhiéu con duomg bao gbm CYP1A2, CYP2CS8, UGTIAI va
UGTIA3 (xem Ddc tinh dugc dong hoc). Céc thube e ché hoge cam (mg mjt enzym don djc it
c6 kha ning anh huémg dang ké dén néng dj eltrombopag trong huyét tuong, trong khi céc sin
phém thuéc tre ché hoic cam img nhiéu enzym c6 kha ning 1am ting ndng 4§ eltrombopag (vi
du: fluvoxamin) hoéic giam (vi du: rifampicin) ndng d¢ eltrombopag.

Thuéc tec ché protease HCV

Khdng cén diéu chinh liéu khi diing dong thdi eltrombopag véi telaprevir hodc boceprevir.

Diing déng théi lidu don eltrombopag 200 mg v6i telaprevir 750 mg sau 8 gid khong lam thay
d8i nong d¢ telaprevir trong huyét twong.

. Ding dong thoi lidu dom eltrombopag 200 mg véi boceprevir 800 mg sau 8 gitr khéng lam thay
d8i AUC(p) clia boceprevir trong huyét tuong, ninmg 1am ting Coa 1én 20% va gidm Coin

xubng 32%. Mdi lién quan 1am sing ciia viéc giam Cos chira duge thiét 1gp, nén ting cubng theo
ddi lim sang va xét nghi¢m dé irc ché HCV.
Anh hiedmg ciia cde thudc khdc dbi vdi eltrombopag
Ciclosporin
Khi ding déng théi 200 mg eltrombopag va 600 mg ciclosporin (chét c ché BCRP) di lam
gidm ham luong eltrombopag. Sir dung dong thoi 200 mg ciclosporin lam giam Cpax v AUCp0
ciia eltrombopag ldn lrgt i 25% va 18%. Sir dung dong thdi 600 mg ciclosporin lam gidm Crax €,
via AUCpe ciia eltrombopag ldn lugt 1a 39% va 24%. C6 thé diéu chinh liéu eltrombopag trong | &
qué trinh diéu trj dya trén s0 lugng tieu chu ciia bénh nhan (xem Liéu ding, cdch dimg). S0 lugng &
fiéu chu nén duge theo ddi it nhit hang tuén trong 2 dén 3 tuan khi sir dung két hop eltrombopag -

4

véi ciclosporin, C6 thé tang lidu eltrombopag dua trén so lugng tidu cau.

Cdc cation da hda tri (chelation)
Eltrombopag tao phirc véi cdc cation da héa tri nhu sét, calci, magnesi, nhom, selen va kém. Sir
. dung licu don eltrombopag 75 mg v6i thube khang acid chira cation da hoa tri (1524 mg nhoém
hydroxyd va 1425 mg magnesi carbonat) lam gidm AUCj.. clia eltrombopag trong huy¢t tuong
xubng 70% (90% Cl: 64%, 76%) vi Crax xudng 70% (90% Cl: 62%, 76%). Eltrombopag nén
duoe diing trude it nhét hai gi¢r hodc sau bn gidr so véi thubc khéng acid, sin pham tir sifa hodic
ﬂ: bé sung khoing chit c6 chira cation da héa tri dé trénh giam déng ke sy hap thu
eltrombopag do thai sit (xem Liéu ding, cdch dimg va Ddc tinh dicge dong hoc).

Lopinavir/ritonavir

Dung dong thoi eltrombopag véi lopinavir/ritonavir co thé lz}m giam ndng dd cua e!tmmlfuupag.
Mét nghién ciru trén 40 tinh nguyén vién khoe manh cho thay viée sir dung d?ng théi licu don
eltrombopag 100 mg véi liéu 13p lai lopinavir/ritonavir 400/100 mg hai lin mdi ngay gdy giam
17% AUCo. trong huyét tuong ctia eltrombopag (90% Cl: 6,6%, 26,6%). Do do, nén thin trong
khi sir dung déng thoi eltrombopag véi lopinavir/ritonavir. Nén theo doi chit ché so lm;mg tiél..'!
chu dé dam bao co6 hudmg xir 1y lidu eltrombopag thich hgp khi bat diu holic ngimg diéu tri
lopinavir/ritonavir.

Thude diéu tri ITP

Cic thube didu tri ITP két hop véi eltrombopag trong céc nghién ciu lam sang bao g?m
corticosteroid, danazol va/hodic azathioprin, immunoglobulin tiém tinh mgch (IVIG)‘va BI:III-D
immunoglobulin. Nén theo dbi s6 lugng idu cau khi két hop eltrombopag véi céc thude khéc aé
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diéu tr ITP, phong trénh sé lrong tiéu cdu nim ngoai pham vi duge khuyén khuyén cdo (xem
Liéu dimg, cdch dimg).

Twong tdc thiec dn

Diing vién nén hodic bjt eltrombopag pha hén dich ubng véi mét bita in giau calei (vi dy: biva &n
bao gm céc sin phim tir sa) 1am giam déing ké AUCo. V& Crex clia eltrombopag trong huyét
twong. Nguge lai, sit dung eltrombopag trude 2 git hodc sau 4 gidy so voi bira &n giau calei hodc
sir dung véi thirc an it calei [< 50 mg calci] khdng lam thay ddi nong d9 eltrombopag trong huyét
twong & mire dd déng ké vé mét 1am sing (xem Liéu dimg, cdch ding).

Sir dung liu don 50 mg eltrombopag dang vién nén véi bita sing tiéu chuén gidu calo, nhiéu
chéit béo bao gdm céic sén phém tir sita 1am giam AUCo. trung binh ciia eltrombopag trong huyét
tuong khodng 59% va Cuax trung binh khoéng 65%.

Sir dung lidu don 25 mg eltrombopag dang bdt pha hén dich ubng véi mot bita &n gidu calci, chit
béo vira phai va calo vira phai lam giam 75% AUCy. trung binh cua eltrombopag trong huyét
tuong va 79% Cpay trung binh. Ding lidu don 25 mg eltrombopag bjt pha hén dich ubng 2 gits
trude bita fin gidu calei s& giam bot tic dong nay (AUCj. trung binh gidm 20% vi Cpax trung
~ binh 14%).

Thite &n chira ham lugng thép calci (< 50 mg calci), bao gdm tréi cy, gidm bong nac, thit bd va
mude tréi cly (khong b sung calci, magnesi hofic sit), stta ddu nanh va ngl cbe khong bd sung
khong anh huéng déng ké dén ndng dJ eltrombopag trong huyét tuong, bét ké luong calo va him
lugng chét béo (xem Liéu ding, cdch dung va Tuomg tdc, twong ky thuoc).

Twong ky cua thube

Do khong c6 c4c nghién ciru vé tinh tuong ky cia thuéc, khong tron lAn thuéc nay vai chc thude
khic.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Bang tom tit cdc tic dung khong mong mubn ciia thube duge phin nhom theo tén sudt: rat
thudmg gdp (ADR > 1/10), thudng gp (1/100 < ADR < 1/10), it gép (1/1000 < ADR < 1/100),
hiém gap (1/1000 < ADR < 1/10000), rit hiém giip (ADR < 1/100000) va chua rd (khdng thé

wée tinh tir dit lidu c6 sén).
Bénh nhin ITP
® Hé co’ quan Tén sufit Téc dyng khing mong mudn
Réit thuomg giip Viém hong cép, nhiém tring dudng hd hip trén'
Nhiém tring va Viém hong, ctim, herpes miéng. viém phdi, viem
nhiém ky si?lh trung | Thuing gip xoang, viém amidan, nhiém tring dutmg hd héip,
viém nuou.
it giip Nhiém tring da.
Thiéu mau, ting bach cAu i toan, ting b h céu,
Thuong giip giam tiéu cdu, giam huyét séc t6, giam s6 lugng
U lanh tin, éc tinh bach ciu.
4 khong xéc dj : :
v{bao g{‘ni u n;i:l:rﬁ Héng chu khong déu, thiéu méu tan huyét, dong
polyp) i tily, tang sb lugng bach 4;:%111 trung tinh, hi¢n dién
teip 1€ bao tuy, tAng so luong ticu chu, ting huyét sic
Réi logn h¢ théng ol
mién dich | It gip Qut
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HE co' quan Tén sufit Téc dyng khdng mong mubn
Réi loan chuyén héa | Thwong gap Ha kali huyét, chén an, ting acid uric huyét.
vi dinh durdng =
it gaip Chén &n, git, ha calci huyét.
Réi tim thén Thutmg gip Réi loan gific ngd, trim cam.
ft gap Tinh trang vd cim, thay ddi tm trang, chiy nue
mit.
Eiihluqn hé thén Thudmg gép Dj céam, gidm cim gidc, budn ngd, dau nira déu.
it gap Run, roi loan thing bing, i logn cam gidc, liét

nira ngudi, migraine ¢6 aura (thodng bdo), bénh
than kinh ngoai vi, bénh thin kinh cim gidc ngoai
vi, réi logn ngdn ngt, bénh thin kinh nhiém doc,

. dau déu do mach méu.
Réi loan mét Thudng gip Khd mét, nhin mé, nhirc mét, gidm thi lyc.
it gap Puyc thiy tinh thé, logn thi, dyc th tinh thé vé

nio, ting chdy nuéc mit, xufit huyét vong mac,
bénh biéu md sac t4 vong mac, suy giam thj lyc,
kiém tra thj luc bét thuomg, viém b mi, viém ket

gidc mac khé.

Réi tai va mé dao Thuimg gip Pau tai, chéng mat.

Réi loan tim it gap Nhip tim nhanh, nhdi méu co tim cép tinh, 16i
logn tim mach, tim téi, nhip nhanh xoang, dign
tam do QT kéo dai.

Réi loan mach méu | Thudng gip Huyét khéi tinh mach su, tu méu, phat hoa

. -ng&p Tac mach, viém the tinh mach nong, do bimg mét.

R&i loan héd hip, Rét thuémg gép Ho'

tigf P Thudmg gip Pau hong', chay nude mii'

it gap Thuyén téc phi, nhdi méu phéi, kho chiu & mii,
phéng rop hiu hong, roi loan xoang, hdi chimg
ngung thér khi ngu.

Réi loan tiéu hoa RAt thuomg gip Buédn ndn, tiéu chay,

Thuomg gip Loét miéng, dau rang!, non mira, dau byng’, xuat
huyét migng, ddy hoi.
*Rét phd bién & tré em ITP.

it gip Kho migng, mﬁtqnuﬁn, dau bung, phin ddi mau,
ngd dc thyc pham, di tidu thuomg xuyén, ndn ra
méu, kho chiu & miéng.

Réi loan gan mét Rét thudmg gip Alanin aminotransferase ting’.
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HE co quan Tién suit Téc dung khéng mong mubn
Thudémg gép Ting aspartat aminotransferase’, tang bilirubin
méu, chite néng gan bt thudng.
it gap U mﬁt,_tﬂn thuong gan, viém gan, tbn thuong gan
do thubce.
Réiloandavamé | Thuomg gip Phit ban, rung toc, tang tiét md hdi, ngira toan
dudi da thén, chdm xudt huyét.
ft gap Mé day, bénh da liéu, md hdi lanh, ban dd, héc t5,
rdi loan sic t6, ddi mau da, tréc da.
Réi loan co xuong | Rét thudmg gip Pau lung.
va m lién két _
Thudmg gép Pau co, co thit co, dau co xuong, dau xuong.
it gip Yéu co.
@ | Réiloan thin vatiét | Thuomg gip Protein niéu, creatinin méu tang, bénh vi mach
nigu huyét khéi véi suy thin’
ft gap Suy thén, bach cAu nigu, viém thin lupus, tiéu
dém, uré huyét ting, ty 1¢ protein/creatinin nude
ti€u ting.
Réi loan hé théng | Thudmg gap Rong kinh.
sinh san va vi
Rbi loan chung va | Thudng gap Sot*, dau nguc, suy nhuge
tinh trang tai chd +Rét phé bién & tré em ITP.
it gap Cam théy néng, xuit huyét chd ddm mach, cim
théy bdn chén, viém vét thuong, khé chiu, cam
gidc co di vat.
Xét nghi¢m Thuimg gip Phosphatase kiém trong méu téng.
. it gaip Albumin huyét ting, protein toin phéin ting,
albumin huyét giam, pH nuoe tiéu ting.
Chén thuong, ngd it gap -
ddc va bien chimg Chay ning.
thi thudt =

! Céic phin img bét lgi khéc duge quan sat théy trong céc nghién ciru nhi khoa (tir 1 dén 17 tubi).
3 Tﬁ:&m aminotransferase va aspartat aminotransferase ¢ thé xay ra dbng thii mic di véi
thn

t thép hom.

3 Nhém chi dinh véi céc chi dinh wu tién ton thuong thin chp tinh va suy thén.
Bénh nhin HCV (két hyp liu phdp interferon khiing virus v ribavirin)

Hé co quan Thn suit Tic dung khéng mong mudn
Nhiém tring dudng tiét niéu, nhiém tring dudng
Nhi&m triing va Thudmg gdp hd hip trén, viém phé quan, viém mdi hong, cim,
nhiém ky sinh tring herpes migng.
it gap Viém da day rudt, viém hong. |
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H§ co quan Tién suiit Téc dung khéng mong mubn
U lanh tinh, ac tinh
va khdng xdc dinh
polyp)
RAt thutmg gap Thiéu mau.
Réi loan hé théng
méu va bach huyét Thuong gip Giam lympho bao.
it gap Thiéu méu tan huyét.
Réi loan chuyén hoa | Thudmg gép Giam sy thém &n.
va dinh dudmg
it gap Téing dudmg huyét, sut cin bét thumg.
Réiloan tim thdn | Thuémg gip Trim céim, lo ling, rdi loan gific ngu.
. ft gip Trang thdi la 1an, kich dong.
Réi loan hé thin Rét thuong gip Nhire déu.
kinh

Thudmg gip Chéng mit, rbi loan chi ¥, 16i loan vi gidc, bénh
no gan, ngu lim, suy giam tri nh6, di cam.

Réi loan mit Thuwdmg gap Duc thuy tinh thé, xudt tiét vong mac, khd miit,

ving mét, xudt huyét vong mac.

R&i tai va mé dao Thudmg gip Chéng mit.

Réi loan tim Thuimg gip Pénh tréng ngye.

%&i loan ho hép, Rét thuomg gip Ho.

1 v trun A

.hgf e ¢ Thuimg gip Khé tho, dau hong, kho thé khi ging sire, ho ¢6
. dom.

Réi loan hé tiéu hoa | Rét thudng gip Bubn non, tiéu chay.

Thutmg gép Nén, bang bung, dau byng, dau bung trén, kho
tiéu, kho miéng, téo bon, chuéng bung, .dau rang,
viém miéng, trao nguge da day thuc quan, tri, kho
chju viing bung, gidn tinh mach thyc quan.

ft gap Gian tinh mach thuc quan xufit huyét, viém da
day, viém miéng co loét.

Réi loan gan mét Thuémg gip Tﬁféhﬂiruhin miu, ving da, tbn thuong gan do
th

ft gap Huyét khéi tinh mach cira, suy gan.

Réiloandavamo | Rét thudng gip Ngira.

e Thudmg gip Phat ban, kho da, cham, phéat ban ngira, ban do,
tfing tiét md hdi, ngira toan thin, rung toc.

B it gap Tén thuong da, d3i mau da, tang séc 16 da, 46 md
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H¢ co’ quan Tin suit Téc dung khong mong mudn
hoi ban dém.
Réi loan co xwong | Rét thudng gip Pau co.
va mo lién két =
Thuong gip Pau khép, co that co, dau lung, dau tif chi, dau co
xuong, dau xuong.
Réi loan than va tiét | It gap Bénh vi mach huyét khéi véi suy thin cép', tiéu
niéu kho.
Réiloan chung va | Rét thudng gip Sét, mét méi, bénh gidng ciim, suy nhuoe, én
tinh trang tai chd lanh.
Thudmg gip Kho chiu, dau, khé chiu, phan tmg tai ché tiém,
dau nguc khong do tim, phu, phi ngoai bién.
it gap Ngita chd tiém, phét ban chd tiém, kho chiu &
ngyc.
Xét nghiém Thuomg gip Bilirubin huyét ting, giam cén, gidm sb lugng
cAu, giam huyét sic t0, giam so luong bach
u trung tinh, tAng ty 1¢ binh thudmg héa qudc té,
kéo dai thoi gian hoat héa thromboplastin timg
phﬁn. ting dudmg hugét, giam albumin huyeét.
it gap Pién tim db QT kéo dai.

| Nhom chi dinh véi cdc chi dinh wu tién thiéu ni¢u, suy thin va suy thn.

Bénh nhin SAA
Hé co quan Tién sufit Tée dyng khéng mong mubn

Réi loan hé thong ) ch

tao méu va bach Thutmg gip Giam bach céu trung tinh, nhoi mau lach.

huyét

Réi loan chuyén hoa Thira sét, chén an, ha dudmg huyét, ting cim gide

va dinh dudmg Thuomg gip thém #n.

Réiloan tim thin | Thudng gép Lo léng, trém cam.

Réi loan hé thin Rét thudmg gip Nhirc diu, chong mat.

kinh ,
Thuémg gip Ngit.

Réi loan mit Thudng gip Khé mit, duc thity tinh thé, ving da mét, mdr mit,

suy gidm thi lyc, duc thity tinh thé.

Réi loan ho hép, Rét thudmg giip Ho, dau hong, sd mili.

1éng ngyc va trung

thét Thudmg gdp Chéy mau cam.

R6i loan hé tiéu hoa Rét thudmg gip Tiéu chay, budn ndn, chay méu nudéu, dau byng.
Thudng gip Niém mac miéng phdng rop, dau mi¢ng, ndn

mira, khé chju & byng, téo bén, chuéng bung, kho
nuét, phéin i méu, sung ludi, réi loan nhu dong
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Hé co' quan Tén suit Téc dyng khéng mong mubn
dudmg tiéu héa, ddy hoi.
Réi loan gan mét Rt thudmg giip Ting transaminase.
Thuomg gip Bilirubin huyét tang, ving da.
ft gap Tén thuong gan do thube’

* Céic trudng hop ton thuong gan do thubc da
durge béo cdo & bénh nhin ITP va HCV.

Réi logndavamd | Thudng g3p Ban xufit huyét, phét ban, ngira, mé day, tén
dudi da thurong da, ban dat.
Chura rd Da dbi mau, mng_sﬁc 16 da.
Réi loan co xuwong | Rét thudng gip Pau khép, dau tir chi, co thit co.
va md lién két
Thudmg gip Pau lung, dau co, nhirc xuong,
Réi loan than va tiét | Thudng gip Séic niéu.
nigu
Réi logn chung va | Rt thudmg gip Mét méi, sbt, ém lanh.
tinh trang tai cho Thudmg gip Suy nhugc, phil ngoai vi, khé chiu.
Xét nghiém Thudmg gip Tang creatin phosphokinase trong mau.
Biio cio ADR

Viée béo cdo cac phan mg nghi ngd cb h.aicﬁaﬂ'lu&: sau khi duge luu hanh 14 rét quan trong,
diéu nay cho phép tiép tuc theo ddi cdn bing gitra lgi ich/ rii o cia thube. Céc chuyén gia y &
ciin phai bdo cho bét ky phan (mg nghi ngd c6 hai nao thong qua hé théng cia Trung tim Qubc
gia vé Thong tin thudc va Theo ddi phan (mg c6 hai cla thue (Trung tam DI & ADR Quéc gia).
QUA LIEU VA CACH XU TRi

Qui litu

Trong trutmg hop qué liéu, sb lugng tiéu cdu c6 thé ting qué mic va d&n dén bién chimg huyét
khéi/huyét khéi tic mach. Nén can nhic ubng che phém c6 chira cation kim loai nhu che phim
calci, nhdm hodc magnesi dé tao ghﬁ-c chelat véi eltrombopag, tir 4o, han ché hap thu, Nén theo
d6i chat che sb lugng tiéu ciu. Diéu trj bing eltrombopag nén béit dAu lai theo khuyén céo vé lidu
lwgng va cach ding (xem Liéu dimg, cdch dimg).

Trong céc nghién ciru lam sing, c6 mt bdo cdo v& truomg hop qué lidu khi bénh nhan udng 5000
mg eltrombopag. Céc phan (g bét lgi duge béo céo bao gbm phat ban nhg, nhip tim chgm
thodng qua, ting ALT, AST va mét moéi. Men gan duge do tir ngay thir 2 dén ngy 18 sau khi
ubng dat dinh gap 1,6 1in ULN trong AST, gap 3,9 1an ULN trong ALT va gdp 2,4 lin ULN
trong tﬁn'isé bilirubin, sé lugng tiéu ciu 12 672.000/ul vio ngdy thir 18 sau khi uanf va sb lugng
tidu ciu t8i da 14 929.000/pl. Tét ca céc triu chimg da duge didu tri ma khong dé lai di chimg
sau diéu tri.

Ciach xir tri

Eltrombopag lién két cao véi protein huyét tuong va bai tiét qua than khéng déng ké, do d6, chay
thin nhén tao khong dugc coi la phuong phap hiéu qué d€ ting cudng dao thai eltrombopag.
PAC TINH DUQC LUC HOC

Ma ATC: B02BX 05 - Thubc chéng xuéit huyét, thude cam mdu toan thin khéc.
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Co ché hoat dong

Thrombopoietin (TPO) 14 cytokin chinh lién quan dén sy diéu hoa viéc sin xuét méu tiéu ciu
(megakaryopoiesis) va san xuét tidu cAu, ddng thoi 12 phéi tir (ligand) ngi sinh cho thy thé TPO-
R. Eltrombopag twong thc véi ving xuyén mang ciia TPO-R & ngudi v khoi phat truyén dat tin
hiéu tuong ty nhung khong giﬁ:}g véi céc thng tin higu cia thrombopoietin ni sinh (TPO), tao ra
su ting sinh va biét hoa tir cc té bao lién thén cia tiy xwong.

PAC TINH DUQC DONG HQC

Hép thu va sinh kha dung

Eltrombopag duoc hp thu véi ndng 4 dinh dat dwoe tir 2 dén 6 giv sau khi udng. Sir dyng dong
thori eltrombopag véi thuoe khang acid va cdc san phim khéc c6 chira cation da héa trj nhu sén
phdm tir sita va san pham bo sung khodng chét lam giam déng ké ndng d§ eltrombopag (xem
Liéu dimg, cdch dimg). Trong mdt nghién ciru vé sinh kha dung twong dbi & ngudi lém,
eltrombopag dang bdt pha hén dich ubng mang lai AUC o trong huyét tuong cao hon 22% so
véi dang vién nén bao phim. Chua thi%t ldp dwge sinh kha dung dudmg udng tuygt d6i cua
eltrombopag & nguoi sau khi udng.

Dya trén sy bii tiét qua nude tiéu va céc chit chﬁn héa duge thai trir qua phan, w6e tinh hip
thu qua dudng ubng cia chit lién quan dén thudc sau khi ding litu don 75 mg dung dich
eltrombopag it nhat la 52%.

Phan b

Eltrombopag lién két cao véi protein huyét tuong ngudi (> 99,9%), chit yéu la albumin.
Eltrombopag 13 co chit cho BCRP, nhung khéng phai 1a co chit cho P-glycoprotein hoiic
OATP1BI.

I

Chuyén hoa

Eltrombopag chit yéu duge chuyén hoa théng qua qud trinh phén cit, oxy hoa v lién hop véi
acid glucuronic, glutathion hodc cystein. Trong mét nghién ciru danh dZu phéng xa & ngudi,
eltrombopag chiém khoang 64% AUC.. clia carbon phong xa trong huyét tuong. Lugng nhd céc
chét chuyén héa do glucuronid héa va oxy héa ciing duge phat hi¢n. Cac nghién ciru in vifro xéac
dinh CYP1A2 va CYP2C8 chju trich nhi¢m cho qué trinh chuyén héa oxy héa ciia eltrombopag.
Uridin diphosphoglucuronyl transferase UGT1Al va UGT1A3 chiu trdch nhi¢m cho qud trinh
glucuronid héa va vi khuén trong duémg tiéu hoa du6i ¢ thé c6 tic dung déi v6i con dudng phan
cit.

Thai trir

Eltrombopag hip thy dugc chuyén hoa rong réi, Con dutmg thai trir chinh cta eltrombopag Ia
qua phén (59%) va 31% lidu ding dugc tim thiy trong nuée tiéu dudi dang chit chuyén héa.
Khéng phat hién thdy chét gbe chua bién dbi (eltrombopag) trong nuée tiéu. Eltrombopag dang
khéng bién dbi bai tiét qua phén chiém khoang 20% liéu ding. Thoi gian bén thai trong huyet
twong ciia eltrombopag xip xi 21 - 32 gid.

1 téc d ong h

Dura vio mdt nghién ciru trén ngudi voi eltrombopag duge géin ddng vi phong xa, sy glucuronid
héa dong vai trd nho trong su chuyén héa cia eltrombopag. Cac nghién ciru trén microsome cua
t& bao gan ngudi xée nhan UGTIA1 va UGTIA3 la cdc enzyme chiu trach nhi¢m glucuronid héa
eltrombopag. Eltrombopag 1 chét tic ché mot s6 enzyme UGT in vitro, vé mit lam sang, khong
tién doan duge trude céc twong tée thube déng ké lién quan dén s glucuronid héa do sy dong
g6p han ché cia timg enzyme UGT riéng 1¢ trong sy glucuronid hoa eltrombopag va céc thube
diing ddng thivi ¢6 kha niing tuong tic.

Khodng 21% lidu eltrombopag dugc chuyén héa bing céch oxy héa. Céc nghién ciu trén
microsome gan ngudi da xdc dinh CYP1A2 va CYP2C8 la cdc enzym co vai trd oxy hoa
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eltrombopag. Eltrombopag khéng (rc ché hoéic gdy cdm img enzym CYP dya trén dit liéu in vitro
va in vivo (xem Twong tde, twong ky thudc).

Céc nghién ciru in vitro chimg minh ring eltrombopag la chit {rc ché chit vin chuyén OATPIBI
va chit {rc ché chéit vin chuy%n BCRP. Eltrombopag lam ting mic d tiép xiic cla rosuvastatin
v6i co chit OATP1B1 va BCRP trong mft nghién ctru twrong téc thudc trén lam sing (xem phin
4.5). Trong cdc nghién ciru |dm sang vdi eltrombopag, khuyén céo giam 50% liéu statin.

Eltrombopag tao phirc chelat véi céc cation da héa tri nhu sit, calci, magnesi, nhom, selen va
kém (xem Liéu dimg, cdch dimg va Twong tée, twong ky thudc).

Céc nghién ciru in vitro da chitg minh ring eltrombopag khong phai la co chét cho polypeptit
vén chuyén anion hiru co, OATP1BI1, nhung 14 chit {ic ché chit vin chuyén nay (gid tri ICsp 12
2,7 uM [1,2 pg/ml]). Céc nghién ciru in vitro cling chimg minh ring eltrombopag la co chit va
chit irc ché protein khang ung thu vii (BCRP) (gid tri ICsg 12 2,7 pM [1,2 pg/ml]).

ﬂ La !ac 1 i -

Bénh nhén suy than

Duge dong hoc cia eltrombopag di duge nghién ciru sau khi ding ELBOPAGIN cho bénh nhén
ngudi l6m b suy thin. Sau khi ding liéu don 50 mg, AUCs., cia eltrombopag giam 32% (90%
Cl: -63%, +26%) & bénh nhén suy than nhe, gidm 36% (90% CI: -6 6 %, +19%) & bénh nhén suy
thin trung binh, va giam 60% (90% Cl: -18%, - 80%) & bénh nhin suy thin ning so véi ngudi
tinh nguyén khoe manh. Cé sy nhung c6 sy tring ldp va bién thién dang ké vé nong do giira bénh
nhén suy thin va ngudi tinh nguyén khée manh. Néng d6 eltrombopag (c6 hoat tinh) khéng lién
két va thudc lién két véi protein chua duge xéc dinh. Bénh nhén bj suy giam chirc néng thin nén
sit dung eltrombopag mét cach thiin trong va theo ddi chiit ché biing xét nghiém creatinin huyét
thanh va/hodic phin tich nuéc tidu (xem Liéu ding, cdch dimg). Hiéu qua va d) an toan cia
eltrombopag chura dwgc thiét 1dp & nhimg bénh nhan bj suy thin va suy gan tir trung binh dén
néng.

Bénh nhdn suy gan

Duge dong hoc cuia eltrombopag da dugce nghién ciru sau khi ding eltrombopag cho bénh nhén
truémg thanh bj suy gan. Sau khi ding liéu don 50 mg, AUCy.. cla eltrombopag ting khoang
41% & bénh nhén suy gan nhe va cao hon 80% dén 93% & bénh nhén suy gan trung binh dén
néng so v&i ngudi tinh nguyén khoe manh. C6 sy tring lip va bién thién déng ké vé nong o
gilra cac d6i lugng suy gan va ngudi tinh nguyén khoe manh. Néng dé eltrombopag (c6 hoat
tinh) khéng lién két va thude lién két cao véi protein chua duge xéc dinh.

Anh huéng ciia suy gan d6i trén duge dong hoc ciia eltrombopag sau khi diing I3p lai dwge ddnh
gi4 biing cach sir dung phén tich duge dong hoc quéin thé & 28 ngudi 16n khoe manh va 714 bénh
nhén suy gan (673 bénh nhin HCV va 41 bénh nhén méc bénh gan man tinh do nguyén nhén
khéac). Trong s6 714 bénh nhén, 642 ngudi bi suy gan nhe, 67 ngudri bi suy gan trung binh va 2
ngudi bi suy gan nidng. So v&i ngudi tinh nguyén khoe manh, bénh nhin suy gan nhe co gid tri
AUC.» clia eltrombopag trong huyét twong cao hon khodng 111% (95% CI: 45% dén 283%) va
b¢nh nhén suy gan trung binh cé gid tri AUCq.- trong huyét twrong cia eltrombopag cao hom,
khoang 183% (95% CI: 90 % dén 459%).

Do d6, khong nén sir dyng eltrombopag & bénh nhén suy gan ITP gd;cm Child-Pugh =5) trir khi
lgi ich mong dgi vuot trdi nguy co huyét khdi tinh mach cira d4 biét (xem phin 4.2 va 4.4). Béi
véi bénh nhiin HCV, biit ddu ding eltrombopag véi liéu 25 mg mét lin mdi ngay (xem Liéu
ding, cdch dimg).

Chiing téc

Anh huéng ciia chiing tdc Dong A d6i véi duge dng hoc ciia eltrombopag duge dénh gid bing
céch sir dung phén tich duge dong hoc quan thé trén 111 ngudri trudng thanh khée manh (31
nguti Dong A) va 88 bénh nhin mic ITP (18 ngudi Dong A). Dya trén uGe tinh tir phén tich
duoc ddng hoc quén thé, bénh nhén ITP ngudi Pong A c6 gia trj AUCy.. clia eltrombopag huyét
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twong cao hon khodng 49% so v6i bénh nhén khong phai ngudi Dong A; chii yéu 1a ngudi da
teéing (xem Liéu dimg, cdch dimg).

Anh huémg cia ching tc Dong A/Déng Nam A déi véi duge ddng hoe ctia eltrombopag duge
danh gia hﬁni cach sir dung phén tich duge ddng hoc quin thé trén 635 bénh nhan HCV (145
ngluiri Déng A va 69 ngudi Pong Nam A). Dya trén wéc tinh tir phan tich duge dong hoc quéin
thé, bénh nhan Péng A/Déng Nam A c6 gié trj AUCo.. ciia eltrombopag trong huyét tuong cao
hom khodng 55% so véi bénh nhén thugc cdc ching tdc khéc chii yéu la ngudi da tring (xem Liéu
dung, cdch ding).

Gidi tinh

Anh huéng cla giéi tinh di véi duge ddng hoc cia eltrombopag duge dénh gid bing cdch sir
dung phién tich duge dng hoc quén thé trén 111 ngudi truong thanh khée manh (14 nir) va 88
bénh nhin mée ITP (57 nit). Dya trén cc ude tinh tir phén tich duge déng hoc quin thé, bénh
nhén ITP nir ¢6 AUCq.., cia eltrombopag trong huyét twong cao hon khoing 23% so véi bénh
nhén nam (khi chua c6 diéu chinh sy khéc biét vé trong lugng co thé).

Anh huéng cta giéi tinh d6i véi duge dong hoc cua eltrombopag duge dénh gid biing céch sir
dung phén tich duge dong hoc quén thé trén 635 bénh nhén bj HCV (260 nir). Dya trén uée tinh
cia md hinh, bénh nhén nit HCV ¢6 AUCg., ciia eltrombopag trong huyét twong cao hon khoang
41% so voi bénh nhén nam.

Bénh nhén tré em (1 dén 17 tuéi)

Duge ddng hoc ciia eltrombopag dd duge dénh gid trén bénh nhi ITP ding lidu mjt lan méi
ngay. D thanh thii biéu kién cia eltrombopag trong huyét tuong sau khi uéng (CL/F) tang khi
trong luong co thé ting. Anh huéng cia ching toc va gi6i tinh d6i véi CL/F uéce tinh cia
eltrombopag trong huyet twong la twong dong gitra bénh nhi va bénh nhan trudng thanh. Bénh
nhi ITP & Béng A/ Dong Nam A c6 pié tri AUCy clia eltrombopag trong huyét twong cao hon
khodng 43% so véi bénh nhin khéng phai nguoi chau A. Bénh nhi nit méc ITP c6 gid trj AUCo
cla eltrombopag trong huyét tuong cao hon khoing 25% so véi bénh nhi nam. Céc théng so
duge dong hoc cta eltrombopag & bénh nhi méc ITP duge trinh bay trong Bang 4.

Biing 4: Céc théng so dwge djng hoc ciia eltrombopag trnng huyét twong & trang thdi én
dinh trung binh hinh hoc (95% CI) & b¢nh nhi mic ITP (ché df ding thude 50 mg mét lin

moi ngay).
Tubi Comax (ng/ml) AUCy.. (ng.hr/ml)
12 dén17 tudi (n=62) 6,80 (6,17; 7,50) 103 (91,1; 116)
6 dén 11 tudi (n=68) 10,3 (9,42; 11,2) 153 (137; 170)
1 dén 5 tubi (n=38) 11,6 (10,4; 12,9) 162 (139; 187)

QUY CACH DPONG GOI
Vi bhm Alu— Alu. Hgp 1 vi x 10 vién kém theo t& huéng dén sir dung.

Vi bim Alu— Alu. Hop 3 vi x 10 vién kém theo t& hudng dén sir dung.

Vi bAm Alu— Alu, Hp 1 vi x 14 vién kém theo t& huéng dén sir dung,

Vi bim Alu— Alu. Hop 2 vi * 14 vién kém theo t& huéng dén sir dung.

Chai HDPE. Hop 1 chai x 30 vién kém theo t& huéng dan sir dung.

Chai HDPE. Hop 1 chai x 60 vién kém theo t& huéng diin sir dung.

Chai HDPE. Hop 1 chai x 120 vién kém theo t& hudng dén sir dyung.

ELBOPAGIN - Tér hueomg ddin sie dung 19

+ O+ + + + + +

L\ 4



https://trungtamthuoc.com/

PIEU KIEN BAO QUAN

Noi khé, nhiét 4§ dudi 30°C, tranh énh séng.

HAN DUNG

24 thang ké tir ngay san xuét,

TIEU CHUAN CHAT LUQNG

Tiéu chuén co so.

TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC
CONG TY CO PHAN DUQC PHUC VINH

Dia chi: Lo CN4-6.2 KCN Thach Thét — Quéc Oai, xa Phing X4, huyén Thach That,
Tp. Ha Noi

bién thoai : 024 3559 6583
Ha Ngi, ngay 15 thdng 06 ndm 2023
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