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Sir dung FOSAMAX®
Tuan M6t Lan nhu thé nao

DUNG TUAN MOT VIEN

»  Vao cing mot ngay mbi tuin

= Dung luc dol khi thire déy vao bubi sang (Khong uéng
vao thef digm khéc trong ngay)

> Udng thuée voi mét ly nudc déy (t6i thigu 200 mL)

»  Bénh nhén cin gilt tuf thé théng dimg ngdi hodc
dtng), khong an, udng thudc khac hay dung thirc
uGng khac ngoai nude trong 30 phut sau khi udng thudc

» Giirtu thé thang dimg cho 6én sau khi an

Méu ban cd

- 0 néng mdi xudt hién hodc ngay mét xau di

- nudt dau hay khé nudt

-dau nguc

ngung ding FOSAMAX® va lién lac véi bac si
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M&i vién chira 81,37 mg alendronate sodium tuong
dufgng vl 70 mg acid alendronic
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bAI DIEN

TAIL
T.P HA NOI

HUPONG DAN SU DUNG
Vién nén
FOSAMAX®
(Natri alendronat, MSD)

NHOM THUOC

Bisphosphonat 1a nhirtng chat téng hop twong tw pyrophosphat duoc lién két voi
hydroxyapatit c6 trong xwong. FOSAMAX® (alendronat natri, MSD) la mét bisphosphonat tac
dung nhw mét chat (rc ché manh va (e ché dic hiéu sw tiéu xwong qua trung gian hiy cot

bao.
THANH PHAN ql/

FOSAMAX 70 mg chira 91,37 mg natri alendronat trihydrat twong dwong véi 70 mg dang
gbc acid tw do.

Ngoai ra, FOSAMAX 70 mg con chira cac ta dwgc nhw sau: Cellulose vi tinh thé, lactose
khan, croscarmellose natri, magnesi stearat.

CHi PINH

e O phu nir lodng xwong sau man kinh, FOSAMAX dwoc chi dinh diéu tri lodng xwong dé
pgbn nglra gdy xwong, bao gém gay xwong ving khép hang va cot séng (gay do nén
dot song).

LIEU LUQNG VA CACH DUNG
Liéu khuyén céo 1a ubng mdi Ian 70 mg, mét Ian duy nhét trong tuan (7 ngay).

Phai ubng FOSAMAX it nhat Ia 30 phat trwdre khi &n, ubng hodc dung thubc 1an dAu trong
ngay voi nwoc thuong. Cac do udng khac (ké ca nwdc khoang), thive &n va mét sb thube co
thé lam giam sw hap thu cia FOSAMAX (xin xem phan Twong tac thudc).

Dé dua thube xubng da day dé dang nham giam tiém nang kich trng/cac tac dung ngoai y &
tai ché va thwe quan:

e Phai ubng FOSAMAX véi mét cédc nwée ddy vao lic méi ngl day trong ngay.

e Nguwoi bénh khéng dwoc nhai hay dé vién thubc tan dan trong miéng @é tranh bj loét
miéng - hong.

S-WPC-MK0217-MF-052013

MKO0217-VNM-2014-009773
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o Nguwdi bénh khdng duoc ndm trong vong it nhat 30 phut sau khi uéng thuéc va cho t6i
sau khi an |&n dau trong ngay.

e Khéng dwoc ubng FOSAMAX trwdc khi di ngl hodc con dang nam trén giwéng khi méi
thirc day trong ngay.

Nguwdi bénh can bd sung calci va vitamin D, néu lwgng nhap trong ché @ an khéng du (xin
doc phan Than trong).

Khéng can phai diéu chinh liéu cho ngwdi cao tubi hodc ngwdi bénh suy than tir nhe dén
vira phai (d6 thanh loc creatinin tir 35 dén 60 mL/phat). Khong khuyén cao diing FOSAMAX
cho ngwéi bénh suy than nang hon (hé sb thanh thai creatinin <35 mL/phut) do chwa ¢6 kinh
nghiém |am sang vé van dé nay.

Thei gian dung thuéc téi wu trong bao lau chwa dwoc xac dinh rd. Tat ca cac bénh nhan
dung liéu phap bisphosphonat nén c&n st dung lién tuc va danh gia lai dinh ky (xem Thi
nghiém lam sang).

CHONG CHi BINH

Cac di thudng nhw hep hodc mét tinh dan héi clia thwe quan dan @én cham lam réng
thwe quan

Khéng c6 kha nang dirng hodc ngdi thang it nhat 30 phut
Nhay cam vé&i bat ky thanh phan nao cia san phdm nay
Giam calci huyét (xin xem phan Than trong) qn/

v

THAN TRONG

Giébng nhw cac bisphosphonat khac, FOSAMAX cé thé gay kich (rng tai chd niém mac
dwéng tiéu hoa trén.

Da cd bao cao vé nhirng tac dung cé hai & thyc quan, nhw viém thwe quan, loét thwe quan
va trot thuc quan, hiém khi dan téi hep hogc thing thuc quan & ngudi bénh didu tri bing
FOSAMAX. Mét sé trwéng hop nang phai nam vién. Vi vay, thay thubc can canh giac voi bt
ky dau hiéu hoac triéu chirng nao bao hiéu vé phan trng thwe quan va nguwdi bénh can dwoc
chi d&n d@é ngirng uéng FOSAMAX va bao cho thay thuéc ngay néu thay kho nuét, nubt dau,
dau sau xwong trc, ¢ NdNg Méi xuat hién hodc ngay mét xau di.

Nguy co phan (ng cé hai nghiém trong dbi véi thuc quan cang 1én & nguwdi bénh uéng
FOSAMAX khdng dung céach va/hoac van tiép tuc dung FOSAMAX sau khi cé nhirng triéu
chirng nghi 1a kich (rng thwe quan. Vi vay, cung cap day da thong tin cho ngwoi bénh dé ho
hiéu ré cac chi dan vé liéu lwong, cach dung 1a rat quan trong (xin xem phan Ligu lwgng va
Cach dung). Can dan ngudi bénh néu ho khéng tuan tha nhirng chi dan nay, nguy co tac
dung c6 hai cho thyc quan cé thé tang lén.

Mac du khéng thay tang nguy co trong nhirng thir nghiém 1am sang mé& réng, da c6 mét s
bao cao hiém gap (sau khi dwa thubc ra thi trwong) vé loét da day va ta trang, mét sé treéng
hop nang cé bién chirng. Tuy nhién, chua xac dinh dwoc méi lién quan nhan qua.

Vi FOSAMAX c6 ‘t_hé c6 nhirng tac dung kich rng niém mac dwdng tiéu héa trén va co tiém
nang lam bénh san c6 x4u di nén can than trong khi cho ngwdi bénh cé van dé vé duong
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tiéu héa trén, nhw khé nudt, co cac bénh thwe quan (ké ca bénh thyc quan Barret), viém
hoéc loét da day, ta trang dung FOSAMAX.

Dé thubc nhanh chong xudng dén da day va nhe @6, lam giam dwoc nguy co kich (ing thuc
quan, can hwéng dan ngudi bénh udng thubc FOSAMAX véi mdt cbe nwde day va khéng
dwoc ndm trong véng it nhat 30 phat sau khi udng thuéc va cho t&i sau khi &n lan dau trong
ngay. Ngwdi bénh khong dwee nhai hodic ngam vién thuée vi thude co tiém ning gay loét
ving hau hong. Ngudi bénh can dugc huwédng dan dac biét lwu ¥y khdng duge udng
FOSAMAX truée khi di ngl hodc con dang nam trén giwdng khi méi thirc day trong ngay.
Nguwéi bénh can dugc théng bao rang néu khong tuan thi nhitng chi dan nay sé lam téng
nguy co tac dung co hai cho thwe quan. Nguwdi bénh can dwgc chi dan ngirng uéng
FOSAMAX va bao cho thay thubc néu gip céc triéu chirng bao hiéu vé& phan trng thwe quan
(nhw thay khé nubt, nudt dau, dau sau xwong tre, ¢ ndng méi xuét hién hodc ngay mét xau
di).

Ba c6 mot s hiém bao cao vé hoai tlr xwong ham khu trd (ONJ), thwérng lién quan dén nhé
réng va/hodc nhi€ém khuan tai chd (k& ca viém xwong tdy) lau khdi, khi dung bisphosphonat
dwong udng (xem phan Tac dung ngoai ¥, Kinh nghiém sau khi dwa thuéc ra thi treong).
Phéan I&n nhitng trurérng hop hoai t& xwong ham do ding bisphosphonat 1a & bénh nhan ung
thw diéu tri bang bisphosphonat tiém tinh mach. Nhirng yéu té nguy co vé& ONJ da biét bao
gdm chan doan ung thw, tri liéu phdi hop (vi du: hoa tri liéu, xa tri, dung corticosteroid), kém
vé€ sinh rang miéng, ¢ac bénh mac déng thei (bénh nha chu va/hodc bénh rdng da cd tuwr
trwdre, thiéu mau, bénh ddng mau, nhiém khuan) va hut thude. Nguwéi bénh bi hoai tlr xwong
ham khu trd (ONJ) can dwoc s cham soc phi hop clia mét bac si nha khoa va can nhéc
ngtrng stv dung bisphosphonat tly theo két qua danh gia nguy co/ lgi ich trén ting, ngudi
bénh cy thé. Cac thi thuat réng cé thé lam bénh nidng hon. ?}IV
i

Trudce khi tién hanh cac thl thuat vé rang (vi du nhwr nhb ring, ciy rang) bac 7 diéu tri
va/hodc bac sTnha khoa cén danh gia |am sang va dwa ra huéng x& Iy, ké ca viéc s& dung
bisphosphonat dya trén két qua danh gia nguy co/ lgi ich cho ting nguei bénh cu thé.

Nguwdi bénh dung bisphosphonat c¢é khi gap dau xwong, khép va/hodc dau co. Theo kinh
nghiém sau khi dwa thudc ra thj trueéng, nhirng triéu chirng nay hiém khi & mac dé nghiém
trong, va/hoac lam mét kha nang van dong (xem phan Tac dung ngoai ¥, Kinh nghiém sau
khi dwa thudc ra thi treéng). Thoi gian bat dau xuat hién triéu chirng dao déng tlr mot ngay
t&i nhiéu thang sau khi bat dau diéu tri. Hau hét ngudi bénh gidm triéu chirng sau khi ngling
thuéc. Mot sé ngudi bénh bj tai phat khi ding lai véi cing thubc dé hoac véi mot
bisphosphonat khac.

D3 c6 mdt sd bao cao vé gay xwong do luc tdc dong nhe dudi mau chuyén va dAu trén
xwong dii & ngwdi bénh sl dung bisphosphonat. Mat sé trong do la nivt xwong (dwoc coi la
mdt dang gay xwong khéng hoan toan) ma khéng ¢é chan thuong. Mét sé ngudi bénh cé
dau hiéu bao trwéc la dau & ving bj tén thuong, thweng ¢é lién quan v&i hinh anh nit
xwong trong vong hang tudn dén hang thang trwde khi xay ra gay xwong thuc sw. Sé lwong
bao cdo vé tinh trang nay la rat thdp, va nirt xwrong véi ciing bénh ¢dnh lam sang cling xay
ra trén nhirng nguwdi bénh khdng dwec diéu tri bing cac thube bisphosphonat. Can danh gia
ky cho ngwdi bénh bi nghi niet xwong, ké ca danh gia danh gia vé cac nguyén nhan da biét
va cac yeu té nguy co (nhw 12 thiéu hut, kém hép thu vitamin D, s dung corticoid, d3 bi nirt
xwong trwdce do, thoai khép hodic gay xwong chi dwéi, van ddng nhiéu hon hay qua muc,
tiéu duwéng chuyén hoda, nghién rwou man tinh) va phéi dwgc cham soc vé chuyén khoa
chén thwong mét cach thich dang. Viéc tam dirng st dung bisphosphonat trén nguwdi bénh
bi nit xwong nén dwrge ¢an nhic, trong lic danh gia bénh nhan can dwa trén két qua danh
gia nguy ¢o/ loi ich trén tirng ngwdi bénh cu thé.
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Can din nguwdi bénh néu quén khong dung mét liéu FOSAMAX, thi phai uéng bu mét vién
vao budi sang ngay sau khi phat hién ra. Khéng dwgc udng hai vién vao trong cling mét
ngay, ma tré lai ubng méi tudn mot vién duy nhét vao ding ngay trong tuén nhuw lich da chon
ban dau.

Khéng khuyén cdo dung FOSAMAX cho ngu®i bénh cé hé sb thanh loc creatinin <35
mL/phut (xin xem phan Liéu lwgng va Cach dung).

Can xem xét ca cac nguyén nhan lodng xwong khac ngoai thiéu hut estrogen va 1o hoa.

Phai diéu chinh tinh trang gidm calci huyét truédc khi bat dau diéu tri bAng FOSAMAX (xin
xem phan Chéng chi dinh). Cac réi loan chuyén héa khoang chét khac (thi du thiéu hyt
vitamin D) cling can dwoc diéu trj tich cyc.

Do céc tac dung tich cwe cla alendronat 1am tang khoéng xwong, cé thé xay ra hién twong
gidm nhe va khéng c6 triéu chirng ndng dé calci va phosphat trong huyét thanh.

KHI MANG THAI

FOSAMAX chwa dwgc nghién clru trén phu nlr mang thai vi vay khéng dwoc dung cho cac
trwéng hop nay.

KHI CHO CON BU
FOSAMAX chwa dwgc nghién ciru trén phu nir cho con bu, vi vay khéng dwec dung cho cac

trwéng hop nay. W

VOl TRE EM

FOSAMAX chwa dwoc nghién clru trén tré em, vi vay khéng dwoc dung cho cac treéng hop
nay.

VOI NGUO'I CAO TUOI

Trong céc nghién clru 1am sang, khéng cé s khac biét vé mét hiéu lwc va an toan cla
FOSAMAX lién quan dén tuéi.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC

Hién chwa c6 nghién ctru nao vé& anh hwdng cia thuéc 1én kha nang lai xe va van hanh may.
Tuy nhién, da c6 bao céo vé moét sb tac dung khéng mong mudn clia thube co thé anh
hwéng 1&n kha nang lai xe va van hanh may cta mét vai bénh nhan. Cac dap ng véi
Fosamax cé thé khac nhau & nhitng c& nhan khac nhau. (xem TAC DUNG NGOAI Y)

TUONG TAC THUOC

Néu udng cung luc, cac chat bb sung calci, cac thubc lam gidm tinh acid (antacid) va cac
ttluéc ubng khac c6 thé sé& anh hwéng dén sy hap thu clia FOSAMAX. Vi vay, nguwdi bénh
can phai chd it nhat ntra gier sau khi udng FOSAMAX réi méi bét dau udng cac thuoc khac.




https://trungtamthuoc.com/

Khéng ¢6 twong tac thude khac cé y nghia Iam sang dwoc du bao truéc.

S dung liéu phap thay thé hormon (estrogen + progestin) cing v&i FOSAMAX duwoc danh
gia trong hai thtr nghiém 1am sang kéo dai mét hodc hai nam trén phu ni¥ loang xwong sau
man kinh. St dung phdi hop FOSAMAX va liéu phap thay thé hormon lam khéi lwong xwong
tang cao hon, déng thdi sw luan Iwu cha xwong giam nhiéu hon so véi diéu tri riéng tirng
thudc. Trong nhirng nghién clru nay, mat an toan va dung nap clia sw phdi hop thudc ciing
phi hop véi cla tirng cach diéu tri riéng ré (xin xem phan Tac dung ngoai y, Nghién ctiu I&dm
sang, st dung cung véi estrogen/liéu phap thay thé hormon).

Cac nghién ctru twong tac dac biét chuwa duwoc thwe hién. FOSAMAX da dwoc st dung trong
nhi*rng nghién clru vé loang xwong & nam gidi va phy nir sau man kinh v&i mét loat cac
thubc ké don théng thwéng, thi khong thay cé bang chirng vé twong tac cé hai trén lam
sang.

Do cac thudc khang viém khang c6 nhan steroid (NSAID) gay ra kich (rng da day, ruét do dé
can than trong khi phéi hop véi alendronat.

TAC DUNG NGOAI Y
Nghién ctru Ilam sang

Trong cac nghién clru lam sang, ndi chung FOSAMAX duwoc dung nap tét. Trong nhirng
nghién ctru kéo dai téi ndm nam, céc tac dung ngoai y thuedng nhe va khong doi hoi phai
ngirng diéu tri.

Diéu trj lodng xuong

Diéu tri lodng xwong & phu ni¥ sau man kinh @/

Trong hai nghién clru da trung tam, mu kép, cé doi ch(rn9 vOi gia dwoc, kéo dai ba nam, (&
My va mét s6 quéc gia khac) dwoc thiét ké hdu nhu gibng hét nhau, cac mat an toan néi
chung cia FOSAMAX 10 mg/ngay va gia dwoc la twong tw. Cac tac dung khéng mong mudn
& duong tiéu hoa trén dwoc cac nha nghién cleu bao céo la cb thé, cé kha nang hoac ré
rang lién quan dén thubc & >1% sb ngudi bénh didu tri bAng FOSAMAX 10 mg/ngay va cé ty
& cao hon so v&i nhém ngwédi bénh dung gia dwoc la dau bung (6,6% & nhom dung

FOSAMAX, so v&i gia dwoc la 4,8%), kho tiéu (3,6%; 3,5%), loét thuc quan (1,5%; 0,0%),
kho nuét (1,0%; 0,0%), va chudng bung (1,0%; 0,8%) .

Hiém gap ban va ban d6.

Ngoai ra, cac tac dung khéng mong muén sau day dugc cac nha nghién clru bao cao la cé
thé, c6 kha nang hoic rd rang lién quan dén thubc & >1% sé nguwdi bénh diéu tri bang
FOSAMAX 10 mg/ngay va c6 ty I1é cao hon so v&i nhom ngwoi bénh dung gia dwec: dau co
xwong khép (FOSAMAX 4,1% so voi gia duoc 2,5%), tao bon (3,1%; 1,8%), tiéu chay
(3.1%; 1,8%), day hoi (2,6%; 0,5%) va nhirc dau (2,6%; 1,5%).

Trong hai nam kéo dai thém (nam tha 4 va 5) chia nhirng nghién clru trén, mat an toan noi
chung ctia FOSAMAX 10 mg/ngay twong tw nhw da thay trong théi ky ba ndm co dbi chirng
gia duoc. Hon niva ty 1€ ngwdi bénh ngitng FOSAMAX 10 mg/ngay do bét ky tac dung lam
sang khéng mong muén nao déu twong tw nhw trong thoi gian nghién cteu ba ndm dau.

Trong mét nghién ctru da trung tam, mi kép, kéo dai mét ndm cho thay dir liéu vé tinh dung
nap va hap thu cia FOSAMAX 70 mg dung médi tudn mét lan (n=519) twong tw nhuw
FOSAMAX 10 mg dung méi_ngay mét lan (n=370). Cac tac dung phu sau duoc cac nha
nghién ctru bao cao la co thé, cd kha nang hay xac dinh la co lién quan dén thubc véi tan
suét >1% & nhém diéu tri: dau bung (FOSAMAX 70 mg méi tudn mot 14n - 3,7%; FOSAMAX
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10 mg mdi ngay mét 1an - 3,0%); dau co, xwong, khdp (2,.9% va 3,2%); rdi loan tiéu hoa
(2,7% va 2,2%); @ chua (1,9% va 2,4%); non (1,9% va 2,4%); chwéng bung (1,0% va 1,4%),
tao bon (0,8% va 1,6%); dAy hoi (0,4% va 1,6%); chubt rat (vop bé) (0,2% va 1,1%); viém da
day (0,2% va 1,1%) va loét da day (0,0% va 1,1%).

Didu tri lodng xwong & nam gidi

Trong hai nghién clru mu kép, da trung tdm, ¢6 do6i chirng gid dwoc trén nam gidi (nghién
clru trong hai ndm véi FOSAMAX 10 mg/ngay [n=146] va nghién clru trong mét nam véi
FOSAMAX 70 mg tuan mét Ian [n=109]), thay hd so vé tinh an toan cia FOSAMAX néi
chung twrong tw nhw & cac nghién ciru trén phu niy sau man kinh.

Cac nghién ctu & c& nam va ni gioi
Trong mét nghién clru ndi soi kéo dai 10 tuln trén ca nam va nir (n=277, tudi trung binh 55)

khéng thay si khac biét gitra nhoém dung FOSAMAX 70 mg méi tuan mét lan va nhom diing
gia dugce vé cac thuong ton & dudng tidu hoa trén.

Trong mét nghién cteu bd sung kéo dai mét ndm & ca nam va nir (n=335, tuéi trung binh 50)
khéng thay sy khac biét vé tinh an toan va tinh dung nap néi chung cia FOSAMAX 70 mg
mdi tudn mét 1&n twong tw nhw gia dugc va khéng cé s khac biét githa nam va ni¥ gioi.

Str dung cting v&i estrogen/liéu phéap thay thé hormon

Trong hai nghién clru (kéo dai 1 va 2 nam) trén phu ni¥ bj lodng xwong sau man kinh (téng
cdng n=853) tinh an toan va dung nap cla liéu phap diéu tri phdi hop méi ngay mét I1an 10
mg FOSAMAX va estrogen + progestin (v&i n=354) cling phu hgp véi cac phwong thire diéu
tri riéeng ré.

i

Kinh nghiém sau khi dwa thudc ra thi trudng
Cac phan Ung cb hai sau day da duoc thong bao sau khi dua thube ra thi trwéng:

Toan thén: Cac phan (rng qua man cam bao gém may day, hiém gap phi mach. Clng nhw
véi cac bisphosphonat khac, déi véi alendronat ¢d gap nhivng triéu chiing thodng qua nhuw
dap trng & pha cép tinh (dau co, khé &, suy nhuoc va hiém gaip sét), dién hinh lién quan dén
khi bat dau didu tri. Hiém gdp ha calci-huyét triéu chirng, nhin chung co lién quan dén cac
didu ki&n thuan lgi ctia bénh. Hiém gap phi ngoai vi.

Tiéu hoa: Budn ndn, nén, viem thwc quan, trot thue quén, loét thwe quéan, hiém géap hep
hoac thiing thwe quan va loét miéng-hau; hiém gdp loét da day hodc ta trang, mot sé loét
nghiém trong cé kém bién chirtng (xem phan Than trong va Lidu lwgng va cach ding). Hiém
gap hoai t&r xwong khu trd & ham, thurdng lién quan dén nhé rang va/hodc nhiém khudn tai
ché (ké ca viém xwong tdy) va lau khdi (xem phan Théan trong).

Co-xwrong: Pau xwong, khdp vashodc co, hiém khi nghiém trong va/hodc lam mat kha néng
van dong (xem phan Than trong); swng khép; gay dau trén xwong dui do lyc tac dong nhe
(xem phan Than trong).

Hé than kinh: hoa mat, chéng mat, réi loan vi giac.

Da: phat ban (thinh thodang kém nhay cdm v&i anh sang), nglra, rung téc, hiém_ gap cac phan
rng nghiém trong & da nhuw hdi chirng Stevens Johnson va hoai tir biéu bi nhiém doc.

Céc gidc quan dic biét. Hiém gép viém mang mach nho, viém cing mac hoéc viém trén
clng mac.

BAO NGAY CHO BAC ST HOAC DUQC ST CUA BAN NEU GAP BAT CU TRIEU CHUNG
BAT THUONG NAQ KE TREN HAY KHAC NUA.

T
2 oHARP N\
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Xét nghiém can lam sang

Trong nhirng nghién clru da trung tam, mu kép cé déi chirng, ha nhe calci va phosphat huyét
thanh thoang qua, khéng kém triéu chirng 1am sang gap khoang 18% va 10% & nhém nguwoi
bénh dung FOSAMAX so v&i khoang 12% va 3% & nhom ngwdi bénh dung gia dwgc. Tuy
nhién, ty & gidm calci huyét thanh xuéng <8,0 mg/dL (2,0 mM) va phosphat huyét thanh
xuéng <2,0 mg P/dL (0,65 mM) déu twong tw & ca hai nhém diéu tri.

CAC PAC TiNH DUQ'C LIPC HOC

Trong cac nghién clru trén déng vat, alendronat 1a mét bisphosphonat dwoc gan chi yéu vao
cac 6 tiéu xwong, dac biét 1a dudi cac huy cot bao, (rc ché hoat déng cla hiy cbt bao ma
khéng cé tac dung tric tiép 1én qua trinh tao xwong. Vi sy tiéu xwong va tao xwong ludn
song hanh véi nhau, nén mac du qua trinh tao xwong bi giam di nhwng cham hon qua trinh
tiéu xuong dan dén gia tang khéi Iu’o’ng xwong. Khi tiép xic véi alendronat, xwong binh
thwéng sé day alendronat vao chéat nén, & day chung khéng cb hoat tinh dwoc ly.

Cac hoat tinh (rc ché twong dbi trén sy tiéu xwong va sw ngadm khoang chét cla alendronat
va etidronat dwoc so sanh trén chubt céng dang phat trién. Trong thr nghiém nay liéu thép
nhéat cGa alendronat anh hwéng dén sy ngdm khoang chét (dan dén nhuyén xwong) cao gap
6000 Ian liéu chéng tieu xwong. Ty 1 twong (rng v&i etidronat [a mét trén mot. Nhirng di¥
liéu nay chirng t6 rang alendronate diing véi cac liéu diéu tri khéng gay nhuyén xwong nhw

etidronat. g})/

Piéu trj lodng xwong & phu nir sau méan kinh

Loang xwong co dac diém 1a co khéi lvgng xwong thép dan dén téng nguy co gay xuong,
thwong xay ra & cot séng, vung khép hang, va vung co tay. Bénh xay ra & ca nam va nl
nhu’ng thwdng gap nhét 1a & phu ni¥ sau man kinh, khi toc d6 luan chuyén cia xwong tang
va téc do tiéu xwong vuwot tbc dd tao xwong, dwa dén két qua 1a khéi lwvong xwong giam
dan.

Khi cho phu nir sau man kinh udng hang ngay alendronat véi cac liéu khac nhau tao ra
nhi*ng bién @di héa sinh chirng té cé sy (rc ché tiéu xwong tuy thudc liéu, bao goém giam
Calci niéu va cac chét chi thi vé phan giai colagen xwong trong nwoc tiéu (thi du nhw
hydroxyprolin, desoxypyndlnolln va N-telopeptid lién két chéo cuia colagen typ ). Nhirng thay
déi héa sinh nay tré vé tri s co s& sau ba tuan ngirng diéu tri alendronat mac du c6 s lwu
gilr lau dai cta alendronat trong bé xwong.

Diéu tri dai han lodng xwong véi FOSAMAX 10 mg/ngay (t&i 5 nam) lam giam dao thai &
nwéc tiéu nhivxng chat chi thj vé tiéu xwong, deoxypyridinolin va N-telopeptid lién két chéo
clia colagen typ |, vao khoang 50% va 70%, mlrc ndy x&p xi nhw & phu ni tién man kinh
khée manh. Sy giam téc do tiéu xwong biéu thi bang nhirng chéat chi thj nay thay ro rét, sém
sau mét thang va dat dinh cao sau 3-6 thang réi duy tri nhw vay trong subt qua trinh didu tri
FOSAMAX. Trong nhirng nghién c(ru diéu tri loang xwong dung FOSAMAX 10 mg/ngay lam
giam cac chét chi thj vé tao xwong, osteocalcin va phosphatase kiém dac hiéu cho xwong
xubng khodng 50%, va phosphatase kiém toan phan trong huyét thanh xuéng xap xi 25-30%
va dat dinh ngang bang sau 6 dén 12 thang. Trong mot nghién ctru diéu tri loAng xwong kéo
dai mét ndm cho thdy FOSAMAX 70 mg m6i tudn mét I1an cling lam giam téc d6 luan chuyén
xwong twong tw nhw vay.

Anh huwdng trén méat dé khoang chét cia xwong

_ %

]
-
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Hiéu qua ctia FOSAMAX 10 mg dung ngay mét Ian cho phy ni¥ sau man kinh bj loAng xwong
duoc chirng minh trong bén nghién clru Idm sang kéo dai hai hodc ba nam. Trén cac nguoi
bénh uéng 10 mg FOSAMAX hang ngay, mat dé khoang chat clia xwong (BMD) cta cot
séng Iwng, cd xwong dui va mau chuyén trong dir liéu 3 nam lay t&r hai thr nghiém 1&n nhat
duoc thiét ké twong tw nhau, tAng trung binh lan lwot 1a 8,82%:; 5,90% va 7,81% so v&i bénh
nhan dung gia dugc.

Trong nhirng nghién clru nay, sy tang Ién nay 1a dang ké so véi dwong co ban va gia duoc.
Téng mat dd khoang chét cla xwong tang dang ké trong méi nghién cru, cho thay tang khéi
lweng xwong cdt séng va viing hang khong lam &nh huéng dén cac vi tri xwong khac cla co
thé. Nguwoi ta cling chirng minh dwoc 1a mat dd khoang chéat clia xwong tang ré va sém ngay
sau 3 thang va kéo dai trong sudt ba nam diéu tri. Trong hai ndm kéo dai thém cla cac
nghién ctru nay, uéng 10 mg FOSAMAX méi ngay, tiép tuc lam tang mat d6 khoang chéat cltia
xwong & cot séng va mau chuyén (t&ng thém tir nam thir 3 dén nam the 5: cot séng lung
0,94%; mau chuyén 0,88%). Mat @ khoang chat ctia xwong & ¢b xwong dui, cdng tay va
toan co thé dwoc duy tri. Nhw vay 1a FOSAMAX lam kim ham s tién trién cla lodng xwong.
FOSAMAX cé hiéu qua twong tw khong ké tudi tac, ching toc, téc dd luan chuyén co sé clia
xwong, chirc ndng than va s dung clng véi mét loat réng rai cac thubc théng thuong.

Nguoi ta cling tién hanh danh gia anh hwéng clia viéc ngirng diéu tri & bénh nhan loang
xwong sau man kinh dwoc diéu tri FOSAMAX trong mét hodc hai ndm. Sau khi ngirng thudc,
téc dd luan chuyén clia xwong tré lai dan vé murc trwde diéu tri va mat dé khoang chét cla
xwong khong tang nira mic du khéng thay tang mét xwong. Nhirng di¥ liéu nay cho thay
phai lién tuc diéu tri FOSAMAX hang ngay dé lam tang dan khéi lwong xwong.

M6t nghién ciru kéo dai mot nam trén phu nir man kinh cho thay hiéu qua didu tri cha
FOSAMAX 10 mg dung méi ngay mét Ian twong tw nhu FOSAMAX 70 mg dung méi tuan
mét 1an. Trung binh mat d6 khoang chéat cua xwong dét séng Iwng sau mét nam diéu trj tang
so v&i dwdng co ban la 5,1% (4,8: 5,4%; d6 tin cay 95%) & nhém ding mdi tudn mét 1an 70
mg va 5,4% (5,0; 5,8%, dd tin cay 95%) & nhém dung méi ngay mét 1an 10 mg. Mirc tang
mat d& khoang chét cla xwong & cac vi tri khac & hai nhém cling twong tw nhau. Nhirng dir
liéu nay cho phép suy ludn rang uéng FOSAMAX 70 mg méi tudn mét |an ciing 1am giam
dwoc ty 18 gay xwong twong tw nhw liéu phap dung thubc hang ngay (xin xem thém duéi
day).

Anh hudng trén ty 1é gy xuong

Phan tich cac di¥ liéu gdp chung qua céc liéu trong 3 ndm cua hai thir nghiém lam sang I&n
trén cac phu ni¥ lodng xwong sau man kinh, thdy c6 sy khac biét c6 y nghfa vé théng ké va
lam sang la trong so nguw¢i bénh dung FOSAMAX giam dwoc 48% nguy co bi gy cac
xwong cot séng (3,2%) so vé&i nhém dung gid dwoc 1a 6,2%. Hon nira trong sé ngwdi bénh
da tirng bi gay dét sbng thi bi gidm @6 cao it hon (5,9 mm so véi 23,3 mm) vi né giam dwoc
cé sb lwong cling nhu mirc o gay xwong.

Ngoai ra, phan tich cac dir liéu gdp chung qua céc liéu >2,5 mg tir ndm nghién ctru kéo dai
trong hai ho3c ba ndm bao gbm ca 2 nghién clru I16n phat hién thay giam 29% ty 1& gay
xwong khéng phai la dét séng (FOSAMAX - 9%:; gid dwoc - 12,6%).

Thir nghiém can thiép gay xwong (The Fracture Intervention Trial: FIT) gém 2 nghién ctru c6
déi chirng gia dwoc trén phu n¥ sau man kinh: nghién ctru ba nam gdm 2027 ngudi bénh cé
it nhat mét 1an gay xwong dét sdng (nén dbt séng) va nghién ciru bdn nam & 4432 ngudi
bénh co6 khéi lwong xwong thdp nhwng khéng bi gay cot séng Iic ban dau, 69% sé ngui
bénh nay dwoc chan doan loang xwong dya vao mat dé khoang chét clia xwong & cb
xwong dui thAp hon hai lan dd léch chuén so véi tri sé trung binh ctia phu nir tré khoé manh.

Két qua téng hop v& s6 nguoi bénh lodng xwong tir hai nghién ctru cho thay cac bién cb
giam c6 y nghfa thdng ké va trén 1am sang la: gay >1 dbt séng (FOSAMAX 4,7%; gia dwoc
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8,9%; gidm dwoc 48%); gay >2 dbt séng (0,3% so v&i 2,3%; gidm dwoc 88%); gay c6 dau >1
dét séng (1,5% so vai 3,0%; giam duwoc 50%); gay xwong cb dau néi chung (13,2% so véi
16,9%; giam dwoc 24%), va géy vung khép hang (1,1% so véi 1,7%; giam dwoc 40%). Ti lé
gidm 18% cho gdy xwong co tay 1a khong cé y nghia théng ké. Trong tat cd ngudi bénh
tham gia vao nghién ctru can thiép gay xwong, ké ca sé ngudi khong bi loang xwong, ti lé
giam bién cb 1an lwot nhw sau: >1 dét sbng 46%; >2 dét séng 84%; dau dbt séng 47%; bét
ky dau gi 18%; vung hang 36% va cb tay 6%.

Nghién clru Ba nam cho thay cac bién cb sau gidm di mét cach cé y nghia: gay >1 xwong
dbt sbng méi (FOSAMAX 7,9% so véi gid dwoc 15,0%; gidm dwoc 47%), gay >2 xwong dét
sébng mé&i (FOSAMAX 0,5% so véi gia duoc 4,9%; giam dwoc 90%), gay cé dau >1 dét séng
(2,3% so v&i 5,0%; giam duwoc 54%), gay vung hang (1,1% so v&i 2,2%; giam duwoc 51%),
va gay cb tay (2,2% so v&i 4,1%; giam duwoc 48%). Hon nira, dung FOSAMAX gidm duoc
dang ké nguy co phai nhap vién cho quan thé nguwdi bénh cé gay xwong dbt séng san trudc
khi dwoc dung thube (25,0% so vé&i 30,7%).

Nghién ciru Bédn ndm, qua phan tich sé phu ni¥ loAng xwong cho thdy giam dang ké cac bién
cb nhu gay c6 dau >1 xwong dét séng moi (FOSAMAX 12,9% so véi gia duoc 16,2%; gidm
duoc 22%) va gay >1 xwong dét séng méi (FOSAMAX 2,5% so véi gid dwoc 4,8%; gidm
dwoc 48%). Giam dwoc 29% nguy co gay xwong vung hang (FOSAMAX 1,0% so véi gia
duwoc 1,4%), trong nghién ciru nay, con sé nay chwa cé y nghia théng ké. Trén toan thé
ngudi bénh (ké ca nhirng ngudi khéng bj loang xwong), gidm duoc 14% bién cb >1 6 gay co
dau va gidm duwoc 44% gay >1 dét séng. Bién c6 gay xwong cd tay la twong tw & nhém
ngwdi bénh lodng xwong duoc diéu tri bang FOSAMAX (3,9%) hay gia dwoc (3,8%), ti &
gay xwong cb tay cling twong tw & toan thé ngudi bénh trong nghién ciu dwoc didu tri bing
FOSAMAX (3,7%) va gia dwoc (3,2%).

Nhin chung, nhirng két qua nay chirng minh hiéu qua chac chén clia FOSAMAX trong viéc
lam giam dwoc ty 1& gay xwong, bao gom gy & cdt séng va cd xwong dui 1a nhirng vij tri gay
xwong do lodng xwong hay mac nhiéu nhét. q}l/

M6 hoc xuong

Mé hoc xwong trong 270 bénh nhan sau méan kinh bj lodng xwong diéu tri FOSAMAX véi cac
liéu tir 1 dén 20 mg/ngay trong mét, hai hodc ba ndm thi thdy sy ngam khoang va céu truc
binh thwong va ca sy gidm téc dd luan chuyén clia xwong nhuw dy kién, so sanh véi gia
dwoc. Nhirng dir liéu nay, cung véi méd hoc xwong binh thuwdng va dé chéc cla xwong ting
dwec nhan thay trong diéu tri alendronat dai han & chuét cbng va khi dau ché, chirng té ring
xwong tao thanh trong qua trinh diéu tri FOSAMAX c6 chét Iwong binh thwong.

Phéi hop véi liéu phép thay thé hormone estrogen (HRT)

Tac dung trén mat d6 khoang chét clia xwong cla viéc diéu tri FOSAMAX 10 mg méi ngay
mét 1an va estrogen lién hop (0,625 mg/ngay) dung riéng ré hodc phéi hop dwoc danh gia
trong mét nghién clru hai nam & phu n&r man kinh loadng xwong da cat bd t& cung (n=425).
Sau hai nam, sw tang mat do khoang chét clia xwong & cot séng Iwng so voi khéi diém khi
phéi hop diéu tri cao hon rd rét (8,3%) so véi diéu tri estrogen hoac FOSAMAX riéng ré (ca
hai a 6,0%).

Tac dung trén mat d6 khoang chét clia xwong khi FOSAMAX duwoc dung cung véi cac lidu
én dinh (it nhat trong mot nam) cla liéu phap hormon thay thé (estrogen + progestin) dwoc
danh gia trong mét nghién clru kéo dai mét ndm & phu ni¥ lodng xwong sau man kinh. Viéc
dung thém FOSAMAX 10 mg ngay mét Ian cung véi liéu phap hormon thay thé, sau mét
nam, lam tang mat dé khoang chét clia xwong cét séng lwng cao hon rd rét (3,7%) so véi
liéu phap hormone thay thé riéng ré (1,1%).
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Trong nhirng nghién clru nay, thay tang rd rét hodc chiéu hwéng thuan lgi vé mat dé khoang
chét cGa xwong trong diéu tri phéi hop so véi liéu phap hormon thay thé riéng ré & toan bo
viing hang, cé xwong dui va méau chuyén. Khong thay cé tac dung rd rét trén mat d6 khoang
chét clia xwong cla toan co thé.

CAC PAC TINH DU'Q'C PONG HQC
Hép thu

Lién quan dén mot liéu tiém tinh mach, sinh kha dung dwéong ubng cla alendronat & phu nir
la 0,64% véi cac liéu khodng tir 5 dén 70 mg dung sau khi nhin &n qua dém va hai gi¢ trudc
1 bira an sang chuén. Sinh kha dung dwdng ubng & nam gidi (0,6%) twong tw nhw cta nir.
Sinh kha dung giam twong tw (khodng 40%) bat ké |a alendronat dwgc udng mét gio hodc
nira gi& trwéc moét blra &n sang chudn. Trong nhirtng nghién clru vé loang xwong,
FOSAMAX c6 hiéu luc khi ubng it nhat 30 phat trwéc bira (an hodc ubng) dau tién trong
ngay.

Sinh kha dung thay ddi khong dang ké cho du alendronat dwoc ubng cung hosc trong vong
hai gi& sau mét bira an sang chuan. U6ng alendronat cung véi ca phé hodc nwéc cam lam
giam sinh kha dung khoang 60%.

Phén b6

Nghién clru trén chuét céng cho thay alendronat phan bé nhét thei & cac mé mém sau khi
tiém tinh mach 1mg/ kg nhung sau dé nhanh chéng dwec phan bé lai vao xwong hodc dao
thai ra nwéc tidu. Thé tich phan bé & trang thai virng bén trung binh, ngoai trir xwong, tbi
thiéu la 28 lit & ngwoi. Nong @6 thudc trong huyét twong sau khi ubng cac liéu diéu tri
thwong qua thap dé dinh lwgng phat hién (dwédi 5 nanogam/mL). Gén véi protein huyét
twong clia ngudi khoang 78%.

Chuyén héa ?1/
Khéng c6 bang chirng la alendronat dwec chuyén héa & dong vat hodc nguoi.
Pao thai

Sau khi tiém tinh mach mét liéu duy nhét ["*C]alendronat khoang 50% d6 phéng xa dao thai
ra nwdc tiéu trong vong 72 gi®, nhung it hodc khéng cé phéng xa & phan. Sau mét ligu tiém
tinh mach 10 mg, d6 thanh thai & than cla alendronat la 71 mL/phut va dé thanh thai toan
than khéng vuot qua 200 mL/phat. Néng d6 trong huyét twong tut xuéng hon 95% trong
vong 6 gid sau khi tiém tinh mach. Thoi gian dao thai hoan toan & ngwoi wéc tinh hon 10
nam, phan anh sw gidi phéng cua alendronat tir bd xwong. Alendronat khéng bj bai tiét qua
hé van chuyén acid-bazo clia than & chudt, vi vay khong thay cé sy twong tac véi sw bai tiét
cla cac thubc khac qua hé théng nay trén ngui.

Dac tinh trén nguoi bénh:

Cac nghién ciru tién lam sang cho thay thubc khéng lang dong & xwong, ma dwoc bai xuat
nhanh chéng vao nwéc tiéu. Khéng thay bing chirng c6 sy bao hoa thu nhan & xwong sau
khi tiém tinh mach nhiéu liéu, lay tich téi 35 mg/kg trén dong vat. Mac du khdng co théng tin
lam sang, nhung c6 18 giéng nhw & dong vat, sw dao thai alendronat qua than sé bj giam &
bénh nhan suy chirc nang than. Vi vay, cé thé 1a & bénh nhan suy than, coé sy tich Iy
alendronat hoi cao trong xwong (xin xem phan Liéu lwgng va Cach dung).
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QUA LIEU

Khéng cé thong tin dac biét vé didu tri qua liéu FOSAMAX. Uéng qua lidu co thé gay giam
calci huyét, giam phosphat huyét, xuét hién cac tac dung ngoai y & dwéng tiéu hoa trén nhuw
réi loan tiéu héa, @ néng, viém thwe quan, viém hodc loét da day. Cén cho udng sira hodc
thuéc khang acid dé két hgp voi alendonat. Do nguy co kich (rng thwe quan, khéng duoc
gay nén va ngudi bénh can & tw thé hoan toan thang dirng.

DANG TRINH BAY

M&i vién nén FOSAMAX 70 mg chira 91,37 mg mudi alendronat mono natri trihydrat, twong
dwong véi 70 mg dang gdc acid tw do. Mdi hop chira 1 vi, gdm 2 vién nén.

BAO QUAN
Bao quan dwédi 30°C (86°F).

HAN DUNG

24 thang ké tlr ngay san xuat.

THUOC NAY CHI DUNG THEO BON CUA BAC SY. POC KY HUYONG DAN SU' DUNG
TRUOC KHI DUNG THUOC, NGAY CA KHI BAN VUA DUNG THUOC NAY TRUOC PO.
MOT SO THONG TIN TRONG BAN HUONG DAN TRUOC PAY CO THE PA PUQOC THAY
pOI. NEU CAN THEM THONG TIN, XIN HOI Y KIEN BAC SY.

LUU Y RANG THUOC NAY BUQ'C BAC SY CHI BINH CHO BAN MA THOI. KHONG TU' Y
PDUA THUOC NAY CHO NGU Ol KHAC DUNG. BE XA TAM TAY TRE EM.

San xuét tai Merck Sharp & Dohme (ltalia) S.p.A.
Via Emilia 21, 27100 Pavia

Italy (Y)

Poéng goi tai Merck Sharp & Dohme Pharma Tbk.
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