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Dé xa tim tay tré em.

Poc kj hudng dén sie dung truée khi ding.
Théng bdo ngay cho bdc sy hodc dwgc sy nhitng phdn iing c6 hai gdp phdi khi siv dung thuéc.

1. THANH PHAN CONG THUC THUOC

Thanh phin ti dwge

Thanh phin hoat chat

Mbi vién nén phéan tin
CILOSTAZOL ODT X ;

trong miéng chira:
SOHA 50

Cilostazol 50,0 mg

Mbi vién nén phan té
CILOSTAZOL ODT | s anhfm

ron mién chira:
SOHA 100 e ¥

Cilostazol 100,0 mg

Corn starch, Microcrystalline
cellulose (MCC 101), Crospovidone,
Carmellose, Hypromellose (HPMC
E6), Magnesium stearate, Colloidal
dioxide,

silicon Aspartame,

Mannitol.

2. DANG BAO CHE

Vién nén phan tan trong miéng.
Mo ta: Vién nén hinh tru det, mau tréng, hai mat 161, thanh va canh vién lanh lan.

3. CHI PINH

— Piéu tri céc triéu ching thiéu méau cuc bd bao gém loét, dau va lanh céc chi trong ching

nghén tic dong mach man tinh.

— Phong ngira nhdi mdu nfo t4i phat (ngoai trir nghén mach ndo do tim).

Thén trong: Hiéu qua cua cilostazol trén nhdi mau nfio chua duge nghién ctru & nhirng bénh

nhédn bi nhdi mau ndo khéng triéu chimg.
4. CACH DUNG, LIEU DUNG

Cach dung:

Thude duge dung theo duong uong. Thude nay c6 theé uéng véi nude hodc khong can nude vi

khi dat trén ludi thude sé& dugce hda tan béi nude bot.

Khéng duge ding thude véi nuée ép budi chum.
Khéng nén udng thudc & tu thé nim ma khong c6 nuée.

L4y thubc ra khoi bao bi trude khi ubng vi bao bi ¢6 cde gbe cling, sic ¢6 thé dam thing niém
mac thyc quan, gdy thing va din dén c4c bién ching nghiém trong nhu viém trung that.

Liéu ding:

Newoi I6m: 100 mg cilostazol (twong duong véi 1 vién CILOSTAZOL ODT SOHA 100 hoéc

2 vién CILOSTAZOL ODT SOHA 50 ) x 2 lan/ngay.

Liéu lugng c6 thé ting hogic giam ty thude vao do tudi va triéu chimg.
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6ng nén dung cilostazol cho nhitng bénh nhén bi nh6i mau ndo cho dén khi tinh trang

DUJC PHAM
SOHA VIMEX 7 énh da én dinh.

/ Khl diing cilostazol cho nhitng bénh nhan bi nhéi mau néo:

“+ Cén than trong dé tranh tuong tac véi cac thudc khac, nhir cac thube tre ché két tap tidu

cﬁu.

+ Cén thén khi diing thudc cho nhitng bénh nhan huyét 4p cao kéo dai, cAn kidm soat huyét

4p mot céch diy du trong khi diéu tri véi cilostazol.

- Néu ghi nhin c6 ting nhip mach qua mirc & nhitng bénh nhan bi hep dong mach vanh
trong khi diéu tri véi cilostazol, phai gidm lifu ding hodc ngimg ding thudc va tién hanh
céc bién phap diéu tri thich hop, vi nhip mach ting c6 thé gay ra con dau thit ngyc.

- Cilostazol 1a mét thudc c6 téac dung tic ché cyclic nucleotide phosphodiesterase 3 (PDE3).
Céc nghién ciru so sanh dai han vé céc thude e ché PDE3 (milrinone va vesnarinone) &
nhitng bénh nhén bi suy tim sung huyét (nhém III - IV theo Hiép hoi Tim New York
(NYHA)) duoe tién hanh ngoai Nht Ban da chimg minh ty 1¢ séng s6t & nhitng bénh nhén
dung céc thube nay thap hon so v6i nhitng bénh nhén dung gia dugc. Ngoai ra, tién lugng
sau khi diéu trj kéo dai voi cac chit rc ché PDE3, bao gbm ca cilostazol, chua dugc xéc
dinh & nhitng bénh nhan khong bi suy tim sung huyét.

5. CHONG CHi PINH

e M?an cam véi cilostazol hodc bét ctr thanh phan nao ciia thudc.

e Ngudi bénh c6 khuynh huéng dé chay méu (bénh méu khé déng, mao mach dé va, xuét
huyét ndi so, xuét huyét tiéu hoa, xuét huyét duong tiét niéu, ho ra méu, chay méu dich
kinh,...) do ¢6 thé thic dy chay mau.

e Bénh nhén suy tim sung huyét do c6 thé 1am trim trong thém céc triéu ching.

e Phu nir ¢6 thai hodc ¢6 thé c6 thai.

6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Cénh bao

Bénh nhan can duoc phong vén c4n than vé céc triéu chimg dau thit nguc (nhu dau nguc....),

vi viéc diéu tri bing cilostazol c6 thé 1am ting nhip mach, gdy ra con dau thét ngwc. D4 ghi

nhén c6 su gia ting dang ké nhip mach & nhém ding thudc anh hudng dén ap sudt mach (PRP

- pressure rate product) trong khi diéu tri bang cilostazol dai han & mdt nghién ctru 14m sang

@& danh gia hiéu qua cta thudc trong viée phong ngira nh6i méu ndo tai phat. Ngoai ra, con

dau thit nguc ciling dugc ghi nhan 6 mot s6 bénh nhan diéu tri bang cilostazol.

Chi sir dung cilostazol & nhitng bénh nhan da thyc hién bién phép thay ddi 16i song (luyén

tap, an ubng didu do va ngimg hit thudc) nhung van khong céi thién bénh.

Khéng sir dung cho nhitng bénh nhén rbi loan nhip tim nghiém trong (nhip tim nhanh, rbi

loan nhip), dau thit nguc khong bn dinh, c6 con dau tim, bénh nhan da phf?iu thuat bac cau
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Than trong khi diing thubc & nhitng bénh nhan sau day:

@}*‘ﬁ%ﬁh nhan dang c6 kinh nguyét (c6 nguy co gdy chay mau).

- Bénh nhén c6 xu huéng chay méu hoic c6 co dia dé bi chay mau (c6 nguy co gay chay
mau).

- Bénh nhin bi hep dong mach vanh (nhip mach tang co6 thé gy ra con dau that ngyc).

- Bénh nhan bi d4i thdo dudng hodc cé bit thwdng vé dung nap glucose (c6 thé xay ra phan
{mg phu xuét huyét).

- Bénh nhan bi cao huyét 4p ning véi huyét 4p cao lién tuc (nhu bénh cao huyét 4p 4c tinh).
Thoi gian sbng s6t trung binh ctia chudt bi cao huyét 4p tw phét c6 kha ning bi dot quy
(SHR-SP) dugc cho 0,3% cilostazol trong ché d¢ an thi ngan hon ¢ cdc nhém chimg khéc
(40,2 tuan so v6i 43,5 tuln).

- Nhing bénh nhan sir dung cilostazol 14u dai nén dugc gidm sat mot cach dinh ky bét ct
dAu hiéu hay triéu chimg giam lwong bach cdu va/hodic lugng tiéu ciu.

Bénh nhan suy thdn
C6 thé 1am giam chirc nang than. Nong do chat chuyén hoéa cilostazol trong méu ting da duge

bao cdo.
Bénh nhdn suy gan:

Bénh nhén suy gan ning: Nong do Cilostazol trong mau c6 thé tang.
Bénh nhdn cao tudi
O ngudi cao tudi, nhin chung céc chirc ndng sinh 1y bi suy yéu. Hay cén than bang céch giam

liéu ding.
Bénh nhan tré em

Chua c6 dit lidu vé tinh an toan cia viée sir dung cilostazol & tré em.
Cdc thdan trong khdc

- Trong mdt nghién ctru 14m sang dé danh gia hiéu qua ctia cilostazol trong viée phong ngira
nhdi méu nio tai phat, da xudt hién dai thao dudng hodc tinh trang dai thao dudng xau hon
¢ nhitng bénh nhén trong nhém dung cilostazol (11/520 bénh nhin) So véi & nhém gid
dugc (1/523 bénh nhan).

- C6 1 bdo cdo & ngoai Nhat Bén chi ra ring: ding két hop lovastatin 80 mg (thudc e ché
HMG-CoA reductase) véi cilostazol 100 mg da 1am tang di¢n tich dudi dudng cong (AUC)
cuia lovastatin 12 64% so vai khi chi ding lovastatin.

- Trong céc nghién ciru vé doc tinh liéu lap lai cia cilostazol & cho sin thé (beagle) dugc
cho uéng lidu cao trong 13 tudn va 52 tuin, di ghi nhan c6 su day 1én ctia co thét trai tim
va tdn thuong dong mach vanh. Liéu khong gy doc la 30mg/kg/ngay trong 13 tuin va
12mg/kg/ngay trong 52 tuan. Nhimg thay d6i & tim nay khong ghi nhan & chuét hogc khi.
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duge xem 1a nhay cam cao trong viée biéu hién nhitng thay dbi nhu thé.
Ta duoc
Thubc nay c¢6 chita 1,25 mg aspartame trong mdi vién, Aspartame bi thity phan tai dng tiéu
héa khi diing duong ubng. Mét trong nhitng sén phdm thity phan chinh la phenylalanine. Didu
ndy c6 thé nguy hiém db6i véi nhimmg ngudi méc chimg phenylketon niéu (PKU), mét chirng
réi loan di truyén hiém giip gdy tich phenylalanine do co thé khong thé ddo thai phenylalanine
nhu binh thudng.
7. SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU
Phu nir c6 thai
Khong duge dung cilostazol cho phu nir ¢6 thai hodc ¢6 kha ning sé& ¢6 thai (céc nghién ctru
vé tinh sinh quai thai va cic nghién ciru truée sinh va sau khi sinh vé thuée nay trén chudt da
cho thy s thai bt thudng ting, can nang khi sinh thip va sb thai chét khi sinh tang).
Phu nif con ba
Cén nhic lgi fch/ nguy co khi tiép tuc/ ngimg cho b trong thoi gian sir dung thudc nay. (Cac
nghién ctru & chudt da cho thdy 1a cilostazol durge phan bd vao sira & chudt dang cho con bu).
8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Chua c6 nghién ciru vé téc dung cia cilostazol khi i xe. Pa ghi nhan mt sé bénh nhén b
chodng vang hodc chéng mit khi dang dung cilostazol, nhitng bénh nhan nhu thé cin than
trong khi 14i xe hodc vén hanh may moéc.
9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC
9.1. Twong tic thube
Cilostazol dugc chuyén héa chi yéu bdi cic enzyme chuyén hoa & gan, chi yéu 1a CYP3A4
va mot phan béi CYP2C19.
Thén trong khi dung két hgp. Can than trong khi diing két hop cilostazol v&i nhing thude sau

day:
Thube Dau hiéu, t:'iéu chitng va | Co ché va cic yéu th nguy
dieu tri co
Thuoc chéng déng (nhu | Néu xay ra chay mau thi xu | Vi cilostazol co tic dung {rc
warfarin). huéng chay mau co thé tang | ché su két tap tidu cdu, khi
Thudc ire ché két tap tiéu | 1én. dung véi cac thude nay coé

cAu (nhu aspirin, ticlopidine | Khi cilostazol két hop véi | thé 1am ting xu huéng chay
nhimg thubc ndy, cin tién | mau.
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<~ Prostaglandin E1 hoic cic

din xuit cia né (nhu

hanh céac thir nghiém vé dong
mau du doan cic tic dung
khéng mong mubn nhir xuét

huyét.

alprostadil va limaprost
alfadex).

Chit e ché enzyme
chuyén héa thudc
CYP3A4:

Khang sinh nhém Macrolide
(nhu erythromycin),

Chét (e ché protease cua
HIV (nhu ritonavir)

Thubc khing ndm azole (nhu
itraconazole va miconazole)

Téc dung cia cilostazol ¢6
thé ting 1én khi diing két hop
v6i céc thube nay. Cén giam
lidu cilostazol hodc khéi diu
véi lidu thdp khi dung két
hop véi cac thudc nay.

Bénh nhén cén than trong
khong uéng nuéc ép budi
chum trong khi sir dung

Nong d6 cilostazol trong
mau ting 1én khi cilostazol
dugc dung két hop véi cac
thuéc nay hodc cic thanh
phén trong nudc busi gy e
ché enzyme chuyén hoa
thudc CYP3A4.

chuyén héa CYP2C19 (nhu
omeprazol)

thé ting |&n khi dung két hop
v6i cac thude ndy. Can giam
lidu cilostazol hodc khéi dau
voi liéu thip khi ding két
hop v6i cac thudc nay.

Cimetidine, diltiazem | cilostazol.

hydrochloride

Nudc ép budi.

Chat wc ché enzyme | Tac dung cia cilostazol c6 | Nong dd cilostazol trong

mau tang 1én khi cilostazol
dugc dung két hop véi cic
thuéc nay gy wc ché
enzyme CYP2C19.

9.2. Twong ky, ciia thude

Do khéng c6 cac nghién ctru vé tinh twong ky ctia thube, khong tron 13n thube nay voi cac
thuée khac.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Tém tat cc phan tng c6 hai

Tén suét cia cac phan tng c6 hai duge phén loai nhu sau: rt thuong gip (> 1/10), thudng
gip (> 1/100 dén < 1/10), it gip (> 1/1.000 dén < 1/100), hiém gip (> 1/10.000 dén < 1/1.000),
khong biét (khong thé udc tinh tir dir liéu sin co).

C6 thé xay ra cac tac dung khong mong mudn sau déy, vi vay hay theo dai chit ché va thuc
hién c4c bién phap thich hop nhu ngimg ding thudc néu quan sat thé‘iy bt ky bt thudng nao.
Céc phin @ng phu ¢6 ¥ nghia lim sang
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CE?PGH iUy m sung huyét (duéi 0,1%), nhdi méau co tim, con dau that ngye va nhip tim nhanh

pugc P *ﬂj@t {(’.’h'ua rd tan suét)

SGHA " rf' "‘;f‘huyet Xuét huyét ndi so nhur xut huyét nfo (chwra r3 tan sudt) (c4c triéu chirng sém

et ‘icﬁa xuit huyét ndi so bao gdm nhtrc diu, budn ndn, ndn, rdi loan y thirc va liét nira nguoi),
xuét huyét day miét (dudi 0,1%), xuit huyét phdi, chay mau mii (ty 1 mic chua rd).

- Loét da day/té trang (du6i 0,1-5%): Co thé xay ra tinh trang loét da day/ta trang kém theo
xuét huyét.

- Giém tiéu ciu, giam toan thé huyét cdu, chirng mét bach cAu hat (chwa rd tin sut).

- Viém phdi k& (chua 5 tin suit): Viém phdi k& kém theo sét, ho, khé thd, X-quang nguc
bt thuong va ting bach ciu 4i toan c6 thé xay ra. Néu ghi nhn bit ky ddu hiéu nao vé
viém phdi k&, phai nging ding thudc va tién hanh céc bién phap diéu tri thich hgp nhu
dung corticosteroid.

- R&i loan chirc ning gan (<0,1%) va vang da (chua ro tin suét): C6 thé xay ra tinh trang
taing AST (GOT), ALT (GPT), phosphatase kiém (ALP) hoic LDH va vang da.

- Suy chirc nang than cip (chua rd tan suit).

Cic phan iing bt loi khic

Tin suat/ Co >5% 0,1% - 5% <0,1% Chua r6 tin
quan suat *
Qua man cam Ban, phét ban, | N6i may day | Nhay cam voi
ngia anh sdng, ban do
Hé tudn hoan Danh trong | Tang huyét 4p | Giam huyét ap
nguc, nhip tim
nhanh, béc hoa,
rung nhi, nhip

tim nhanh trén
thit, ngoai tim
thu trén thét,
ngoai tam thu

tht va cic loan

nhip tim khéc.
Hé than kinh — | Pau diw/ Cam | Budn ngt, | Run, cing vai | Ngdt xiu/ mét y
tam thin gidc ndng diu | chéng mit, mét thirc tam thoi
ngy, té
Hg tiéu hoa Pau bung, budn Khé miéng

nén, nén, chéan
an, tiéu chay, ¢
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SCA 5 giam bach cau,

tang bach cau ai

toan
Xuét huyét Xuét huyét dudi | Huyét niéu
da
Gan Tang AST,
ALT, Al-P va
LDH
Than Tang acid uric, Tang nito mau,
di tiéu thuong creatinine, cac
xuyén van dé vé tiét
niéu.
Phan tng bat loi Phu né, dau| DO mo hoi, dau, | Viém két mac,
khéc nguc, U tai, mét yéu, lugng | dau co
mdi, sot dudong  trong

mau tang cao,
rung téc

Bo cdo cic tic dung khéng mong mudn

Viéce béo cdo céc tac dung khong mong mubn sau khi thudce dugc phé duyét 1 rit quantrong.
Diéu nay cho phép tiép tuc theo doi danh gi loi ich/rii ro cta thube. Céc chuyén gia chim
s6c stre khoe duge yéu cdu bio cdo bét ky tac dung khong mong mudn nao téi:

Trung tim DI & ADR Quéc gia.

Website: http://canhgiacduoc.org.vn/

11. QUA LIEU VA CACH XU TRI

Triéu chimg: C6 rt it thong tin vé qua lidu cilostazol & ngudi. Triéu chimg qua lidu cilostazol

c6 thé du doan trrde qua biéu hién cua tic dung dugce 1y qui mirc: dau diu trdm trong, ia
chéy, ha huyét ap, nhip tim nhanh, c6 thé rdi loan nhip tim. LDso ctia cilostazol & chudt 1a >
5 g/kg thé trong va & ché 1a > 2 g/kg thé trong.

Xir tri: Theo ddi cAn than va diéu tri hd tro, do cilostazol gin protein huyét tuong ty 1& cao
nén loc méu hay thdm phan phiic mac khong c6 hiéu qua trong xir tri qua liéu.

12. PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém duge 1y: Céc thude trc ché két tap tiéu chu trir Heparin, md ATC: BO1AC23

Co ché tic dung

7/12




https://trungtamthuoc.com/

qu%ﬁopq 3 . i - ,
% o GW '\c ché giai phong serotonin tir tiéu cau tho, nhung khong anh hudng dén sy hap thu
¥} o

c0 Prst‘.!rotom
Dudc PHAM
SOHA VEREX T2
) B‘d & ;;éch trc ché chon loc hoat dong ciia PDE3 (phosphodlesterase trc ché cGMP) trong tiéu
My T A
. "-“L---cgu va co tron mach mau), cilostazol c6 tac dung chong tiéu ciu va gidn mach.

va adenosine vao tidu cAu. Thudc ciing trc ché két tap tiéu cau do thromboxane A2

Téc dung tc ché két tap tidu cau & tidu clu nguoi duge taing cuong khi co sy hién dién clia té
bao ndi mé mach mau ngudi duge nudi céy hoéc prostaglandin E1.

Téc dung trc ché két tap tiéu cau & tiéu ciu ché dwgc ting cudng khi cé sw hién dién cia
prostaglandin 12 hodc adenosine.

Tac dung e ché két tap tiéu ciu

Cdc nghién citu in vitro

- Cilostazol trc ché su két tu tiéu ciu & ngudi gy ra do ADP, collagen, acid arachidonic,
adrenaline va thrombin. Thubc con e ché su két tap tiéu cAu gay ra do stress manh.

- Cilostazol trc ché su két tu tiéu cdu nguyén phat do ADP va adrenaline va cho thy c6 tac
dung 1am phén t4n khéi két tu tiéu ciu & ngudi gy ra do nhidu tdc nhan lam két tép khac
nhau.

- Cilostazol trc ché sy tao thanh thromboxane A2 tron g tiéu cAu ngudi.

- Cilostazol trc ché hoat dong thiic ddy d6ng m4u cia tiéu ciu ngudi.

Cdc nghién cityu in vivo

- Cilostazol trc ché su két tap tiéu cau gay ra do ADP va collagen khi cho ché sin tho va
lon udng.

- Téc dung trc ché cia cilostazol trén su két tap tiéu cAu gy ra do ADP khong thay ddi
trong sudt thoi gian cho chudt udng lidu lap lai.

- Cilostazol ngin ngira su két tap tiéu cdu giy ra do ADP, collagen, acid arachidonic va
adrenaline khi dung dudng udng & nhitng bénh nhin bi nghén tic dong mach man tinh
hoéc nhdi mau néo.

- Khéi phat tac dung tc ché két tap tiéu cau cla cilostazol xay ra tirc thi & ngudi va tac
dung nay kéo dai trong sudt thoi gian ding lap lai.

- Sau khi ngirng dung cilostazol, vi nong do ctia thudc trong huyét trong giam, su két tap
tiéu cau tré vé mirc binh thuong ma khong c¢6 hién twong hoi img (khong lam ting su két
tu tidu cau).

Tic dung chong huyét khoi

- Cilostazol 1am gidm ty 1¢ tir vong do thuyén tic phdi & chudt.

- Cilostazol ngéan chan sy tién trién cia thiéu nang tuén hoan ngoai bién do huyét khbi gy
ra do truyén sodium laurat va dong mach dui ciia ché.

- Cilostazol trc ché su nghén tic do huyét khéi & cdc manh ghép nhén tao gia dugc dit vao

dong mach dui cia cho.
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stazol trc ché sy hinh thanh céc cuc dong & dong mach canh ctia lon duge tao ra do
kﬁﬂi thich dién.

Y fﬂ tazol lam giam kich c@ ciia nhdi mau ndo duge tao ra do tiém acid arachidonic vao
f’ =
géi(g mach canh trong ctia tho.

!’f_"_f 4 [ (fllostazol lam giam tin suit cdc con thiéu mau cuc bo & nhitng bénh nhan bi c4c con

thiéu mau cuc bo thoing qua.

Tac dung lam gidn mach

Cilostazol gian dong mach dui, dong mach néo giira va dong mach nén cb 1ap & cho bi co
thit do KCI va prostaglandin F2o.

Cilostazol 1am ting lwu lrgng mau vao déng mach dui, dong mach dét séng, dong mach
canh géc va dong mach canh trong & ché di dugce gy mé.

Cilostazol lam tang luu lurgng méu vao vo néo & ché va meéo da dugce giy mé.

Cilostazol lam ting luu luwong mau vao vé ndo va vang dudi ddi & chudt tinh tao.

Két qua ctia mot nghién ctru ghi bién thién thé tich da cho thiy 1a cilostazol lam ting luu
lugng mau vio ving ¢b chan va bip chan bi nghén tic & nhing bénh nhén bi nghén tic
dong mach man tinh va két qua ctia mot nghién ciru ghi bién thién thé tich theo nhiét do
da chimg minh 1a thudc nay tao ra sy tang nhiét d da & céc chi va ting lvu lugng méu &
da & nhitng bénh nhén bi nghén tic ddng mach man tinh.

Cilostazol lam tidng luu luong mdu ndo ¢ nhitng bénh nhén bi bénh mach mau nio do
thiu mau cyc bd, nhu da dugc xac dinh bing phuong phéap hit xenon.

Téc dung trén té bao co tron mach mau

Cilostazol ngin chin sy ting sinh ctia té bao co tron mach méu ngudi duoc nudi cdy.
Cilostazol ngan chan su day 1én cua ndi mac dong mach canh cta chudt gay ra boi ton

thuong phinh ndi mac mach.

T4c dung trén té bao ndi mé mach

Cilostazol thic dy san xuit NO béi té bao ndi mé ngudi duge nudi cdy.

Cilostazol ngdn chin nhitng t6n thuong clia té bio ndi mo ngudi dugc nubdi cy.
Cilostazol ngan chin su tiéu dich cia lactate dehydrogenase tir té bao ndi md nudi cay &
ngudi duoc kich hoat bdi homocystein hodc lipopolysaccharide.

13. PAC TINH DUQC PONG HOQC
Hip thu
Néng do trong kuyéf twong
- Néng d6 cilostazol trong huyét trong theo thoi gian sau khi ubng lidu don 100 mg cilostazol

& ngudi 1on khoe manh lic déi duge néu trong Hinh 1 va céc thong s6 duoc dong hoc dugce
néu trong Bang 1.

Hinh 1. Nong db cilostazol trong huyét twong theo thdi gian sau khi udng liéu don 100 mg
cilostazol

9/12




https://trungtamthuoc.com/

053-' GONG T Cf(\ 2
(< i ‘)2]) EX"1
li«| DUJC PHAM .- e
-\ SOHA VIMEX 3/ £ ~=-0—Kbong ding mxe (2~20)
Q Eo / S 600 - eV Gi nudc (n=18}
A g W
QJ;E” 5 Trung binh + SD
=400
=
S
3 —
.a L] L]
S 0 12 24 3% 18 60
w - - . -
é Thoi gian sau khi uéng thubc (gid)

Bang 1. C4c thong s6 dugc dong hoc sau khi udng lidu don 100 mg cilostazol

Céich dimg thude Trmax (gi0) | Cmax (ng/ ml) T12(gio) (AU(-:f j gie;)
ng.gio/m

Ubng thude khong
. ) 3,65+1,53 587,33+174,93 10,13+4,73 7,134+2,039
dung nuéce (n=20)

Ubng thube véi nude
(n=18)

Ubng thudc véi nude va khong véi nude duge thir nghiém trén céc chu thé khéc nhau.
(Trung binh + SD)

Hip thu

O nguoi dan 6ng trudng thanh khée manh, khi ubng mét lidu don cilostazol 50mg sau khi an,
ndng d6 t6i da (Cmax) tang 1én gip 2,3 14n va ting dién tich dudi dudng cong (AUCin) 1én gép
1,4 14n so véi khi udng trong tinh trang déi.

3,50=1,04 515,45+£152,73 13,46+6,90 8,344+2,843

Lwu ¥: Liéu ding cia Cilostazol 1a 100 mg, 2 14n/ ngay.

Phin b6

Ty 1& lién két protein huyét trong cia ngudi véi cilostazol 12 trén 95% (thim tach cin bing
in vitro, 0,1 - 6pug/mL).

Ty 1¢ chét chuyén héa c6 hoat tinh OPC-13015: 97,4% (siéu loc in vitro, 1pg/mL).

Ty 1& chit chuyén hoa c6 hoat tinh OPC-13213: 53,7% (siéu loc in vitro, 1pg/mL).

Chuyén héa

O ngudi dan Ong trudng thanh khoe manh, khi uéng 100 mg cilostazol lic d6i, cac chit chuyén
héa hoat dong OPC-130135, 1a dang cilostazol da khir hydro, va OPC-13213, la dang cilostazol
da hydroxyl héa, dd dugc phat hién trong huyét trong.

Cilostazol dugc chuyén héa béi cac isoenzym ciia cytochrome P450 trong gan, chi yéu la
CYP3A4, tiép theo 1a CYP2D6 va CYP2C19 (in vitro).
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~\ SOHA @%%(h’&u dung duge bai tiét qua nurdc tiéu duéi dang chat chuyén héa trong vong 72 gidr sau

o/
s
*
Totra § y Liéu ding cua Cilostazol 12 100 mg, 2 lan/ ngay.

Dugc dong hoc & bénh nhan bi suy thin

O nhitng bénh nhan bj suy than ning uc‘mg 1ap lai liéu Cilostazol 100 mg/ngay trong 8 ngay
lién tiép & nhitng bénh nhan bi suy than ning (46 thanh thai creatinin 5-25 mL/phut) da cho
thiy n“:‘mg dd cilostazol trong huyét trong gidm (Cuax gidm 29% va AUC gidm 39%) va ndng
d0 cuia chat chuyén héa c6 hoat tinh OPC-13213 ting & rét (Cmax ting 173% va AUC ting
209%) so véi khi ding & nhitng ngudi binh thudng khoe manh. Tuy nhién, nng d6 cia
cilostazol va OPC-13213 & nhitng bénh nhan bj suy than tir nhe (d¢ thanh thai creatinin 50-
89 mL/pht) dén trung binh (d¢ thanh thdi creatinin 26-49 mL/phut) khong quan sat théy su
khic biét. (Dir licu ngoai Nhat Ban)

Dugc dong hoc & nhirng bénh nhin bi suy gan

O nhirng bénh nhén bi suy gan tir nhe (Child-Pugh loai A) dén trung binh (Child-Pugh loai
B), ndng dd cilostazol trong huyét tuong sau khi ubng mot lidu don Cilostazol 100 mg khong
thdy su khéc biét vé ndng do trong huyét tuong so vai nguoi lon khoe manh (Crax giam 7%
va AUC giam 8%). (Dir liéu ngoai Nhat Ban)

Tuong tic thube

Warfarin: Khi duoc diing két hop véi mot liéu don warfarin 25 mg, Cilostazol da khong tre
ché sur chuyén héa hoc tic dung dugc Iy ciia R va S-warfarin. (Dif liéu ngoai Nhat Ban)
Erythromycin: Sau khi ding truéc erythromycin 500 mg (3 14n mét ngay) trong 7 ngay, sau
d6 dung két hop cilostazol 100 mg va erythromycin 500 mg (ba 14n mét ngdy) so véi viée
dung riéng cilostazol 100 mg, cilostazol Cmax tdng 47% va AUC tang 87%.(Dir liéu ngoai
Nhat Ban)

Ketoconazol: Dung két hop mét liéu don ketoconazole 400 mg véi mot liéu don cilostazol
100 mg da 1am tidng Cnax ctia cilostazol 12 94% va AUC la 129% so véi khi chi dung cilostazol.
Diltiazem hydroclorid: Dung két hop diltiazem hydrochloride 180 mg véi mot lidu don
cilostazol 100 mg da 1am tang Cnax ctia cilostazol 1a 34% va AUC 1a 44% so véi khi chi dung
cilostazol. (Dir liéu ngoai Nhat Ban)

Nude ép budi chim: Ding mét liéu don cilostazol 100 mg véi 240 mL nuée budi chum di
lam ting Cmax cla cilostazol 14 46% va AUC 1a 14% so véi khi dung cilostazol ma khong c6

nudc ép budi chum. (Dir li€u ngoai Nhat Ban)

Omeprazol: Dung két hop mot lidu don cilostazol 100 mg trong khi diing 13p lai omeprazole
40 mg, 1 lin/ngay, trong 7 ngay da 1am ting Cmax cla cilostazol 1a 18% va AUC 1a 26% so
v6i khi chi diing cilostazol. (Dir liéu ngoai Nhét Ban)
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44, ,é\ ACH PONG GOI
\ SD{]UI;PH P’ﬂ 10 vién, vi nhdm-nhém -
& \_ Hf’faEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG THUOC
f'”’ﬂz&%’ en bao quan: Noi kho rdo, nhiét 40 khoéng qua 30°C, tranh 4nh sang.
Han dimg: 24 thang ké tir ngdy san xuét.
Tiéu chudn chdt heong: TCCS.
16. TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC
Tén co s6 san xudt: CONG TY CO PHAN DUQC PHAM SOHA VIMEX
Dia chi: Pudng N1-Khu cbng nghiép Yén My II, Thi trin Yén My, Huyén Yén My, Tinh
Hung Yén, Viét Nam.
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