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Composition:
. Code No. ; MH/DRUGS /AD [ 284-A
Each film coated tablet contains :
) ; Batch No.
Tenofovir Disoproxil Fumarate ... 300 mg
EMMAICHADING e 200mg mig. Date :  dd/mm/yy
Colour: Brilliant Blue & Titanium Dioxide. Exp.Dae . dd/mmiyy
i Visa No.
Dasage: T Tlms&c bdw theo dan
i H=r] Tén thubie: Vién nén hao phim EDAR- EM
As directed by the physician. S5k o
" . Thinh Phin: Mii vidn nén bop phim chim
Store in cool dl'y place below 30°C. Tenofovir Disoproxil Fumarate 300mg
Emtricitabine 200mg
Protect from light. Chi dinh, ching chl djnh, T iéu ding i cde
thang hn khac: Xem th hurmg diin sir dung
Keep out of reach of children Hisp | vix 10 vidn
Hao quan nen khd méi, dudi 30°C. Tranh énh séng
Carefully read the accompanying instructions Nhd shn xul:
ATRA PHARMACEUTICAL LTD Andg
D xa tdin tay 1ré em
before use. Do k) hedmg ddn sie dymg tneie khy offing
DINNE:
Product Specification: Inhouse T
Manufaciured in India by:
Indication, Contra-indication dosage, ATRA PHARMACEUTICALS LTD.
i Address: At H 19 MIDC Waluj.
side effects refer to enclosed pack. Aurangabad 431133, India.
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B Prescription Drug

EDAR-EM

Tenofovir disoproxil Fumarate 300 mg &
Emtricitabine 200 mg Tablets

Composition:

Each film coated tablet contains :

Tenofovir Disoproxil Fumarate ... 300 mg
Emtricitabine ........coommninnininnn 200 Mg
Calours: Indigo Carmine & Titanium Dioxide.

Dosage: As directed by the physician.

Store in cool, dry place below 30°C.
Protect from light.

Keep out of reach of children.
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Hudng din sir dung thudc:
Rx- Thuoc nay chi dimng theo sy ké don cua thdy thuoc.

EDAR- EM

THANH PHAN:
M@i vién nén bao phim chira: 200 mg of emtricitabine and 300 mg of tenofovir disoproxil fumarate
equivalent to tenofovir disoproxil 245 mg.
Ta dwge: Cellulose vi tinh thé, Dibasic Calei Phosphat, Lactose, Povidone K-30, Polysorbate
80, Talc tinh khiét, Magnesi Stearat, Colloidal Silicon dioxid, Tinh bor Natri Glycollat, Tinh bit
ngo, Natri Croscarmellose, Titan Dioxid, Indigo Carmine.

Doc kj hiwong din siv dung trieée khi dimg, néu can thém thang tin xin héi y kién thiy thudc.

DUQC LUC HQC
Nhém liéu phdp dioe hoc: Cdc chit iic ché reverse transcriptase nucleoside va nucleotide, mé ATC:
JO5ARO03
Co ché hoat dong va cdc tac dung dieac lee hoe: Emtricitabine 1a mét chat tuong ddng nucleoside cua
cytidine. Tenofovir disoproxil fumarate duge bién ddi in vivo thanh tenofovir, mot chét tuong dong
nucleoside monophosphate (nucleotide) cua adenosine monophosphate. Ca emtricitabine va tenofovir
déu cé hoat tinh chuyén biét cho virus glly suy giam mién dich & ngudi (HIV-1 va HIV-2) va virus
viém gan B.
Emtricitabine va tenofovir dwoc phosphoryl hoa bai cac enzyme té bao dé tao thanh emtricitabine
triphosphate va tenofovir diphosphate riéng biét. Cac nghién ciiu in vitro da cho thiy ca emtricitabine
va tenofovir déu c6 thé dugc phosphoryl hoa hoan toan khi két hop ciing nhau trong té bao.
Emtricitabine triphosphate va tenofovir diphosphate trc ché canh tranh HIV-1 reverse transcriptase,
lam két thiic chudi DNA. (gz /
Ca emtricitabine triphosphate va tenofovir diphosphate déu 1a cac chat Gc chg’yéu clia DNA
polymerases & dong vét hitu nhii va khong ¢6 bing chiing in vitro va in vivo vé tinh gay doc cho ty
thé.
Kinh nghig¢m ldm sang: Trong mot nghién ctru lam sang ng§u nhién mo (GS-01-934), nhiing bénh
nhan nhiém HIV-1 khang retrovirus-naive dung hodc ché d6 moi ngay mét lan emtricitabine,
tenofovir disoproxil fumarate va efavirenz (n=255) hoic mét su két hop ¢é dinh lamivudine va
zidovudine (Combivir) duge diing hai lan mdi ngay va efavirenz mdi ngay mét lan (n=254). Nhing
bénh nhan trong nhém emtricitabine va tenofovir disoproxil fumarate dugc cho dang vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate va efavirenz tir tuan 96 dén tuan 144, Tai dudng chuén
cac nhém ngiu nhién ¢6 HIV-1 RNA huyét twong trung gian tuong ddng (5.02 va 5.00 logl0 ban
sao/ml) va lugng CD4 (233 va 241 té bao/mm3). Piém cudi hiéu qua so cdp cia nghién ctu nay la dat
dugc va duy tri ndng dj HIV-1 RNA < 400 ban sao/m| trén 48 tudn. Hiéu qua thir cép phén tich trén
144 tudn bao gdm ty 1& bénh nhan ¢ ndng dé HIV-1 RNA < 400 hodic < 50 ban sao/ml, va thay ddi tir
dudng chuan & lugng té bao CD4.
Dir ligu vé diém cudi so cp 48 tudn cho thiy ring su két hop cua emtricitabine, tenofovir disoproxil
fumarate va efavirenz c6 tic dung khang virus cao hon khi so sanh véi su két hop ¢d dinh cua
lamivudine va zidovudine (Combivir) véi efavirenz nhu duge trinh bay & Bang 1. Dir ligu vé diém
cudi thir cap 144 tuan cling duoc trinh bay o Bang 1.
Bangl: Dit liéu vé& hiéu qua 48 va 144 tudn tir nghién ciru GS-01-934 trong dé emtricitabine, tenofovir
disoproxil fumarate va efavirenz dugc diing cho cac bénh nhin nhiém HIV-1 khang retrovirus-nave.
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GS-01-934 GS-01-934
Didu tri trong 48 tuin Piéu trj trong 144 tudn
Lamivudine L Lamivudine +

Emtricitabine+ + zidovudine Emtncu.abme+ Zidovudine +

tenofovir disoproxil | +efavirenz tc.nofowr. efavirenz

fumarate + dISOpT‘OXﬂ

Efavirenz Fum:&llate *

efavirenz*
HIV-1 RNA <
0,

g(;?l sao/ml 84% (206/244) 237/3/243) 71% (161/227) 58% (133/229)
(TLQVR)
p-value 0.002%* 0.004**
{;’;;;é‘l")ac 1% (4% to 19%) 13% (4% to 22%)
HIV-1 RNA < 50 , N
ban sao/ml 80% (194/244) 3107/?!243) 64% (146/227) ffBg/ZB )
(TLQVR)
p-value 0.021** 0.082**
(’;‘55;; é‘l';ac 9% (2% to 17%). 8% (-1% to 17%).
Thay déi trung
binh tir dudng
chuén cua lugng té +190 +158 +312 +271
bao CD4 (té
bao/mm3 ) V /
p-value 0,002° 0,089° 4
Sai khéc (95%Cl) | 32 (9 to 55) 41 (4 to 79)

*  Bénh nhén dang duoc diéu tri bing emtricitabine, tenofovir disoproxil fumarate va efavirenz dugc
cho diing vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate cong véi favirenz tir tuan 96 dén
144 .

*  Gia tri p dya vao Cochran-Mantel-HaenszelTest phan ting cho dudng chudn cia luong té bao
CD4.

TLOVR = Time to Loss of Virologic Response
a: Van Elteren Test

Trong mét nghién ctru lam sang ngau nhién riéng biét (M02-418), 190 ngudi 16n khang retrovirus

naive ciing dugc diéu tri méi ngay mdt lan vai emtrlcnabme va tenofovir disoproxil fumarate két hop

v6i lopinavir/ritonavir duge ding mot hay hai lan mdi ngay. Trong 48 tudn, 70% va 64% bénh nhan
da cho thiay HIV-1 RNA < 50 ban sao/ml v&i ché dd ding riéng biét mot va hai l1an mdi ngay ddi voi

lopinavir/ritonavir. Bién doi trung binh lugng té bao CD4 tir duong chudn 1a +185 té bao/mm3 va +

196 té bao/mm3 véi ché do riéng biét ding mét va hai lan mdi ngay lopinavir/ritonavir.

Kinh ngh:em lam sang gi6i han & nhitng bénh nhin nhiém dong thoi HIV va HBV goi ¥ rang viéc

d:eu tri voi emtricitabine hodc tenofovir disoproxil fumarate trong li¢u phap két hop khang retrovirus

dé kiém sodt sy nhiém HIV ciing lam giam HBV DNA (giam 3 log10 hodc giam 4 dén 5 logl0 rigng
biét) (xem phan than trong v canh béo).

DUQC PONG HOC
Hap thu: Tinh tuong duong sinh hoc ctia mét vién nén bao phim emtricitabine/tenofovir disoproxil
fumarate v6i mét vién nang cimg emtricitabine 200 mg va mdt vién nén bao phim tenofovir disoproxil
fumarate 245 mg duoc thiét 1ap theo viée ding liéu don cho céc ddi tugng tré khoé manh. Theo sau
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viée cho cac ddi twong khde manh udng vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate,
emtricitabine va tenofovir disoproxil fumarate nhanh chéng duge hip thu va tenofovir disoproxil
fumarate dugc bién déi thanh tenofovir. Nong do duge hap thu toi da ctia emtricitabine va tenofovir
trong huyét thanh quan sat dugc trong vong 0.5 dén 3.0 gio dinh liéu trong trang thai khoé manh. Viéc
diing vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate véi thue phdm lam cham tré khoang % gior
dé dat dugc nong do tenofovir tdi da va lam ting tenofovir AUC va Cmax khoang 35% va 15% riéng
biét, khi dugc ding véi médt biva an nhe hay nhiéu chét béo, so sénh véi viée dung trong trang théi
khoé manh. Dé tdi uu hoa sy hip thu tenofovir, khuyén cao nén ding vién nén emtricitabine/tenofovir
disoproxil fumarate véi thuc pham.

Phén bo: Sau khi tiém tinh mach thé tich phdn bé cia emtricitabine va tenofovir khodng 1.4 1/kg va
800 ml/kg riéng biét. Sau khi udng emtricitabine hoic tenofovir disoproxil fumarate, emtricitabine va
tenofovir duge phéan bd toan co thé. Sy gén két in vitro ctia emtricitabine vai cac protein huyét tuong
ngudi < 4% va doc lap vé ndng dé qua pham vi 0.02 dén 200 pg/ml. Sy giin két protein in vitro cua
tenofovir véi protein huyét twong hodc huyét thanh it hon 0.7 va 7.2%, riéng biét, qua pham vi nong
dd tenofovir 0.01 dén 25ug/ml.

Suw bién doi sinh hoc: C6 qua trinh chuyén hod gici han cila emtricitabine. Sir hién dsi sinh hoc cua
emtricitabine bao gom sy oxy hod nhom —SH dé tao thanh 3’-sulphoxide diastereomers (khoang 9%
lieu diing) va két hgp véi acid glucuronic dé tao thanh 2’-O-glucuronide (khoang 4% liéu diing). Céc
nghién ciu in vitro da xac dinh ring khéng phai tenofovir disoproxil fumarate ciing khong phai
tenofovir la co cht clia cdc enzyme CYP450. Khong phai emtricitabine ciing khong phai tenofovir tic
ché su chuyén hoa thude in vitro dugc trung gian boi bat ky chit ddng dang CYP450 ngudi chu yéu
nao tham gia vao sy bién ddi sinh hoc ctia thudc. Ciing véy, emtricitabine khong tic ché uridine-5'-
diphosphoglucuronyl transferase, enzyme chiu trach nhiém glucuronic héa.

Sw thai loai: Emtricitabine dwoc thai chii yéu qua than véi sie thu héi hoan toan liéu dat duge trong
nude ticu (khoang 86%) va phan (khoang 14%).13% liéu lugng emtricitabine duoc thu hdi trong nudc
tiéu nhur la ba chat chuyén hod. Sy thanh thai h¢ thong cuia emtricitabine trung binh 307 ml/min. Sau
khi ubng, chu k¥ ban thai cuia emtricitabine xap xi 10 gid.

Tenofovir duge thai chi yeu qua than bai ca su loc va h¢ thdng van chuyén qua 6 gzchu dong vai xap
xi 70%-80% liéu lugng tiét ra khong ddi trong nude tiéu sau khi tiém tinh mach- -Sur thai loai rd rang
cua trung binh khoang 307 ml/phut. Su thai loai qua thén da duge ude tinh khoang 210 ml/phiit, vuot
qué ty 1€ loc & cau than. Diéu nay chira ring sy tiét qua dng than chu dong 1a mot phan quan trong
ctia sy thai loai tenofovir. Sau khi udng, chu ky ban thai cta tenofovir khoang 12 dén 18 gio.

Tuéi, gidi tinh va sdc téc: Diege dong hoc cua emtricitabine va tenofovir tiong tir nhau ¢ bénh nhan
nam va ni. Néi chung, duge dong hoc cua emtricitabine & em bé, tré nhé va thiéu nién (4 thang tudi
dén 18 tudi) tuong tu nhu ¢ ngudi lon. Céc nghién ciru duge dong hoe cia tenofovir chua duge thuce
hién & tré nho va thiéu nién (dudi 18 tudi). Cac nghién ctru duge dong hoc cua emtricitabine hodic
tenofovir chua duge thue hién & ngudi cao tudi (trén 65 tudi).

Suy thén: Duge dong hoc ciia emtricitabine va tenofovir sau khi dig dong thoi cdc thuée pha ché
riéng biét hodc khi diing vién nén emtricitabine/enofovir disoproxil fumarate vin chua duge nghién
clru & cdc bénh nhan suy chirc ning than. Céc théng s6 duge dong hoc duoc xac dinh sau khi diing
céc lieu don emtricitabine 200 mg hodc tenofovir disoproxil 245 mg cho bénh nhan khong nhiém HIV
bi suy than véi mirc d¢ khac nhau. Miic dd suy than duoc xac dinh theo su thanh thai creatinine chuén
(CrCl) (chire ning than binh thudng khi CrCI > 80 ml/phit; suy nhe véi CrCl = 50-79 ml/phat; suy
vira véi CrCl = 30-49 ml/phat va suy nang vdi CrCl = 10-29 ml/phit).

Tiép xtic thubc emtricitabine trung binh (%CV) tir 12 (25%)ugh/ml & cac ddi twong cb chire ning
than binh thm‘mg, dén 20 (6%)ugl1/m], 25 (23%) pgh/ml va 34 (6%) mdg.h/ml, & nhitng bénh nhan
suy than nhe, vira va néing riéng biét.

Tiép xuc thude emtricitabine trung binh (%CV) tir 2,185 (12%) ngh/ml & bénh nhan c6 chirc ning
than binh thudong dén 3,064 (30%) ngh/ml, 6,009 (42%) ngh/ml va 15,985 (45%) ngh/ml, & nhirng
bénh nhan suy than nhe, vira va ning riéng biét.
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Khodng cach giira liéu tang 1én khi ding vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate &
nhitng bénh nhan bj suy than vira duge mong mudn 1am cho ndng dé huyét twong dinh cao hon va
mic 4o Cmin thdp hon khi so sanh v&i cac bénh nhin co chirc néang than binh thuong. Nhimg suy
lugn lam sang ca diéu nay vin chua duoc biét.

O nhiing bénh nhén suy than giai doan cudi (ESRD) cin thdm tach mau, giira sur thim tach su tiép xtc
thude tang dang ké hon 72 gio dén 53 (19%) pgh/ml emtricitabine, va hon 48 gicy dén 42,857 (29%)
ngh/ml tenofovir.

Khuyén céo ring khoang cach gifra liéu ctia vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate
duoc bién dbi & bénh nhan thai loai creatinine gitta 30 and 49 ml/phat. Vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate tablets khong thich hop cho bénh nhin vai CrCl <
30ml/phiit hodc cho nhitng bénh nhin dang tham tich mau (xem phén 4.2).

Suy gan: Duwoc dong hoe cua vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil firmarate chira diroc nghién
ctu & nhiing bénh nhan suy gan. Tuy nhién, khéng can diéu chinh liéu cla vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate & bénh nhan suy gan.

Dugc dong hoc cuia emtricitabine chua duge nghién ctiu trén cac dbi tuong khong nhiém HBV véi
mtic d6 suy chitc nang gan khic nhau. N6i chung, duge dong hoc cia emtricitabine & céc ddi tuong
nhiém HBYV tuong tu nhu & cée dbi tugng khoe manh va nhidm HIV.

Mét liu don 245 mg tenofovir disoproxil duge diing cho bénh nhan khdng nhiém HIV v&i mic suy
gan khéc nhau duge xéc dinh theo sy phan loai Child- Pugh Turcotte (CPT). Dwoc dong hoc
Tenofovir khéng thay dbi dang ké & céc doi tugng suy gan goi v ring khong can diéu chinh liéu o
nhiing dbi tugng ndy. Cmax ctia tenofovir trung binh (%CV) va cac gia tri AUC,—.. riéng biét la 223
(34.8%) ng/ml va 2,050 (50.8%) ngh/ml, & nhiing dbi trong binh thudng so sdnh véi 289 (46.0%)
ng/ml va 2,310 (43.5%) ngh/ml & nhitng déi tugng suy gan vira, va 305 (24.8%) ng/ml va 2,740
(44.0%) ngh/ml & nhitng déi tugng suy gan ning.

CHi DINH:
HIV-1: Thudc két hop liéu c6 dinh Emtricitabine va Tenofovir disoproxil fumarate duge chi dinh
trong liéu phéap két hop thude khang retrovirus cho ngudi lén bj nhiém HIV-1.
Su khing dinh loi ich ctia lhuoc phéi lwp Emtricitabine va Tenofovir disoproxil fumarate trong diéu
tri khéng retrovirus dua chi yéu vao cac nghién ctru thuc hién trén bénh nhan chua timg diéu tri
trude do.

)

LIEU DUNG VA CACH SU DUNG: y
Liéu phap nén dugc bit diu boi mot béc s7 c6 kinh nghiém trong diéu trj bénh nhidm HIV.
Liéu lirong
Nguoi lén: Lidu dé nghi cho diéu tri HIV hodc diéu tri viém gan B min tinh 14 udng 1 vién 1
lan/ngay cung véi bira dn, Dé tdi uu hod su hip thu tenofovir, khuyén cdo nén ding thudc
emtricitabine/ tenofovir disoproxil fumarate kem vdi thirc &n. Ngay ca mdt bita dn nhe ciing cai thién
su hap thu tenofovir tir thubc hdn hop (xem phan duoc dong hoc)
Khi chi dinh ngirng liéu phdp véi mét trong cée thanh phan cia thube emtricitabine/ tenofovir
disoproxil fumarate hodc khi can thay déi liéu lugng cin ¢6 sin céc thude emtricitabine va tenofovir
disoproxil fumarate pha ché riéng r&, Xin vui long tham khao Phin Tém tit cac dic tinh san phim
clia cac san pham thude nay.
Tré em va .fh.fé"u nién. Khong khuyén diing thuéc emtricitabine/ tenofovir disoproxil fumarate ¢ tré

nho hon 18 lu01 do thiéu dir liéu vé tinh an toan va hiéu qua (xem phan duoe dong hoc)

Ngudi cao tudi: - Khong co sén dit liéu vé liéu heong khuyén cdo cho cdc bénh nhdn trén 65 tudi. Tuy
nhién, khéng can didu chinh liéu lugng hing ngay khuyén ding cho ngudi 16n trir phi ¢ dau hiéu
suy than.
Suy chitc ndng than: Tiép xiic véi emtricitabine va tenofovir ¢o thé ting dang ké khi thude
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate duoc ding cho cdc bénh nhin bi suy thin vira dén
nghiém trong khi emtricitabine and tenofovir duoc loai bo chil yéu qua sur baj tiét & than.
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Dir liéu gidi han tir cac nghién ctru tung ho liéu diing m&i ngay mét lan tenofovir disoproxil fumarate
véi emtricitabine ¢ cac bénh nhan bj suy thdn nhe (thanh thai creatinine 50-80ml/phut). Cén diéu
chinh khoang cach gitra céc liéu cta thude emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate, tuy nhién &
tit ca bénh nhan bi suy than vira phai (thanh thai creatinine giita 30 va 49ml/phiit). Céc chi din vé
diéu chinh khoang céch gifa cac lidu cho nhém nay dudi day duge dya vao mé hinh cua dir ligu dong
duge hoc don lidu & nhiing dbi tugng khong bi nhiém HIV véi cac miic do suy than khic nhau. Chua
¢6 dir lidu vé tinh an toan va hiéu qua & nhimg bénh nhn thai loai creatinine gitra 30 va 49ml/phut
dugce diéu tri tenofovir disoproxil fumarate véi emtricitabine str dung sur diéu chinh khoang cach giira
licu nay. Do do, dap (mg 1am sang véi viée diéu tri va chirc nang thin nén dugc giam sat chat ché o
nhiing bénh nhan nay (xem phan thin trong va canh béo).

Thanh thai Creatinine (ml/min)*
50-80 30-49
M?i 24 gidy Méi 48 gitr
(khéng can diéu chinh) »

Khodng cach giira liéu khuyén cao

Str dung thé trong ly tuong (gay) di duoc udc tinh

Vién nén Emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate khong dugc khuyén cdo cho cac bénh nhan bi
suy thén néng (thanh thai creatinine < 30 ml/phit) va & nhitng bénh nhan can tham tach mau vi khéng
thé dat dugc su giam liéu thich hop véi vién nén hdn hop.

Bénh suy gan: Dong dige hoc ciia vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate va
emtricitabine van chua dugc nghién ciru & cac bénh nhan bi suy gan. Bdng dugce hoc cia tenofovir di
duge nghién cliu & cac bénh nhin bj suy gan va khong can diéu chinh liéu cta tenofovir disoproxil
fumarate & nhiing bénh nhin nay. Dya vao co ché trao déi chat téi thiéu ¢ gan va su thai loai
emtricitabine qua duong than, Khéng can diéu chinh liéu lugng vién nén emtricitabine/tenofovir
disoproxil fumarate & nhitng bénh nhan bj suy gan (xem cac phan Than trong va canh bao va dugc
dong hoc).

Néu ngung str dung vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate & nhitng bénh nhan nhiém
ddng thoi HIV va HBV, nén giam sat chat ché nhitg bénh nhin nay dé tim cdc diu hiéu kich phat
bénh viém gan (xem phan Thin trong va canh béo). Wi
Ccch dimg: 7

Néu bénh nhan gap khé khan khi nudt, ¢ thé nghién vién nén emtricitabine/tefiofovir disoproxil
fumarate trong khoang 100ml nudc tring, nue cam ép hodc nude nho ép va uéng ngay.

CHONG CHI PINH:

. % v ~ e v . . . i " £ g .
Qua man vd&i nhitng hoat chat emtricitabine, tenofovir, tenofovir disoproxil fumarate hodc bat ky ta
dugce nao.

THAN TRONG VA CANH BAO

Vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate khéng duge ding kém véi cac san pham thudc
khac c6 chira emtricitabine, tenofovir disoproxil (nhu fumarate) hoéc cac chat tuong ty cytidine khac
nhu lamivudine va zalcitabine (xem phdn tuong téc thuoc)

Liéu phdp Triple nucleoside: Da c6 nhiing bdo cdo vé ty Ié cao sir that bai vé virus hoc va st kha'n
chp cua sy dé khiang & mot giai doan sém khi tenofovir disoproxil fumarate duoc phm hqp voi
lamivudine va abacavir ciing nhu véi lamivudine va didanosine nhu mét ché do diéu tri mdi ngay mot
lan. C6 sy twong ddng céu tric chit ché gitra lamivudine va emtricitabine va nhiing tuong dong trong
dugce ddng hoc clia hai tic nhan nay. Do do, co thé thdy duoc nhung van dé giong nhau néu vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate dugc ding ciing véi mot chat tuong ddng nucleoside thir
ba.

Nhitng bénh nhan dang dugc diéu tri véi vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate hoac
bat ky liéu phap khang retrovirus nao khéc c6 thé tiép tyc tang sy xdm nhiém co hoi va cac bién
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chimg khac ctia sy nhiém HIV, va vi thé van nén dugc theo ddi 1am sang bdi nhimg bac si cé kinh
nghiém trong diéu tri bénh nhan nhiém cac bénh lién déi véi HIV.

Bénh nhan phai dugc hoi y kién vé nhung liéu phap khang retrovirus, bao gom vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate, vin chua duge chimg minh ngin chén nguy co truyén
nhiém HIV sang ngudi khac qua quan hé tinh duc hodic qua dudng méu. Phai tiép tuc sir dung nhiing
bién phap phong ngira thich hop.

Bénh suy thdn: Emiricitabine va tenofovir dieoc bai tiét chii yéu qua than boi sie kér hop loc & chu
than va tiét qua 5ng‘thén chi dong. Suy than, suy chirc nang than, creatinine ting, giam phosphat
trong mau va bénh tiéu duong thao dudng (bao g(})m hoi chirng Fanconi) da duge béo cdo khi su dung
tenofovir disoproxil fumarate trong 1am sang (xem phﬁn tac dung ngoai y).

Su thanh thai creatinine dugc tinh toan khuyén céo & tit ca bénh nhén trude khi bit diu liéu phap voi
vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate va chirc niang thdn (thanh thai creatinine va
phosphate thanh thai) ciing dugc kiém tra m&i bbn tudn trong nam dau tién va sau do 1a mdi ba thang.
O nhiing bénh nhan ¢6 nguy co suy thian nén duge xem xét dé kiém tra chiic nang than thuong xuyén
hon.

Tiép xtic emtricitabine va tenofovil c6 thé tang rd rét & nhing bénh nhan suy than vira hodc ning va
cén diéu chinh khoang cach gitra liéu & nhitng bénh nhéan vai su do thanh thai creatinine gitia 30 va 49
ml/phit (xem phan liéu lugng cach ding va dugc dong hoc). Tinh an toan va hiéu qua cua vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate ¢ nhitng bénh nhan do thanh thai creatinine giira 30 va 49
ml/phiit van chua duoc chimg minh va vi vay loi ich tiém nang cua liéu phadp emtricitabine/tenofovir
disoproxil fumarate nén duge danh gia véi nguy co gay doc than tiém tang. Giam sat cin thin cdc dau
higu gay doc, nhu lam suy chic nang thin, va nhiing bién ddi vé lugng virus cén ¢o & nhimg bénh
nhin bj suy than trudc dé ngay khi da bat dau dung vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil
fumarate & nhimg khoang cach giitia liéu dugc kéo dai. Khong khuyén cido ding vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate cho nhiing bénh nhin d6 thanh thai creatinine < 30
ml/phit hodc nhitng bénh nhan can thdm tach mau, vi nhiing thay déi liéu lugng can cho emtricitabine
va tenofovir disoproxil fumarate khéng thé dat dugc véi vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil
fumarate (xem phan liéu luong va cach dung).

Néu phosphat huyét thanh < 1.5 mg/dl (0.48 mmol/l) hosic dd thanh thai creatk}ne.--bi giam dén
<50ml/phit & bt ky bénh nhan nao dang dugc diéu tri bing vién nén emt tabine/tenofovir
disoproxil fumarate, nén déanh gia lai chirc nang than trong vong mét tuan, bao gdm cac théng sb vc
glucose, kali trong mau va nong do glucose trong nudc tiéu (xem phan tac dung ngoai ¥, bénh tiéu
dudng thao dudng). Khoang cach giira liéu ctia vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate
nén dugc diéu chinh néu sy do thanh théi creatinine giam dén < 50 ml/phut (xem ph?m liéu lwgng va
cach ding). Nén xem xét ngung diéu trj véi vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate &
nhitng bénh nhéan dg thanh thai creatinine giam dén < 50 ml/phiit hoac phosphat huyét thanh giam dén
< 1.0 mg/dl (0.32 mmol/l).

Tranh s dung vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate déng thai hodc gi‘m Vi viéc diing
duge pham gay doc than (xem phén tuong téc thudc).

Tranh str dung vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate & nhirng bénh nhan da tirng khéng
retrovirus v&i HIV-1 c6 mang dot bién K65R (xem phan duge luc hoc).

Trong mét nghién ciru 1am sémg ¢6 kiém soat 144 tuan so sanh tenofovir disoproxil fumarate véi
stavudine trong sur két hop vai lamivudine va efavirenz & nhung bénh nhan khang retrovirus naive,
quan sét thdy cé sy giam nhé mat do khoang cua xuong hdng va xuong song & ca hai nhom diéu tri.
Su giam mét do khoang cua xuong song va lam thay ddi cac ddu chi sinh hoc trong xuong tir dudng
chudn 16n hon dang ké so véi & nhém duge diéu tri tenofovir disoproxil fumarate trong 144 tudn. Sy
giam mat do khoéng cia xuong héng lon hon dang ké & nhom nay dén 96 tudn. Tuy nhién, khong co
nguy co tang gay hay bang chimg veé céc bt terorng xuong lién quan den lam sang khi vuot qua 144
tudn. Nén tién hanh hdi chan thich hop néu nghi ngé ¢6 céc bét thudng vé xuong.

Bénh nhén bi nhiém dong thoi HIV va virus viém gan B hodc C: Bénh nhdn bi viém gan B hodc C
man tinh duge diéu tri véi ligu phép khéng retrovirus ¢o nguy co ting cac phan (mg gay hai gan tiém
nang va nghiém trong.
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Béc si nén tham khao cac chi dan diéu trj HIV hién thoi dé kiém soat t5i uu sy nhiém HIV & nhimg
bénh nhén bj nhiém ddng thoi virus viém gan B (HBV).

Trong truong hop ding liéu phap khang virus dong thoi cho bénh viém gan B va C, ciing xin vui long
tham khao phan Tom tit vé cac dac tinh san pham ctia cac duoc pham nay.

Tinh an todn va hiéu qua ctia vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate van chua duoc
chiig minh cho viéc diéu tri bénh nhiém HBV man tinh. Emtricitabine va tenofovir riéng ré va dugc
phdi hop da cho thay hoat tinh chdng lai HBV trong cac nghién ciru dong duge hoc (xem phan duoc
lyc hoc). Thi nghiém lam sang gidi han cho thiy ring emtricitabine va tenofovir disoproxil fumarate
c6 hoat tinh khang HBV khi duoc dung trong liéu phap két hgp khang retrovirus dé kiém sodt nhiém
HIV.

Su kich phat ctia bénh viém gan c6 thé xay ra & nhirng bénh nhan nhim HIV dbng thoi bi nhiém
HBV tiép sau viéc ngung liéu phap dung tenofovir disoproxil fumarate. Su kich phét nhu thé da duoc
thay tiép sau sy ngung liéu phap ding emtricitabine 0 nhiing bénh nhan nhiém HBV ma khéng nhiém
ddng thai HIV va da duge phét hién chu yéu qua sur tang alanine aminotransferase (ALT) trong huyét
thanh bén canh sy tai xuat hién DNA ctia HBV. MGt s6 trong céc bénh nhan nay, su tai hoat hoa HBV
di kém voi bénh gan niing hon, bao gom su mat bl va suy chirc ning gan. Nhlrng bénh nhan nhiém
HIV dong thoi nhiém HBV nén dugc tiép tuc giam sat chat ché ca lam sang va thuc nghiém trong it
nhat vai thang sau khi ngung diéu trj voi vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate. Khong
du bang chimg dé xac dinh viéc bit dau lai tenofovir disoproxil fumarate hodc emtricitabine lam thay
dbi qua trinh kich phat sau diéu tri cta bénh viém gan.

Bénh gan: Tinh an toan va hiéu qua ciia vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate vin
chia duge chimg minh & nhiing bénh nhan réi loan gan. Pong dugc hoc cia vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate va emtricitabine van chua duge nghién ctru & nhiing bénh
nhan bi suy gan. Ddng dugce hoc cua tenofovir di duge nghién ciru & nhiing bénh nhén suy gan va
khong can diéu chinh liéu & nhimg bénh nhan nay. Dura vao qué trinh chuyén hoa tdi thiéu & gan va sur
logi thai emtricitabine qua dudng than, khéng cén diéu chinh liéu cua vién nén emtricitabine/tenofovir
disoproxil fumarate ¢ nhimg bénh nhan suy than (xem phén duoc ddng hoc).

Nhirng bénh nhéan bi chire ning than bat thudng trudce do, bao gém viém gan chi déng man tinh, ¢
tan s6 mét chirc nang gan ting Ién trong liéu phap khang retrovirus két hop va nén dugc giam sat theo
phuong phap chuan. Néu c6 biang chiing bénh gan niing hon & nhiing bénh nhan dé, nén xem xét dé
gian doan hay ngung diéu tri. *f?

Nhiém acid Lactic: Nhiém acid Lactic, thiong két hop véi nhiém mé gan, di diroc 500 cdo voi vige
diing cac chat tuong dong nucleoside. Cac triéu chirng som (triéu chirng lactacid huye{ cao) bao gom
céc triéu chimg nhe (budn non, 6i mira va dau bung), khé chiu khéng chuyén biét, mat cam gidc ngon
miéng, st can, céc trigu chimg ho hap (thé nhanh va/ hodic shu) hodc cac triéu cerng than kinh (yéu
than kinh van déng). Bénh nhiém acid Lactic gdy tr vong cao va ¢ thé kém véi viém tuy, suy chure
ndng gan hodc suy chirc nang than. Bénh nhiém acid Lactic thudng xay ra sau mot vai hay nhiéu
thang diéu tri.

Nén ngung diéu tri v&i cac chat tuong dong nucleoside khi ¢6 cac triéu chimg tang cao acid lactic va
nhi&ém chit chuyén hoé/acid lactic, chimg gan to dén, hoiic mirc aminotransferase ting nhanh.

Nén dé phong khi diing céc chat tuong dong nucleoside cho bét ky bénh nhan nao (dzc biét la phy nir
bi béo phi) bi chiing gan to, viém gan hodc ¢é céc nhén t6 nguy co khéc duoge blet la do bénh gan va
gan nhiém m& (bao gom mét sb duoe pham va rugu). Nhitng bénh nhén nhiém ddng thei viém gan C
duge diéu tri v6i alpha interferon va ribavirin ¢6 thé gap rui ro dic biét.

Bénh nhan cé nguy co cao nén dugc theo ddi chat ché.

Loan dudng Lipid: Liéu phap khang retrovirus két hop duge kém véi sy phan bd lai chit béo trong co
1he (sw loan dudng Lipid) & nhitng bénh nhan HIV. Héu qua lau dai cua nhiing hau qua nay hién nay
van chua duge biét. Hiéu biét vé co ché van chua duge diy du. Gia thuyét ¢c6 méi lién quan giiia
chiing tich m& ndi tang va cac chat tic ché protease va bénh teo md va céc chit tic ché nucleoside
reverse transcriptase. Nguy co 1én hon vé loan dudng Lipid c6 lién quan véi cac nhén td riéng r& nhur
tudi cao va cdc nhan td lién quan dén thudc nhur thoi gian diéu tri khing retrovirus dai hon va kém
theo sur roi loan clauyén hoa. Viéc kiém tra 1am sang nén bao gém su danh gia cac déu hiéu vét ly cua
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su phén bd lai chét béo.Nén xem xét thong sb lipid huyét thanh lanh manh va glucose trong mau. Nén
kiém soat 1am sang thich hqp sur loan ducrng Llpld (xem phan tac dung ngoai y).

Tenofovir ¢ lién quan v& mit ciu tritc véi cac chit tuong ddng nucleoside do d6 nguy co loan dudng
Lipid khong thé dugc loai trir. Tuy nhién, dir liéu lam sang 144 tudn tir nhing bénh nhan khéng
retrovirus naive cho thay ring nguy co loan dudng Lipid thdp hon & tenofovir disoproxil fumarate so
voi 0 stavudine khi ding v&i lamivudime va efavirenz.

Mt chire ning fy the. Nhitng chdt tiwong dong nucleoside va nucleotide da diroc chtmg minh in vitro
va in vivo lam ton hai ty thé & mirc d6 khic nhau. DA c6 nhiing bao céo vé sir mét chirc nang ty thé &
tré nho am tinh vai HIV bleu hién trude va/ hodc sau khi sinh vai cée chat twong dong nucleoside.
Nhlrng hdu qua c6 hai chu yéu duge bao cdo la sur rdi loan huyét hoe (thiéu mau, giam bach cau hat),
roi loan chuyen hod (tang lactate huyet tang lipid huyét). Nhitng hau qua nay thudng xay ra nhét thoi.
Mot vai rbi loan than kinh bt ddu mudn da dugc bdo céo (ting truong luc co, co giat, hanh vi bit
thuong). Hién nay van chua biét nhitng rdi loan than kinh nay ngin ngui hay kéo dai. Bat ky dura tré
ndo biéu hién trudce khi sinh cac chét tuong ddng nucleoside va nucleotide, ngay ca nhimg tré am tinh
v6i HIV ciing nén dugc theo ddi chat ché vé lam sang va thuc nghiém va duoc kiém tra day du viéc
c6 thé mat chirc ning ty thé trong trudng hop co cac dau hiéu hogc tri¢u chimg thich hgp. Cac phat
hién nay khéng anh hudng dén khuyén cdo cuia quoc gla hién nay vé sir dung liéu phap khang
retrovirus & phu nir ¢ thai nham ngan ngira su truyén doc cta HIV.

Hgi chirng tai hoat hoa mién dich (Immune Reactivation Syndrome): 18} nhitmg bénh nhdn nhiém HIV
voi sy suy giam mién dich ning tai thoi diém thiét 1ap liéu phap khang retrovirus két hop (CART),
mot phan (mg viém véi cac tac nhan gy bénh khong cé trigu chimg hodc sot lai c6 thé xay ra va giy
ra céc trang thai ldm sang, hoc lam cho cac tridu chimg nghiém trong hon. Tiéu biéu nhu cac phan
(g da dugc quan sat trong vai tudn hogc thang ddu tién khi bit dau liéu phap CART. Nhimg vi du
tiéu biéu nhur viém vong mac do cytomegalovirus, nhiém mycobacteria phd bién va/hodc trong tam,
va viém phoi do Pneumocystis carinii. Bat ky triéu chimg viém nao cling nén dugc danh gia va diéu
tri khi cén thiét.

Hoai nir xwong (Osteonecrosis): Mac dit nguyén nhdn bénh dirgc xem xét la do nh:eu nhdn 16 (bao
gbm viée sir dung corticosteroid, udng rugu, tre ché mién dich nghiém trong, chi sb khéi lugng co thc
cao), nhimg truong hop hoai tir xuong da duoc béo cao dic biét & nhiing bénh nhan HIV cip tién
va/hodc dung lau dai liu phap khang retrovirus két hop (CART) Bénh nhan duge khuyén nén theo
céc chi dn y khoa néu ho bi nhirc va dau khép, gion khép hoac cir dong khé khan. fq

Viée str dung ddng thoi tenofovir disoproxil fumarate va didanosine: khéng dugce khuyen . Viée str
dung dong thoi tenofovir disoproxil fumarate va didanosine lam tang 40-60% khi tiep uc toan thén
véi didanosine c6 thé lam tang nguy co ctia cic hiu qua co hai lién quan dén didanosine (xem phan
tuong tac thude). Nhiing truong hop viém tuy va nhiém acid lactic hiém gip, doi khi gay chét ngudi
da dugc bao cdo. Viée sir dung dong thoi tenofovir disoproxil fumarate va didanosine véi lidu ILrUng
400 mg mdi ngay da lam giam dang ké mot lugng té bao CD4, ¢6 thé 14 nhé mét tuong tic ndi bao
lam tang didanosine dugc phosphoryl hoa (hoat dong).Liéu giam 250 mg didanosine dugc ding dong
thai vai liéu phap tenofovir disoproxil fumarate kém theo cdc bao cdo vé ty 1€ cao cua sy thét bai
virus hoc trong nhiéu su phol hop dugce thir nghiém.

Vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate chira lactose monohydrate. Do do, nhiing bénh
nhan bi cac van dé khdng dung nap galactose di truyén hiém gap, su thiéu hut Lapp lactase, hodc kém
hap thu glucose-galactose khdng nén ding thude nay.

TUONG TAC THUOC:
Nhirng nghién ciru tuong téc chi duge tién hanh & ngudi 16n.
Dong duge hoc & trang thai 6n dinh coa emtricitabine va tenofovir khong bi anh huang khi
emtricitabine va tenofovir disoproxil fumarate dugc diing cting nhau so véi méi loai thude duge dinh
lidu riéng ré.
Nhitng nghién clru twong tac dong duge hoc in vitro va lam sang da cho thiy tiém ning thap cua cac
tuong tac qua trung gian CYP450 bao gdm emtricitabine va tenofovir disoproxil fumarate v&i cic
duogc pham khéc.
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Nhirng tuong tac tiéu biéu cho emtricitabine:

In vitro, emtricitabine khéng tic ché qua trinh chuyén hod dugc trung gian boi bt ky dong phin
CYP450 ¢ nguoi nao sau day: 1A2, 2A6, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 va 3A4. Emtricitabine khong tic ché
enzyme chiu trach nhiém glucuronic héa.

Khéng ¢ tuong téc ¢6 ¥ nghia lam sang khi emtricitabine dugc ding dong thoi véi indinavir,
zidovudine, stavudine hodc famciclovir.

Emtricitabine duoc loai thai chii yéu qua loc & ciu than va tiét chi dong & dng than. Ngoai trir
famciclovir va tenofovir disoproxil fumarate, vin chua danh gia dugc tic dung ctia viée ding dong
thdi emtricitabine v&i cac duge pham duge bai tiét qua dudmg thdn, hodc céc dugc pham khac dugc
biét 1a c6 anh huong dén chirc nang than. Viéc sur dung dong thoi vién nén emlrlmtabme/tenofovu
dlSDplOXI| fumarate v6i cac duge pham duge loai thai qua sur tiét chu dong & ng than co thé dan dén
s gia tang nong do trong Imyet thanh ciia emtricitabine hosic mét duge phiam duge ding kém nho su
canh tranh con dudng loai thai nay.

Khong c¢6 kinh nghiém lam sang vé viéc ding dong thoi emtricitabine va cac chédt tuong dong
cytidine. Do d6, khong nén ding vién nén emtricitabine/tenotovir disoproxil fumarate két hop véi
lamivudine hoic zalcitabine dé diéu tri nhiém HIV (xem phén thin trong va canh bao).

Nhitng twong tdc tiéu biéu cho tenofovir:

Viéc ding dong thoi lamivudine, indinavir, efavirenz, nelfinavir hodc saqumavn (ritonavir) voi
tenofovir disoproxil fumarate khéng gay ra bat ky phan (g 1am sang tiéu biéu no.

Khi tenotovir disoproxil fumarate duge diing véi lopinavir/ritonavir, khéng quan sat thay thay ddi nao
trong dong dugc hoc cuia lopinavir va ritonavir. Tenofovir AUC tang xap xi 30% khi tenofovir
d:soploxll fumarate duogc ding vdi lopinavir/ritonavir. Nong dd tenofovir cao hon cé thé c6 tiém ning
gay ra cac hau qua co hai lién quan den tenofovir, bao gom rdi loan chirc ning than.

Khi thudc nang didanosine tan trong ruét duge ding truée 2 gio hodc ddng thoi véi tenofovir
disoproxil fumarate, AUC cua didanosine ting trung binh 48% va 60% riéng biét. Mirc tang trung
binh AUC cua didanosine la 44% khi vién nén dém dugc ding | gib trude tenofovir. Trong ca hai
truong hop céc thong sb dong duge hoc cua tenofovir duge ding véi mot bita an nhe khéng bi thay
doi. Viée dung dong thai tenofovir disoproxil fumarate va didanosine khong duoc khuyén cdo (xem
phan than trong va canh béo).

Khi tenofovir disoproxil fumarate duoc ding voi atazanavir, quan sat thdy cé sui\gytfn nong do
atazanavir (giam 25% va 40% AUC va Cmin riéng biét so vdi atazanavir 400 mg). I((M/ntonawr duoc
b6 sung vao atalanavir, téc dong tiéu cyc cua tenofovir trén atazanavir Cmin bj giam déng ké, trong
khi lugng giam AUC ciing giong the (giam 25% va 26% AUC va Cmin riéng biét so vdi
atazanavir/ritonavir 300/100 mg). Viéc dung dong thoi atazanavir/ritonavir vé&i tenofovir lam tang tlep
xuic véi tenofovir, Nong dé tenofovir cao hon c6 thé tiém tang nhiing hau qua c6 hai lién quan dén
tenofovir, bao gdm rdi loan chirc nang than.

Tenofovir dugce thai loai qua than, nher ca loc va tiét chi dong qua thé van chuyén anion hitu co |
(hOATI). Viéc diing ddng thoi tenofovir disoproxil fumarate véi cac duge pham khac ciing dwoc tiét
chi dong nho thé van chuyén anion (nhu cidotovir) ¢6 thé lam tang nong do tenofovir hodc ciia duge
pham duge ding kém.

Tenofovir disoproxil fumarate chua duge danh gid & nhimg bénh nhan dang ding thuée ¢6 hai cho
thian (nhu aminoglycosides, amphotericin B, foscarnet, ganciclovir, pentamidine. vancomycin,
cidofovir’ hoac interfeukin-2). Tranh dung tenofovir disoproxil fumarate dSng thoi hodc gfin véi mot
duge pham cé hai cho than. Nén kiém tra chirc nang than hang tudn néu diing dong thai vién nén
emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate va khéng tranh duoc céc téc nhan hai thin (xem phén
4.4).

Viéc dung d(“mg thai tenofovir disoproxil fumarate va methadone, ribavirin, rifampicin, adefovir
dipivoxil hodc hormone tranh thai norgestimate/ethinyl oestradiol khong giy tuong tic déng dugc
hoc.

Nhitng trong tdc tiéu biéu ctia vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate:

Viéc diing dong thoi tacrolimus véi san pham két hgp emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate
khong gdy bat ky tuong tac c6 y nghia lam sang nao.
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PHU NU MANG THAI VA CHO CON BU:
Swe dung cho phu niv mang thai
Khong du dir liéu sdn cd & nhiing trudng hop mang thai tiép xic véi emtricitabine va tenofovir
disoproxil fumarate.
Céc nghién ciru trén dong vat khong chi ra cic tac hai truc tiép hay gian tiép ctia emtricitabine hoac
tenofovir disoproxil fumarate déi véi su mang thai, phat trién phéi/ bao thai, sinh con hodc s phat
trién sau sinh.
Tuy nhién, khong nén diing vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate trong sudt thai ky trir
phi khéng cé phuong phap nao khac.
Viée ding vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate phai duwgc kém tac dyng tranh thai
hiéu qua.
Pl niv cho con bit
Khong biét emtricitabine hodc tenofovir ¢é duge tiét trong sira ngudi hay khéng.
Khuyén céo phuy nit nhiém HIV khong cho con bii trong bét ky hoan canh nao dé tranh truyén HIV
cho tre.

TAC PONG CUA THUOC PEN KHA NANG LAI XE VA SUDUNG MAY MOC:
Khéng nghién clru nao vé tac dong trén kha ning lai xe va st dung mdy moc duge thuc hién. Tuy
nhién, nhimg bénh nhan nén duoc biét vé su chong mat da duge bao cédo trong khi didu tri véi ca
emtricitabine va tenofovirdisoproxil fumarate.

TAC DUNG KHONG MONG MUON:
Trong mdt nghién ciru mé 1Am sang ngau nhién trén nhitng bénh nhan khang retrovirus naive (GS-01-
934; xem phén duge luc hoc), bénh nhin ding emtricitabine, tenofovir disoproxil fumarate va
efavirenz trong 144 tudn (diing nhu céng thic két hop vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil
fumarate, cong thém efavirenz tir tuan 96). Dir lidu vé tinh an toan cta emtricitabine va tenofovir
disoproxil fumarate pht hgp véi thi nghiém trude day véi cdc tac nhdn nay khi mét trong chiing duge
diing v6i cac tac nhan khang retrovirus khac. Cac phan (mg c6 hai dugc bao cdo thuong xuyén nhat
xem nhu ¢6 thé hay gan nhu ¢é lién quan véi emtricitabine va/hodc tenofovir disoproxil fumarate 13
budn ndn (12%) va tiéu chay (7%). ( :
Céc phan (ing c6 hai duge xem nhur it nhat c6 thé lién quan dén viéc diéu tri bing cac %ém(phfm clia
vién nén emtricitabine/tenofovir disoproxil fumarate tir thir nghiém lam sang va thi ngl{ri’;&'n sau khi str
dung dugc néu trong danh sach bén dudi theo tan sb tuyét doi va loai hé co quan trong co thé. Trong
mdi nhom tan s6, cac tac dong khéng mong mudn duge trinh bay theo thir ty tinh nghiém trong giam
dan. Tén sb duoc xac dinh rat phd bién (21/10), phd bién (21/100, < 1/10), khéng phd bién (21/1,000,
<1/100), hiém (21/10,000, < 1/1,000) hoic rat hiém (<1/10,000) bao gdm céc béo cdo riéng biét, hodc
khong biét (duge nhan biét qua sy theo ddi tinh an toan sau khi sir dung va khéng thé danh gia duoc
tan so tir di¥ liéu co sin).
R6i loan mdu va hé bach huyét:
Phé bién: giam bach cau hat
Khong phd bién: thiéu mau
Roi loan hé mién dich:
Phd bién: phan (ing dj (mg
Réi loan qua trinh chuyén hod vé dinh dwing:
Rat phé bién: giam phosphat huyét
Phé bién: tang duong huyét, tang triglycerid huyét
Hiém: nhiém acid lactic
Bénh nhiém acid lactic thuong kém theo chimg gan nhiém md, d& dugc bao cdo khi ding cac chat
twong ddng nucleoside (xem phan than trong va canh bao).
R&i loan tam than:
Phé bién: mét ngu, gidc mo bét thuong
R&i loan hé than kinh:
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Rét phd bién: dau dau, chéng mat.

R&i loan hé hap, nguc va trung that:

Rat hiém: Kho the

Roi loan da day-rudt:

Rét phd bién: tiéu chay, 6i mira, budn non.

Phd bién: lipase huyét thanh tang, amylase ting gdbm amylase tuy ting , dau bung, khé tiéu, diy hoi.
Hiém: Viém tuy

Roi loan gan mgt:

Phé bién: tang transaminases, hyperbilirubinaemia.

Rét hiém: viém gan

R6i loan da va mé dudi da:

Phd bién: chimg néi may day, phat ban, ndt san, ban do sin, ngira, phat ban va mau da bién dbi (tang
sc té).

Réi loan co xirong va mo lién két:

Rat pho bién: creatine kinase tang

Khéng biét: loan dudng co, chiing nhuyén xwong (ca hai duge kém véi bénh éng than gin)

Rm loan thdn va nude tiéu:

Hiém: suy chiic ning than (cap tinh va man tinh), bénh 6ng gin bao gém hdi chimg Fanconi,
creatinine tang, nuGc tlE:ll co pr otein

Rat hiém: hoai tir ng cép

Khéng biét: viém than (bao gém viém ke thin cép tinh), dai thao nhat do than.

Réi loan téng quat va sie dung cdc diéu kién vj tri: €7

Phé bién: dau, suy nhuoc /

Hon nira phé bién bénh thiéu mau va rdt phd bién sy ddi mau da (ting sic td) khi ding-€mtricitabine
cho bénh nhi.

Bénh nhén nhiém dong thoi HIV/HBV hoge HCV: Chi mdt lugng bénh nhan gisi han bi nhiém déng
thoi HBV (n=13) hoac HCV (n=26) trong nghién ciru GS-01-934. Dir liéu vé phan (rng cd hai cuia
emtricitabine va tenofovir disoploxil fumarate & nhitng bénh nhan bj nhiém déng thoi véi HIV/HBV
hogc HIV/HCV gidng véi phan ung quan sat dugc & nhimg bénh nhan nhiém HIV ma khong bi dng
nhiém.Tuy nhién, nhu ‘mong muodn & nhém bénh nhan nay, su gia ting AST va ALT xay ra thuong
xuyén hon & nhém nhiém HIV néi chung.

Liéu phéap khang retrovirus két hop kém theo nhimg bat thuong vé chuyén hoa nhu tang triglycerid
huyet, tang cholesterol trong mau, khang insulin, tang glucose mau va hyperlactataemia (xem phan
thdn trong va canh bdo).

Liéu phap khang retrovirus ket hop kém theo su phan bé lai chat béo trong co thé (iipodystrophy) o
nhiing bénh nhan HIV bao gdm su mét chit béo dudi da bé mat va ngoai vi, ting chat béo ndi tang va
bung, chimg phi nguc va sy tich tu chit béo dorsocervical (budu buffalo) (xem phan than trong va
canh bdo).

Nhimg bénh nhan nhiém bj suy giam mién dich ning & thoi diém bt dau liéu phap khang retrovirus
két hop (CART), cé thé xay ra phan irng viém v&i sy xam nhiém khong c6 tridu ching hoic co hoi sot
lai (xem phan than trong va canh béo).

Nhiing truong hgp hoai tir xuong da duge bdo cdo, dac biét & nhitng bénh nhdn ¢6 nhitng nhén t6
nguy co da duge nhan biét ting quat, bénh HIV cdp tién hoac diéu tr lau dai véi lidu phap khang
retrovirus két hop (CART). Tén s6 clia truong hop nay van chua duoc biét (xem phén than trong va
canh bdo).

Théng bdo cho bic st nhitng tdc dung khéng mong mudn gdp phai khi sit dung thuée.

QUA LIEU:
Néu viée ding qua liéu xay ra bénh nhén phai dugc kiém tra béng chimng vé doc tinh (xem phén tac
dung ngoai y), va ap dung diéu tri hd trg theo chuan khi can thiét.
Dén 30% liéu emtricitabine va gan 10% liéu tenofovir ¢é thé bi loai bo qua su thdm tach mau. Khong
biét duge emtricitabine hodc tenofovir ¢ bi loai bo qua sy thdm tach & mang bung hay khong.
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https://trungtamthuoc.com/

BAO QUAN:
Béo quan & noi khd mat khdng qua 30°C. Tranh dnh sng.
Dé xa tam vai tré em.

HAN DUNG: 36 tha’mg'ké tr ngay san Xudt. %
Khong dimg thuoc khi da hét han siv dung ghi trén bao bi,

PONG GOI: Hop chirta 1 vi x 10 vién nén.
Sén xuit béi:

Atra Pharmaceuticals Ltd.,

H-19, MIDC Waluj, Aurangabad 431 133, India. /|

PHO CUC TRUONG

Nyayiin Vin Thank
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