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Rx

NITERE

Vién nén Terbinafin 250 mg
Thuéc nay chi diing theo don thuéc. Pé xa tam tay tré em. Poc k huéng dan sir dung truée
khi diing.

1. Tén thude: Nitere

2. Thanh phan: Mdi vién nén ¢6 chira:

- Thanh phan hoat chat: Terbinafin (dudi dang Terbinafin hydrochlorid) 250 m 2.

- Thanh phcfn td dirge: Cellulose vi tinh thé, tinh bot ngd, silica khan dang keo (aerosil), tinh
bt natri glycolat (loai A), hypromellose, magnesi stearat.

3. Dang bao ché: Vién nén
. - M6 ta san phdm: Vién nén tron mau tring dén tring duc hodc hoi vang, bé mit vién phéng
canh vién vét, c6 vach chia (khéng dwoc bé dé chia doi lidu).

4. Chi dinh

Thude Nitere dugc chi dinh dé didu tri nhi®m nim trén da va mong gay boi Trichophyton
(nhu T. rubrum, T. mentagrophytes, T. verrucosum, T. violaceum), Microsporum canis va
Epidermophyton floccosum, bao gdm:

1. Bénh ndm da (nim da toan than, ndm da dui va nAm ban chan) khi ma diéu tri bing dudng
uéng dugc coi la thich hop véi vi tri, mirc d§ nghiém trong hodc muc do lan rong ciia bénh
nhiém nam.

2. Bénh nim méng.

5. Liéu dung, cich ding
Ngudi 16n
Mot vién Nitere x 1 1an/ ngay.

. Thoi gian didu tri phu thudc vao chi dinh va mitc d9 nghiém trong ctia bénh nhiém ném.
Nhiém ndm trén da
Thoi gian diéu tri duoc khuyén c4o nhu sau:
« Nam ban chan (gitta 2 ngon, long ban chan): tir 2 dén 6 tudn;
« Nim da toan than: 4 tuin;
« Nam da dui: tir 2 dén 4 tuan;
Ndm méng
Thoi gian diéu tri cho hiu hét c4c bénh nhan 14 tir 6 tudn dén 3 thang. Thoi gian diéu tri dudi
3 thang ¢6 thé ap dung & nhitng bénh nhan bi nhidm nim méng tay, méng chin khong phai &
ngén chan céi, hodc & nhitng bénh nhan tré tudi. Trong diéu tri nhiém nidm méng chan, thoi
gian diéu tri 3 thang thudong 1a du, mic du mot sd bénh nhan ¢6 thé can phai diéu tri dén 6
thang hodc lau hon. Nhitng bénh nhén can diéu tri 1u hon c6 thé duge xac dinh bdi toc do
moc clia méng chdm trong nhiing tudn didu tri dau tién.
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Su bién mat hoan toan cta cdc diu hiéu va triéu chimg nhiém nidm c6 thé chua xuét hién cho
dén vai tuan sau khi bénh nam da duoc diéu tri khoi.
Cdc doi ticong bénh nhdn déc biét

Bénh nhan suy gan

Chéng chi dinh ding vién nén terbinafin cho bénh nhan méc bénh gan man tinh hodc dang
hoat dong (xem muc 6 va muc 7).

Bénh nhin suy thdn

Viéc sir dung vién nén terbinafin chwa dugc nghién ciru day du ¢ bénh nhan suy than va do
d6 khong khuyén co dung cho dbi tuong nay (xem muc 4 va muc 14).

Tré em

Dénh gia dit liéu sau khi luu hanh v& sy an toan khi ding terbinafin & tré em, bao gdbm 314
bénh nhan cho thdy ring céc tic dung khong mong mudn & tré em 13 twong tu nhu da duoc
quan sat & ngudi 16n. Khong c6 bang ching vé bét ky phan tmg méi, bat thuong hodc nghiém
trong hon nhimg phan tng da dugc quan sit & ngudi 16n. Tuy nhién, dit liéu vé viée sir dung
thudc & tré em van con han ché, do d6 viéc sir dung terbinafin khong dugce khuyén céo cho
nhém ddi tugng nay.

Ngueoi gia

Khéng ¢6 bang chimg nao cho thiy ring bénh nhén cao tudi (> 65 tudi) cin sir dung liéu
luong khac hodc giip céc tic dung khong mong mudn khic so véi nhitng bénh nhén tré tudi
hon. Can xem xét kha nang chirc niang gan hoic than bi suy giam & nhém tudi nay (xem muc
T

Céch dung

Ding thude dudng udng. Udng vién Nitere véi nude, tét hon 1a nén udng vao cing mjt thoi
diém mdi ngay, c6 thé udng ltc no hoidc doi.

Néu bénh nhan quén udng mét lidu thude, thi nén udng liéu thude dia quén ngay khi nho ra.
Néu gén t6i thoi gian udng lidu tiép theo, hiy bd qua lidu quén diing va ubng liéu tiép theo
nhu binh thuong. Khong udng gap doi liéu dé bu lai liéu da quén.

Khéng c¢6 yéu cau gi dac biét vé viée xur Iy thude sau khi sir dung.

6. Chong chi dinh
Bénh nhéin da biét man cam vai terbinafin hoac bét ky thanh phan nao c6 trong thudc.
Bénh nhan méc bénh gan hoat dong hodc man tinh.

7. Cénh bio va thin trong khi ding thudc

Suy chirc nang gan

Chédng chi dinh dung vién nén terbinafin cho bénh nhén bi bénh gan man tinh hodc dang hoat
dong. Trude khi ké don terbenafin cho bénh nhén, nén tién hanh thuc hién cdc xét nghiém
chirc nang gan va danh gid bénh ly gan sin co.

Nhi&m ddc gan c6 thé xay ra & nhitng bénh nhan c¢6 va khong c6 bénh gan tir trude. Vi vay,
khuyén cdo dinh ky theo d&i chirc nang gan (sau 4 - 6 tudn didu tri). Nén ngimg didu tri voi
vién nén terbinafin ngay 1ap tirc trong trudng hop xuét hién két qua ting ctia cic xét nghiém
chirc ndng gan.

RAt hiém cac truong hop suy gan nghiém trong (m6t sb dan dén tur vong hogc cin phai ghép
gan) di dugc bdo cdo ¢ nhitng bénh nhan dugc diéu tri v6i terbinafin. Trong phén 16n céc
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trudng hop suy gan, bénh nhén thudong c6 cac bénh 1y nén toan than nghiém trong (xem muc
6 vamuc 11).

Bénh nhan dugc ké don terbinafin phai dugc huéng dan dé thong béo ngay 14p tire bat ky diu
hi¢u hoic triéu ching goi ¥ suy giam chirc ning gan nhu ngira, budn nén dai ding khong rd
nguyén nhan, giam cam gidc thém an, chan an, vang da, non, mét moi, dau bung trén bén
phai, nuéc tiéu sAm mau hodic phan nhat mau. Nhitng bénh nhan ¢6 céc tridu chimg nay nén
ngirng dung terbinafin duong uéng va phai danh gia ngay chirc ning gan ctia bénh nhéan.

Anh huong trén da

Céc phan g da nghiém trong (vi du nhu hdi chimg Stevens-Johnson, hoai tir biéu bi nhidm
ddc, phat ban do thudc kém tang bach cdu wa eosin va céc triéu chung toan than) da dugc bao
c4o nhung rit hiém & bénh nhan ding vién nén terbinafin. Trong trudmg hop xuét hién phat
ban trén da nén ngirng sir dung terbinafin.

Phai than trong khi st dung vién nén terbinafin & nhitng bénh nhan bi bénh vay nén, do mot
s trudng hop rat hiém vé bénh vay nén tré nén trim trong hon da duoc béo cio.

Anh huéng huyét hoc

Céc rbi loan tao mau (giam bach cau trung tinh, mét bach cau hat, giam tiéu cau, giam toan
thé huyét cau) di duoc bao céo nhung rat hiém & nhimng bénh nhan dugc diéu tri v6i vién nén
terbinafin. Can danh gi4 nguyén nhén cua bit ky rbi loan tao mau nao xuét hién trén bénh
nhan khi duoc diéu tri véi terbinafin va xem xét céc thay dbi trong phéac do diéu tri, bao gém
ca viée ngimg didu tri véi terbinfin.

Suy chirc ndang than

O bénh nhéan suy than (d6 thanh thai creatinin duéi 50 mL/phut hodc creatinin huyét thanh
16n hon 300 pmol/L), viéc str dung terbinafin chua dugc nghién ctu diy du, do d6 khong
khuyén céo ding cho déi tuong bénh nhén nay.

Khac

Terbinafin nén dugec str dung thdn trong cho bénh nhén bi lupus ban dé vi mdt sb truomg hop
tat hiém bénh lupus ban do tr& nén trdm trong hon da duoc bao céo khi diing terbinafin.

8. Sir dung thuéc cho phu nir ¢6 thai va cho con b

Phu nit ¢6 thai

Céc nghién ctru vé kha nang sinh san va doc tinh trén thai nhi & dong vat goi y khong co tac
dung khong mong muén. Do ¢6 rat it kinh nghiém trén 1dm sang & phu nit c¢6 thai dung
terbinafin nén khéng dung terbinafin trong giai doan mang thai trir khi tinh trang trén lam
sang cua ngudi me yéu cau can duge didu tri voi terbinafin dudng udng va loi ich diéu tri c6
thé cho ngudi me vuot troi bét ky nguy co tiém 4n nao cho thai nhi.

Phu nit cho con bt

Terbinafin dugc bai tiét vao sita me va do d6 khong khuyén céo sir dung terbinafin & phu nit
dang cho con bu.

Kha nédng sinh san

Céc nghién ctru v& kha nang sinh san va doc tinh trén thai nhi & dong vat goi ¥ khong cé tae
dung khong mong mudn.

9. Anh hwéng Ién kha niing lai xe, vin hanh may méc
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Chua thyc hién nghién ciru vé dnh huong cua terbinafin 1én kha nang lai xe va van hanh may
moéc. Néu bénh nhan bi chong mit do tic dung khong mong mudn cua thude thi nén tranh 14i
xe hodc van hanh may moc.

10. Twong tic, twong ky ciia thube

o Tuong tac:

Anh hudng ctia céc thude khac 1én terbinafin

D9 thanh thai trong huyét tuong cta terbinafin c6 thé ting 1én béi cac thudc cam wng chuyén
héa va co thé bi trc ché boi cac thube tc ché cytochrom P450. Khi can sir dung déng thoi véi
cac thube nay, lidu luong cia terbinafin ¢6 thé cin duoc diéu chinh cho phu hop theo do.
Dudi day la cdc thuéc cé thé lam ting tic dung hodc nong dp trong huyét twong ciia
terbinafin:

Cimetidin 1am giam 30% d¢ thanh thai cua terbinafin.

Fluconazol 1am tang Cmax va AUC ciia terbinafin 1an luot 1 52% va 69% do tic ché ca enzym
CYP3A4 va CYP2C9. Sy gia ting twong tu c6 thé xay ra khi cac thude khéc la cac thude
ché ca CYP2C9 va CYP3A4 nhu ketoconazol va amiodaron dugc st dung ddng thoi voi
terbinafin.

Dudi diy la cdc thudc cé thé lam giam tic dung hodc néng dp trong huyét twong ciia
terbinafin:

Rifampicin lam tang 100% dd thanh thai cta terbinafin.

Anh huéng cua terbinafin 1én cdc thudc khac

Terbinafin cé thé lam ting tic dung hodc nong dj trong huyét twong ciia cdc thuéc sau:
Terbinafin lam giam 21% dd thanh thai cua caffein dung duong tiém tinh mach.

Céc chét duge chuyén hoa chii yéu boi CYP2D6 - Céc nghién ctru in vitro va in vivo da chi ra
rang terbinafin trc ché sy chuyén hoa qua trung gian CYP2D6. Nhimng dit liéu nay ¢6 thé ¢é
lién quan trén 14m sang dbi véi nhitng bénh nhéan dang diéu tri véi thude duge chuyén hoa
chi yéu boi CYP2D6, vi du nhu mét s6 thube trong cac nhom thude sau: thube chéng trAm
cam ba vong (TCAs), thudc chen beta, thudc trc ché tai hip thu serotonin c6 chon loc (SSRI),
thudc chdng loan nhip (bao gém nhém 1A, 1B va 1C) va céc chit trc ché monoamin oxidase
(MAO-Is) loai B, dic biét trong trudng hop céc thube ndy co cira sb diéu tri hep.

Terbinafin lam giam 82% d¢ thanh thai desipramin.

Trong céc nghién ctru ¢ nhitng nguoi tinh nguyén khée manh véi dic trung la ¢ qua trinh
chuyén hoéa cua dextromethorphan (chét chéng ho va chét nén ddu do cia CYP2D6) dién ra
nhanh chéng, terbinafin 1am tang ti 1& ctia chat chuyén hoéa dextromethorphan/ dextrorphan
trong nude tiéu 1én trung binh 16-97 1in. Do d6, viéc st dung terbinafin cé thé lam chuyén
dbi trang thai tir nhiing ngudi chuyén héa manh véi CYP2D6 (kiéu gen) sang trang théi
chuyén héa kém (kiéu hinh).

Thong tin vé cac thube khic duoc dung ddng thdi voi terbinafin nhung khong c6 hodc cé
twong téc khong déng ké

Cac nghién ctru in vitro & nhimg ngudi tinh nguyén khoe manh cho thay rang terbinafin 6 it
kha ning gy trc ché hodc cam tmg su thanh thai ctia hdu hét cac thudc duoc chuyén hoa qua
cac enzym cytochrom P450 khac (vi du nhu tolbutamin, terfenadin, triazolam, tolbutamin
hodic thudc tranh thai ding dwong udng) ngoai trir nhimg thuéc dwgc chuyén héa boi
CYP2D6 (xem dudi day).
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Terbinafin khong anh huémg dén su thanh thai cta antipyrin hodc digoxin.
Khong quan sat thiy anh hudng cua terbinafin trén duge dong hoc cta fluconazol. Ngoai ra,
khéng c6 twong tac c6 y nghia trén 1am sang giita terbinafin va co-trimoxazol (trimethoprim
va sulfamethoxazol), zidovudin hodc theophyllin.

Mot s6 truomg hop rbi loan kinh nguyét (ra mau gitra ky kinh va chu ky kinh khong déu) da
duge bao cao & nhitng bénh nhin ding terbinafin dong thoi véi thude tranh thai duong udng.
Mic di tin suét cac rdi loan ndy van ndm trong khodng tin sudt cua téc dung khdng mong
muo6n & nhitng bénh nhan chi st dung thude tranh thai duong uéng don thuan.

Terbinafin cé thé lam giam hiéu qud hodc nong dj trong huyét twong ciia cdc thuoc sau:
Terbinafin lam ting d¢ thanh thai cua ciclosporin 1én 15%.
Mot sb hiém trudng hop duge bdo cdo c6 thay ddi vé ty 18 thuong hoa quéc té (INR) v&/ hoidc
thoi gian prothrombin & nhitng bénh nhan dung terbinafin ddng thoi véi warfarin.

o Twong ky: do khéng c6 cac nghién ctu vé tinh twong ky cua thube, khong tron 14n
thudc nay véi cac thude khac.

11. T4c dung khéng mong mudn

Céc tac dung khong mong mudn thuong & mic dé nhe dén trung binh va thoang qua. Céc tac
dung khdong mong mubn dudi ddy da duoc quan sat trong céc thir nghiém 1am sang hodc dir
liéu sau khi luu hanh thude.

Céc téc dung khong mong mudn dugc phén loai theo cic mirc tn suit dudi day:

Rat thuong gip (> 1/10); Thudng gip (> 1/100, < 1/10); it gap (> 1/1,000, <1/100); Hiém gip
(> 1/10,000, < 1/1,000); R4t hiém giip (< 1/10,000), Chua rd (Chua thé danh gia duge tir cac
dir liéu hién co).

R6i logn mdu va hé thong bach huyét

RAt hiém gap Giam bach cau trung tinh, mét bach cau hat, giam tiéu cau

Chua ro Thiéu mau, giam toan thé huyét cau

Réi loan hé rhffng mién dich

Rat hiém gap Cac phan tng dang phan vé (bao gom phu mach), lupus ban do ¢ da va h¢
théng

Chua ro Phan tng phan vé, phan ing giong bénh huyét thanh

Réi logn chuyén héa va dinh dudng

Rat thuong gap | Giam cam giac thém an

Réi loan tam than

Chua ro Lo ling va cac triéu chirng tram cam

Réi loan hé than kinh

Thuong gép Dau dau

it gédp R&i loan vi giac* bao gdm ca mét vi giac* *Suy giam vi gidc, bao gbm cé

mét vi gidc thudong hdi phuc trong vong vai tuédn sau khi ngimg dung
thubc. Mt sb trudmg hop riéng 1é da duoc bdo céo suy giam vi gidc trong
thoi gian dai.

Hiem gép Di cam, giam cam giac, chong mat
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Chua ro Mt khiru giac bao gom mat khiru giac vinh vién, suy giam khtru giac
Réi loan & mdt

Chua ro Suy giam thi gidc, nhin m¢, giam thi lyc

Réi loan tai va mé dao

R4t hiém gip Chéng mit

Chua rd Diéc, suy gidm thinh luc, U tai

Roi loan mach

Chua ro

Viém mach

Roi loan tiéu hoa

Rt thuong gip

Céc triéu chimg tiéu héa (cam gidc day bung, kho tiéu, budn ndn, dau
bung, tiéu chay)

Chua rd

Viém tuy

Roi loan gan mdt

Hiém gap

Céc truong hop rdi loan chirc ning gan nghiém trong, bao gom suy gan,
tang enzym gan, vang da, (t mét va viém gan. Néu xuat hién rdi loan chirc
ning gan, nén ngimg diéu tri véi terbinafin. D3 c¢6 nhing truong hop rit
hiém bénh nhan bi suy gan niang (mot sé truong hop nguy hiém dén tinh
mang hodc can ghép gan) dugc béo cdo. Trong phin 16n céc trudmg hop
suy gan, bénh nhan thudng c6 bénh ly nén toan thin nghiém trong va mbi
quan hé nhan qua véi viéc ding terbinafin con chua chic chin.

Roi loan da va mo dudi da

Rat thuong gip

Phat ban, ndi may day

Rét hiém gap

Hoi chimg Stevens-Johnson, hoai tir thugng bi nhiém déc, héng ban da
dang, phéat ban da nhiém doc, viém da tréc vay, viém da bong nudc, céc
phan tng nhay cam vGi dnh sang, rung toc.

Nén nging di€u tri voi vién nén terbinafin xuat hién phat ban da tién trién.

Chua ro

Phat ban trén da dang vay nén hoic bénh vay nén tré nén tram trong hon.
Phan (mg nghiém trong trén da (nhur ngoai ban mun mi toan thén cép tinh
(AGEP)).
Phat ban do thudc kém theo ting bach cdu wa eosin va cac triéu chimg
toan than

Roi logn co xwong va mo lién két

Rét thudng gap

Céc phan tmg tir hé thdng co xuong (dau khép, dau co)

Chua rd Tiéu co van

Roi loan chung

Hiém gip Kho chiu

Chua rd M¢ét moéi, bénh giéng ctm, sot
Pang danh gid
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It gap Giam can** (do anh huong thir phét cua rdi loan vi giac)
Chua ro Téng creatine phosphokinase mau

12. Qua li¢u va cdch xir tri

- Trigu chig: Mbt sb truomg hop ding qué lidu (18n dén 5g terbinafin) da duoc béo cao, gdy
dau dAu, budn non, dau bung trén va chéng mat.

- X tri: Diéu tri qua liéu duoc khuyén céo bao gdm loai bo thube, chi yéu bang cach ding
than hoat tinh va diéu tri hd trg triéu chimg néu can.

13. Déc tinh dwge lue hoc

Nhém duge Iy: Cac thude chéng ndm ding duong udng. Ma ATC: DO1B A02

Terbinafin 1a mdt allylamin cé hoat tinh khéng ndm phd réng. O céc ndng dd thdp cua
terbinafin, terbinafin c6 tac dung diét ndm d6i voi nim da, ndm mbc va mdt sé loai ndm
ludng hinh. Tac dung dbi véi ndm men 1a diét nAm hodc khang ndm, tiy thudc vao loai.
Terbinafin dic biét c6 anh hudng 1én giai doan diu ca qué trinh sinh téng hop sterol cia
ndm. Piéu nay din dén su thiéu hut ergosterol va su tich tu ndi bao cta squalen do do gay
chét té bao nam. Terbinafin tac dung bing cach rc ché squalen epoxidase trong mang té bao
ndm. Enzym squalen epoxidase khong c6 mdi lién hé nao véi hé théng cytochrom P450.

Khi dung dudmg udng, ndng do thude trong da c6 lién quan dén tac dung diét ndm.

14. Pic tinh duwge dong hoe

Hip thu

Sau khi uéng, terbinafin duoc hép thu tt (> 70%) va sinh kha dung tuyét ddi cua terbinafin
tir dang vién nén 13 khoang 50% do bi chuyén hoa lan déu. Mt liéu ubng duy nhit 250 mg
terbinafin dat ndng dd dinh trung binh trong huyét tuong 1a 1,30 pg/ml trong vong 1,5 gid sau
khi dung. Nong dé trong huyét tuong giam 3 pha v¢&i thoi gian ban thai pha cudi 1a 16,5 gio.
Tai ngay thir 28, khi da dat dén khoang 70% nong dd & trang thai 6n dinh, nong d6 dinh cua
terbinafin cao hon khoang 25% va AUC huyét twong ting 1én 2,3 lan so v6i khi chi ding mot
lidu don. Tir su gia ting AUC huyét tuong c6 thé tinh duoc thoi gian ban thai la khoang 30
gi0. Sinh kha dung cua terbinafin bi anh hudng vira phai bai thire an (AUC tang it hon 20%),
nhung khong di dé yéu ciu diéu chinh liéu.

Phan bé

Terbinafin lién két manh véi protein huyét tuong. Thudc nhanh chéng khuéch tan qua 16p
trung bi va tip trung & 16p sirng wa md. Terbinafin ciing duoc bai tiét vao ba nhon, do dé co
nong dd cao trong nang téc, toc va vung da tiét nhiéu bd nhon. Ciing ¢6 bang chimg cho thiy
terbinafin dwgc phan phdi vao mong tay trong vai tudn dau tién sau khi bét dau dicu tri.
Chuyén héa

Terbinafin dugc chuyén héa nhanh va nhidu boi it nhit 7 isoenzym CYP v6i su dong gép
chinh cia CYP2C9, CYP1A2, CYP3A4, CYP2C8 va CYP2C19. Su bién dbi sinh hoc tao ra
cac chét chuyén hoa khong c¢6 hoat tinh khang ndm va dugc bai tiét chi yéu qua nude tiéu.
Thai trir
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Khong quan sat thay thay doi vé duoc dong hoc phu thude vao tudi co y nghia trén lam sang
nhung toc do thai trir c¢6 thé giam & bénh nhan suy than hodc suy gan, din dén ndng do
terbinafin trong mau cao hon.

Céc nghién ciru duge dong hoc don liéu & bénh nhén suy thdn (d thanh thai creatinin <50
ml/ phut) hodic ¢6 bénh gan tir trude cho thdy do thanh thai ctia terbinafin ¢ thé giam khoang
50%.

15. Quy ciach dong goi
Hop 2 vi x 7 vién nén.

16. Diéu kién bio quén
Béo quan thube & nhiét d6 dudi 30°C.

17. Han dung
. 36 thang ké tir ngay san xuat.

18. Tiéu chuén chit lugng
Nha san xuat.

19. Tén, dia chi ciia co' s¢' san xuat thude
JSC “Farmak”
74, Kyrylivska str., Kyiv, 04080, Ukraina.
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