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GASMEZOL

Esomeprazol 40 mg
Thubc nay chi diing theo don thubc
Dé xa tam tay tré em
Poc ky hudng din sir dung trudc khi ding

THANH PHAN CONG THUC THUOC: mdi vién chua:
_Thanh phan hogt chat: o

Esomeprazol
__(dudi dang hat Esomeprazol magnesi bao tan trong rugt 22,5% w/w) | |

Thanh phin td dwec (cia hat Esomeprazol magnesi bao tan trong ruot):
Manitol, Magnesi carbonat, Dinatri hydrophosphat, Tinh bdt, Budng | Viradu
tring, Pudng tring hat tron, HPMC, Methacrylic acid copolymer, Natri

DANG BAO CHE: Vién nang cimg chtra vi hat bao tan trong rudt.

Mo ta: Vién nang cirng mau tim.

CHI PINH:

Nguwoi lén:

- Bénh trao ngugc da day - thuc quian (GERD):
Piéu tri viém trot thuc quan do trao nguoc.

- Diéu trj kéo dai sau khi di diéu tri phong ngira tai xuit huyét do loét da day - t4
trang b%ng dwong tinh mach.

- Diéu tri hji chirng Zollinger Ellison.

Tré vi thanh nién tir 12 tudi tré 1én

- Bénh trao ngugce da day - thye quian (GERD):
Piéu trj viém trot thue quan do trao nguoc.

CACH DUNG, LIEU DUNG:

Nguoi I6n va tré vi thanh nién tir 12 tudi tré 1én

- Bénh trao ngwoc dg day - thwe quin (GERD):
Pidu tri viém trot thuce quan do trao nguoc:
Esomeprazol: 40 mg (1 vién)/lan x 1 lan/ngay trong 4 tuan, Nén diéu trj thém 4 tudn
nita cho b¢nh nhan viém thuc quan chua dugce chita lanh hay van c6 tridu chimg dai
ding.

Ngudi lon

- Diéu trj kéo dai sau khi da diéu tri phong ngiva tdi xudt huyét do loét dg day - td
trang bang dwong tinh mach
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Esomeprazol: 40 mg (1 vién)/lan x 1 lan/ngay trong 4 tudn sau khi da diéu tri phong

ngtra tai xut huyét do loét da day - t4 tring bing duong tinh mach.

- Dibu tri hpi chitng Zollinger Ellison
Liéu khoi diu khuyén cdo la esomeprazol 40 mg (1 vién)/lan x 2 lan/ngay. Sau d6
didu chinh lidu theo dap (mg cua timg bénh nhén va tiép tuc diéu tri khi con chi dinh
vé mit 1am sang. Céc dir liéu 1am sang cho thay phédn 16n bénh nhéan dugc kiém soat
véi esomeprazol lidu tir 80 - 160 mg (2 - 4 vién)/ngay. Khi liéu hang ngay 16n hon 80
mg (2 vién), nén chia liéu ding thanh 2 lan/ngay.

Tré em dudi 12 tudi

Khong nén sir dung cho tré em dudi 12 tudi do khong c6 dir liéu sin co.

Ngudi ton thwong chire niing thin
Khéng cin phai diéu chinh lidu & bénh nhan ton thuong chirc niing thin. Do it kinh
nghi¢m vé viéc dung thudc & bénh nhan suy than ning, nén thin trong khi diéu tri &
cac bénh nhan nay (xem muc “BDdc tinh diwge dong hoc”).

Nguwoi ton thwong chirc ning gan
Khong cin phai diéu chinh lidu & bénh nhén tdn thuong gan & mic dd tir nhe dén
trung binh. Vién Esomeprazol vai ham lugng 40 mg khong nén dung cho bénh nhéan
suy gan ning vi liéu t6i da & nhitng bénh nhan nay khong quéa 20 mg/ngdy (xem muc
“Bdc tinh dwoe dong hoc”).

Nguwdi cao tudi
Khong can diéu chinh lidu & nguoi cao tudi.

* Céch diing: Nén nudt toan b vién ciing véi chét long. Khéng nén nhai hay nghién nat

vién.

- Ddi voi bénh nhan kho nubt, ¢o thé mé vo nang, tron hat thude véi nira ly nude khong
chira carbonat. Khong ding cac chét long khéc vi 1p boc gitip thude tan trong dudng
rudt ¢6 thé bj hoa tan. Khudy déu va udng dich phan tan chira hat thudc nay ngay lap
tire hodc trong vong 30 phat. Trang ly lai bang nira ly nude va udng. Khong duge nhai
hodc nghién nat céc hat thudc nay.

- Ddi vai bénh nhan khong thé nudt duge, ¢6 thé mo vo nang, tron hat thube vai nude
khéng chira carbonat va ding qua dng théng da day. Quan trong 14 phai kiém tra cén
than sy thich hgp cta loai bom tiém va dng thong chon Iya, Cach chudn bi diing qua
6ng thong da day nhur sau:

1. Mo vo nang, cho hat thude vao trong mot bom tiém thich hop va lam diy bom
tiém bing khodng 25 mL hodc 50 mL nudc. (P6i vai mot sd 6ng thong, cAn phai
phén tdn hat thudc trong khoang 50 mL nude dé dé phong céc hat thude lam tic
6ng). Lic.

Hat hdn dich vao bom tiém va hit thém khoang § mL khong khi.

Lic ngay bom tiém trong khoang 2 phit dé phan tan déu hat thude.

Gifr ddu bom tiém hudng 1én trén va kiém tra xem dau bom tiém c6 bj tic khong.

Gin bom tiém vio 6ng thong trong khi van gitr nguyén tu thé cta bom.
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6. Lic bom tiém va dit dau bom tiém hudng xubng dudi. Lap tirc bom 5 - 10 mL
vao éng thong. Pao nguge bom tiém sau khi bom va lic (phai gitt cho dau bom
tiém hudng 1én trén dé tranh lam tic dau bom).

7. Huéng diu bom tiém xudng dudi va tiém ngay 1ap tic 5 - 10 mL dich phan tan
vao trong 6ng thong. Lap lai tién trinh nay cho dén khi bom tiém hét thudc.

8. P diy bom tiém bing 25 mL nudc va 5 mL khéng khi, lap lai budc 6 néu cén
thiét dé trang sach thuéc dong lai trong bom. D6i véi mét sé loai dng thong nén
can db day 50 mL nude.

CHONG CHI PINH:

Tién sir qua man v&i esomeprazol, phan nhém benzimidazol hay céc thanh phan khac

trong cong thire.
Khong nén sir dung esomeprazol dong thoi voi nelfinavir (xem muc “Tuong tdc,

twong ky ciia thuée”).

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC:

Khi ¢6 sy hién dién bt ky mot triéu chimg béo dong nio (nhu 1 giam can déng ké
khong chu y, non tai phat, kho nudt, nén ra mau hay dai tién phan den) va khi nghi
ngo hodc bi loét da day nén loai trir bénh ly ac tinh vi diédu tri bé"mg esomeprazol co
thé 1am giam tricu chirng va lam cham tré viéc chan doan.

Bénh nhan didu tri thoi gian dai (d4c biét nhimg ngudi da diéu tri hon 1 nim) nén
dugc theo doi thuong xuyén.

Bénh nhén diéu tri theo ché do khi can thiét nén lién hé véi bac sy néu co cac triéu
chimg thay déi vé dic tinh. Khi ké toa esomeprazol theo ché d9 diéu tri khi can thiét,
nén xem xét dén mdi lién quan vé tuong tic véi cdc thudc khéc do ndng do
esomeprazol trong huyét twong co thé thay déi (xem muc “Twong tdc, twong ky cia
thuée").

Khi ké toa esomeprazol dé diét trir Helicobacter pylori, nén xem xét cic tuong tic
thude ¢6 thé xay ra trong phac dd diéu tri 3 thude. Clarithromycin 1a chat &rc ché manh
CYP3A4 va vi thé nén xem xét chéng chi dinh va tuong tic déi voi clarithromycin
khi ding phic d6 3 thudc cho bénh nhin dang ding cac thube khéc chuyén héa qua
CYP3A4 nhu cisaprid.

Piéu tri bang thudc e ché bom proton ¢é thé lam ting nhe nguy co nhiém khuén
duong tiéu hoa do Salmonella va Campylobacter (xem muc “Ddc tinh dwoc luc
hoc”).

Viée str dung két hop véi cac thude khéc:

+ Khong khuyén cdo ding déng thoi esomeprazol véi atazanavir (xem muc “Tuong
tac, twong ky cia thuoc”). Néu sy phdi hop atazanavir voi thude e ché bom proton
1a khong thé tranh khoi, can theo ddi chat ché trén 1dm sang khi ting lidu atazanavir
dén 400 mg két hop v6i 100 mg ritonavir, khong nén s dung qua 20 mg
esomeprazol.
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+ Esomeprazol 13 chit (e ché CYP2C19. Khi bit diu hay két thic diéu tri voi
esomeprazol, cin xem xét nguy co tuong tic thude véi cdc thude chuyén hda qua
CYP2C19. Pd cé ghi nhan tuong tac gitra clopidogrel va esomeprazol (xem muc
“Twong tde, twong ky thude”). Khong & mdi lién quan 1am sang cua tuong tdc nay.
Nhu 12 mét bién phép than trong, khong khuyén khich ding ddng thoi esomeprazol
va clopidogrel. |

- Tuong tac voi cac x¢t nghi¢m: Sy ting nong dd chromogranin A (CgA) c6 thé can
thiép vao viéc do tim céc khdi u thin kinh noi tiét, Nhim trénh su can thiép ndy, nén
ngimg diéu trj bing esomeprazol it nhét 5 ngdy trude khi dinh lugng CgA (xem myc
"Pjc tinh duoc dong hoc™). Néu mirc CgA va gastrin khong tr¢ lai pham vi tham
chiéu sau 1in do ban déu, nén do lai sau 14 ngdy ké tir khi ngimg diéu trj bing thudc
trc ché bom proton.

- Esomeprazol, cling nhu céc thudce khéng acid khac, ¢6 thé lam giam hip thu vitamin
Biz (cyanocobalamin) do sy giam hodc thiéu acid dich vi. Piéu nay nén duge cin
nhic & nhitng bénh nhan c6 giam dy trit vitamin By2 hodic ¢6 yéu to nguy co giam hép
thu vitamin Bi2 khi diéu tri dai han.

- Di c6 céc bao cdo vé giam magié mau nang & nhitng bénh nhén didu tri bing thudc trc
ché bom proton (PPI) nhu esomeprazol trong it nhét 3 thang, va trong da sb cac
trudng hop 13 trong 1 nam. Biéu hién ning cla gidm magié méau nhu mét moi, co
clrng, mé sang, co giat, choang vang va loan nhip thit c6 thé xay ra nhung khéi phat
4m thadm va khéng dugce luu tdm. O da sb cdc bénh nhén, tinh trang giam magié mdu
duoc cai thién sau khi sir dung liéu phéap magié thay thé va ngimg sir dung PPI.

- Ddi véi céc bénh nhan cin duge didu tri kéo dai hodc nhimg bénh nhan dung ddng
thoi PPI va digoxin hodic cic thude khac co thé gdy ha magié mau (vi du nhu céc
thude lgi tiéu), nhan vién y t& nén can nhic dinh lugng ndng d6 magié mau trude khi
bit diu diéu tri PPI va dinh ky theo doi trong qua trinh diéu tri.

- Céc thude tre ché bom proton, dac biét khi ding liéu cao va trong thoi gian dai (> 1
nam), c6 thé lam tang nhe nguy co gdy xuong hong, xwong cd tay va cot song, dac
biét & bénh nhan cao tudi hodc khi ¢6 sy hi¢én dién cua yéu tb nguy co khac. Céc
nghién ciru quan sat chi ra ring cac thude trc ché bom proton c6 thé 1am tang tong thé
nguy co gy xuong khoang 10 - 40%. Mgt phan trong mirc ting nay c6 thé do cac yéu
té nguy co khic. Bénh nhéan cé nguy co lodng xuong nén dugc chdam soc theo cac
huéng din 1am sang hi¢n hanh va nén dugc bd sung mot lugng vitamin D va calci
thich hop.

- Thube trc ché bom proton ¢6 lién quan dén cac trudng hop Lupus ban do ban cép ¢ da
(SCLE) rat hiém gap. Néu ton thuong xay ra, dic biét 1a & nhitng viing da tiép xic voi
anh ndng va néu kém theo dau khép, bénh nhan nén tim kiém sy tro gitp y té kip thoi,
va chuyén vién y té nén can nhic viéc ngimg thudc. Mot thude tre ché bom proton gy
ra SCLE truéc d6 c6 thé 1am tang nguy co mic SCLE véi cac thude tre ché bom
proton khac.
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- Phan (mg bét loi nghiém trong & da (SCARs):
Cac phan Ung c6 hai nghiém trong trén da (SCARs) nhu hong ban da dang (EM), hoi
chimg Stevens-Johnson (SJS), hoai tir biéu bi nhiém doc (TEN) va phan tng thubc
vOi ting bach cdu 4i toan va céc triéu chimg toan than (DRESS), c6 thé de doa tinh
mang, dugc bio cdo rat hiém khi lién quan dén diéu tri bing esomeprazol.
Bénh nhin nén dugc thong bao vé céc dau hiéu va triéu chimg ctia phan Gng da
nghiém trong nhu EM/SIS/TEN/DRESS va nén tim tu van y té tir béc si ngay khi
quan sat thiy bat ky diu hiéu hodc tri¢u chig nao.
Nén nging str dung esomeprazol ngay ldp tirc khi ¢o d4u hi¢u va triéu chimg cta phan
g da nghiém trong va can cung cdp thém dich vu chdm sdc y té/ theo doi chit ché
khi can thiét.
Khong nén thir dung lai thudc & nhitng bénh nhan mic EM/SIS/TEN/DRESS.

Canh bdo lién quan dén ta dioc:
San pham chira duong. Nhitng bénh nhédn ¢6 van dé di truyén hiém gip vé khong
dung nap fructose, kém hép thu glucose-galactose hoidc thiéu hyt sucrase-isomaltase
khong nén dung thude nay.
San phim nay chtra dudi 1 mmol (23 mg) natri trong mdi vién, vé co ban duge xem
nhu “khong chura natri”.

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

Phu nir ¢6 thai:
Chua ¢6 du dir lidu lam sang vé viée diing esomeprazol trén phu nit ¢6 thai. Khi ding
hén hop ddng phan racemic cua omeprazol, dir lidu trén s6 lugng 16n phy nir ¢6 thai
¢6 dung thudc tir cac nghién ctru dich t& chimg to thude khong gy di tat hodc doc tinh
trén bao thai. Cac nghién ciru vé esomeprazol trén dong vit khong cho thdy thude cé
tac dong co hai truc tiép hay gian tiép trén sy phat trién cta phéi/thai nhi. Céc nghién
ctru trén dong vat véi hdn hop racemic cling khéng cho thdy ¢é tic dong cé hai truc
tiép hay gian tiép trén tinh trang mang thai, su sinh no hodc sy phat trién sau sinh.
Nén than trong khi ké toa cho phy nir co thai.
Mot lugng trung binh dit liéu vé phy nir mang thai (khoang 300-1000 két qua thai ky)
cho thiy khong c6 doc tinh gdy di tit hodc ddc tinh déi voi thai nhi/tré so sinh cua
esomeprazole.
Céc nghién ctru trén dong vat khong chi ra tdc dung c6 hai truc tiép hodc gian tiép lién
quan dén dgc tinh sinh san.

Phu nir cho con bu:
Ngudi ta chua biét esomeprazol ¢o tiét qua sita me hay khong. Khoéng c¢6 du thong tin
vé anh hudng clia esomeprazol & tré so sinh/ tré nho. Khoéng c¢6 nghién ctru nao trén
phu nit cho con bu dugc thuc hién. Vi vay, khong nén dung esomeprazol trong khi
cho con bu.
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Kha ning sinh san
Céc nghién ctru trén dong vat v6i hdn hop racemic omeprazol, ding qua duong udng
khong chi ra tac dung lién quan dén kha nang sinh san.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC:
Esomeprazol it anh hudng téi kha ning 14i xe va van hanh may moc. Mot s6 phan tmg
ngoai ¥ nhu chéng mat (it gdp), nhin mo& (hiém gap) c6 thé xay ra. Néu xay ra cic
phan {mg ngoai y ndy, bénh nhin khong nén lai xe va van hanh may moc.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC:

Anh huéng ciia esomeprazol trén dugce dong hoc ciia céc thudc khac

- Treem

Céc nghién clru tuong tac chi dugc thuc hién ¢ nguoi lon.

- Nhitg thuéc hdp thu phy thuée pH: 1 ’

Tinh trang giam d{ acid da day khi diéu tri bang esomeprazol c6 thé lam giam hay ting

s hép thu cia cac thude khac c6 co ché hip thu phy thuc pH da day. Giong nhu cac

thude tre ché tiét acid da day khac hodc thube khéng acid, sy hdp thu ciia cic thude nhu

ketoconazol, itraconazol va erlotinib ¢6 thé giam va sy hap thu cta digoxin cd thé ting
lén trong khi diéu tri voi esomeprazol. Ding ddng thoi omeprazol (20 mg/ngdy) va
digoxin ¢ céc d6i tuong khoe manh 1am ting sinh kha dung cua digoxin khoing 10% (Ién
dén 30% & 2 trén 10 d6i twong nghién ctru). Hiém c6 cic bdo cdo vé doc tinh cia
digoxin. Tuy nhién, can than trong khi ding esomeprazol liéu cao & bénh nhan cao tudi.
Cén tang cudng theo doi viée diéu tri bang digoxin.

- Chat ikc ché enzym protease:

Pi ¢6 bao cdo ring omeprazol twong tac véi mot sé chét (e ché enzym protease. Chua rd
tAm quan trong vé& 1am sang va co ché tac dung cua cac tuong tac da duoc ghi nhan. Ting
d6 pH da day trong qué trinh diéu tri v&i omeprazol ¢é thé dan dén thay d6i sy hép thu
ctia chit wrc ché enzym protease. Co ché tuong tac khac co thé xay ra 1a thong qua su (rc
ché enzym CYP2C19.

P6i véi atazanavir va nelfinavir, giam ndng d¢ thube trong huyét thanh da duoc ghi nhan
khi diing chung v&i omeprazol, do d6 khong khuyén cao ding déng thoi céc thube nay. O
ngudi tinh nguyén khée manh, sir dung ddng thdi omeprazol (40 mg, 1 lin/ngay) va
atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg lam giam déng ké ndng d6 va thoi gian tiép xuic
atazanavir (gidm AUC, Cmax VA Ciin khodng 75%). Ting liéu atazanavir dén 400 mg da
khong bu trir tic dong clia omeprazol trén ndng do va thoi gian tiép xuc atazanavir. Ding
phéi hop omeprazol (20 mg, 1 lan/ngdy) véi atazanavir 400 mg/ritonavir 100 mg & nguoi
tinh nguyén khoe manh lam giam khoing 30% ndng d6 va thoi gian tiép xuc atazanavir
khi so sanh v&i ndng d6 va thoi gian tiép xic ghi nhan trong trudong hgp dung atazanavir
300 mg/ritonavir 100 mg, 1 lin/ngay, ma khéng ding omeprazol 20 mg, 1 lan/ngay.
Dung phéi hop véi omeprazol (40 mg, 1 lan/ngay) lam giam trj s6 trung binh AUC, Cpmax
va Cumin clia nelfinavir khoang 36 - 39% va giam khoang 75 - 92% trj s6 trung binh AUC,
Cmax va Cmin cia chat chuyén héa hoat tinh ¢6 tac dong duge ly M8. Ddi véi saquinavir
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(sit dung déng thoi véi ritonavir), tang nong do thude trong huyét thanh (80 - 100%) khi
ding ddng thoi voi omeprazol (40 mg, 1 lan/ngay). Diéu tri voi omeprazol 20 mg, 1
lin/ngdy, khéng anh huong dén sy tiép xuc cua darunavir (khi ding déng thoi voi
ritonavir) va amprenavir (khi dung ddng thoi vai ritonavir). Piéu tri voi esomeprazol 20
mg, 1 14n/ngdy, khong anh huong dén su tiép xtic clia amprenavir (sir dung hay khong str
dung ddng thoi v6i ritonavir). Diéu tri v6i omeprazol 40 mg, 1 lan/ngay, khong anh
hudng dén su tiép xtc cta lopinavir (sir dung dong thoi véi ritonavir). Do tdc dong duoe
luc va céc dic tinh dugc dong hoc tuong ty ctia omeprazol va esomeprazol, khong
khuyén cdo sir dung esomeprazol dong thoi véi atazanavir va chbng chi dinh sir dung
esomeprazol ddng thoi véi nelfinavir.

- Nhitng thuéce chuyén héa qua CYP2C19

Esomeprazol trc ché CYP2C19, enzym chinh chuyén hoa esomeprazol. Do viy, khi
esomeprazol duge dung chung véi cac thude chuyén héa bing CYP2C19 nhu diazepam,
citalopram, imipramin, clomipramin, phenytoin..., ndng do cic thubc nay trong huyét
twong c6 thé ting va can giam liéu dung. Diéu nay can duge ddc biét chi y khi ké toa
esomeprazol theo ché d diéu tri khi can thiét.

- Diazepam:

Diing dong thoi véi esomeprazol 30 mg lam giam 45% d6 thanh thai diazepam (mét co
chit cua CYP2C19).

- Phenytoin:

Khi diing ddng thdi véi esomeprazol 40 mg lam ting 13% nong do day (trough) cuia
phenytoin trong huyét twong & bénh nhan dong kinh. Nén theo doi ndng dd phenytoin
trong huyét twong khi bt dau hay ngung diéu trj véi esomeprazol.

- Voriconazol:

Omeprazol (40 mg, 1 lan/ngay) lam ting 15% Cua va 41% AUC, cua voriconazol (mot
co chat cua CYP2C19).

-  Warfarin:

Khi ding dong thoi 40 mg esomeprazol & ngudi dang didu tri bang warfarin trong mot
thir nghiém 14m sang da cho thiy thoi gian dong mau & trong khoang c6 thé chip nhén.
Tuy vdly, sau mt thoi gian luu hanh thude da ghi nhan cé mét sb rit hiém truomg hop
tang INR ddng ké trén 1am sang khi diéu trj dong thoi hai thude trén. Nén theo dai bénh
nhéan khi bit dau va khi chdm dat diéu tri ddng thoi esomeprazol voi warfarin hodc cac
dan chit khac ctia coumarin.

- Cilostazol:

Omeprazol, ciing nhu esomeprazol, hoat dong nhu céc chat e ché CYP2C19. Trong mot
nghién ctru chéo, omeprazol sir dung véi lidu 40 mg trén ddi tugng khoe manh da lam
tang Cmax va AUC cua cilostazol twong Umg 18% va 26%, va Cmax va AUC cuia mot
chit chuyén hoéa co hoat tinh ctia no tuwong tmg 29% va 69%.

- Cisaprid:

O ngudi tinh nguyén khoe manh, khi ding chung véi 40 mg esomeprazol, dién tich dudi
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duong cong biéu didn ndng d¢ cisaprid trong huyét twong theo thoi gian (AUC) ting 1én
32% va thoi gian ban thai cisaprid kéo dai thém 31% nhung ndng d6 dinh cisaprid trong
huyét trong tang 1én khong ding ké, Khoang QTc hoi kéo dai sau khi dung cisaprid riéng
I¢, khéng bi kéo dai hon nita khi ding dong thoi cisaprid véi esomeprazol (xem muc
“Canh bdo va Than trong khi ding thube™).

- Cde thudc dwoe nghién ciiu khéng cé twong tdc ldm sang:

+ Amoxicillin va quinidin: esomeprazol di dugc ching t6 la khong cé tac dong dang ké
vé 1am sang trén dugc dong hoc clia amoxicillin hodc quinidin.

+ Naproxen hofc rofecoxib: Nhimg nghién ctru ngin han dénh gia viéc st dung dong thoi
esomeprazol véi naproxen hay rofecoxib chua xdc dinh dugc bat cir trong tac duge dong
hoc nao lién quan vé mat 1am sang.

- Clopidogrel:

Két qua tir céc nghién ciru trén d6i twgng khoe manh da chi ra twong téc duge dong/dugc
luc (PK/PD) giita clopidogrel (liéu nap 300 mg/liéu duy tri hang ngay 75 mg) va
esomeprazol (40 mg uéng 1 1an/ngdy) din dén giam nong d¢ va thoi gian tiép xtc véi
chét chuyén hda ¢ hoat tinh cua clopidogrel trung binh 40% va giam sy (rc ché t6i da két
tap tiéu cdu (gdy ra boi ADP) trung binh 14%.

Trong mdt nghién ctru trén ngudi khoe manh, khi sir dung dong thoi clopidogrel véi phdi
hop lidu ¢b dinh esomeprazol 20 mg + aspirin 81 mg, nong d va thoi gian tiép xic cua
chét chuyén hoa ¢6 hoat tinh cua clopidogrel giam gin 40% so v6i sir dung clopidogrel
don thudn. Tuy nhién, mirc d6 t6i da (rc ché két tap tiéu cau (gay boi ADP) trén nhimg
d6i tugng nay 1a nhu nhau & nhém clopidogrel don thudn va nhém clopidogrel phdi hop
v&i (esomeprazol + aspirin).

S6 liéu chua nhat quan vé biéu hién 1am sang cua tuong tac dugc dong/duge luc cua
esomeprazol trén cac bién co tim mach chinh da duge bdo céo tir cac nghién clru quan sat
va nghién ctru 1dm sang. Nhim muyc dich than trong, viéc dung dong thoi clopidogrel
khong duge khuyén khich.

- Tacrolimus.

Vige sir dung dong thoi véi esomeprazol dd duge béo céo lam ting ndng do huyét thanh
cia tacrolimus. Cén ting cudng theo ddi ndng d¢ tacrolimus ciing nhu chie ning than
(d0 thanh thai creatinin) va diéu chinh lidu tacrolimus néu can.

- Methotrexat:

Khi diing ddng thoi cac PPI, ndng d6 methotrexat duoc bao céo 14 ting 1én & mot sé bénh
nhéan. Khi ding liéu cao methotrexat, nén cin nhic dirng tam thdi esomeprazol.

Anh huéng cia cic thude khic trén dwoe dong hoce ciia esomeprazol

- Cdc thuéc vic ché CYP2C19 va/hodc CYP3A4:

Esomeprazol dugc chuyén hoa bsi CYP2C19 va CYP3A4. Khi ding dong thoi
esomeprazol voi mot chét e ché CYP3A4, clarithromycin (500 mg, 2 lan/ngay) lam ting
gép doi dién tich dudi duong cong (AUC) clia esomeprazol. Diing ddng thoi esomeprazol
cung v&i mét chat tre ché ca hai CYP2C19 va CYP3A4 ¢6 thé 1am ting hon hai lin ndng
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dd va thoi gian tiép xic cua esomeprazol. Chéat Gc ché CYP2C19 va CYP3A4
voriconazole lam ting AUC,cia omeprazol 1én 280%. Khong can didu chinh liéu
esomepraaol thuong xuyén trong nhimg tinh hudng nay. Tuy nhién, su diéu chinh liéu
can duge luu ¥ & nhitng bénh nhan suy gan nang va diéu tri 1au dai.

- Cde thuée cam ttng CYP2C19 va/hodc CYP3A4:

Céac thude cam tmg CYP2C19 hoiic CYP3A4 hodc ca hai (nhu rifampicin va co St.
John’s) c6 thé gy giam nong do esomeprazol huyét thanh do ting chuyén hoa
esomeprazol.

Twong ky: Do khong ¢6 céc nghién clru vé tinh tuong ky cta thudc, khong nén tron lan

Ho so ding k¥ GASMEZOL

thudc nay véi thude khéc
TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC:
- Céc phan tng ngoai y pho bién nhit bao gdém: dau diu, dau bung, tiéu chiy va buén
non (ké ca trong nghién ctru hu mai). Dic tinh vé an toan 1a twong tu nhau giira cac
dang thude, cdc chi dinh, nhém tudi va cac quan thé bénh nhan. Khong ¢ phéan (mg
nao lién quan dén liéu dung.
- Céc phan Gmg ngoai ¥ do thudc sau day di dugc ghi nhdn hay nghi ngd trong cac
chuong trinh nghién ctru 1am sang cua esomeprazol va theo dai sau khi thudc ra thi
truong. Khong ¢d phan (mg nao lién quan dén liéu dung.
- Céc phéan g nay dugc xép theo tan suat xay ra: Rdt thuong gap (ADR > 1/10);
Thuong gap (17100 < ADR < HIO) It gap (1/1.000 < ADR < 1/100) Hiém gap
(1/10.000 < ADR < 1/1.000); Rét hiém gap (ADR < 1/10.000), Chua biét (khéng thé

woe tinh tir div liéu co san).

Phin loai h¢ Tén sudt Téac dung khdng mong mudn
théng co quan
Réi logn mdu va | Hiém gap Giam bach ciu, giam tiéu ciu
hé bach huyét Rat hiém gap | Mét bach cAu hat, giam toan thé huyét cu
R&i logn hé mién | Hiém gap Phan {mg qui min nhu 1a sdt, phu mach, phin
dich irng phan vé/soc phan vé
Réi logn chuyén | It gap Phii ngoai bién
héa va dinh Hiém gdp Giam natri mau
dwong | Chiea biét Giam magié mau (xem muc “Canh bdo va
Thén trong khi ding thudc”); giam magié mau
ning ¢6 thé lién quan téi gidm calci méu.
Giam magié mau ciing ¢6 thé dan dén giam |
- kali mau
Roi logn tim than | It gap Miit ngii
Hiém gap Kich dong, 1a 14n, tram cam
Rdt hiém gdp | Nong ndy, do gidc
Réi logn hé thin | Thirong gdp | Nhire dau
kinh It gap Chodng vang, di cam, ngii ga
Hiém gap Réi loan vi gide
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Phén loai hé Tén suit Téc dung khéng mong mudn
théng co quan
Roi loan mit Hiém gdap Nhin m¢
Réi logn tai va mé | It gdp Chéng mit
dao
Réi logn hé hap, | Hiém gap Co thit phé quan
ngwe va trung thit
Réi loan tiéu héa | Thuong gdp | Pau bung, téo bén, tiéu chay, ddy bung, budn
nén/ndn, polyp tuyén day vi (lanh tinh)
It gdip Khd miéng
Hiém gap Viém miéng, nhiém candida dudng tiéu héa
Chuea biét Viém dai trang vi thé
Roi logn gan mat It gap Tang men gan
Hiém gdp Viém gan c6 hodc khong vang da
Rat hiém gdp | Suy gan, bénh ndo & bénh nhin da ¢6 bénh gan
Réi logn da va mé | It gap Viém da, ngira, n6i man, mé day
dwdi da Hiém gap Ho6i ddu, nhay cam voi 4nh sang
Rdt hiém gdp | Hong ban da dang, hdi chimg Stevens-
Johnson, hoai tir biéu bi gay doc (TEN), phan
tmg thudc véi bach cdu 4i toan va triéu ching
toan than (DRESS)
Rbi logn co xwong | It gdp Gay xuong hong, cb tay va cot song (xem muc
va mé lién két "Canh bao va Than trong khi ding thude”)
Hiém gap Dau khop, dau co
Rat hiém gap | Yéu co
Réilogn thinva | Rdt hiém gdp | Viém thén k& & mot sb bénh nhén tinh trang
tiét nigu suy than di kém d3 duoc bio cdo
Réi loan h¢ sinh Rdt hiém ggp | Nit hoa tuyén va
sdn va tuyén vii
Ciic roi logn téng | Hiém gip Khé &, tang tiét md hoi

qudt va tai cho

Thong bdo ngay cho bdc sy hodc dwgc sy nhitng phdn img cé hai gap phdi khi sie

dung thuéc.

QUA LIEU VA CACH XU TRi:
Cho dén nay c6 rat it kinh nghiém vé viéc dung qué lidu ¢6 chu dich. Cac triéu ching
duge md ta c6 lién quan dén vige dung lidu 280 mg 1a cac triéu chirng trén duong tiéu
héa va tinh trang mét moi. Cac liéu don esomeprazol 80 mg van an toan khi dung.
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Chua c6 chit giai doc diic hiéu. Esomeprazol gin két manh véi protein huyét twong va
vi vy khong d& dang tham phéan dugc. Trong trudong hop qud lidu, nén diéu tri trigu
chimg va sir dung céc bién phap hd trg téng quat.

PAC TINH DUQC LUC HQC:

Mi ATC: A02B CO05

Nhém duge ly: Thude (re ché bom proton.

Esomeprazol 14 dang dong phin S- clia omeprazol va lam giam sy bai tiét acid da day

bing mot co ché tac dung chuyén biét. Thubdc 1a chét rc ché diic hiéu bom acid & t& bao

thanh. Ca hai dang dong phan R- va S- ciia omeprazol déu ¢ tac dong duge luc hoc
tuong tu.

Vi tri va co ché tic dung

- Esomeprazol la mdt base yéu, duge tip trung va bién d6i thanh dang co hoat tinh
trong mdi trudng acid cao & dng tiéu quan ché tiét cta té bao thanh, tai day thude trc
ché bom H'K" - ATPase va irc ché ca sy tiét dich co ban 1an sy tiét dich do kich thich.

Téc djng 1én sy tiét acid dich vi

- Sau khi dung liéu uéng esomeprazol 20 mg va 40 mg, thudc khoi phat tic dong trong
vong 1 gid. Sau khi dung 13p lai liéu esomeprazol 20 mg, 1 lan/ngay trong 5 ngdy, sy
tiét acid t6i da trung binh sau khi kich thich bing pentagastrin giam 90% khi do & thoi
diém 6 - 7 gior sau khi ding thude & ngay thir 5.

- Sau 5 ngay dung li¢u udng esomeprazol 20 mg va 40 mg, 6 pH trong da day > 4 da
dugc duy tri trong thdi gian trung binh tuong tng la 13 va 17 gid trong vong 24 gio ¢
bénh nhén trao nguoc da day thuc quan ¢6 tri¢u chung. Ty 1¢ bénh nhan duy tri 4§ pH
trong da day > 4 t6i thiéu trong 8, 12 va 16 gid twong (mg 1a 76%, 54% va 24% doi
voi esomeprazol 20 mg va 97%, 92% va 56% dbi vGi esomeprazol 40 mg,

- Khi ding AUC nhu 1a mét tham sé dai dién cho nong @6 thude trong huyét twong,
ngudi ta da chimg minh duge c¢6 méi lién hé giira sy e ché tiét acid vai ndng do
thube va thoi gian tiép xc.

Téc dong tri liéu cia sy e ché acid

- Khi dung esomeprazol 40 mg, khoang 78% bénh nhan viém thyuc quan do trao ngugc
dugc chira lanh sau 4 tuén va khoang 93% dwgc chita lanh sau 8 tuin.

- Diéu tri bang esomeprazol 20 mg, 2 Iﬁn/ngéy va khang sinh thich hgp trong 1 tuan da
diét trir Helicobacter pylori thanh cong & khoang 90% bénh nhan.

- Sau khi diéu trj di¢t trir trong 1 tuan, khong cin dung thém thudc khang tiét acid don
tri liéu dé chira lanh loét va gidm tridu chimg & bénh nhéan loét ta trang khong bién
ching.

- Trong mét nghién ctru 1dm sang ngdu nhién, mu doi, doi chimg vai gia duge, bénh
nhan di chin doan xac dinh xuét huyét tiéu hoa qua ndi soi theo phén loai Forrest Ia,
Ib, TTa hay IIb (chiém ti 1¢ twong (mg 13 9%, 43%, 38% va 10%) duge didu tri ngdu
nhién vdi esomeprazol dung dich tiém truyén (n=375) hodc gia dugc (n=389). Sau khi
diéu trj ndi soi dé cAm mau, bénh nhan dugc cho dung gia dugc hodc dugc truyén tinh
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mach liéu cao 80 mg esomeprazol trong 30 phat va tiép theo truyén tinh mach lién tuc
8 mg/gid trong 72 gio. Sau 72 gio dAu diéu tri, tt ca bénh nhéan dugc tiép tuc diéu tri
khang tiét acid bing esomeprazol 40 mg dang udng, nhan mé trong 27 ngdy. Ty 1¢ téi
xuéit huyét xay ra trong vong 3 ngay 1a 5,9% & nhém dugce diéu tri bing esomeprazol
50 v6i nhém gia duge 14 10,3%. Vao ngay thir 30 sau khi diéu tri, ty 1¢ t4i xuat huyét
& nhém diéu tri bing esomeprazol so véi gia duge 14 7,7% so véi 13,6%.

Cic thc dong khéc c6 lién quan dén sy ire ché acid

Trong qud trinh diéu tri bang thubc khang tiét acid dich vi, ndng do gastrin huyét
thanh tang dap ing voi sy giam acid dich vi. Ndng d6 CgA ciing tang do sy giam acid
dich vi. Sy tang nbng d6 CgA cd thé can thiép vao sy do tim khéi u ndi tiét. Cac bao
c4o y vin chi ra ring nén ngimg diéu trji bing céc thudc e ché bom proton tir 5 ngay
dén 2 tudn trude khi dinh luong CgA. Didu nay cho phép ndng do CgA c6 thé ting
cao bét thudng sau khi diéu tri bing PPI tro vé khoang tham chiéu.

Tang s6 t& bao ECL c6 1& do ting nong do gastrin huyét thanh di dugc ghi nhan & ca
tré em va ngudi 1on khi diéu tri dai han véi esomeprazol. Pidu nay duoc coi 1a khong
co y nghia 1am sang.

Sau thoi gian dai diéu tri bﬁng thude khang tiét acid dich vi da ghi nhan sy ting nhe
tan sudt xudt hién nang tuyén da day. Nhimg thay ddi nay 13 do e ché bai tiét acid
dich vi thi lanh tinh va c6 thé phuc hoi duge.

Giam acid da day do bét ky nguyén nhin nao, ké ca ding thude wrc ché bom proton,
lam ting s6 luong vi khudn thudmg tra trong dudng tiéu hoéa. Diéu tri bing thude e
ché bom proton ¢6 thé lam ting nhe nguy co nhiém khuin dudng tiéu héa do
Salmonella va Campylobacter va c6 thé 1a Clostridium difficile trén bénh nhan noi
tra.

Trong hai nghién ctru dung ranitidin nhu la thudc so sanh, esomeprazol chimg t6 c6
hidu qua t6t hon trong viéc 1am lanh cdc vét loét da day & bénh nhan dang ding
NSAID, ké ca thuéc NSAID chon loc trén COX-2.

Trong hai nghién ciru ¢6 dbi chimg véi gia duge, esomeprazol cho thiy c¢6 hidu qua
t6t hon trong viée ngin ngira loét da day va ta trang & bénh nhan ding thudc NSAID
(c6 dd tudi > 60 va/hodc bj loét trude d6), ké ca thube NSAID chon loc trén COX-2.

Tré em

Trong mdt nghién ciru trén bénh nhi bj trao nguge da diy thue quan (< 1 tudi dén 17
tudi) dugce diéu tri bang PPI dai han, 61% s tré ¢é ting san nhe té bao ECL khong c6
y nghia lam sang va khong phat trién viém da day teo hay khéi u dang ung thu.

PAC TINH DUQC DONG HQC:
Hap thu

Esomeprazol dé bi hily trong méi truong acid va duge udng dudi dang hat tan trong
rudt. Trén dong vt (in vivo), sy chuyén d6i sang dang ddng phan R khong déng ké.
Esomeprazol dugc hap thu nhanh v6i ndng d dinh trong huyét twong dat duoc
khoang 1 - 2 gid sau khi uéng. Sinh kha dung tuyét ddi 1a 64% sau khi uéng liéu don
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40 mg va tang 1én 89% sau khi dung lidu 13p lai 1 1an/ngay. Péi vai liéu esomeprazol
20 mg, céc tri s6 nay tuong tmg 1 50% va 68%.

- Thirc 4n lam cham va giam sy hip thu esomeprazol mic du diéu nay khéng anh
hudng ddng ké dén tac dong cta esomeprazol 1én sy tiét acid da day.

Phin b

- Thé tich phan bd biéu kién & trang thdi hing dinh trén nguoi khoe manh khoang 0,22
L/kg trong lugng co thé. Esomeprazol gén két 97% véi protein huyét tuong.

Chuyén héa

- Esomeprazol dugc chuyén héa hoan toan qua hé théng cytochrom P450 (CYP). Phén
chinh cta qua trinh chuyén héa esomeprazol phy thuge vao enzym CYP2C19 da hinh
thai, tao thanh céc chat chuyén hoéa hydroxy va desmethyl ctia esomeprazol. Phan con
lai ciia qua trinh chuyén héa phy thudc vao mét chat dong dang dic hiéu khéc,
CYP3A4, tao thanh esomeprazol sulphon, chit chuyén héa chinh trong huyét trong.

Thai trir

- Céc tham sb du6i day cha yéu phan anh dugc dong hoc & nhimmg ¢4 nhan ¢ enzym
chitec ning CYP2C19, 1a nhém nguoi chuyén héa manh.

- Téng 5 thanh thai huyét twong khoang 17 L/gio sau khi dung liéu don va khoang 9
L/gio sau khi ding lidu 1ap lai. Esomeprazol thai trir hoan toan Khoi huyét twong giita
céc lidu ding ma khong c6 khuynh huéng tich lily khi dung 1 1an/ngay.

- Céc chat chuyén hoa chinh coa esomeprazol khong anh huong dén sy tiét acid da day.
Khoang 80%, esomeprazol lidu udng duoc bai tiét qua nudc tiéu dudi dang cac chét
chuyén héa, phan con lai qua phan. it hon 1% thudc dang khéng déi dugc tim thiy
trong nudc tiéu.

Tuyén tinh/khéng tuyén tinh

- Thoi gian ban thai trong huyét tvong khoang 1,3 gio sau khi dung liéu l3p lai 1
lan/ngay. Dugce déng hoc clia esomeprazol da dugc nghién ctru véi lidu 1én dén 40
mg, 2 lan/ngay. Dién tich viing dudi dudng cong biéu dién ndng do trong huyét tuong
theo thoi gian (AUC) tang 1én sau khi dung 13p lai esomeprazol. Sy ting nay phu
thudc theo liéu va ty I¢ gia ting AUC nhiéu hon ty 1¢ ting liéu sau khi dung liéu lip
lai. Su phu thudc vao thoi gian va lidu ding nay 1a do sy giam chuyén hoa & giai doan
ddu qua gan va giam do thanh thai toan than c6 18 do sy trc ché enzym CYP2C19 cia
esomeprazol va/hoic chit chuyén héa sulphon.

Cédc nhom bénh nhan dic biét

- Khoang 2,9 + 1,5% bénh nhan khong cé enzym chie ndng CYP2C19 va dugce goi 1a
nhom ngudi chuyén hoa kém. O cac ca nhan nay, su chuyén hoa cia esomeprazol
duoc xtc tac chu yéu boi CYP3A4. Sau khi dung lidu 13p lai esomeprazol 40 mg, 1
lin/ngay, AUC trung binh ¢ ngudi chuyén héa kém cao hon khoang 100% so véi
bénh nhan c6 enzym chirc nang CYP2C19 (nhém ngudi chuyén héa manh). Nong d6
dinh trung binh trong huyét twong ting khoang 60%. Nhitng ghi nhan ndy khong anh
hudéng lidu ding esomeprazol.
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- Sy chuyén héa cua esomeprazol khong thay ddi dang ké & bénh nhén cao tudi (71 - 80

tudi).

- Sau khi ding liéu don esomeprazol 40 mg, AUC trung binh & phu nit cao hon nam
gi¢i khodng 30%. Khong ghi nhdn co su khéc biét vé AUC giita cdc gi¢i tinh sau khi
dung lidu Iap lai 1 l4n/ngay. Nhimg ghi nhin nay khong anh huong dén liéu luong
esomeprazol.

Bénh nhin suy giam chirc ning cic co quan

- Su chuyén hda clia esomeprazol cé thé bi suy giam & bénh nhan rdi loan chirc ning
gan tir nhe dén trung binh. Tdc d6 chuyén hoéa giam & bénh nhan rdi loan chirc ning
gan ning, dan dén lam ting gap d6i AUC ciia esomeprazol. Vi vdy, khong ding qua
liéu t6i da 20 mg & bénh nhan réi loan chirc ning gan ning. Esomeprazol hodc cac
chat chuyén hoa chinh khéng cé khuynh huéng tich Ity khi dung 1 1in/ngay.

- Chua cd nghién ciru nao dugc thyc hign trén bénh nhan giam chic nang than. Vi than
chiu trach nhiém trong viéc bai tiét cac chit chuyén héa ciia esomeprazol nhung
khong chiu trach nhiém cho su dao thai thuc dudi dang khéng déi, ngudi ta cho 1 sur
chuyén hoa cia esomeprazol khong thay ddi & bénh nhan suy giam chirc nang than.

Tré em

Tré vi thanh nién 12 - 18 tuéi

- Sau khi sir dung liéu 13p lai 20 mg va 40 mg esomeprazol, tong ndng dé va thai gian
tiép xtic (AUC) va thoi gian dat ndng do t&i da trong huyét twong (tma) & tré 12 - 18
tudi tuong ty nhu ¢ ngudi on ddi voi ca hai liéu esomeprazol.

QUY CACH DONG GOI: - Hép 2 vi, 4 vix 7 vién.

- Hop 2 vi, 3 vix 10 vién.

PIEU KIEN BAO QUAN: Noi khd rdo, nhiét d khéng qua 30 °C, trdnh énh sdng.

HAN DUNG: 36 thang ké tir ngay san xuat.

TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC: TCCS.

Sin pham cia: CONG TY CO PHAN TRAPHACO
75 Yén Ninh - Ba Pinh - Ha Noi
Pién thoai lién h¢: 18006612
Séan xuit tai: CONG TY TNHH TRAPHACO HUNG YEN
Thon Binh Luong - Xa Tan Quang - Huyén Van Lam - Tinh Hung Yén

Ngudi sogn thio: Tan
Ngudi kiém tra: Hanh
Ngay kiém tra: 23/09/2024




