
N SUDUNG TRƯỚC KHI DÙNG. 

THÀNH PHAN: Mỗi viên nang cứng chứa 

Thành phén dược chất: 

Esomeprazol (dưới dạng Esomeprazol Magnesium pellets 8,5% w/w)............................20 mỹ. 

Thành phần G dược: nang rỒng tím — tím (gelatin, silicon dioxyd, natri lauryl sulfat, 

methylparaben, propylparaben, glycerin, acid acetic, titan dioxyd / Candurin® silver fine, 

polyethylen glycol 4000, acetylated monoglyceride, sucrose fatty acid esters, nước tinh khiết; tá 

dược màu: brilliant blue, allura red, carmoisine, tartrazine, erythrosine, sunset yellow, green S, 

patent blue V); tá dược cho vi hạt bao tan trong ruột: light magnesium carbonate; starch, sugar, 

mannitol, sugar spheres, disodium hydrogen phosphate, hydroxy propyl methyl cellulose, 

methacrylic acid copolymer, sodium hydroxide, diethyl phtalate, talc, titanium dioxide, twen 80. 

DẠNG BAO CHE: 
Vién nang cứng chứa vi hạt bao tan trong ruột. (Vién nang cứng sb 2, màu tim, bên trong chứa vi 

hạt bao tan trong ruột màu trắng hoặc trắng nga). 

CHỈ ĐỊNH ĐIỀU TRI: 
Người lớn: Thuốc được chỉ dinh trong các trường hợp: 

- Bệnh trào ngược da dày — thực quan (GERD) 

+ Điều trị viêm xước thực quản do trào ngược 

+ Điều trị dài hạn cho bệnh nhân viêm thực quản đã chữa lành aé phòng ngừa tai phát 

+ Điềutrị triệu chứng bệnh trào ngược dạ dày-thực quản (GERD) 

- . Kết hợp với một phác đồ kháng khuẩn thích hợp dé diét trừ Helicobacter pylori và: 

+. Chữa lanh loét tá tràng có nhiễm Helicobacter pylori và 

+. Phòng ngừa tái phát loét dạ dày-tá tràng & bệnh nhân loét có nhiễm Helicobacter pylori. 

- . Bệnh nhân cần điều trị bằng thuốc kháng viêm không steroid (NSAID) liên tục. 

+ Chữa lành loét dạ dày do dùng thuốc NSAID. 

+. Phòng ngừa loét dạ dày và loét tá tràng do dùng thuốc NSAID ở bệnh nhân có nguy cơ. 

- - Điều trị kéo dài sau điều trị ủỀng đường tĩnh mạch dé dự phòng tái phát loét dạ dày tá trang, 

-. Điều trị hội chứng Zollinger Ellison. 

Trẻ vị thành niên từ 12 tudi trở lên: 

- . Bệnh trào ngược da day thực quản (GERD) 

+ Điều trị viêm xước thực quản do trào ngược : 

+. Điều trị dài hạn cho bệnh nhân viêm thực quản đã chữa lành @& phòng ngừa tái phát 

+ Điều trị triệu chứng bệnh trào ngược da dày-thực quản (GERD). 

- K&t hợp với kháng sinh trong điều trị loét tá tràng do Helicobacter pylori. 
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LIÊU DÙNG VÀ CÁCH DÙNG: 
Liéu dùng: 

Người lớn: 

- . Bệnh trào ngược đạ dày — thực quản (GERD) 

+ Điều trị viêm xước thực quản do trào ngược: 40 mg, 1 lằn/ngày trong 4 tuần. Nên điều trị 

thêm 4 tuần nữa cho bệnh nhân viêm thực quản chưa được chữa lành hay vẫn có triệu chứng 

dai dẳng. 

+ Điều trị dài hạn cho bệnh nhân viêm thực quản đã chữa lành để phòng ngừa tái phát: 20 mg, 

1 lằn/ngày. 

+ Điều trị triệu chứng bệnh trào ngược dạ dày-thực quan (GERD): 20 mg, 1 lằn/ngày & bệnh 
nhân không bị viêm thực quản. Nếu không kiểm soát được triệu chứng sau 4 tuần, bệnh 

nhân nên được thăm dd cận lâm sàng kỹ hơn dé xác định chdn đoán. Khi đã hết triệu chứng, 

có thể duy trì sy kiểm soát triệu chứng với liều 20 mg, 1 lần/ ngày. Ở người lớn có thé sử 

dụng chế độ điều trị khi cần thiết với liều 20 mg, 1 lằn/ngày. Ở những bệnh nhân trào ngược 

dạ dày thực quản (GERD) đang sử dụng NSAID có nguy cơ phát triển loét da day tá tràng, 

không khuyến cáo kiểm soát các triệu chứng bằng chế độ điều trị khi cần thiết. 

- . Kết hợp với một phác đồ kháng khuẩn thich hợp đề diét rừ Helicobacter pylori và: 

+ Chữa lành loét tá tràng có nhiễm Helicobacter pylori: esomeprazol 20 mg, amoxicillin 1 g 

và clarithromycin 500 mg, tất cả được dùng 2 lần/ngày trong 7 ngày. 

+ Phòng ngừa tái phát loét dạ dày-tá tràng & bệnh nhân loét có nhiễm Helicobacter pylori: 

esomeprazol 20 mg, amoxicillin 1 g và clarithromycin 500 mg, tất ca được dùng 2 lần/ngày 

trong 7 ngày. 

- . Bệnh nhân cần diéu trị bằng thuốc kháng viêm không steroid (NSAID) liên tục: 

+ Chữa lành loét dạ day do dùng thuốc NSAID: liều thông thường 20 mg, 1 lằn/ngày. Thời 

gian điều trị là 4-8 tuần. 

+ Phòng ngừa loét dạ dày và loét tá tràng do dùng thuốc NSAID ở bệnh nhân có nguy cơ: 20 

mg, 1 lan/ngay. 

- Điều trị kéo dai sau điều trị bằng đường tĩnh mach dé dự phong tdi phát loét da dày td tràng: 

40 mg, 1 lần/ngày trong 4 tuần sau khi điều trị bằng đường tĩnh mạch d& dự phòng tái phát loét 

da dày tá trang. 

- Điều trị hội chứng Zollinger Ellison: Liều khởi đầu khuyến cáo là esomeprazol 40 mg, 2 

lần/ngày. Sau đó điều chỉnh liều theo đáp ứng của từng bệnh nhân và tiếp tục điều trị khi còn 

chỉ định về mặt lâm sàng. Các dữ liệu lâm sàng cho thấy phần lớn bệnh nhân được kiểm soát 

với esomeprazol liều từ 80-160 mg/ngày. Khi liều hàng ngày lớn hơn 80 mg, nên chia liều dùng 

thành 2 lần/ngày. 

Người ton thương chức năng thin: Không cần phải điều chinh liều & bệnh nhân tổn thương chức 

năng thận. Do ít kinh nghiệm về việc dùng thuốc ở bệnh nhân suy thận nặng, nên thận trọng khi 

điều trị ở các bệnh nhân này. 

Người tén thương chức năng gan: Không cần phải điều chinh liều & bệnh nhân tồn thương gan & 

mức độ từ nhẹ đến trung bình. Ở bệnh nhân suy gan nặng, không nên dùng qua liều tối đa 20 mg 

esomeprazol. 

Người cao tuổi: Không cần điều chỉnh liều ở người cao tuổi. 

Trẻ vị thành niên từ 12 tuổi trở lên 

- . Bệnh trào ngược dạ dày — thực quan (GERD) 

—
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+ Điều trị viêm xước thực quản do trào ngược: 40 mẹ, 1 lần/ngày trong 4 tuần. Nên didu trị 

thêm 4 tuần nữa cho bệnh nhân viêm thực quản chưa được chữa lành hay vẫn có t chứng 

dai dẳng. 
+ Điều trị dài hạn cho bệnh nhân viêm thực quản đã chữa lành để phòng ngừa tái phát: 20 mg, 

1 lằn/ngày. 

+ Diều trị triệu chứng bệnh trào ngược dạ dày-thực quản (GERD): 20 mg, 1 lần/ngày ở bệnh 

nhân không bị viêm thực quản. Nếu không kiểm soát được triệu chứng sau 4 tuần, bệnh 

nhân nên được thăm dò cận lâm sàng kỹ hơn dé xác định chẩn đoán. Khi đã hết triệu chứng, 

có thể duy trì sự kiểm soát triệu chứng với liều 20 mg, 1 lần/ ngày. 

- Điều trị loét td tràng do Helicobacter pylori: Khi lựa chọn liệu pháp phéi hợp thích hợp, cần 

xem xét hướng dẫn chính thức của quốc gia, vùng và địa phương về sự đề kháng của vi khuẩn, 

thời gian điều trị (thông thường 13 7 ngày nhưng đôi khi có thể lên tới 14 ngày), và cách dùng 

các thuốc kháng khuẩn thích hợp. Quá trình điều trị cần được theo dõi bởi chuyên viên y té. 

Liều dùng khuyến cáo là: 

+ Cân nặng 30 — 40 kg: Kết hợp với hai kháng sinh: Dùng đồng thời esomeprazol 20 mg, 

amoxicillin 750 mg và clarithromycin 7,5 mg/kg cân nặng, 2 lần/ngày, trong 1 tuần. 

+ Cân nặng > 40 kg: Kết hợp với hai kháng sinh: Dùng đồng thời esomeprazol 20 mg, 

amoxicillin 1 g và clarithromycin 500 mg, 2 lần/ngày trong 1 tuần. 

Trẻ em dưới 12: Dùng esomeprazol & dạng bào chế khác. 

Cách dùng: 

- - Nên nuốt toàn bộ viên cùng với chất lỏng. Không nên nhai hay nghiền nát viên. 

-  Đối với bệnh nhân khó nuốt, có thể mở viên nang và phân tán các vị hat trong nửa ly nước 

không chứa carbonat. Không dùng các chất lỏng khác vì lớp bao tan trong ruột có thể bị hòa 

tan. Khudy và uống dịch phân tán chứa vi hạt này ngay lập tức. Tráng lai bằng nửa ly nước và 

uống. Không được nhai hoặc nghiền nát các vị hạt này. 

- Đối với bệnh nhân không thể nuốt được, có thể phân tán các vị hạt trong nước không chứa 

carbonat và dùng qua ống thông dạ dày. Quan trọng là phải kiểm tra cần thận sự thích hợp của 

loại bơm tiêm và ống thông chọn lựa. 

CHÓNG CHỈ ĐỊN 
- Tién sử quá mẫn với esomeprazol, phân nhóm benzimidazol hay các thành phần khác trong 

công thức. 

- Khong nên sử dụng esomeprazol đồng thời với nelfinavir 

CANH BAO VA THAN TRỌNG KHI SỬ DỤNG: 

Khi có sy hiện diện bất kỳ một triệu chứng báo động nào (như là giảm cân đáng kể không chủ ¥, 

nôn tái phát, khó nuốt, nôn ra máu hay đại tiện phân đen) và khi nghỉ ngờ hoặc bị loét dạ dày nên 

loại trừ bệnh lý ác tính vì điều trị bằng esomeprazol có thể làm giảm triệu chứng và làm chậm trễ 

việc chẳn đoán. 

-. Điều trị trong thời gian dài: Bệnh nhân didu trị thời gian dài (đặc biệt nhimg người đã điều trị 

hơn 1 năm) nên được theo dõi thường xuyên. 

-. Điều trị theo chế độ: Bệnh nhân điều trị theo chế độ khi cần thiết nên liên hệ với bác sỹ nếu có 

các triệu chứng thay đổi về đặc tính. Khi k& toa esomeprazol theo chế độ điều trị khi cần thiết, 

nên xem xét đến mối liên quan về tương tác với các thuốc khác do nồng độ esomeprazol trong 

-huyết tương có thể thay đổi. 

w 
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- Điệt trir Helicobacter pylori: Khi kê toa esomeprazol dé diệt trừ Helicobacter pylori, nén xem 

xét các tương tác thuốc có thể xảy ra trong phác đồ điều trị 3 thuốc. Clarithromycin là chất ức 

chế mạnh CYP3A4 và vì thế nên xem xét d1ống chỉ dinh và tương tác đối với clarithromycin 

khi dùng phác đồ 3 thuốc cho bệnh nhân đang dùng các thuốc khác chuyển hóa qua CYP3A4 

như cisaprid. 

- . Nhiém khuẩn đường tiêu hóa: Điều trị bằng thuốc ức chế bơm proton có thể làm tăng nhẹ nguy 

cơ nhiễm khuẩn đường tiêu hóa do Salmonella và Campylobacter 

- Sự hdp thu vitamin B12: Esomeprazol, cũng như các thuốc kháng acid khác, có thể làm giảm 

hấp thu vitamin Bz (cyanocobalamin) do sự giảm hoặc thiéu acid dich vị. Điều này nên được 

cần nhắc & những bệnh nhân có giảm dự trữ vitamin Bị2 hoặc có yếu tố nguy cơ giảm hấp thu 

vitamin Bị2 khi điều trị dài hạn. 

- - Giảm magnesi máu: D& có các báo cáo về giảm magnesi máu nặng ¢ những bệnh nhân điều trị 

bằng thuốc ức chế bơm proton (PPI) như esomeprazol trong ít nhất 3 tháng, và trong đa số các 

trường hợp là trong 1 năm, Biểu hiện nặng của giảm magnesi máu như mệt mỏi, co cứng, mê 

sang, co giật, choáng váng và loạn nhịp thất có thể xảy ra nhưng khởi phát âm tham và không 

được lưu tâm. Ở đa số các bệnh nhân, tình trạng giảm magnesi máu được cải thiện sau khi sử 

dụng liệu pháp magnesi thay thế và ngừng sử dụng PPI. 

-. Gdy xương: Các thuốc ức chế bơm proton, đặc biệt khi dùng liều cao và trong thời gian dai Ø 1 

năm), có thể làm tăng nhe nguy cơ gãy xương hông, xương cb tay và cột sống, đặc biệt & bệnh 

nhân cao tuổi hoặc khi có sy hiện diện của yếu tố nguy cơ khác. Các nghiên cứu quan sát chỉ ra 

rằng các thuốc ức chế bơm proton có thể làm tăng tổng thể nguy cơ gãy xương khoảng 10-40%. 

Một phần trong mức tăng này có thể do các yếu tố nguy cơ khác. Bệnh nhân có nguy cơ loãng 

xương nên được chăm sóc theo các hướng dẫn lâm sàng hiện hành và nên được b sung một 

lượng vitamin D và calcium thích hợp. 

- Lupus bạn dé bán cấp: Thuốc ức chế bơm proton có liên quan dén các trường hợp lupus ban đỏ 

bán cấp không thường xuyên. Nếu xả ra tổn thương, đặc biệt là ở vùng da tiếp xúc với ánh nắng 

mặt trời, và nếu có kèm đau khớp, bệnh nhân nên được trợ giúp và chăm sóc về y tế, xem xét 

ngừng esomeprazol. Bệnh nhân đã bị lupus ban đỏ bán cấp trước đó với thuốc ức chế bơm 

proton có thể có nguy cơ SCLE cao hơn với các thuốc ức chế bơm proton khác. 

- . Phối hợp thuốc: 

+ Không khuyến cáo dùng đồng thời esomeprazol với atazanavir. Néu sự phối hợp atazanavir 

với thuốc ức chế bơm proton là không thể tránh khỏi, cần theo dõi chặt chẽ trên lâm sàng 

khi tăng liều atazanavir đến 400 mg kết hợp với 100 mg ritonavir; không nên sử dụng quá 

20 mg esomeprazol. 

+ Esomeprazol là chất ức chế CYP2C19, Khi bt đầu hay kết thúc điều trị với esomeprazol, 

cần xem xét nguy cơ tương tác thuốc với các thuốc chuyén hóa qua CYP2C19. Đã có ghi 

nhận tương tác giữa clopidogrel và omeprazol. Không rõ méi liên quan lâm sàng của tương 

tác này. Như là một biện pháp thận trọng, không khuyến khích dùng đồng thời esomeprazol 

và clopidogrel. 

+ Đối với các bệnh nhân cần được điều trị kéo dài hoặc những bệnh nhân dùng đồng thời PPI 

và digoxin hoặc các thuốc khác có thé gây hạ magnesi máu (ví dụ như các thuốc lợi tidu), 

nhân viên y tế nên cân nhắc định lượng nồng độ magnesi máu trước khi bắt đầu điều trị PPI 

" và định kỳ theo đõi trong quá trình điều trị. 

Twong tác với các xét nghiệm 

Sự tăng ndng độ Chromogranin A (CgA) có thể can thiệp vào việc dò tìm các khối u thần kinh nội 

tiét. Nhằm tránh sự can thiệp này, nên tạm thời ngimg điều trị bằng esomeprazol ít nhất năm ngày 

trước khi định lượng. 
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TRƯỜNG HỢP CÓ THAI VÀ CHO CON BÚ: 
Phụ nữ có thai 

Chưa có đủ dữ liệu lâm sàng về việc dùng esomeprazol trên phụ nữ có thai. Khi dùng hỗn hợp đồng 

phân racemic của omeprazol, dữ liệu trên số lượng lớn phụ nữ có thai có dùng thuốc từ các nghiên 

cứu dịch tễ chứng tỏ thuốc không gây dị tật hoặc độc tính trên bào thai. Các nghiên cứu về 

esomeprazol trên động vật không cho thấy thuốc có tác động có hại trực tiếp hay gián tiếp trên sự 

phát triển của phôi/thai nhi. Các nghiên cứu trên động vật với hỗn hợp racemic cũng không cho 

thấy có tác động có hại trực tiếp hay gián tiếp trên tình trạng mang thai, sự sinh nở hoặc sự phát 

triển sau sinh. Nên thận trọng khi kê toa cho phụ nữ có thai. 

Phy nữ cho con bú 

Người ta chưa biết esomeprazol có tiết qua sữa mẹ hay không. Không có nghiên cứu nào trên phụ 

nữ cho con bú được thực hiện. Vi vậy, không nên dùng esomeprazol trong khi cho con bú. 

ANH HƯỚNG CUA THUOC LÊN KHẢ NANG LÁI XE, VAN HÀNH MÁY MÓC: 
Thuốc ít gây ảnh hưởng trên khả năng lái xe, vận hành máy móc, Các tác dụng phụ như chóng mặt 

(it gặp) hoặc hoa mắt (hiếm gặp) đã được báo cáo. Néu bệnh nhân bị ảnh hưởng thì không nên lái 

xe hoặc vận hành máy móc. 

TƯƠNG TÁC, TƯƠNG KY VỚI CÁC THUOC KHÁC VA CÁC DẠNG TƯƠNG TAC 
KHÁC: 

Tuơng tic của thuốc: Những nghiên cứu về tương tác thuốc chỉ được thực hiện trên người lớn. 

Tác động của esomeprazol trên dược động học của các thuốc khác 

Thuốc ức ché protease 

-  Đã có báo cáo rằng omeprazol tương tác với một s chất ức chế men proteasc. Chưa 13 tầm 

quan trọng về lâm sàng và cơ chế tác động của các tương tác đã được ghi nhận. Tăng độ pH dạ 

day trong quá trình điều trị với omeprazol có thé dẫn tới thay đổi sự hấp thu của chất ức chế 

men protease. Cơ chế tương tác khác có thể xảy ra là thông qua sự ức chế enzym CYP2C19. 

- . Đối với atazanavir và nelfinavir, giảm nồng độ thuốc trong huyết thanh đã được ghi nhận khi 

dùng chung với omeprazol, do đó không khuyến cáo dùng đồng thời các thuốc này. Ở người 

tinh nguyện khỏe mạnh, sử dung đồng thời omeprazol (40 mg, 1 lằn/ngày) và atazanavir 300 

mg/ritonavir 100 mg làm giảm đáng kể nồng độ và thời gian tiếp xúc atazanavir (giảm AUC, 

Cmax V& Cmin khoảng 75%). Tăng liều atazanavir đến 400 mg đã không bù trừ tác động của 

omeprazol trên nồng độ và thời gian tiếp xúc atazanavir. 

- Dung phối hợp omeprazol (20 mg, 1 lằn/ngày) với atazanavir 400 mg/ritonavir 100 mg & người 

tình nguyện khỏe mạnh làm giảm khoảng 30% nồng độ và thời gian tiếp xúc atazanavir khi so 

sánh với nồng độ và thời gian tiếp xúc ghi nhận trong trường hợp dùng atazanavit 300 

mg/ritonavir 100 mg, 1 lần/ngày ma không dùng omeprazol 20 mg, Í lằn/ngày. Dùng phối hợp 

với omeprazol (40 mg,1 lần/ngày) làm giảm trị số trung bình AUC, Cma VA Cum của của 

nelfinavir khoảng 36-39% và giảm khoảng 75-92% trị số trung bình AUC, Cma VÀ Cuin của 

chất c]ulyén hóa hoat tinh có tác động dược ly M8. 

- Đối với saquinavir (sử dụng đồng thời với ritonavir), tăng nồng độ thuốc trong huyết thanh 

(80-100%) khi dùng đồng thời với omeprazol (40 mg, 1 lằn/ngày). Điều trị với omeprazol 20 

mg, 1 lần/ngày, không ảnh hưởng đến sự tiếp xúc của darunavir (khi dùng đồng thời với 

ritonavir) và amprenavir (khi dùng đồng thời với ritonavir). Điều trị với omeprazol 20 mg, 1 

lan/ngay, không ảnh hưởng đến sy tiếp xúc amprenavir (sử dụng hay không sử dụng với 

ritonavir). Điều trị với esomeprazol 20 mg, 1 lần/ngày, không ảnh hưởng đến sự tiếp xúc của 
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amprenavir (sử dụng hay không sử dụng đồng thời với ritonavir). Điều trị với omeprazol 40 

mg, 1 lần/ngày không ảnh hưởng tới sự tiếp xúc của lopinavir (sử dụng đồng thời với 

ritonavir). Do tác động dược lực và các đặc tính dược động học tương tự của omeprazol và 

esomeprazol, không khuyến cáo sử dụng esomeprazol đồng thời với atazanavir và chống chỉ 

định sử dụng esomeprazol đồng thời với nelfinavir. 

Methotrexaf: Nồng độ methotrexat & một số bệnh nhân tăng khi dùng phối hợp với PPI. Cần xem 

xét tạm thời ngưng esomeprazol ở bệnh nhân điều trị methotrexat liều cao. 

Tacrolimus: Dùng đồng thời với esomeprazol làm tăng nồng độ tacrolimus trong huyết thanh. 

Theo dõi nồng độ tacrolimus cũng như chức năng than (độ thanh thải creatinin) và điều chỉnh liều 

tacrolimus nếu cần. 

Đồi với những thuốc hấp thu phụ thuộc độ pH: Tình trạng giảm độ acid dạ dày khi điều trị bằng 

esomeprazol và các PPI khác có thể làm giảm hay tăng sự hấp thu của các thuốc khác có cơ chế 

hấp thu phụ thuộc pH dạ dày. Giống như các thuốc làm giảm độ acid dạ dày khac, sy hấp thu của 

các thuốc như ketoconazol, itraconazol và erlotinib có thể giảm và sự hấp thu của digoxin có thể 

tăng lên trong khi điều trị với esomeprazol. Dùng đồng thời omeprazol (20 mg/ngày) và digoxin ở 

các đối tượng khỏe mạnh làm tăng sinh khả dụng của digoxin khoảng 10% (lên đến 30% ở 2 trên 

10 đối tượng nghiên cứu). Hiém có các báo cáo về độc tinh của digoxin. Tuy nhiên, cần thận trọng 

khi dùng esomeprazol liều cao & bệnh nhân cao tuổi. Cần tăng cường theo dõi điều trị bằng 

digoxin. 

Những thuốc chuyén hóa qua CYP2C19: Esomeprazol c chế CYP2C19, men chính chuyén hóa 

esomeprazol. Do vậy, khi esomeprazol dược dùng chung với các thuốc chuyển hóa bằng 

CYP2C19 như diazepam, citalopram, imipramin, clomipramin, phenytoin..., nồng độ các thuốc 

này trong huyết tương có thé tăng và cần giảm liều dùng. Điều này cần được đặc biệt chú ý khi kê 

toa esomeprazol theo chế độ điều trị khi cần thiết. 

Diazepam: Dùng đồng thời với esomeprazol 30 mg làm giảm 45% độ thanh thải diazepam (một cơ 

chất của CYP2C19).- 

Phenytoin: Khi ding đồng thời với esomeprazol 40 mg làm tăng 13% nồng độ đáy (trough) của 

phenytoin trong huyết tương & bệnh nhân động kinh. Nên theo dõi nồng độ phenytoin trong huyết 

tương khi bắt đầu hay ngung điều trị với esomeprazol. 

Voriconazol: Omeprazol (40 mg, 1 lằn/ngày) làm tăng 15% Cma và 45% AUC của voriconazol 

(một cơ chất của CYP2C19). 
Cilostazol: Omeprazol, cũng như esomeprazol, hoạt động như các chất ức chế CYP2CI19. Trong 

một nghiên cứu chéo, omeprazol sử dụng với liều 40mg trên đối tượng khỏe mạnh đã làm tăng 

Cuax và AUC của cilostazol tương ứng 18% và 26% và Cma. và AUC của một chất chuyển hóa có 

hoạt tính của nó tương ứng 29% và 69%. 

Cisaprid: Ở người tình nguyện khỏe mạnh, khi dùng chung với 40 mg esomeprazol, diện tích dưới 

đường cong biểu diễn nồng độ cisaprid trong huyết tương theo thời gian (AUC) tăng lên 32% va 

thời gian bán thải cisaprid kéo dài thêm 31% nhưng nồng độ đỉnh cisaprid trong huyết tương tăng 

lên không đáng ké. Khoảng QfTc hơi kéo dai sau khi dùng cisaprid riêng lẻ, không bị kéo dài hơn 

nữa khi dùng đồng thời cisaprid với esomeprazol. 

Warfarin: Khi dùng đồng thời 40 mg esomeprazol & người dang điều trị bằng warfarin trong một 

thử nghiệm lâm sàng đã cho théy thời gian đông máu & trong khoảng có thé chấp nhận. Tuy vậy. 

sau một thời gian lưu hành thuốc đã ghi nhận có một số rất hiém trường hợp tăng INR đáng ké trên 

lâm sàng khi điều trị đồng thời hai thuốc trên. Nên theo dõi bệnh nhân khi bt đầu và khi chấm dứt 

điều trị đồng thời esomeprazol với warfarin hoặc các dẫn chất khác của coumarin. 
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Clopidogrel: 

- Két qua từ các nghiên cứu trên đối tượng khỏe mạnh đã chỉ ra tương tác Dược động/Dược lực 

(PK/PD) giữa clopidogrel (liều nạp 300 mg/liều duy trì hàng ngày 75 mg) và esomeprazol (40 

mg uống 1 lằn/ngày) dẫn đến giảm nồng độ và thời gian tiếp xúc với chất chuyén hóa có hoạt 

tính của clopidogrel trung bình 40% và giảm sự ức chế tối da kết tập tiểu cầu (gây ra bởi ADP) 

trung bình 14%. 

- Trong một nghién cứu trên người khỏe mạnh, khi sử dụng đồng thời clopidogrel với phối hợp 

liều cố định esomeprazol 20 mg + ASA 81 mg, nồng độ và thời gian [iếp xúc của chất chuyển 

hóa có hoạt tính của clopidogrel giảm gần 40% so với sử dụng clopidogrel đơn thuần. Tuy 

nhiên, mức độ tối da ức ché kết tập tiéu cầu (gây bởi ADP) trên những đối tượng này là như 
nhau ở nhóm clopidogrel đơn thudn và nhóm clopidogrel phối hợp với (esomeprazole + ASA). 

- Số liệu chưa nhất quán về biểu hiện lâm sàng của tương tác Dược động/Dược lực của 

esomeprazol trên các biến ¢ tim mạch chính đã được báo cáo từ các nghiên cứu quan sát và 

nghiên cứu lâm sàng. Nhằm mục đích thận trọng, việc dùng động thời clopidogrel không được 

khuyến khích. 

Amoxicillin và quinidin: Esomeprazol đã được chứng tỏ là không có tác động dang kể về lâm sàng 

trên dược động học của amoxicillin, quinidin. 

Naproxen hoặc rofecoxib: Những nghiên cứu ngắn hạn đánh giá việc sử dụng đồng thời 

esomeprazol với naproxen hay rofecoxib chưa xác định được bt cứ tương tác dược động học nào 

liên quan về mặt lâm sàng. 

Ảnh hưởng của các thuốc khác trên dược động học của esomeprazol 

Esomeprazol được chuyển hóa bởi CYP2C19 và CYP3A4: Khi dùng đồng thời esomeprazol với 

một chất ức chế CYP3A4, clarithromycin (500 mg, 2 lần/ngày) làm tăng gấp đôi diện tích dưới 

đường cong (AUC) của esomeprazol. Dùng đồng thời esomeprazol cùng với một chất úc chế cả 

hai CYP2C19 và CYP3A4 có thể làm tăng hơn hai lần nồng độ và thời gian tiếp xúc của 

esomeprazol. Chất ức chế CYP2C19 và CYP3A4 voriconazol làm tăng AUC của omeprazol lên 

280%. Không cần điều chinh liều esomeprazol thường xuyên trong những tình huống này. Tuy 

nhiên, sự điều chỉnh liều cần được lưu ý ở những bệnh nhân suy gan nặng hoặc điều trị lâu dài. 

Các thuốc cam ting CYP2C19 hoặc CYP3A4 hoặc ca hai (nhịư rifampicin và có St. John’s:) có thể 

gây giảm nồng độ esomeprazol huyết thanh do tăng chuyén hóa esomeprazol. 

Tương ky của thuốc: Do không có các nghiên cứu về tính tương ky của thuốc, không trộn lẫn 

thuốc này với các thuốc khác. 

TÁC DỤNG KHÔNG MONG MUON: 
Đau đầu, đau bụng, tiêu chảy và nôn là những tác dụng phy thường được báo cáo trong các thử 

nghiệm lâm sàng và theo dõi sau khi dưa thuốc ra thị trường. Không có phản ứng phụ nào liên quan 

đến liều dùng. 

Các tác dụng không mong muốn được thống kê, phân loại theo toàn thân - cơ quan và tỷ lệ mắc 

phải như: rất thường gặp (> 1/10), thường gặp (> 1/100, <1/10), ít gặp (=1/1000, <1/100), hiếm gặp 

©1/10000, <1/1000), rất hiém gặp (<1/10000), chưa biết (không thé ước lượng từ dữ liệu sẵn có). 
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Thường gặp Ít gặp Hiếm gặp Rất hiém Chưa biết 

Rôi loạn hệ Giảm bạch cầu, | Mất bạch cầu 

máu và bạch giảm tiểu cầu hạt, giảm toàn 

huyết thể huyết cầu. 
Rồi loạn hệ Phản ứng quá 
miễn dịch mẫn như là sốt, 

phù mạch, phản 

ứng phản 
vộ/sốc phản vệ. 

Rối loạn dinh Phù ngoại | Giảm natri | Giảm magnesi 

dưỡng và biên. máu. máu; giảm 
chuyén hóa magnesi máu 

nặng có thể 
liên quan tới 
giảm calci 
máu. Giảm 
magnesi máu 

cũng có thể 
dẫn đến giảm 
kali máu. 

Rối loạn tâm | Mat ngủ. Kích động, Nóng nảy, ao 
thần lú lẫn, trầm giác. 

cảm. 

Rối loạn hệ | Pau đầu Choáng Rôi loạn vị 

thần kinh váng, dị | giác. 
cảm, ngủ ga. 

Rối loạn mắt Nhìn mờ. 

Rỗi loạn tai và 
mê đạo 

Chóng mặt. 

Rồi loạn hô 

hấp, lồng 
ngực và trung 
thất 

Co thăt phê 
quản. 

Rối loạn hệ 

tiêu hóa 

Đau bụng, táo 

bón, tiêu chảy, 
À. 

đaỵ bụng, 

buôn nôn/nôn. 

Khô miệng. Viém  miéng, 

nhiễm Candida 
đường tiêu hóa. 

Viêm đại 

tràng vi the. 

Rối loạn hệ 
gan mật 

Tăng  men 

gan. 

Viêm gan có 
hoặc khong 
vang da. 

Suy gan, bénh 

nio ở bệnh 
nhân đã có 
bệnh gan. 

Rồi loạn da và Viêm da, | Hói đầu, nhạy | Hồng ban da 
biểu mô ngứa, ndi |cảm với ánh | dạng, hội 

mén, mề sáng. chứng 

day. Stevens- 
Johnson, hoai 

tử biêu bì gây 
độc (TEN). 

Rối loạn cơ 
xương và mô 
liên ket 

Gãy xương 

hông, cô tay 
và cột song 

Đau khớp, đau 

co. 
Yêu cơ. 

Rỗi loạn thận 

và tiệt niệu 

Viêm thận kẽ; 
~ xết xÃ bồ 
& một số bệnh 
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Thường gặp 1t gặp Hiém gặp Rat hiệm Chưa biet 

nhân tình 

trạng suy thận 
đi kèm đã 
được báo cáo. 

Rối loạn sinh Nữ hóa tuyên 
sản và tuyến vú. 
vú 

Rỗi loạn toàn Khó ở, tang tiết 

thân và tại vị md hôi. 
trí dùng thuốc 

Hướng dẫn cách xử trí ADR 

Phải ngừng thuốc khi có biểu hiện ADR nặng. 

THÔNG BAO NGAY CHO BAC SĨ HOAC DƯỢC SĨ NHỮNG PHAN ỨNG CÓ HAI GAP 
PHAI KHI SỬ DỤNG THUOC 

QUÁ LIÊU VÀ CÁCH XỬ TRÍ: 
Cho đến nay có rất ít kinh nghiệm về việc dùng quá liều có chủ đích. Các triệu chứng được mô ta 

có liên quan đến việc dùng liều 280 mg là các triệu chứng trên đường tiêu hóa và tinh trạng mét 

moi. Các liều đơn esomeprazol 80 mg vẫn an toan khi dùng. Chưa có chất giải độc đặc hiệu. 

Esomeprazol gắn kết mạnh với protein huyết tương và vì vậy không dễ dàng thẩm phân được. 

Trong trường hợp quá liều, nên điều trị triệu chứng và sử dụng các biện pháp hỗ trợ tổng quát. 

ĐẶC TÍNH DƯỢC LỰC HỌC: 

Nhóm dược lý: Thuốc ức chế bơm proton. 
Mã ATC: A02B C05 

Esomeprazol là dạng đồng phân S- của omeprazol và làm giảm sự bài tiết ac¡d dạ dày bằng một cơ 
chế tác động chuyên biệt. Thudc là chất ức chế đặc hiệu bơm acid & tế bào thanh. Cả hai dạng õIồng 

phân R- và S- của omeprazol đều có tác động dược lực học tương tự. 

Vị trí và cơ chế tác động 

Esomeprazol là một bazơ yếu, được tập trung và bién đổi thành dạng có hoạt tính trong môi trường 

acid cao & ống tiểu quan chế tiết của tế bào thành, tại đây thuốc ức chế men H'K'-ATPase (bơm 

acid) và ức chế cả sự tiết dịch cơ bản lẫn sự tiết dịch do kích thích. 

Tác động lên sy tiết acid dịch vị 

Sau khi dùng liều uống esomeprazol 20 mg và 40 mg, thuốc khởi phát tác động trong vòng 1 giờ. 

Sau khi dùng lặp lại liều esomeprazol 20 mg, 1 lằn/ngày trong 5 ngày, sự tiết acid tối đa trung bình 

sau khi kích thích bằng pentagastrin giảm 90% khi đo ở thời điểm 6-7 giờ sau khi dùng thuốc ở 

ngày thứ 5. 

Sau 5 ngày dùng liều uống esomeprazol 20 mg và 40 mg, độ pH trong dạ day > 4 đã được duy trì 

trong thời gian trung bình tương ứng là 13 và 17 giờ trong vòng 24 giờ ở bệnh nhân trào ngược dạ 

day thực quản có triệu chứng. Ty lệ bệnh nhân duy trì độ pH trong da dày > 4 tối thiéu trong 8, 12 

và 16 giờ tương ứng là 76%, 54% và 24% đối với esomeprazol 20 mg và 97%, 92% và 56% đối với 

esomeprazol 40 mg. 

Khi dùng AUC như là một tham số đại dién cho nồng độ thuốc trong huyết tương, người ta đã 

chứng minh được có mdi liên hệ giữa sự ức chế tiết ac¡d với ndng độ thuốc và thời gian tiếp xúc. 

Tác động trị liệu của sự ức chế acid 
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Khi dùng esomeprazol 40 mg, khoảng 78% bệnh nhân viêm thực quan do trào ngược được chữa 

lành sau 4 tuần và khoảng 93% được chữa lành sau 8 tuần. 

Điều trị bằng esomeprazol 20 mg, 2 lần/ngày và kháng sinh thích hợp trong 1 tuần đã diệt 
trừ Helicobacter pylori thành công & khoảng 90% bệnh nhân. Sau khi điều trị diệt trừ trong 1 tuần, 

không cần dùng thêm thuốc kháng tiết acid đơn trị liệu dé chữa lành loét và giảm triệu chứng ở 

bệnh nhân loét tá tràng không biến chứng. 

Trong một nghiên cứu lâm sàng ngẫu nhiên, mù đôi, đối chứng với giả dược, bệnh nhân đã chẩn 

đoán xác định xuất huyết tiêu hóa qua nội soi theo phân loại Forrest Ia, Ib, ITa hay IIb (cl\ié111 ti lệ 

tương ứng là 9%, 43%, 38% và 10%) được điều trị ngẫu nhiên với esomeprazol dung dich tiêm 

ưuyển (n=375) hoặc giả duge (n=389), Sau khi điều trị nội soi dé cAm máu, bệnh nhân được cho 

dùng giả dược hoặc được truyền tĩnh mạch liều cao 80 m esomeprazol trong 30 phút và tiếp theo 

truyền tĩnh mạch liên tục 8 mg/giờ trong 72 giờ. Sau 72 giờ đầu điều trị, tất cả bệnh nhân được tiếp 

tục điều trị kháng tiét acid bằng esomeprazol 40 mg dạng uống, nhãn mở trong 27 ngày. Ty lệ tái 

xuất huyết xảy ra trong vòng 3 ngày là 5,9% & nhóm được điều trị bằng esomeprazol so với nhóm 

giả dược là 10,3%. Vào ngày thứ 30 sau khi điều trị, ty 18 tái xuất huyết & nhóm điều trị bằng 

esomeprazol so với giả dược là 7,7% so với 13,6%. 

Các tác động khác có liên quan đến sự ức chế acid 

Trong quá trình điều trị bằng thuốc kháng tiết acid dịch vị, nồng độ gastrin huyếl thanh tăng đáp 

ứng với sy giảm acid dịch vi. Nong độ CgA cũng tăng do sy giảm acid dịch vị. Sy tăng nồng độ 

CgA có thể can thiệp vào sy dò tìm khối u nội tiết. Các báo cáo y văn chỉ ra rằng nên ngừng điều trị 

bằng các thuốc ức chế bơm proton ít nhất 5 ngày trước khi định lượng CgA. Nếu ndng độ CgA và 

gastrin không trở về binh thường sau 5 ngày, nên tién hành định lượng lại sau 14 ngày kể từ khi 

dừng sử dụng esomeprazol. 

Tăng số tế bào ECL có 18 do ting nồng độ gastrin huyết thanh đã được ghi nhận ¢ cả trẻ em và 

người lớn khi điều trị dài hạn với esomeprazol. Điều này được coi là không có ý nghĩa lâm sàng. 

Sau thời gian dài điều trị bằng thuốc kháng tiết acid dịch vị đã ghi nhận sy tăng nhẹ tần suất xuất 

hiện nang tuyén dạ dày. 

Những thay đổi này, là do ức chế bài tiết acid dịch vị, thì lành tính và có thể phục hồi được. 

Giảm acid dạ dày do bất kỳ nguyên nhân nào, kể cả dùng thuốc ức chế bơm proton, làm tăng số 

lượng vi khuẩn thường trú trong đường tiêu hóa. Điều trị bằng thuốc ức chế bom proton có thể làm 

tăng nhẹ nguy cơ nhiễm khuẩn đường tiêu hóa do Salmonella và Campylobacter, và có thé 

là Clostridium difficile trên bệnh nhân nội trú. 

Trong hai nghiên cứu dùng ranitidin như 13 thuốc so sánh, esomeprazol chứng tỏ có hiệu quả tốt 

hơn làm lành các vét loét dạ day & bệnh nhân đang dùng NSAID, ké cả thuốc NSAID chọn lọc trên 

COX-2. 

Trong hai nghiên cứu có đối chứng với giả dược, esomeprazol cho mấy có hiệu quả tốt hơn trong 

việc ngăn ngừa loét dạ dày và tá tràng & bệnh nhân dùng thuốc NSAID (có độ tuổi > 60 và/hoặc bị 

loét trước đó), kể cả thuốc NSAID chọn lọc trên COX-2. 

Trẻ em 

Trong một nghiên cứu trên bệnh nhi bị trào ngược dạ day thực quản (< 1 tuổi đến 17 tuổi) được 

điều trị bằng PPI dài hạn, 61% số trẻ có tăng sản nhẹ tế bào ECL không có ¥ nghĩa lâm sang và 

không phát triển viém dạ dày teo hay khối u dang ung thư. 
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ĐẶC TÍNH DƯỢC ĐỌNG HỌC: 
Ht”Í|J thu: 

Esomeprazol dễ bị hủy trong môi trường acid va được uống dưới dạng vién nén bao tan trong ruột. 

Trên động vật (in vivo), sy chuyén đổi sang dang đồng phân R thì không đáng kể. Esomeprazol 

được hấp thu nhanh với nồng độ đỉnh trong huyél tương đạt được khoảng 1-2 giờ sau khi uống. Độ 

sinh khả dụng tuyệt đối là 64% sau khi uống liều đơn 40 mg và tăng lên 89% sau khi dùng liều lặp 

lại 1 lằn/ngày. Đối với liều csomeprazol 20mg, các trị số này tương ứng là 50% và 68%. 

Thức ăn làm chậm và giảm sự hấp thu esomeprazol mặc dù điều này không ảnh hưởng đáng kể đến 

tác động của esomeprazol lên sự tiết acid dạ dày. 

Phân bố: Thé tich phân bố biểu kiến & trạng thái hằng định trên người khỏe mạnh khoảng 0,22 

L/kg trọng lượng cơ thé. Esomeprazol gắn kết 97% với protein huyết tương. 

Chuyển hóa: Esomeprazol được chuyén hóa hoàn toàn qua hệ thống cytochrom P450 (CYP). Phần 

chính của quá trinh chuyén hóa esomeprazol phụ thuộc vào men CYP2C19 đa hình thái, tạo thành 

các chất chuyển hóa hydroxy và desmethyl của esomeprazol. Phần còn lại của quá trình chuyén hóa 

phụ thuộc vào một chất đồng dạng đặc hiệu khác, CYP3A4, tạo thành esomeprazol sulfon, chất 

chuyén hóa chính trong huyết tương. 

Thai trir: 

Các tham sb dưới đây chủ yếu phan ánh dược động học & những cá nhân có men chức năng 

CYP2CI9, là nhóm người chuyển hóa mạnh. 

Tổng độ thanh thải huyết tương khoảng 17 L/giờ sau khi dùng liều đơn và khoảng 9 L/giờ sau khi 

dùng liều lặp lại. Thời gian bán thải trong huyết tương khoảng 1,3 giờ sau khi dùng liều lặp lại 1 

lần/ngày. Dược động học của esomeprazol đã được nghiên cứu với liều lên đến 40 mg, 2 lằn/ngày. 

Diện tích vùng dưới đường cong biểu diễn nồng độ trong huyết tương theo thời gian (AUC) tăng 

lên sau khi dùng lặp lại esomeprazol. Sự tăng này phụ thuộc theo liều và tỷ lệ gia tăng AUC nhiều 

hơn tỷ lệ tăng liều sau khi dùng liều lặp lại. Sự phụ thuộc vào thời gian và liều dùng này là do sự 

giảm chuyén hóa & giai đoạn đầu qua gan va giảm độ thanh thải toàn thân có lẽ do sự ức chế men 

CYP2C19 của esomeprazol và/hoặc chất chuyén hóa sulfon. Esomeprazol thải trừ hoàn toàn khỏi 

huyết tương giữa các liều dùng mà không có khuynh hướng tích lũy khi dùng 1 lằn/ngày. 

Các chất chuyển hóa chính của esomeprazol không ảnh hưởng dén sự tiết acid dạ dày. Khoảng 80% 

esomeprazol liều uống được bài tiết qua nước tidu dưới dạng các chất chuyén hóa, phần còn lại qua 

phân. Ít hơn 1% thuốc dạng không dbi được tìm thdy trong nước tiểu. 

Nhém bénh nhân đặc biệt 

Khoảng 2,9 + 1,5% bệnh nhân không có men chức năng CYP2C19 và được gọi là nhóm người 

chuyén hóa kém. Ở các cá nhân này, sy chuyén hóa của esomeprazol được xúc tác chủ yếu bởi 

CYP3A4. Sau khi dùng liều lặp lại csomcprazol 40mg, 1 lằn/ngày, AUC trung bình & người chuyển 

hóa kém cao hơn khoảng 100% so với bệnh nhân có men chức năng CYP2C19 (nhóm người 

chuyén hóa mạnh). Néng độ đỉnh trung bình trong huyết tương tăng khoảng 60%. Những ghi nhận 

này không ảnh hưởng liều dùng esomeprazol. 

Sự chuyén hóa của esomeprazol không thay đồi đáng kể ở bệnh nhân cao tuổi (71-80 tuổi). 

Sau khi dùng liều đơn esomeprazol 40mg, AUC trung bình ở phụ nữ cao hơn nam giới khoảng 

30%. Không ghi nhận có sy khác biệt về AUC giữa các giới tính sau khi dùng liều lặp lại 1 

lần/ngày. Những ghi nhận này không ảnh hưởng dén liều lượng esomeprazol. 

Bệnh nhân suy giảm chức năng các cơ quan 

Sự chuyén hóa của esomeprazol có thể bị suy giảm ở bệnh nhân rồi loạn chức năng gan từ nhẹ dén 

trung bình. Tốc độ chuyển hóa giảm ở bệnh nhân tối loạn chức năng gan nặng, dẫn đến làm tăng 

gấp đôi AUC của esomeprazol. Vi vậy, không dùng quá liều tối đa 20 mg & bệnh nhân i loạn 
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chức năng gan nặng. Esomeprazol hoặc các chất chuyén hóa chính không có khuynh hướng tích lũy 

khi dùng 1 l?m/ngély. 

Chưa có nghién cứu nào được thực hiện trên bệnh nhân giảm chức năng thận. Vi thận chịu trách 

nhiệm trong việc bài tiết các chất chuyén hóa của esomeprazol nhưng không chịu trách nhiệm cho 

sự đào thải thuốc dưới dang không đổi, người ta cho là sy chuyén hóa của esomeprazol không thay 

đổi & bệnh nhân suy giảm chức năng thận. 

Trẻ vị thành niên 12-18 wéi 

Sau khi sử dụng liều lặp lại 20mg và 40mg esomeprazol, tổng nồng độ và thời gian tiếp xúc (AUC) 

và thời gian đạt nồng độ tối đa trong huyết tương (tmax) & trẻ 12-18 tuổi tương tự như & người lớn 

đối với cả hai liều esomeprazol. 

QUI CÁCH ĐÓNG GÓI: 
Hộp 2 vi hoặc 4 vi nhôm — nhôm x 7 viên; Hộp 3 vi nhôm - nhôm x 10 viên. 

BẢO QUẢN: Nhiệt độ không quá 30°C, tránh ẩm. 

HẠN DÙNG: 36 tháng kể từ ngày san xuất. 

TIÊU CHUAN: TCCS | 

NHÀ SẲN XUAT: CÔNG TY TNHH DƯỢC PHAM BV PHARMA. 
Địa chỉ: S6 18, Đường Lé Thị Sọc, Ap 2A, Xã Tân Thạnh Tây, Huyện Củ Chi, Thành phố Hồ Chí 

Minh, Việt Nam. 
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