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Vién nén
RINORZAS

Triclabendazole 250 mg

Khuyén cdo:
Boc k¥ huéng dan sir dung truéc khi dung
Pé xa tAm tay tré em

Thong béo ngay cho bic s7 hodc duge si nhimg tac dung khéng mong mubn gip phai
khi sir dung thudc
Thubc ndy chi ding theo don thudc

. Thanh phin cong thirc thude:

MG@i vién nén chira:

Thanh phan dwoc chit: Triclabendazole..................c...... 250 mg

Thanh phdn td dwgc: Lactose monohydrate, Maize starch (Corn starch), Colloidal silicon dioxide,

Oxid sét d6, Hypromellose 3 cps, Magnesium stearate.

.- Dang bao ché: Vién nén.
M@ td: Vién nén hinh oval, mau hdng, hai mit khum, tron, canh va thanh vién lanh lin.

. Chi dinh:

Vién nén INORZAS duoc chi dinh diéu tri san 14 gan & bénh nhén tir 6 tudi tro 1én.

. Liéu dung va cach dung:

Nén dleu chinh lidu INORZAS theo cén niing ctia bénh nhén. Cac vién thube duge chia vach dé diéu
chinh liéu luong chinh xac hnm

Ngwoi [6m va tré em tir 6 tudi tré Ién:

Liéu khuyén céo ciia INORZAS 1a mét lidu don 10 mg/kg & bénh nhan tir 6 tudi tré 1én.

O dang khang véi lan didu tri diu tién ding mot liéu duy nhit 10 mg/kg, €6 thé ding thém hai lidu
10 mg/kg trong khoang thoi gian tir 12 dén 24 gidy & ngudi 16m va thanh thiéu nién trén 15 tudi.

Néu khong thé chia liéu hmrng chinh xéc, nén lam tron lén liéu lugng cao hon theo timg bude 125
mg hodc theo quyét dinh ctia béc si. (Vi du bénh nhan 40 kg nén udng 2 vién nguyén tic la 500 mg =
12,5 mg/kg thay vi la 10 mg;’kg)

Dung INORZAS dudmg udng, t6t nhél 1a sau bira &n. C6 thé nudt ca vién hodc chia lam doi, uong
véi nude hodc nghlen nét vién trdn véi téo dim hodc thirc n dang ban rin. Hon hop thudce nghien
véi nude tho dim & 6n dinh dén 4 gio.

Tré em duwdi 6 tudi: An todn va hidu qua cta thude cho tré duéi 6 tudi chua duge thiét lép.

Ngui cao tudi: Can than trong lua chon lidu Iugng cho bénh nhén cao tudi, luu y dén kha nang bi
giam chirc ning gan, than hodc tim va cac bénh keém theo hodc dang diéu tri bang thudc khic.

Bénh nhin suy gan, suy than: Triclabendazole chua duoc nghién ciru ¢ nhimg bénh nhén suy gan,

suy than.

? Chﬁng chi dinh:
Chéng chi dinh vién nén INORZAS trong céc truong hop sau:
e Bénh nhan c6 tién str qua man véi triclabendazole va/hodc véi cic din xuft ctia benzimidazole
khac hodc véi bt ky ta duge nao trong vién nén INORZAS.
e Diéu tri dong thoi véi pimozide, ergotamine hojc dihydroergotamine.

. Cinh bdo va thin trong khi dung thude:
Str dung liéu phap chong co thét trong 5 dén 7 ngay sau khi diéu trj ¢6 thé 1am giam dau va vang da

do loai bé s6 lugng 16n ky sinh trimg chét qua duémg mat.

Suy gan hodc mit:
Téng nhe dén trung binh nbng do ctia men gan trong huyét thanh (AST, ALT, phophatase kiém) va
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bilirubin toan phén da dugc quan sét thay thoang qua ¢ mot s6 bénh nhan duge diéu tri bang

triclabendazole va & dong vét. Do d6, thudc nén duge sir dung thén trong & nhimg bénh nhan bj suy

gan hodc mat tir trudc.

Kéo dai khoang QTc:

Triclabendazole 1am kéo dai khoang QTec. Muc dé kéo dai QTc cé thé tang lén khi ting thoi gian

diéu tri véi triclabendazole.

Str dung triclabendazole dbéng thoi véi thube tre ché CYP1A2 va su dung & bénh nhén suy gan c6 thé

dén dén tang phoi nhiém triclabendazole va/hoéc céac cha 4t chuyén héa cua n6, do do, c6 thé lam ting

nguy co kéo dai khoang QT.

Theo di dién tim d6 (ECG) trong cac trudmg hop sau:

e Nhimg bénh nhén c6 tién sir kéo dai khoang QT¢ hodc tién sir ¢6 céc triu chimg tuong Umg véi
khoang QT kéo dai.

e Mit can bang dién giai nhu ha kali mau.

e Khi sir dung triclabendazole ¢ nhimg bénh nhan dang dung thubce duoc biét 1a kéo dai khodng
QTe, thude 1rc ché CYP1A2.

e Bénh nhén suy gan

Néu céc ddu hiéu roi loan nhip tim xéy ra trong qud trinh diéu tri véi INORZAS, hiy ngimg diéu tri

va theo dai dién tam db.

. Sir dung thude cho phu nir ¢é thai va cho con bi:

Phu nit co thai:

O phu nit mang thai, khong c6 dir liu vé céc nguy co do sir dung thudc lién quan dén di tit bam
sinh, say thai hodc cac phan ting bét l¢i 1én me hay thai nhi.

Céc nghién ctru sinh san & dong vét (trén chudt va tho) khéng cho thdy nguy co gia tang su bt
thudng ctia thai nhi khi ttep xic véi triclabendazole trong qué trinh tang truéng co thé véi lidu
khoang 0,3 dén 1,6 1an liéu t6i da khuyén céao & con ngudi (20 mg/kg dya trén su so sanh dién tich
bé mat cla co thé).

Khéng rd nguy co ude tinh cia di tat bam sinh va say thai. Tat ca cac trudng hop mang thai déu co
nguy co di tat bim sinh, say thai hodc nhimg phan mg bit loi khac.

Nhu mot bién phap phong ngua khong nén sir dung INORZAS trir khi thuc su can thiét va t6t nhat
tranh diing trong 3 théng dau thai ki.

Phu nit cho con bu:
Khéng ¢6 dir liéu nao vé sy hién dién cia triclabendazole trong sita me, anh hudng cia thube dcn tré

so sinh bu sita me hodic anh hudng dn qua trinh sinh sita. Dit liéu trén dong vt chi ra ring
triclabendazole duoc phét hién trong sita dé khi ding mot lidu duy nhét cho dé me dang cho con bu.
Khi mdt loai thudc hién dién trong sita dong vit, co kha nang thudc s& hién di¢n trong sua me &
ngum Cén xem xét loi ich v& sirc khoe va su phat trién khi cho con bl véi nhu cdu ding thuoc cua
ngudi me va bét ki tic dung phu ndo anh hudng dén tré so sinh bt sita me hodc tinh trang tiém an
clia nguoi me.

. Anh hu'(mg cia thudc 1én khi ning l4i xe va van hanh may mée:
Di ¢4 bdo céo vé tinh trang chéng mat, dau dau, budn ngu sau khi dang triclabendazole, do d6 nguoi

14i xe va vin hanh m&y méc can than trong khi ding thudc.

. Tuwong tic, twong ky, cua thude:

Anh hwéng ciia triclabendazole lén co chit CYP2CI9

Khéng ¢6 nghién ciru cu thé nao vé tuong tac thude triclabendazole trén 1dm sang dugc tién hanh.
Tuy nhién, dir liéu in vitro chi ra kha ning lam ting néng do co chét cua CYP2C19 trong huyct
tuong khi sir dung triclabendazole (xem thém phan Dugc dong hoc). Su gia tang nong do co chit
CYP2C19 duge cho l1a Chl thodng qua dua trén thoi gian ban huy ngdn va thoi glan d:eu tri ngan. Doi
v6i nhitng thube co chit CYP2C19 cén theo d&i phoi nhiém thube toan than, néu nong do cua co
chat CYP2C19 trong huyét tuong ting 1én khi dung triclabendazole, can kiém tra lai néng d6 ctia co
chét nay trong huyét twong sau khi ngimg sir dung triclabendazole.
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Anh hwéng ciia triclabendazole trén CYP2CY, 2C19, 344 va 142

Mot nghién citu in vitro cho thdy tac dung trc ché cia triclabendazole trén CYP2C9, 2C19, 3A4 va
1A2. Mbi lién quan l4m sang ctia nhitng hiéu img nay khéng dugc thiét lap.

Anh hwéng ciia CYPIA2 trén triclabendazole

Mot nghién ciru in vitro cho thdy su tham gia cia CYP1A2 trong chuyén héa triclabendazole. Mbi
lién quan lim sang ctia hiéu ting nay khong duoc thiét 14p.

Nhitng két hop chong chi dinh:

Triclabendazole voi dih ydmergotamm’ergoramme

Gay ngd doc ergotin (Ergotism) véi kha ndng hoai tir tir chi (e ché chuyen héa & gan cua ergot
alkaloid). Can phai dam bao sau khi ngimg ding triclabendazole it nhét 24 gio méi duge ding céc
thubc c6 ngudn gde tir ndm cira ga (c6 chira ergot alkaloid)/ergotamine va ngugc lai.

Triclabendazole voi pimozide:

Tang nguy co rdi loan nhip thit, dac biét 1a xoan dinh (tic ché chuyén hoa & gan ciia thude gy xodn
dinh). Cén phal dam béo sau khi ngimg dung triclabendazole it nhét 24 gié méi duge ding cac thude
6 nguy co gay xoén dinh (nhw pimozide) va ngugc lai.

Nhitng két hop phas théan trong khi sir dung:

Triclabendazole véi thubc dwoc biél I kéo dai khoang OTe:

Cén than trong trong truéng hop sir dung dong thoi triclabendazole v6i cac san pham thude duogc
biét 14 kéo dai khoang QTe, dic biét 1a thuoc chéng loan nhip nhém IA (vi du: quinidine), nhém III
(vi du: amiodarone, sotalol), thuée chong trdm cam ba vong (vi du: citalopram), macrolide (vi du:
azithromycin), fluoroquinolone (vi du: moxifloxacin).

Téc dung khong mong mudn cia thuuc (ADR):
Mot sb tac dung phu gap phai khi diéu trj béng triclabendazole cé thé lién quan dén nhiém ky sinh

triung, ky sinh tring bi ly giai va/hodc su dao thai ky sinh trung chet qua hé thong gan mat, hon la
doc tinh ndi tai cua thudc. Do @6, cac biéu hién ngoai da nhu mé day va ton thucmg d6i véi tinh
trang chung thudng xay ra nhiéu hon trong qua trinh ly giai ky sinh tring ¢ giai doan xam lan cla
chung. Trong nhitng ngay sau khi didu tri, dau bung va/hodc ving ha suon phai cling nhu rdi loan
xét nghiém chirc nang gan nhu & mét va/hogc ly giai té bao gan co thé tang 1én do su dao thai s6
luong 16 san chét qua duong mat. Nhimg hiéu tmg nay c6 thé xay ra thudomg xuyén hon va/hodc
tang Ién khi tai lugng ky sinh cao.

Tén suat phén loai ADR nhu sau: Rat thudng gap (ADR 2 1/10); Thudng gap (1/100 < ADR <
1/10); it gzp (1/1000 < ADR < 1/100); Hiém gap (1/10000 < ADR < 1/1000); R4t hiém gip (ADR <
1/10000); Khong 16 (khong thé ude tinh duoe tir cac dit liéu hién c6).

ADR Tan suat
Réi loan thin kinh -
Chéng mat, dau dau ' Thuomg gip
Budn ngt It gap
Réi logn tai va tai trong
Chéng mit Thuomg gap
Réi loan tim -
Pau nguc Thuong gdp
Roi loan hd hip, long nguc va trung thiit
Khé the, ho Thudng gdp
R&i logn tiéu héa '
bau bung va/hoic ha suom phai vd/hodc dau ving thugng vi Rét thuomg gip
Chén an, tiéu chay, bubn ndn, nén Thudng gap
Roi logn gan mdt
Pau quén gan mét, vang da Thudmg gép
Roi loan da vi mé dudi da
Tang tiét mo hoi Rét thuong gip
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ADR Tén suit
Mé day Thudtmg gap
Ngira it gap
Réi loan hé co xuwong
Dau lung it gap _
Cic réi loan chung va tai ché diing thubc
Suy nhug;c, kh6 chiu, sbt Thuong gap
Khang thube Khong 16

Théng bdo véi bdc s nhitng tic dung khéng mong muén gdp phii khi sic dung th uéc.

Qua liéu va cich xir tri:

Céc trigu chimg dugc bao cao sau khi ubng qué lidu triclabendazole 1én dén 54 mg/kg (khoang 2,7
l4n so véi liéu khuyén céo) 12 budn nén. Bénh nhan da hoi phyc sau khi ding thube loi tiéu thim
thau.

Trong trudmg hop qué lidu, theo d6i dién tAm dd va tién hanh diéu tri triéu chimg.

Cic dac tinh dugc hoe

Duoc luc hoc

Nhom duoe Iy: Thude tri giun san, chéng lai cac loai loai san 1a (Fasciola).

Ma ATC: P02BX04

Co ché tdc dong:

Co ché téc dong cua triclabendazole 1én cac loai san 14 hién van chua duoc 1am rd hoan toan. Cac
nghién cir in vitro va/hoic n gl’nen ciru trén dong vat bj nhiém bénh cho thdy triclabendazole va cac
chat chuyén héa c6 hoat tinh ciia né (sulfoxzdc sulfone) dugc hép thu qua mang cla giun chua
trwdng thanh va trudng thanh, din dén giam dién thé nghi ciia mang, {rc ché chirc nang tubulin ciing
nhu sur tong hop protein va enzyme. Nhimg roi loan ohuyen hoa nay din dén s trc ché kha ning van
ddng, phé vd bé mit cling nhur siéu cau tric bao gom trc ché qud trinh sinh tinh va noan bao.
Triclabendazole va céc chét chuyén héa clia né ¢6 tic dung chdng lai giun chua truéng thanh va giun
trudng thanh cta loai giun sén 14 gan (Fasciola hepatica va Fasciola gigantica).

Khang thuée: nhimg nghlen ctru in vitro va in vivo ciing nhu nhimg trudng hop duge bao cao cho
thay kha néng phat tnen sw khang thudc triclabendazole. Co ché khéng thudc c6 thé 1a do nhidu yéu
t6 bao gém sy thay dbi co ché hap thu/thai thude, thay ddi phén tir muc tiéu va thay dbi con dudng
chuyén hoa thude. Y nghia 14m sang ctia viéc khang triclabendazole & ngudi chua duge thiét lap.
Duoc d‘gng hoc

Sau khi udng 1 lidu duy nhit 10 mg/kg triclabendazole vé&i bita &n ¢6 ham lugng dinh dudng 560
kecal cho bénh nhén bi san 14 gan, ndng dd dinh trung binh (Cmax) cua triclabendazole, céc chét
chuyén hoa sulfoxide va sulfone lan luot 12 1,16 pmol/L, 38,6 umol/L va 2,29 pmol/L. Dién tich
dudi duong cong (AUC) cua triclobendazole, cac chét chuyén hoa sulfoxide va sulfone lan luot 12
5,72 umol-b/L, 386 pmol-h/L va 30,5 pmol-h/L.

Ha;o thu

& bénh nhén bi sén 14 gan, sau khi uéng 1 liéu triclabendazole 10 mg/kg cung bita dn c6 ham lugng
dinh dudng 560 kcal: Tmax trung binh cho hop chét gbc va chat chuyén hoa sulfoxide ting lan lugt
la3vad gio.

Anh huéng cia thic &n: Téc dyung cta thirc &n lén Cmax va AUC cla triclabendazole tang lan luot 14
3 14n va 2 lan khi sir dung triclabendazole mét liéu 10 mg/kg.

Ngoai ra, Tmax cia cac chit chuyén héa sulfoxide ting tir 2 gio ¢ trang thai nhin &n 1én 4 gio khi &
trang thai no.

Phdn bé

Thé tich phén b6 cua chat chuyen hoa sulfoxide & bénh nhén duge cho an la khoang 1 L/kg.

Lién két _protein huyét tuong véi triclabendazole, chét chuyén héa sulfoxide va chét chuyén hoa
sulfone 1an luot 14 96,7%., 98,4% va 98,8%.
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Chuyén héa:

Dya trén nhimg nghién citu in vitro, triclabendazole dugce chuyén héa chii yéu béi CYP1A2 (khoang
64%) thanh chit chuyén héa sulfoxide va dugc chuyé én héa & mic d thip hon béi CYP2C9,

CYP2C19, CYP2D6, CYP3A va FMO. Chét chuyén héa sulfoxide duge chuycn héa chii yéu boi

CYP2C9 thanh chét chuyén hoa sulfone va dugc chuyén héa & mirc do thap hon boi CYP1AL,

CYP1A2, CYP1BI, CYP2C19, CYP2D6 va CYP3AA4. ‘

Thoi gian ban thai trong huyét twong (T%) cua triclabendazole, chit chuyén héa sulfoxide va sulfone

& nguoi tuong ung la 8 gid, 14 gig va 11 gio.

Thai tru:

Khong c¢o dir liéu co sn vé su bai tiét cua triclabendazole & ngudi. Tuy nhién, & dong vat,

triclabendazole ciing v&i chéit chuyén héa sulfoxide va sulfone chu yeu duge bai tiét qua dudng mat

va ¢6 trong phan (90%). It hon 10% liéu ding dwgc bai tiét qua nudc tiéu,

Nhom dbi twong ddc biét

Suy thdn

Triclabendazole chua duge nghién ciru & nhitng bénh nhan suy thén.

Suy gan

Triclabendazole chua duge nghién clru & nhitng bénh nhéan suy gan.

13. Quy cich déng géi: Hop 1 vi x 4 vién kém t& hudéng dan sir dung.

14. Piéu kién bao quan, han dung & Tiéu chuén chit lwong:
Diéu kién bdo qudn: Noi kho réo, tranh anh sang, nhiét d khong qua 30°C
‘Han diing: 36 thang ké tir ngay san xuét
Tiéu chuiin chat lugng: TCCS

15. Co s¢ san xuit: CONG TY CO PHAN DUQC PHAM PHONG PHU - CHI NHANH
NHA MAY USARICHPHARM
L6 s6 12, Puong s6 8, khu céng nghiép Tén Tao, phudng Tan Tao A,
quin Binh Tan, TP. H6 Chi Minh

16. Co s¢ dang ky: CONG TY CO PHAN DU'O'C PHAM LIVIAT
Tang 46, Toa nha Bitexco, sd 2 Hai Triéu, phudng Bén Nghé, quin 1, \
TP. Ho Chi Minh a\



