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HUONG DAN SU' DUNG
Thudc nay chi ban theo don clia bac sy.
Doc ky huwéng dan s clung trwwere khi dung.
Mudn biét thém thang tin chi tiét xin hdi bac sy hoac
duwoc sy

INTALIN-P 75
(vién nang Pregabalin 75 mg)

MO TA
Pregabalin 1a dbng phan dang S cla acid 3-
(aminomethyl)-5-methylhexanoic, 1a mot déng van cua
gamma-aminobutyric acid (GABA), chat (¢ ché dan
truyén than kinh chl yéu tai hé than kinh trung wong.
Cong thirc phan ti 1a CsH17NO2 va trong long phan tir
la 169.23. CAu tric héa hoc cla pregabahn la:
Pregaballn da duwoc phat trién dé dleu tri dau do than
kinh, giam dau day than kinh sau md, va la liéu phap
d“ég tri hé tro trong diéu tri con déng kinh cuc bé.
THANH PHAN

M&i vién nang gelatin ciing co chira:

Pregabalin................... 75 mg
Ta duoc: Lactose, Tinh bét, bot tan, vién nang EHG c&
4 mau doftrang.

Dworc Iwe hoc

Pregabalin co dac tinh dwec ly twong tw véi gabapentin.
N6 chirng minh c6 tac dung chéng dau trén nhiéu kiéu
dau do than kinh & dény- vat yani niém, bao gbnr dau
gay ra do vincristine, streptozocin-, va dau do tdn
thwong day than kinh; tidng dau do formalin-,
carrageenan-, substance P-, NMDA va tén thuong do
nhiét: dau do phau thuat. Co ché tac dong chinh xac
cla pregabalin 13 khong rd rang. Thubc nay dong van
cAu truc voi GABA, gibng nhw gabapentin, mac du né
khong twong tac véi thu thé GABA-A hay —-B, hay anh
huéng 1&n hap thu GABA

Tuy nhién, Pregabalin (va gabapentin) cé thé diéu hoa
giai phong tién synap ctia cac chéat dan truyén than kinh
kich thich nhw glutamate va noradrenaline
(norepinephrine), bing cach gan két chon loc ai tinh cao
V@i az— protein, mét don vi phu ctia kénh canxi. )
Ca pregabalin va gabapentin diéu hoa gidi phéng chéat
cam giac P neuropeptides va calcitonin peptide lién
quan gen tir méd tdy séng chudt, nhung chi trong diéu
kién dap tng voi sy nhay cam gay ra do viém cé y
nghia cua tiy song.

Dwerc dong hoc

Dwoc dong hoc clia Pregabalin & trang thai én dinh 13
tiong tee @ ngwei tinh nguyén khée manh, bénh nhan bi
déng kinh dung thuéc chéng ddng kinh va bénh nhan bi
dau man tinh.

Héap thu: Pregabalin dwoc hap thu nhanh khi ding &
trang thai doi, véi ndng dé dinh trong huyét tuvong xuat
hién trong vong 1 gi& sau khi dang don lieu hay da lieu.
Kha dung sinh hoc dwéng ubng clia Pregabalin dw kién
khoang 2 90% va doc lap voi liéu. Sau khi ding nhiéu
liéu iép lai, néng dd bn dinh dat dwoc trong vong 24 dén
48 gitr

Téc dt‘p hap thu clia pregabalin gidm khi ding véi thirc
an, lam gidam Cnax khoang 25-30% va lam cham thoi
gian tmax khodng 2.5 gio. Tuy nhién, viéc s dung
pregabalin v&i thirc an khéng co tac dong cd y nghia
lam sang lén mirc d6 hap thu pregabalin.

Phan phdi: Trong cac nghién clu tién Iam sang,
pregabalin da cho thay di qua hang rao mau nao o]
chudt va khi. Pregaballn da cho thay di qua nhau thai va
c6 mat trong sita & chudt cho con bu. O nguoi, thé tich
phan phéi cia pregabailn sau khi ubéng vao khoang 0.56
I’kg. Pregaballn khong gan két voi protein huyét trong.
Chuyén hoa: Pregabalin chuyén hoa khong dang ke ©
nguoi. Sau khi udng mét liéu pregabalin co gan phéng
Xa, khoang 98% hoat chat phong xa phuc hoi trong
nwoc tiéu la pregabalin dwéi dang khéng déi. Dan chéat

1/

N-methylated clia pregabalin, chéat chuyen hoéa chinh
cta pregabalin duwoc tim thay trong nwéc tiéu, chiém
0.9% liéu. Trong cac nghlén ctru tien lam sang, khong
c6 dau hiéu clia chuyén dbi giiva pregabalin déng phan
dang S-enantiomer thanh dang R-enantiomer.

Théi tn; Pregabalin dwoc thai triy tir hé théng tuan hoan
cht yéu qua than dwéi dang chat khéng ddi. Thoi gian
ban huy trung binh clia Pregabalin |a 6.3 gi¢. D thanh
thai Pregabalin huyét twong va thanh thai qua than Ia ti
1& thuan trwe tiép véi dd thanh thai creatinine. Viéc diéu
chinh liéu & nhirng b&nh nhan bi suy giam chirc nang
than hodc dang loc mau la can thiét.

Duwoc dong hoc & nhirng nhém bénh nhan dac biét
Gii: Cac nghién clru 1am sang cho thay gi¢i khéng co
anh hwong cé y nghia lam sang dén néng do cua
pregabalin trong huyét trong.

Suy thdn: B6 thanh thai Pregabalin 1a ti I& thuan truc
tiép voi dd thanh thai creatinine. Hon nira, pregabalin
duwoc loai bo hiéu qua tlr huyét twong bdi loc mau (sau
4 gi¢ loc mau, ndng dd pregabalin gidm khoang 50%).
Do thai tri» qua than la con dwéng thai trir chli yéu, viéc
gidm liéu & nhitng bénh nhan suy than va bd sung liéu
sau loc mau la can thiet.

Suy gan: Khong co6 cac nghién ctru dwec dong hoc dac
hiéu dwee thire hién trén bénh nhan suy chirc ndng gan.
Do pregabalin khéng dwoc chuyén héa dang ké va
dwoc thai trir chtl yéu dwéi dang thube khéng ddi qua
nuwéc tiéu, viec suy chirc nang gan sé khong lam thay
ddi co y nghia néng dg pregahalin trong huyét trong.
Ngum cao tudi (rrén 65 tudi): D6 thanh thai F'regabalm
c6 xu hudng giam theo suw gia tang tudi. Viéc guam dé
thanh thai pregabalin ung la déng nhét véi viéc giam
dé6 thanh thai creatinine lién quan gia tang tudi. Viéc
gidm liéu pregabalin c6 thé can thiét & nhirtng bénh
nhan bi suy chirc nang than cé lién quan tudi.

Phu ni¥ c6 thai va cho con bu: Khéng co day du cac dir
liu vé viéc str dung pregabalin cho phu ni cé thai. Cac
nghién ctru trén dong vat cho thay doc tinh véi sinh san.
Nguy co tiém tang doi voi nguéi 1a khéng duoc biét. Do
do, pregabalin khong nén st» dung cho phuy ni¥ c6 thai
trir khi loi ich dbi véi me vwot trdi nguy co tiém tang dbi
v@i thai nhi.

Nguwi ta khdng biét pregabalin cé duoc tiét trong siva
me & ngudi hay khéng, tuy nhién né cé mat trong stra
clia chudt. Do dé khong khuyén cao cho con bu khi
dang diéu tri véi pregabalin.

CHI BINH

Pregabalin dwec chi dinh diéu tri dau trong dau do bénh
ly than kinh ngoai bién do tiéu dwong va dau day than
kinh sau diéu tri. Thudc ciing dwec chi dinh 1a diéu tri hé
tro cho bénh nhan déng kinh ngudi lon co con co giat
cuc bd.

LIEU LUONG VA CACH SU* DUNG

Pregabalin dung duéng udng c6 kém véi thire &n hoac
khéng.

Bénh nhan nguwéi lén: .

Khoang liéu khuyén céo pregabalin trong diéu tri dau do
bénh Iy than kinh la 150-600 mg/ngay chia lam 2 dén 3
I&n & nhitng bénh nhan coé d6 thanh thai creatinine toi
thiéu 60 mL/phut. Liéu khoi dau 150 mg/ngay co thé
téng Ién dén 300 mg:’ngay sau 3-7 ngay, dwa trén dap
ung va su dung nap cua tirng bénh nhan, néu can thiét
c6 thé tang lieu Ién t&i 600 mg/ngay (chna lam 2-3 Ian)
sau 7 ngay tiép theo. Viéc dieu chinh liéu Pregabalin
can dwoc can nhac trong trwong hop suy than.

Trong diéu tri hé tro déng kinh khd&i phat cuc bd,
pregabalin nén ducc khdi dau véi lidu hang ngay la 150
mg chia lam 2-3 1&n & nhitng bénh nhan c6 do thanh
thai creatinine it nhat la 60 mL/phut. Dwya trén dap ung
va d6 dung nap cta tirng bénh nhan, ||eu_ lvong co tr_me
tang t&i toi .da 600 mg/ngay. Viéc diéu chinh lieu
Pregabalin can dwec can nhac trong tredng hep suy
than.
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Khi'ngirng su dung pregabalin, c&n gidm lidu tir tir trong
véng it nhat 1 tudn,

Trong triréng hop suy than & nguoi 1on, cdn can nhac
diéu chinh liéu theo bang duwéi day:

Bang: Diéu chinh liéu Pregabalin dya trén chirc nang
than

Dé thanh .
thai Téng liéu Pregabalin Ché dé lidu
Creatinine | hang ngay” (mg/ngay) :
(mL/phat)
260 150 | 300 600 2 lAn/ngay
hoac 3
lan/ngay
30-60 75 150 300 2 lan/ngay
hodc 3
lan/ngay
15-30 25-50 75 150 1 lan/ngay
hoac 2
laningay
<15 25 25-50 75 1 lan/ngay

Liéu bd sung sau khi foc mau®

Bénh nhan dang dung lidu 25 mg x 1 lan/ngay: Dung 1
liéu bd sung 25 mg hodc 50 mg

Bénh nhan dang dung liéu 25 mg-50 mg x 1 lan/ngay:
Dung 1 liéu bd sung 50 mq hodc 75 mg

Bénh nhan dang ding lidu 75 mg x 1 laningay: Ding 1
liéu bd sung 100 mg hodc 150 mg

- Téng lidu hang ngay nén dwoc chia ra theo ché do
liguchi-dinh:

- Ligu bd sung 1a lidu don thém vao.
Ngwedi cao tudi (trén 65 tudi): Do thanh thai Pregabalin
co xu hwong gidm theo s gia tang tudi. Viéc giam liéu
pregabalin c6 thé can thiét & nhing bénh nhan bi suy
chirc nang than co lién quan tudi. Viéc didu chinh lidu
can dwec thie hién theo bang trén trong trwong hop
suy than dang ké.
Bénh nhdn tré em (<18 tudi): Pregabalin khang duoc
khuyén cao sl dung cho nhom bénh nhan nay do dd an
toan va hiéu qua chira dwee danh gia & tré em.
CHONG CHI BINH
Pregabalin dwec chdng chi dinh & nhirng bénh nhan
duoc biét tAng man cam vdi thube ndy va bat ky thanh
phan nao cua thudc.
TAC DUNG NGOAI Y
Pregabalin thwirng duwoc dung nap tét. Cac tac dung
ngoai y 1a khéng nghiém trong vé ban chat va noi chung
& mirc d6 nhe dén trung binh. Cac tac dung ngoai y
theong gap 1a: chong mat, budn ngd, khé miéng, mét
méi, gidm thi lwe, phll ngoai bién, suy nghl bat thudng,
tdng can, khé tap trung, nhin mé, tado bdn.

Hay thdng bao dén bac si cla ban céc tac dung khéng

mong muon gap phai co lién quan dén sty dung thube.
CANH BAO
Khang udng thude nay néu ban bi di ¢ng véi bat ky
thanh phan nao cba thudc. Néu ban bi bat ky bénh Iy
nao, co thai, hay cho con bu thi phai théng baoc ngay vél
bac 7 va néu co thém yéu ciu vé thudc hay lién hé véi
bac si clia ban.
THAN TRQNG
Nhi¥ng bénh nhan co bénh ly di truyén hiém khéng dung
nap galactose, thidu hut men Lapp lactase hodc kém
hip thu glucose-galactose thi khéng nén ding thube
nay.
Theo cac thuc hanh 1am sang hién nay, mot sb bénh
nhan tiu dwéng bi tAng can khi stk dung pregabalin co
thé can phai diéu chinh thudc chdng tang dwdng huydt
Didu tri v&i Pregabalin co lién quan vé&i chong mat va
budn ngl, cé thé 'am tang kha nang xuat hién chéan
throng (ngd) & dan sé cao tudi. Do dd bénh nhan nén
dugc khuyén nén than trong cho dén khi ho quen v
cac tac dung thude nay.
Khong co di cac div lisu cho viéc ngung si¥ dung thube
chéng ddng kinh déng théi, mat khi da kiém soat dugc

co giat véi pregabalin dung kém, nham muc dich ding
don tri liéu véri pregabalin.

' cac nghién cleu ¢ dbi chirng, mdt ti 1& cao hon &
nhom bénh nhan dung pregabalm duoc bao cao nhin
mé. Mac di ¢ nghia 1am sang clia két qua vé nhan khoa
nay la khdng duoc biét, bénh nhan nén dueoc thong bao
réng néu cé xuat hién thay ddi vé nhin ho can théng bao
cho bac si.

Phil ngoai bién: Do thudc chdng tidu dwéng nhém
thiazolidinedione cé thé gay tang can vashoac gily nwéc,
cé kha nang lam nang thém hodc dan dén suy tim, can
than trong khi ding dbng thdi pregabalin v&i nhipng
thuéc nay.

Tang Creatinine Kinase: Bac sT can hwéng din bénh
nhan bao cao ngay cac triéu ching khéng giai thich
dwoc nhw dau co, mém co, hodc yéu co dac biét néu
cac triéu chieng co nay co kém theo khd & hodc sét
Nén ngung diéu tri pregabalin néu bénh Iy co duoc
ch’én doan hoéc nghi ngo hoac néu tang néng do

ereatinine kinase dang ké.

TUWONG TAC THUOGC

Do pregabalin duge thai trir chi yéu dudi dang khong
ddi qua nwéc tidu, viec chuyén héa la khang dang ké &
nguei (< 2% lidu hdi phuc trong nwéc tidu dwdi dang
chét chuyén hoa), khang trc ché chuyén hoa thudc trén
in vitro, va khéng gan két v&i protein huyét twong, nén
thudc khang cé khuynh hwéng tac ra hay bi twong tac
duoc déng hoc.

Cac nghién clru trén co thé séng in vivo cho thdy khong
co trong tac dwoc ddng hoc cd y nghia lam sang
pregabalin va phenylcin, carbamazepine, valproic acid,
lamotrigine, gabapentin, lorazepam, oxycodone hay
ethanol. Phan tich dwoc dong hoc dan 3o cho thay
thude chéng tidu dwérng udng, thude lgi nidu, insulin,
phenobarbital, tiagabine va topiramate khdéng co tac
ddng cd y nghta lam sang |én @0 thanh thai pregabalin,
Sir dung dong théri pregabalin véi thudc tranh thai udng
norethisterone va/ hodc ethinyl estradiol khéng [am anh
hwdng duwoc déng hoc & trang thai 8n dinh cla cac
thudc nay.

Sir dung dbng théi pregabalin ubng da lidu véi
oxycodone, lorazepam, hoac ethanol khéng gay ra tac
ddng 6 y nghia lam sang 1&n hé hap.

Pregabalin co kha nang lam tang thém sy suy giam
nhan thdc va chic nang van ddng gay ra boi
oxycodone. Pregabalin cé thé lam tang tac dung clia
ethanol va lorazepam.

Khéng cé nghién cliu vé trong tac duge ddng hoe dac
hiéu trén ngwei cao tudi tinh nguyén.

Kha ndng gay ung thw, dét bién gen, suy giam kha
ndng sinh san:

Kha nang gay ung thw: Khang cé bang chitng gay ung
thu duec thdy trong 2 nghién ciru & chudt Wistar sau
khi dung pregabalin trong 2 nam & cac liéu (50, 150,
hodc 450 mg/kg & chudt dwc va 100, 300, hogec 800
ma/kg & chudt cai).

{-th bién gen: Pregabalin khong gay dot bién & vi
khudn hoac té bao ddng vt co v trén in vitro, khdng
gay dot bién & hé thédng & déng vat cé va in vitro va in
vivo, va khéng gay tbng hop DNA khéng qui dinh & té
bao gan chudt.

Suy giém chire ning sinh san: O cac nghién civu vé
sinh sdn, chudt due thwéng deece ding pregabalin (50
dén 2500 myg/kg) trieére va trong ky giac phdi v chudt
cai khong diéu tri, mot sb tac dong khéng mong mudn
vé sinh san va phat trién da dwogc quan sat. Nhivng tac
ddng nay bac gdm gidm sé lwong va van dong tinh
trung, tang tinh tring bat thwéng, gidm kha nang sinh
san, tAng mat phai thai, gidm kich thuéc, giam can nang
thai, va tang tan suét bat thwing bao thai.

Tac déng 1&n tinh tring va cac chi sb sinh san la co hol
phuc & cac nghién ciru trong thdi gian 3-4 thang. Liéu
khdng gay tac déng ddi véi doc tinh sinh san & chudt
duc trong cac nghién ciu nay (100 mg/kg) thi ¢é lién
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quan voi nong do pregaballn trong huyét trong (AUC)
vao khoang gap 3 I&n ndéng d6 & nguoi & liéu khuyén
cao thi da la 600 mg/ngay.

Thém vao db, cac tac dong ngoai y |1én co quan sinh
san (tinh hoan, mao tinh hoan) md bénh hoc da duwoc
quan sat & chuét diwc phoi nhiém voi pregabalm (500
dén 1250 mglkg) trong cac nghién clru vé doc tinh trong
4 tudn hoac hon.

Liéu khéng gay tac déng déi véi mdé bénh hoc co quan
sinh san chudt dwc (250 mg/kg) la lién quan voi phoi
nhiém huyét twong & liéu gép 8 I1&n & nguwoi & ligu
khuyén cao tbi da.

Trong mét nghién clru vé sinh san & chudt cai duwoc
dung pregabalin (500, 1250, hoac 2500 mg/kg) duéng
uéng trwéc va trong khi ky giao phdi va thai ky dau, ky
dong dyc bi pha v& va tang sb ngay giao phoi dugc thay
& tat ca cac lidu, va phoi thai chét xuat hién & lidu cao
nhét. Liéu thap trong nghién ctru ndy gay ra phoi nhiém
huyél twong khoang gap 9 lan so véi ngudi ding ligu
khuyén céo t6i da. )

Liéu khéng gay tac dong doi véi doc tinh sinh san chudt
cai chwa duwoc thiét [ap.

Di liéu trén ngwoi: Trong mét nghién ciru mu déi, co
dbi chirng, danh gia tac déng cla pregabalin 1én van
déng cua tinh trung, 30 nam gi¢i khoe manh dwoc dung
pregabalin v&i liéu 600 mg/ngay. Sau 3 thang didu trj
(mdt chu ky tinh tring hoan thanh), sw khac biét gira
nhém ching va nhém dung pregabalin vé phan tram
tinh triing vovi van ﬂong hinh thirérng 14 < 4% va khong
c6 nhém nao cé thay ddi trung binh so vé&i ban dau hon
2%. CAc tac ddng Ién cac chi sb sinh san khac ctia nam
& nguwdi chura droc nghién cliru day du.

Phu nir cé thai: Khéng cé cac nghién clru déy dl va co
dbi chirng tét trén phu nir c6 thai. Pregabalin chi nén s
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dung trong khi cé thai chi khi loi ich vuot tri nguy co
tiém tang dbi voi thai nhi.

Phu nir cho con ba: Nguwdi ta khong biét pregabalin cé
tiét qua siva me hay khéng, tuy nhién no co lrong sira
chudt. Do nhiéu thubc dwec tiét qua si*a me, va do tiém
nang gay ung the & pregabalin trong cac nghién cieu
déng vat, can quyet d;nh nén ngung cho con bu hay la
ngwng dang thubc, can can nhac tdm quan trong cla
thubc ddi voi me.

Tré em: Do an toan va hiéu qua cla pregabalin & tré
em chwa dwoc thiét lap.

Nguei glé Do pregabalm dwoc thadi trir chl yéu qua
than, can diéu chinh liéu cho nguéi cao tudi bj suy than.
QUA LIEU:

O lidu cao Ién t&i 15 g, khéng co tac dung ngoai y nao
dugc bao cao.

Biéu tr| qua liéu pregabalin nén bao gém cac bién phap
diéu tri hé tre néi chung va cé thé bao gom loc mau néu
cans

BAO QUAN:

/Béo quan dwéi 30°C, tranh Am.

HAN DUNG:

24 thang ké tlr ngay san xuat.
TIEU CHUAN:

Tiéu chuan nha san xuat.
TRINH BAY:

hép 3 vi x 10 vién nang va 1 t& hwdng dén st dung.

DE THUQC XA TAM TAY TRE EM

San xuat tai An D6 boi:
INTAS PHARMACEUTICALS.
Camp Road, Selaqui, Dehradun, Uttarakhand-India.

UONG

NSvaw



	163

