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Empagliflozin 10mg
Poc ki hudng din si dung trwde khi ding
Pé xa tdm tay iré em

1. Thanh phan cong thirc thude
M&i vién nén bao phim chia:
Thanh phén dugc chit: EMpagliflozin ... 10,00 mg.
Thanh phan t4 duge: Microcrystalline cellulose 101, Lactose monohydrat, Primelose (Natri
croscamellose), Hydroxy propyl cellulose Low-substituted (HPC-L), Crospovidon XL-10,
Aerosil 200, Magnesi stearat, Hydroxypropylmethyl cellulose (HPMC) 606, Titan dioxyd,
Polyethylen glycol (PEG) 6000, Mau yellow iron oxid.

2. Dang bao ché
Vién nén bao phim.
MBS ta san phdm: Vién nén tron, bao phim mau vang.

3. Chidinh
Thubc duge chi dinh trong diéu tri dai thdo duong tuyp 2 ¢ ngudi trudng thanh nhim cai thién
kha nang kiém soat dudng huyét trong nhiing truéng hop sau:
Don tri liéu:
Khi ché do #n kiéng va vin déng khéng du dé kiém soat dudng huyét mdt cach thich hop &
nhiing bénh nhén khong phi hgp dung metformin do khong dung nap.
Piéu tri phéi hop:
Phdi hop vai cac thudce ha glucose khac bao gbm insulin khi ma cac thude nay ciing véi ché
d6 in kiéng va van dong khong du dé kidm soat dudng huyét mét cach thich hop.

4, Cach dung, liéu diing
Ciich dimg: C6 thé udng thudc ciing hodic khong cing thirc an, nudt ca vién véi nude. Néu
mét liéu thudc bi quén, cdn udng lai ngay khi bénh nhan nhé. Khéng dung liéu gip doi trong
cling mot ngay.
Lidu ding:
Lidu khéi ddu khuyén cdo 13 10 mg empagliflozin mét 1dn trong ngay trong don trj li¢u va
phdi hop véi céc thube ha glucose khac bao gdm insulin. O nhiing bénh nhén da dung nap
empagliflozin liu 10 mg mét 1n trong ngdy, ¢6 eGFR > 60mL/phit/1,73m? v cin kiém soat
dudng huyét chit ché hon, c6 thé tang lidu 1&n 25 mg mot ldn trong ngay.
Lidu t6i da mdi ngay 1a 25 mg. Khi empagliflozin dugc sir dung trong diéu trj két hgp véi mot
sulphonylurea hodic véi insulin, ¢6 thé can nhéc dung lidu sulphonylurea ho#c insulin thép hon
dé lam giam nguy co ha dudmg huyét.

Cdc nhom bénh nhdn dac biél

Bénh nhdn suy thdn

Do co ché tac dung clia thude, tac dung cuia empagliflozin phy thudc va chirc nang théan.
Khéng can chinh ligu & bénh nhan c6 eGFR > 60 mL/phut/1,73m? hogic CrCl > 60 ml/phit.
Khong nén dung khéi dau empagliflozin trén bgnh nhén ¢6 ¢cGFR < 60 mL/phit/1 ,73m? hodc
CrCl < 60 mL/phit. Véi bénh nhan dung nap empagliflozin c6 eGFR lién tye roi vao khoing
duéi 60 mL/phat/1,73m? ho#ic CrCl dudi 60 mL/phit, nén diéu chinh hodc duy tri liéu 10 mg
mdi ngay.
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Nén dimg dung empagliflozin khi eGFR lién tuc duéi 45 mL/phat/1,73 m? hodic CrCl dudi 45
mL/phit (xem muc “Cdnh bdo va thin trong khi ding thude”, “Tdc dung khong mong
mudn”, “Dic tinh duge luc hoc” va “Dic tinh dugc djpng hoc”).

Khong nén dimg empagliflozin cho bénh nhan bénh thén giai doan cudi hoiic bénh nhén phai
loc than do thude duge dy dodn 12 khong cé tic dung trén nhitng bénh nhan nay (xem muc
“Cdnh bédo va than trong khi ding thudc” va “Dic tinh dwge djng hoc”).

Bénh nhdn suy gan

Khdng cén chinh liéu & bénh nhén suy gan. Nong do empagliflozin ting & nhiing bénh nhén
suy gan nang. Kinh nghiém diéu tri trén bénh nhén suy gan ning con han ché, do d6 khong
khuyén cdo ding thubc cho nhém bénh nhan nay (xem muc “Ddc tinh dugc djng hoc”).

Bénh nhén cao uoi

Khong cén chinh liéu theo tudi. O bénh nhén tir 75 tudi tre' 1én, nén xem xét dén kha ning
ting nguy co giam thé tich (xem “Céanh bdo va thin trong khi ding thude”). Kinh nghiém
didu tri trén nhitng bénh nhén tir 85 tudi tré 1én con han ché. Khong khuyén cao khoi dau didu
tri empagliflozin & nhém bénh nhan nay (xem “Cdnh bdo va thin trong khi ding thubc”).

Bénh nhi

Tinh an todn va hiéu qua ctia empagliflozin chura dugc thiét 1p trén tré em va thiéu nién.

. Chong chi dinh

Bénh nhén qua man cam vdi empagliflozin hodc bét ky thanh phan td duge ndo clia thudc.
Chéng chi dinh st dung trong truong hgp bénh nhén c6 bénh 1y di truyén hiém gip ma c6 thé
khong twong thich véi mot ta dugce clia thudc (tham khao muc “Cdnh bdo va thiin trong khi
diing thubc”).

. Cénh bdo va than trong khi diing thude

Cdnh bao chung

Khéng nén sir dung thude & bénh nhan dai thdo dudng tuyp 1 hodc bgnh nhén dai thao duong
toan ceton (diabetic ketoacidosis).

Ddi thdao duong toan ceton

RAt hiém céc trudng hop dai thao dudng toan ceton, bao gdm ca trudng hop de doa dén tinh

mang, duge béo cdo trong céc thir nghiém lam sang va hdu mai trén bénh nhén dugc diéu tri

bing cac thudc te ché SGLT2, bao gdm empagliflozin, Trong mdt vai trudng hop, tinh trang

ndy xuét hién mot cach khong dién hinh, chi véi sy ting trung binh glucose trong mau, dudi

14 mmol/L (250 mg/dL). Khdng biét duge lidu dai thdo dudng toan ceton co xdy ra nhidu hon

véi lidu empagliflozin cao hon hay khong.

Phai xem xét dén nguy co dai thao dudng toan ceton khi thdy cac triéu chirng khong dién hinh

nhu nén, budn nén, chan in, dau bung, khét nhiéu, khé thé, 14n 1jn, mét moi bit thudng hay

budn nga. Néu céc triéu ching trén xuét hién, phai danh gia toan ceton cho bénh nhén ngay

lap tirc, bat ké mirc dudng huyét.

O bénh nhin nghi ngd hodc duge chin dodn c6 déi thdo dudng toan ceton, nén nging

empagliflozin ngay lép tic.

Nén tam ngimg diéu tri & nhitng bénh nhédn nhép vién dé 1am céc phiu thudt 16n hodc bi cac

cin bénh ning cap tinh. Trong ca 2 trwdng hop ndy, cb thé tiép tuc diéu tri véi empagliflozin

khi tinh trang bénh nhén 6n dinh.

Trude khi didu trj véi empagliflozin, nén xem xét dén céc yéu t6 trong bénh sir cia bénh nhén

¢6 thé dan téi toan ceton.

Bénh nhén c6 thé ¢ nguy co cao hon bj déi thdo dudng toan ceton, bao gdm bénh nhan c6

chirc ndng du trir clia té bao beta thap (vi du bénh nhén tiéu dudng tuyp 2 véi C-peptid thap
2/10



https://trungtamthuoc.com/

hodic dai thédo dudng tiém 4n ty mién & tudi trudng thanh (LADA) hodic bénh nhén c6 tién sir
viém tuy), bénh nhan bj céc bénh dan tdi phai han ché dung thirc &n hodc bi mét nude nghiém
trong, bénh nhén giam lidu insulin va bénh nhan ting nhu cdu véi insulin do cdc bénh cap
tinh, phiu thuat hodic nghién rugu. Nén st dyng than trong céc thubc trc ché SGLT2 & nhiing
bénh nhan nay.

Khong khuyén céo sir dung lai céc thudc (e ché SGLT2 & nhitng bénh nhan trudce do da bi dai
thao dudng toan ceton trong khi dang dung thude tc ché SGLT2, trir khi x4c dinh r3 rang do
nguyén nhan khac va da giai quyét dugc nguyén nhén do.

Tinh an toan va higu qua cla empagliflozin trén bénh nhan dai thdo duong tuyp 1 chua dugc
thiét lap va khong nén didu trj bénh nhén déi thdo duong tuyp 1 béng empagliflozin. Du |lf:ll
han ché tir cac thir nghi¢m lam sang goi y ring dai thao dudng toan ceton xay ra v6i thn suat
thudng xuyén khi diéu tri bénh nhan déi thao dudng tuyp | béing céc thudc (rc ché SGLT2.

Suy than

Khéng nén ding khdi diu empagliflozin trén bénh nhan ¢6 eGFR < 60 mL/phut/1,73 m? hoiic
CrCl < 60 mL/phat. V&i bénh nhdn dung nap empaghﬂozm c6 eGFR lién tuc dudi 60
mL/phat/1,73 m? hogc CrCl dugi 60 mL/phit, nén didu chinh hodc duy tri lidu 10 mg mdi
ngay. Nén ngimg dung empagliflozin khi eGFR lién tyc dudi 45 mL/phut/1,73 m?* hoéc CrCl
dudi 45 mL/phat.

Khéng nén diing empagliflozin cho bénh nhén bénh thin giai doan cudi hodc bénh nhan phai
loc thdn do thudc duge du doan la khong c6 tdc dung trén nhitng bénh nhén nay (xem muc
“Cdch dang, lidu ding” va “Biic tinh dugc dpng hoc”).

Theo ddi chic néng théan:

Do co ché tic dung, hiéu qua cia empagllﬂozm phy thudc vao chirc ning thdn. Vi viy,
khuyén céo danh glé chirc ndng than trude khi didu trj véi empag11ﬁ02.1n nhu sau:

- Tru'crc khi khai dau diéu tri voi empagliflozin va dinh ky k:em tra trong qua trinh didu tri,
tirc 12 t6i thidu kiém tra hang nam (xem muc “Cdch ding, lidu ding”, “Pic tinh dugc dpng
hoc”, “Bidc l:'nh du';rc luc hpc”)

- Trude khi bt ddu didu tri phdi hop véi bat ky thubc nao co thé cé anh huéng xAu dén chirc
nang thin.

Tén thuong gan
Céc trudng hop ton thuong gan di dugc béo céo trong céc thir nghiém ldm sang. Chua thiét
1ap mbi quan hé nhan qua gitra empagliflozin va vi¢c ton thuong gan.

Bénh nhén cao tudi

Téc dung clua cmpagllﬂozm lén su thél trir glucose qua duwdng nigu li€n quan dén céc thudce
loi niéu thdm théu, nhimng thudc co thé anh huong dén tinh trang di nude trong co thé. Bénh
nhén tir 75 tudi tré 1&n c6 thé c6 ting nguy co gidm thé tICh S6 lwgng bénh nhén ¢ nhom nay
diéu tri voi empagliflozin gdp tic dung khong mong mudn cao hon so véi nhém ding gia
dugc (xem muc “Tdc dung khong mong muﬁn”)

Kinh nghiém diéu trj & bénh nhan tir 85 tudi trd 1én con han ché. Khéng khuyén céo khoi diu
diéu trj & nhém bénh nhan nay (xem myc “Cdch ding, lidu ding”).

St dung thuoc dr bénh nhdn co n guy co giam thé tich

Dua vio co ché tac dung cua céc chét tic ché SGLT2, ding thuoc lgi tidu thdm thiu ddng thoi
véi didu trj thai duong qua nude tiéu c6 thé din dén giam huyét ap vira phai (xem muc “BPdc
tinh d!rp'c lwc hoc”). Do d6, nén thén trong khi ké toa & nhi]‘ng bénh nhén ma su glam huyét
ap gy ra béi empagliflozin c6 thé tao ra mot nguy co, vi clu nhitng bénh nhan da biét mic
bénh tim mach, bénh nhén dang didu trj ting huyét 4p c6 tién sir ha huyét ap hoc bénh nhén
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tudi tir 75 trd 1én. Trong nhiing truémg hop c6 thé dén dén mat dich (vi du bénh da day rudt),
khuyén céo kiém soat chit ché tinh trang thé tich (vi du kham strc khoé, do huyét ap, cac xét
nghiém cén ldm sang ké ca hematocrit) va dwn giai ¢ bénh nhan dang diéu tr; véi
empaghﬂozm Nén cén nhic ngung tam thoi diéu tri véi cmpagllﬂuzm cho dén khi hét tinh
trang mét djch.

Nhrem khuan daro’ng tiét niéu

TAn suit chung nhiém khuén dudng tiét niéu duge bo cdo nhu bién cb ngoa; y & nhom bénh
nhén diéu trj vdi empagliflozin 25 mg tuong ty véi nhém ding glé dugc va cao hon ¢ nhém
dung empaghﬂczm 10 mg (xem myc “Tdc dung khang mong mudn ”) Nhiém khuan dudng
tiét m¢u phuc tap (w du viém thén — bé thén, hodic nhiém khuén huyét tir dudng tiét nidu xay
ra véi mot tin sudt tuong tu & nhung bénh nhan didu tri véi empagliflozin so véi gia dugc.
I‘uy nhién, cé the cén nhéc ngung didu trj empagliflozin tam thoi & nhirng bénh nhén bj nhiém
khudn dudng tiét nigu c6 bién chimng.

Suy tim

Kinh nghiém diéu trj bénh nhan suy tim loai I-IT theo phén loai ctia Hi¢p hoi Tim New York
(NYHA) cdn han ché. Khéng c6 kinh nghigm didu tri empagliflozin cho bénh nhan suy tim
loai ITI-TV theo phén loai NYHA.

Céc xét nghiém nudc tiéu
Do co ché tic dung cua thudc, bénh nhan dang ding thudc nay s& xét nghiém dwong tinh véi
glucose trong nudc tiéu.

CANH BAO TA DUQC

Thude nay cé chira lactose. Viéc sir dung né khong dugc khuyen cao O nhiing bénh nhén
khéng dung nap galactosc thidu lactase hodc hdi chimg kém hip thu glucose hoic galactose
(bénh di truyén hiém gip).

Sir dung thude cho phu ni¥ ¢6 thai va cho con bu

Thai ky

Cé it dir lidu vé viée sir dung thudc nay trén phu ni mang thai. Céc nghién ciru phi ldm sang
khong chi ra anh hudng gy hai truc tiép hodic gian tiép ti doc tinh trén kha nang sinh san.
pé than trong, t6t hon nén tranh sir dung thudc ndy trong thai ky trir khi viéc sir dung 12 that
s cAn thiét.

Cho con bii

Khéng co dir liéu trén ngudi vé bai tiét empagllﬂozm vao sita me, DU liéu phi 1dm séng trén
dong vat cho thdy cé su bai tiét ciia empagllﬂozm vao stra dong vt me. Khong thé loai trir
nguy co ddi véi tré so sinh/nhii nhi. Khuyén céo ngirng cho con bi khi diéu tri véi thube nay.
Kha ndng sinh san

Chua tien hanh nghlen ctru vé anh huéfng ctia thude Ién kha nidng sinh san & ngu'ou Céc
nghién ctru phi 1dm sang khong cho thdy anh hudng gdy hai truc tiép hosc gian tiép trén kha
ning sinh san.

. Anh hwéng ciia thudc 1én khi niing I4i xe, v@n hanh miy méc

Empagllﬂozm anh hudng it cd anh hudng dén kha niing 14i xe va vén hanh méy mée. Bénh
nhan nén thyuc hién céc bién phap phong ngira dé tranh bi ha dudng huyét khi l4i xe va vén
hanh may mdc, déc biét khi sir dung empagliflozin két hgp véi sulphonylurea va/hoiic insulin.

. Twong téc, twong ky, ciia thube

T;m‘ng tdc dup’c liee hoc

Thube loi tiéu:
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10.

Empagliflozin c6 thé lam ting téc dung loi tidu cia thiazid va thude lgi tiéu quai va c6 thé lam
ting nguy co mét nudc va ha huyét ap.

Insulin va céc chét kich thich tiét insulin nhu sulphonylurea, c6 thé 1am ting nguy co ha
duong huyét. Do do, khi ding phdi hop véi empagliflozin cé thé phai dung insulin va céc
thudc kich thich bai tiét insulin véi lidu thdp hon d& giam nguy co ha dudng huyét (xem
“Ciich ding, lidu ding” v “Tdc dung khéng mong mudn”).

Twong tdc dwoc dpng hoc

Dénh gia tuong tac thudc in vitro

Empagliflozin khong tre ché, bat hoat hodc kich thich dén céc dong dang CYP450. Dir li¢u in
vitro cho thy dudng chuyén hoa chinh ctia empagliflozin & ngudi la glucuronid hoa bdi céc
uridin 5'-diphospho-glucuronosyltransferase UGT2B7, UGT1A3, UGTIA8 va UGTIA9.
Empagliflozin khong e ché UGT1A1, UGT1A3, UGTIA8, UGTIA9 hay UGT2B7. 6]
nhitng lidu didu tri, kha ning rc ché thuan nghich hodc bét hoat phdn I6n céc dbng dang
CYP450 va UGT cta empagliflozin la it. Céc tuong téc thube-thude lién quan dén phan 16n
ddng dang CYP450 va UGT véi empagliflozin va cac co chét cia nhitg men nay khi sir dung
ddng thoi vi thé xem nhu khong déng ké.

Empagliflozin 12 mdt co chat ciia P-glycoprotein (P-gp) va protein dé khang ung thu vi
(BCRP), nhung né khéng trc ché céc cht van chuyén xuét bio ndy & nhitng liéu diéu tri. Dya
vao nhitng nghién ciru in vitro, empagliflozin duge cho 1a khong cé kha néng gdy twong tac
véi céc thude 1a co chit cua P-gp. Empaglifiozin la mét co chét cia céc chét vén chuyén hép
thu & ngudi OAT3, OATPIBI va OATPIB3, nhung khong cua OATI va OCIT2.
Empagliflozin khong irc ché bét ky chat van chuyén hép thu trén ngudi & ndng do huyét twong
¢6 lién quan trén 1am sang, do dé twong tac thube - thube véi co chét cia nhimg chét vin
chuyén hép thu nay dugc xem nhu khéng cd.

Danh gia tuwong tac thube in vivo

Khéng ¢6 céc tuong tic duoc dong hoc ndo c6 y nghia ldm sang dwoc ghi nhén khi ding

empagliflozin ddng thdi véi cée thude thong thudng khéc. Dya vao két qua clia nhing nghién

clru duge ddng hoc, khuyén céo khéng phai chinh lidu thude khi sir dung két hop véi céc

thude ké don thong dung khac.

Duge ddng hoc ciia empagliflozin trén ngudi tinh nguyén khoé manh la tuong ty khi sir dyng

cting hay khéng cing véi metformin, glimepirid, pioglitazon, sitagliptin, linagliptin, warfarin,

verapamil, ramipril, simvastatin, torasemid va hydrochlorothiazid. Da quan sat thdy ndng do

toan phin (AUC) cia empagliflozin ting lén sau khi sir dung ddng thoi véi gemfibrozil (59

%), rifampicin (35 %) hodic probenecid (53 %). Nhing thay doi nay khéng dugc xem 13 ¢6 ¥

nghia 1dm sang.

Empagliflozin khéng c6 4anh huéng lién quan 1dm sang trén duge déng hoc cia metformin,

glimepirid, pioglitazon, sitaglinid, linagliptin, warfarin, digoxin, ramipril, simvastatin,

hydrochlorothiazid, torasemid va céc thubc tranh thai dudng udng khi sir dung dong thoi

ngudi tinh nguyén khoé manh.

Tic dyng khong mong mudn ciia thude (ADR)

Tom tat ho so an toan:

Téng cdng c6 15 582 bénh nhin dai thao dudng tuyp 2 duge dua vao céc nghién ciru lam sang

dé danh gia tinh an toan ctia empagliflozin, trong d6 10 004 bénh nhén sir dung empagliflozin,

mot minh hoiic két hop véi metformin, sulphonylurea, pioglitazon, chét e ché DPP4, hofic

insulin.

Trong 6 thir nghiém cé déi chimg véi gia duge kéo dai tir 18 dén 24 tudn, 3534 bénh nhén

trong d6 1183 nguoi dugc didu tri bing gia duoc va 2351 ngudi duge didu trj bang

empagliflozin. Ty 1& chung cia céc tdc dung khéng mong muén & bénh nhdn duge diéu tri
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bang empagliflozin tuong ty nhu gia dugc. Téc dung khéng mong mudn dugc béo cdo thudng
gip nhit 1a ha duong huyét khi sir dung véi sulphonylurea hofic insulin.
Céc téc dung khong mong muédn duge liét ké theo tan suat nhu sau:
Rét phé bién: ADR > 1/10
- R&i loan chuyén hoéa va dinh dutng: Ha dudng huyét (khi str dung v6i sulphonylurea
hodc insulin)!.
Thwong gdp: 1710 > ADR = 1/100
- Nhiém tring va nhim dgc: Bénh ndm am dao, viém &m h¢ va 4m dao, viém quy dhu va
nhidm tring sinh duc khac?. Nhiém tring duong tiét niéu (bao gdm viém bé thén va
nhiém tring niéu)?.
- R&i loan chuyén héa va dinh dudng: Khat nude.
- Roi loan da va md dudi da: Ngira, phat ban.
- Réi loan than va tiét ni¢u: Tang bai niéu®.
- Két qua xét nghiém: Lipid huyét thanh tang®.
It géip: 1/100 > ADR > 1/1000
- Méu va hé bach huyét: Thiéu méu.
- R&i loan da va mé dudi da: May day.
- Réi loan mach mau: Suy giam thé tich®.
- R&i loan than va tiét nidu: Kho tiéu,
- Két qua xét nghiém: Creatinin mau ting/mirc loc cAu than giam® Hematocrit tang®.
Hiém g{ip:1/1000 > ADR > 1/10000
- R&i loan chuyén héa va dinh dudng: Nhidm toan ceton do dai théo duong’.
a Xem muc dudi day dé biét thém chi tiét.
b Ty 1é trung binh so véi ban déu khi sir dung empagliflozin 10 mg va 25 mg so véi gia duge
twong g 1a cholesterol toan phan 4,9 % va 5,7 % so v6i 3,5 %; HDL-cholesterol 3,3 % va 3,6
% so voi 0,4 %; LDL-cholesterol 9,5 % va 10,0 % so véi 7,5 %; chét béo trung tinh 9,2 % va
9,9 % so vai 10,5 %.
© Thay dbi trung binh so véi ban diu vé hematocrit tuong tng 1a 3.4 % va 3,6 % doi véi
empagliflozin 10 mg va 25 mg so v6i 0,1 % ddi véi gia duge. Trong nghién ciru EMPA-REG
Otxztcome, gia trj hematocrit tré vé gié trj ban déu sau thoi gian theo dai 30 ngay sau khi ngimg
dieu tri.
* Xem phan “Canh bdo va thin trong khi ding thuéc”.

M@ td cdc tic dung khdng mong mubn chon lgpe

Ha dudng huyét

Tan suét ha duong huyét phy thude vao didu tri nén trong cdc nghién clru tuong g, Tan suft
ndy 13 tuong ty gitra empagliflozin va gia dugc trong don tri li¢u, phdi hop véi metformin, phéi
hgp véi pioglitazon dung cing hogc khong cing v6i metformin, phdi hop véi linagliptin va
metformin, thém vao diéu trj chudn va trong phoi hop ctia empagliflozin véi metformin trén
bénh nhén chua dung thuc bao gidy so véi bénh nhan da dugc didu trj trude d6 véi timg thude
tiéng r&. Nhan thdy tAn sut bénh nhan bi ha dudmg huyét ting 1én & nhiing bénh nhan ding
empaglifiozin phdi hgp véi metformin va sulfonylurea (empagliflozin 10 mg: 16,1 %,
empagliflozin 25 mg 11,5 %, gia dugce 8,4 %), phéi hgp v6i insulin didu trj nén cing hoic
khong cling véi metformin va cling hoc khéng clng vdi sulfonylurea (empagliflozin 10 mg:
19,5 %; empagliflozin 25 mg: 28,4 %; gia dugc: 20,6 % trong 18 tuan ddu digu tri khi khong
thé didu chinh lidu insulin; & thir nghiém kéo dai 78 tudn, tin suat véi empagliflozin 10 mg va
empagliflozin 25 mg 1a 36,1 % va gia dugc 1a 35,3 %), thém empagliflozin vao diéu tri tiém
insulin nhidu I4n trong ngay phdi hgp hodc khong phéi hop véi metformin (empagliflozin 10
mg: 39,8 %; empagliflozin 25 mg: 41,3 %; gia duge: 37,2 % trong 18 tudn ddu diéu trj khi
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khong thé didu chinh liu insulin; & thir nghiém kéo dai 52 tuéin, tin sudt la empagliflozin 10
mg: 51,1 %; empagliflozin 25 mg: 57,7 %,; gia dugc: 58 %).

Ha dudng huyét nghiém trong (céc trudng hop can cép ciiu)

Khong quan sét thiy c6 sw ting tin sudt bién c6 ha duong huyét nghiém trong véi
empagliflozin so véi gid duge trong don fri ligu, két hgp véi metformin va két hop voi
pioglitazon cling hoic khéng ciing véi metformin, thém vao diéu trj chuén va trong phdi hop
clia empagliflozin voi metformin trén bénh nhén chua ding thuéc bao gid so véi bénh nhén da
duoe didu trj trude do véi timg thude riéng ré.

Tén sudt bénh nhan bi ha duong huyét nghiém trong dwge ghi nhén ting lén & nhitng bénh nhan
diing empagliflozin phdi hop véi insulin diéu tri nén cing hodc khong cling véi metformin va
ciing hodc khong cling véi sulfonylurea (empagliflozin 10 mg: 0 %; empagliflozin 25 mg: 1,3
% gia duge: 0 % trong 18 tudn diu didu trj khi khong thé diéu chinh lidgu insulin; & thir nghiém
kéo dai 78 tuln, tin sudt la empagliflozin 10 mg: 0 %; empagliflozin 25 mg: 1,3 %; gia dugc: 0
%), thém empagliflozin vao diéu tri tiém insulin nhidu lan trong ngdy phéi hop hofic khong
phéi hop v6i metformin (empaglifiozin 10 mg: 1,6 %; empagliflozin 25 mg: 0,5 %; gia dugc:
1,6 % trong 18 tudn dau diéu tri khi khong thé diéu chinh liéu insulin va trong thir nghiém kéo
dai 52 tuén).

Nim am dao, viém 4m hd va 4m dao. viém quy dau va nhiém triing sinh duc khéc

Né&m am dao, viém 4m ho va 4m dao, viém quy dau va céc loai nhiém khudn dudng sinh dyc
khac duge béo cdo thuong xuyén hon & nhém dung empagliflozin (empagliflozin 10 mg: 4,0
%, empagliflozin 25 mg: 3,9 %) so véi gia dugc 1,0 %). Cac nhidm khuén nay duge béo céo
thudng xuyén hon & nhém ding empagliflozin so voi gia duge & bénh nhén nir va khac biét it
vé tAn suét & nhém bénh nhan nam. Cac loai nhim khudn sinh dyc ¢6 mire do nhe dén trung
binh.

Téng bai niéu

Tiing bai nidu (bao gdm céc thuft ngt dugc xéc dinh tir trude nhu di tiéu thuong xuyén, tiéu
qua nhidu, tiéu dém) da duge quan sat véi tan suat cao hon & nhitng bénh nhén diéu trj vai
empagliflozin (empaglifiozin 10 mg: 3,5 %; empagliflozin 25 mg: 3,3 %) so véi gia dugce (1,4
%). Hau hét tac dung khong mong mubdn ting bai niéu & mirc d§ nhe hodc trung binh. Tén suat
tiéu dém duge bdo cdo 14 twong tu & nhém ding gia duoc va empagliflozin.

Nhiém trung dudng tiét nidu

Tin sult chung tic dung khéng mong mudn nhi€m khuén dudng tiét niéu 1a tuong tw & nhitng
bénh nhan diéu tri v6i empagliflozin 25 mg va gia dugc (7,0 % va 7,2 %) va cao hon & nhimg
bénh nhan diing empagliflozin 10 mg (8,8 %). Tuong ty nhu gia duoc, nhiém khuén duong tiét
niéu duge bdo cdo thuong xuyén hon khi ding empagliflozin & nhém bénh nhan co tién st
viém dudng tiét niéu man tinh hogc tai phat. Mic d viém dudng tiét niéu (nhe, trung binh,
niing) 1a twong ty gitta nhom dung empagliflozin va gia duge. Céc bién c¢b viém dudmg tiét nigu
duoc béo céo thuong xuyén hon & nhém diing empagliflozin so véi ding gia duge trén bénh
nhén la nir giéi; khéng c6 sy khac biét & nhém bénh nhan nam gidi.

Giam thé tich

Nhin chung tdn suft giam thé tich (bao gém céac thudt ngt da xac dinh tir trude giam huyét 4p
(lru dong), giam huyét ap tam thu, mAt nude, ha huyét ép, giam thé tich mau, ha huyét ap tu
thé dirng va ngat) 1a tuong ty trén bénh nhéan didu tri v6i empagliflozin so véi nhém ding gia
duge (empagliflozin 10 mg: 0,6 %, empagliflozin 25 mg: 0,4 %) va gia duge (0,3 %). Tan sudt

7/10



https://trungtamthuoc.com/

giam thé tich ting trén bénh nhén tir 75 tudi trdr 18n dilu trj bang empagliflozin 10 mg (2,3 %)
hodc empagliflozin 25 mg (4,3 %) so véi gia duge (2,1 %).

Creatinin méu tfing/Giam mirc loc cdu thén
TAn sudt chung tang creatinin trong méu va giam mirc loc cau than 13 tuong ty gilta
empaglifiozin va gia dwge (ting creatinin trong méu: Empagliflozin 10 mg 0,6 %,
empagliflozin 25 mg 0,1 %, gia dugc 0,5 %; gidm mic loc cau than: Empagliflozin 10 mg
0,1%, empagliflozin 25 mg 0 %, gia dugc 0,3 %).
Viée bét dau ting creatinin va bt dAu giam muc loc cdu than ude tinh trén bénh nhan diéu trf
bing empagliflozin nhin chung thodng qua trong suét thoi gian diéu tri hodc c6 thé dao ngugc
sau khi ngimg ding thube.
Thong bao cho bdc sy cdce tde dung khong mong mudn gdp phdi khi dimg thudc.

11. Qui lidu va efich xir tri
Triéu ching:
Trong céc nghién ctu 1&m sang c6 doi chimg trén ngudi khoe manh, lidu don lén t6i 800 mg
empagliflozin (twong duong véi 32 14n lidu khuyén cdo t6i da hang ngdy) dugc dung nap tot.
Khéng cé kinh nghiém khi dung liéu cao hon 800 mg & nguoi.
Piéu tri:
Trong céc trudng hop qua lidu, nén tién hanh cac bién phap diéu trj hd trg thich hgp véi tinh
trang ldm sang ctia bénh nhan, Chua nghién ctu loai bd empagliflozin bing loc méu.

12. Pic tinh dwge lwe hge
Nhom duge Iy: Chét trc ché SGLT2.
Ma ATC: A10BKO03.
Empagliflozin 1a m{t chét trc ché SGLT2 canh tranh, chon loc, manh va thuan nghich v6i IC50
14 1,3 nM. Empagliflozin cé tinh chon lgc cao hon 5000 lan trén SGLT1 cla ngudi (IC50 1a
6278 nM), SGLT] chju trach nhiém cho qua trinh h:ip thu duong & rugt. Hon nita, tinh chon loc
cao c6 thé huéng t6i cée chit van chuyén duong khée (GLUTS) chiju trich nhigm cho viéc can
bing dudmg & cde md khac nhau. SGLT2 c6 mit nhiéu & thén trong khi & cdc md khéc 1a khéng
¢6 hodic rét it. SGLT2 chiu trédch nhiém nhu 1a mot chdt van chuyén chiém wu thé cho qué trinh
tai hip thu duomg tir mang loc cau than trd lai tudn hoan. O nhiing bénh nhan dai thdo duong
tuyp 2 va bénh nhén cé dudng huyét cao, mdt lugng dudng lén hon duge loc va tai hép thu.
Empagliﬂozin ci thién kiém sodt duong huyét & nhitng bénh nhén dai thdo dudng tuyp 2 theo
co ché giam tai ha’ip thu duong ¢ than. Luong dudng duge loai bo qua thén theo co ché dudng
thai qua nuée tiéu phyu thude vao ndng d¢ duong va GFR. Thong qua viée ic ché SGLT2 ¢
nhiing bénh nhan dai thdo dudng tuyp 2 va ting dudng huyét, lugng dudng thira s& duge bai
tiét qua nudc tidu. O nhitng bénh nhan dai thio dudng tuyp 2, bai tiét duomg qua nude tiéu
ngay lap tie ting lén sau khi dung lidu dAu tién empagliflozin va tiép tuc ting sau hon 24 gid
cach lidu. Tang bai tiét dudng qua dudng nigu duge duy tri tai thoi diém cudi tuén thir 4 cia
giai doan diéu tri, trung binh khoang 78 g/ngdy khi ding 25 mg empagliflozin mot lan moi
ngdy. Ting thai trlr duong nigu ngay lép tire lam gidm nong do duong trong huyét tuong &
nhitng bénh nhan dai thio dudng tuyp 2 empagliflozin cai thién ndng d6 dudong huyét khi déi
va sau khi @n. Co ché tac dung ctia empagliflozin khdng phu thudc vao chirc nang té bao beta
va con dudng didu hoa dudng huyét cia insulin, diéu nay gop Phén lam giam nguy co ha dudng
huyét. Cai thién cac chét d4nh ddu dai dién cho chirc ning t€ bao beta da dugc ghi nhén bao
gdm HOMA-B (Mé hinh dénh gid c4n bing ndi moi té bao beta) va ti 1& proinsulin/insulin,
Thém vao d6 bai tiét dudng nidu ciing lam mit calo, lién quan véi giam béo va gidm cén.
PA quan sat thdy tinh trang ting dudng nigu khi ding empagliflozin di kem véi loi tiéu nhe, ¢6
thé gép phin lam gidm huyét ap trung binh va 6n dinh.

13. Diic tinh dwge dong hoc
Hap thu
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Duge dong hoc ctiia empagliflozin dé duge nghién ciu rdng rai & ngudi tinh nguyén khoé manh
va bénh nhan déi théo dudmg tuyp 2. Sau khi udng, empagliflozin nhanh chéng duoc hdp thu
véi ndng d dinh trong huyét tuong dat duge trung binh tmax 1,5 gi®r sau khi dung thudc. Sau
do, ndng do huyét twong giam theo 2 pha véi mot pha phan bd nhanh va mét pha két thiic
twong ddi cham. AUC huyét tuong & trang thai 6n dinh trung binh la 4740 nmol.gio/L va Crax
14 687 nmol/L khi dung empagliflozin liéu 25 mg mét ldn mbi ngdy. Nong do toan than cua
empagliflozin ting ty 1& vdi lidu. Céc théng s duge dong hoc § lidu don va & trang thai on dinh
cua empagliflozin 13 tuong ty cho thdy duoc dong hoc tuyén tinh theo thoi gian. Khéng c6 khéc
biét lién quan lam sang gitta dugc dong hoc clia empagliflozin trén nguoi tinh nguyén khoé
manh va bénh nhan dai thao dudng tuyp 2.

St dung 25 mg empagliflozin sau khi diing bira &n giau chét béo va nhiéu calo dan téi ndng d6
thudc thip hon mét chiit; AUC gidm khoang 16 % va Cmax, gidm khodng 36 % so v6i trang thai
d6i. Anh hudng cta thirc &n trén duge dong hoc empagliflozin dd quan sat thiy duge xem la
khong cé lién quan trén lam sang va empagliflozin cd thé dugc dung ciing hodc khong ciing vdi
thirc &@n.

Phan b

Dua vio phén tich duge dong hoc theo dan sé, thé tich phan bd & trang théi on dinh biéu kién
duoc uée tinh 1a 73,8 L. Sau khi ding dang udng dung dich ['*C]-empaglliflozin & ngudi tinh
nguyén khoé manh, ti 18 phan bd trong hdng cu xp xi 36,8 % va gin két protein huyét tuong
la 86,2 %.

Chuyén hod

Khong ¢6 chét chuyén hoa chinh no ciia empagliflozin duge tim thdy trong huyét tuong ngudi
va chét chuyén hoa chi yéu 1a 3 chat lién hop glucuronid (2-O-, 3-O- va 6-O- glucuronid).
Néng do trong tudn hoan ciia mdi chét chuyén hod 1a it hon 10 % téng s cac chét lién quan dén
thube. Céc nghién ciru in vitro cho thiy duong chuyén hoé chinh ctia empagliflozin & ngudi la
glucuronid hod bdi cac uridin 5'-diphospho-glucuronosyltransferase UGT2B7, UGTI1A3,
UGTIAS va UGTI1AS.

Thai trir

Dya vio phan tich duge dong hoc theo nhom dan sb, nira ddi thai trir biéu kién cta
e,mpagliﬂozin ude tinh khoang 12,4 gid va dd thanh thai dudng udng bidu kién 1a 10,6 L/gio.
Bién thién giira cc c4 thé va thing du cua dd thanh thai empagliflozin dudng udng tuong tmg
12 39,1 % va 35,8 %. V&i lidu diing 1 1n trong ngdy, ndng do huyét tuong & trang thai 6n djnh
ciia empagliflozin dat dugc sau khi ding liéu thir nam. Ciing giong nhu nira doi thai trl, bién
thién vé tich lu§ thudc, biéu hién bing AUC, 1én dén 22 % quan sét thdy khi dat trang thai 6n
dinh. Sau khi ding dang ubng dung dich [*C]-empagliflozin trén ngudi tinh nguyén khoé
manh, khoang 95,6 % thudc lién quan ¢6 hoat tinh phéng xa duge tim thdy trong phén (41,2 %)
hodic nuédce tiéu (54,4 %). Phdn 16n thudc c6 hoat tinh phéng xa dugc tim théy trong phén la
khéng déi so véi thude ban ddu va x4p xi mot nira thude c6 hoat tinh phéng xa duge bai tiét
trong nude tidu dudi dang khdng dbi so véi ban dau.

Nhom bénh nhan ddc biét

Suy than

O bénh nhan suy thén nhe (eGFR < 60 - < 90 ml/phat/1,73 m?), trung binh (eGFR <30 - <60
ml/phiit/1,73 m?) hodc ning (eGFR < 30 ml/phit/1,73 m?) va nhiing bénh nhan suy thén giai
doan cudi, AUC cua empagliflozin ting khoang 18 %, 20 %, 66 % va 48 % tuong Ung so VOi
cde bénh nhan cé chic ndng thdn binh thuong. Nong d¢ dinh trong huyét twong cia
empagliflozin 12 twong ty & nhitng bénh nhan suy than trung binh va suy théin giai doan cudi so
v&i nhitng bénh nhan cé chirc nidng thin binh thuong. Nong d§ dinh trong huyét tuong cua
empaglifozin nhin chung cao hon 20 % & nhiing d6i tuong suy than nhe va ning so vdi nhing
bénh nhan cé chirc ning than binh thudng. Cing véi nghién ctru pha I, phén tich dugc dong
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hoc theo nhém dén sb cho thdy do thanh thai dudng ubng biéu kién cia empagliflozin giam
theo eGFR din dén ting ndng do thude. Dua trén dir liéu duge dong hoc, khuyén cdo khong
cAn chinh liéu & bénh nhén suy than.
Suy gan
3 nhitng dbi tuong suy gan nhe, trung binh va nang theo phén loai Child-Pugh, AUC ctia
::mpag!iﬂozin tang khoang 23 %, 47 % va 75 % va Cuax ting khodng 4 %, 23 % va 48 % so vai
céc doi tuong ¢ chirc ndng gan binh thudng.
Chi 50 khoi co thé
Khéng can thiét didu chinh lidu theo chi s khdi co thé BMI. Dya theo phén tich duge dong hoc
trén nhom dan sd. Chi s6 khdi co thé khéng anh huong lién quan ldm sang dén dugc dong hoc
ctia empagliflozin.
Gidi tinh
Khong cin thiét diéu chinh liéu theo gi6i tinh. Dya vao phén tich duge dong hoc theo nhom
dan so, gidi tinh khong dnh hudng lién quan lam sang dén dugc dong hoc cia empagliflozin.
Chung tgc
Khong céin thiét didu chinh lidu theo ching tdc. Dwa vao phan tich duge dong hoc theo nhém
dén s6, AUC & ngudi Chau A c6 BMI 25 kg/m? cao hon 13,5 % so véi bénh nhén khong phai
1a ngudi Chau A ¢ cing BMI 25 kg/m?.
Nguwoi cao tudi
Tudi tac khéng anh hudng c6 ¥ nghia lam sang trén dugc dong hoc cua empagliflozin dya vao
phén tich duge dong hoc trén nhom dan s0.
Tré em
Chura tién hanh cc nghién ctru xac dinh duge dong hoc ctia empagliflozin & bénh nhéan nhi.

14. Quy cach dong géi: Vi 10 vién; Hop 3 vi; 5 vi; 10 vi. Chai nhya HDPE, chai 50 vién, 100

vién va 200 vién.

15. Diéu kién bdo quin: Bao quan duagi 30°C, tranh énh séng.

16. Han diing cita thudc: 36 théang ké tir ngay san xuét.

17. Tiéu chuin chit lwong cila thube: Tiéu chudn co so.

Tén, dia chi ciia co s¢' sin xuit:
CONG TY CO PHAN US PHARMA USA
L6 B1 — 10, Dudng D2, Khu cong nghiép Tay Béc Ci Chi — TP, Hd Chi Minh — Vigt Nam.
Moi thic mdc va thong tin chi 1iét, xin lién hé so dién thogi 028-37908860

US PHARMA USA
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