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Oxcarbazepine300 mg
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OXCARBAZEPINE TABLETS 300 MG

HUONG DAN SU DUNG

Thudc nay chi dung theo don bdc sy
Doc ky hucng dan swr dung truce khi dung.
Neu can thém thong tin xin hoi y kién cua Bdc sy

OXCARBAZEPINE TABLETS 300 MG Pa g
4 ; Z il
THANH PHAN: Moi Vién nén bao chra:
Hoat chat: Oxcarbazepine 300 mg ‘
Td dwoc: Hypromellose (Pharmacoat 603), Cellulose vi tinh thé (Avicel pH 102), Crospovidone
(Polyplasdone XL), Keo Silicon Dioxid khan (Aerosil 200), Magnesi stearat, vang Opadry
(03F82807).
DANG BAO CHE: Vién nén bao
QUY CACH PONG GOI: Hép 3 vix 10 vién
Y

PAC TINH DUQC LUC HQOC /f

Téc dung duoc ly cua Oxcarbazepine chu yéu théng qua chat chuyén hoéa dén xuat monohydroxy-
10 (MHD). Co ché hoat dong cua Oxcarbazepine va MHD phén I6n dua trén su phong bé kénh
Natri phu thugc dién thé, do do gitp on dinh mang té bao than kinh dang bj kich thich, ngan chin
cac con dong Kinh tai phét, va giam bat su dan truyén do kich thich sinap. Ngoai ra, tang tinh tham
cua Kali va ting dién thé hoat hoa cua kénh Canxi ciing c6 thé gop phan vao tac dung chéng co
giat.

Khong thiy twong tac déang ké nao vai cac chat dan truyén than kinh trong nio. Cac nghién ctu cho
thay Oxcarbazepine va MHD khong gy dot bién gen trén nguoi.

PAC TINH DUQC PONG HOC

Hip thu

Oxcarbazepine duoc hap thu hoan toan sau khi udng va phan 16n duoc chuyen hoa sang dang c6
hoat tinh (MHD). Trén nguoi tinh nguyén nam khoe manh sau khi udng liéu don 600 mg lac doi,
nong do dinh Cpa cia MHD la 34 pmolﬂ dat duoc sau 4,5 gio.

Trén mot nghién ctru can bang khéi & nam gidi, chi ¢6 2% tinh phong xa trong huyét tuong gdy ra
boi Oxcarbazepine khong chuyén héa, khoang 70% boi MHD, va phan con lai do cac chat chuyén
héa thr cdp, nhimg chat nay nhanh chéng bi dao thai ra ngoai.

Thirc an khéng anh huong t6i kha nang hip thu Oxcarbazepine, do d6 c6 thé udng oxcarbazepine
lic do1 hodc no.

Phéin bo

Thé tich phan bd biéu kién ciia MHD 1a 49 lit. Khoang 40% MHD lién két véi protein huyet thanh,
chu yéu la albumin. Trong pham vi liéu diéu tri thi lién két nay doc lap véi nong do thude trong
huyét thanh. Oxcarbazepine va MHD khong lién két véi alpha — L- glycoprotein axit va qua duoc
nhau thai. Nong d6 cia MHD trong huyét tuong ciia me va thai nhi la ngang nhau.

Chuyén hoa
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Oxcarbazepine nhanh chong bi chuyén hoa thanh MHD boi enzyme cytosolic ¢ gan, chinh chat nay
tao ra tac dung ban dau cua Oxcarbazepine. MHD bi chuyén hoa tiep boi sy lién hop voi axit
glucuronic. Mot lugng nho (4% liéu ding) bj oxi hoa thanh chat chuyén hoa khong hoat tinh (dan
xuat 10, 11 —dihydroxy, DHD).

Thai trir

Oxcarbazepine bi thai trir ra ngoai co thé phan Ién & dang d3 chuyén hoa va chu yéu qua than. Hon

95% liéu dung dugc thdy trong nudc ueu it hon 1% o dang Oxcarbazepme khéng chuyén hoa.

Luong thudc bai tiét ra phan it hon 4% liéu dung. Khoang 80% lieu dung dugc bai tiét ra nuéc tiéu,

lrong do co 49% dang lién hop cua MHD voi glucuromde 27% MHD khong chuyén hoa, khoang
3% & dang DHD khéng hoat tinh va 13% ¢ dang lién hop cua Oxcarbazepine.

Oxcarbazepme bi bai tiét nhanh ra khoi huyét turong véi nira doi ban thai nam trong khoang 1,3 -
2,3 gio. Mat khac, nira doi huyét tuong cita MHD Ia 9,5+ 1,8 gio.

Liéu duy tri

Nong d6 6n dinh cuia MHD trong huyet tuong bénh nhdn dat duoc sau 2-3 ngay ding
Oxcarbazepine 2 lan/ngay. O nong dd 6n dinh, dugc dong hoc cia MHD la tuyén tinh va ty 18 véi
liéu diing nam trong khoang 300 — 2400 mg/ngay.

. : N VY
Nhirng trwdng hop dic biét )i/
Bénh nhén suv gan A
Dugc déng hoc va chuyén hoa cua Oxcarbazepine va MHD dd duoc danh gia trén nguoi tinh
nguyen kho¢ manh va nguoi suy giam chirc ning gan sau khi ubng liéu don 900 mg. Suy gan nhe
va trung binh khoéng anh huong dén dugc dong hoc cua Oxcarbazepine va MHD. Oxcarbazepine
khong dugc nghién clru trén bénh nhan suy gan nang.

Bénh nhan suy than

C6 su tuong quan tuyén tinh gura dd thanh thai creatinin va d6 thanh thai MHD & théan. Trén bénh
nhén suy thén (d6 thanh thai creatinin < 30 mL/phut) uong litu don 300 mg thi nira doi ban thai cua
MHD bi kéo dai khoang 60 -90% (16 dén 19 gio) véi AUC oap 2 lan so voi ngudi co chuc nang
than binh thudng (10 gio).

Tré em

Dugc dong hoc ciia Oxcarbazepine da dugc dénh gia trén lam sang & bénh nhi dung liéu 10 -60
mg/kg/ngay. D6 thanh thai MHD theo cén nang s€ bi loai bo khi truong thanh. Do thanh thai
theo cén nang trung binh ¢ tré¢ em tu 4 dén 12 tudi cao hon ngum lon khoang 40%. Do do, ddc tinh
ctia MHD trén tré em dugc cho rang cao hon khoang 2/3 so véi ngudi lon khi diéu trj & liéu tuong
tu diéu chinh theo cin nang 6] bénh nhi tir 13 tudi trd I€n, khi can ndng ting, d¢ thanh thai theo can
nang cua MHD dugc cho rang bing ngudi 1ém.

Ngudi cao tudi

Khi cho nguoi gla tinh nguyén (60 -82 tudi) dung Oxcarbazepme lidu don (300 mg) hoac liéu da
(600 mgf’nga)) nong d6 dinh trong huyét tuong va gia tri AUC ctia MHD cao hon 30%-60% ngudi
tré tinh nguyén (18-32 tu01) Khi so sanh d6 thanh thai creatinin trén nguoi tr¢ va nguoi gia tinh
nguyén thi thay rang su khac biét nay do sy suy giam lién quan téi tudi tac. Khuyen c4o liéu dung

dic biét 1a khong cén thiét vi liéu diéu trj duoc diéu chinh theo ting bénh nhan.

Gioi tinh
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Khong thﬁ_v c6 sy khéc biét vé duoc dong hoc lién quan o1 gidi tinh ¢ tré em. nguoi truong thanh
va nguoi gia.

CHI DPINH:

Oxcarbazepine duoc chi dinh trong diéu tri doéng kinh cuc bd ¢ ngudi lon vai liéu phap don hoac
phm hop, ddng kinh cuc bd ¢ tré nho tir 4 tudi tro 1€n voi liéu phap don, diéu tri & tré 2 tudi tro lén
voi liéu phap phdi hop.

CHONG CHI DINH: ) _ ‘
Khéng dung Oxcarbazepine trén bénh nhan man cam voi Oxcarbazepine hay bat ky thanh phan nao
cua thude

LIEU DUNG, CACH DUNG:

Trong ca hai liéu phap tri liéu ding Oxcarbazepine don lé va phdi hop déu cho thdy rang liéu dung
¢6 hiéu qua duogc chia lam hai lan. Liéu dung c6 thé tang lén tiy thudc vao dap ung 1am sang cua
bénh nhan. Khi chi dinh tang sb luong cac thube chdng dong kinh cho bénh nhan, thi nén giam liéu
cac thude chdng dong kinh diing két hop, va/ hoac tang dan liéu ding cua Oxcarbazepine.

C6 thé udng Oxcarbazepine cling hoic khong cling bita an. e

Lieu khuyén cdo dudi day dugc ap dung cho tat ca cac bénh nhén khong bi suy giam chic nang
than. Khong can thiét phai theo ddi nong do thube trong huyét tuong de t6i uu hoa liéu dung cua
Oxcarbazepine.

Neuoi lon
Liéu phap dom

Nén dung liéu khoi dau: 600 mg/ngay (8-10 mg/kg/ngay) chia 2 lan. I\éu c6 chi dinh 1am sang, liéu
ding c6 thé tang thém t0| da 12 600mg/ngay trong khoang thoi gian | tuan ké tr liu dau tién dé dat
dugc hiu qua mong mudn trén lam sang. Hiéu qua diéu tri duoc thdy rd trong khoang liéu dung tir
600mg/ngay dén 2.400 mg/ngay

Nhitng thtr nghiém don tri liéu ¢é kiém soét trén bénh nhén hién tai chua dung mot thube chong
dong kinh nao cho thay liéu ding 1.200 mg/ngay la cé hiéu qua; tuy nhién, dé dat hiéu qua diéu trj
voi nhitng bénh nhan cé ngudng dap tng cao do di ding cac thude chéng dong kinh khac nay
chuyén sang dung mot minh Oxcarbazepine thi liéu diing phai 1a 2.400 mg/ngay.

Trong mot két qua co kiém soat tai bénh vién, liéu diing tang 1én tdi 2.400 mg/ngay da dat dugc sau
48 gio. s

Liéu phdp phéi hop

Nén dung liéu khoi dau: 600 mg/ngay (8-10 mg/kg/ngay) chia 2 lan. Neu c6 chi dinh 1am sang, liéu
ding c6 thé tang thém {01 da 12 600mg/ngay trong khoang thoi gian 1 tudn ké tir liéu dau tién dé dat
dugc hiéu qua mong mudn trén lam sang. Hiéu qua diéu tri duoc thay rd trong khoang liéu dung tir
600mg/ngay dén 2.400 mg/ Ngay .. o473

o
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Trong mot thu nghiém ding phdi hop ¢ kiém soat cho théy liéu ding tir 600mg/ngay dén
2.400mg/ngay ¢0 hi€u qua; nhung do nhiing anh huong lén hé thong than kinh trung uong nén phan
I6n bénh nhan khong thé dung nap duoc liéu 2.400 mg/ngay ma khong g1am lidu cac thudce chong
dong kinh dung kém. Liéu dung trén 2.400 mg/ngay chua dugc nghién cu mot cach ¢ hé thong
trén 1am sang.

Neuoi cao tudi
Can diéu chinh liéu trén ngudi cao tudi co chirc nang than bi suy giam.

Tre em
Nén bat dau voi liéu 8-10 mg / kg / ngay chia 2 lan & ca lidu phap don lé va liéu phap phoi hop.
Trong liéu phap phoi hop. hiéu qua dieu tri dat duoc véi liéu diéu tri duy tri khoang 30mg/kg/ngay.

Néu ¢ chi dinh lam sang, lieu diing c6 thé tang thém toi da la 10mg/kg/ngay trong khoang thoi
gian 1 tuan ké tr lidu dau tién toi khi dat liéu t8i da 46mg/kg/ngay dé dat duoc hiéu qua mong
muén trén lam sang.

Chi nén st dung Oxcarbazepine cho tré em trén 6 tudi. Khong nén su dung Oxcarbazepine cho tré
em dudi 6 tudi vi tinh an toan va hiéu qua chua dugc chirng minh day du. v

]

Tét ca cac khuyén nghi ding thudc trén (nguoi 16n, ngudi gia va tre em) duoc dua trén liéu nghién
ctu trong cac thu nghiém 1am sang cho tat ca cac nhom tudi. Tuy nhién, c6 thé dung liéu khoi dau
thap hon néu thay phu hop.

Bénh nhéan suv gan

Khéng can diéu chinh liéu trén bénh nhan suy gan nhe va vira. Chua cé nghién clru nao trén bénh
nhén suy gan nang; do do, can thén trong khi dung thudc cho nhiing bénh nhén nay.

Bénh nhén suv than

Trén bénh nhan suy than (d¢ thanh thai creatmm duci 30 ml/phit), nén bat dau voi nira liéu khot
dau thong thuong (300 mg/ngay) va tang liéu tdi thiéu theo tuan dé dat duoc dap (g mong mudn.

Kiém soat chat ché khi tang liéu cho bénh nhan suy thén.

»

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC:

CANH BAO

Ha Natri: Ha Natri c6 y nghia lam sang (Natri < 125mmol/L) c¢6 thé ting lén khi dung
Oxcarbazepme Ha Natri thuong xay ra trong 3 thang dau dung Oxcarbazepine, tuy vay van ¢ bénh
nhan c¢d thé bi tinh trang ha Natri huyet thanh < 125 mmol/L kéo dai hon ! ndm sau giai doan dau
cua liéu phap dleu tri. Cac truong horp ha Natri ¢o triéu ching ldm sang da dugc bao cao trong tiép
thi str dung thudc. Can theo d6i mirc Natri trong huyét thanh bénh nhan trong sudt qué trinh dung
Oxcarbazepine, dic biét v6i bénh nhén dang dung cac thudc gay ha Natri khac (vi du: cac thude
lam thay d6i su bai tiét ADH) hay xuét hién nhiing triéu ching cho thay tinh trang ha Natri dang
tang lén (vi du: budn nén, khé thcr dau dau, lo mo, 1an 16n, con dong kinh thudng xay ra hon va
tram trong han).

JUBILANT LIFE SCIENCES LIMITED. Trang 4/10
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24

Phan Lrng phan vé va phu mach: So it truong hop séc phan vé va phu mach c6 lién quan dén
thanh quan thanh mén, méi va mi mét trén bénh nhén sau khi ding Oxcarbazepine & liéu dau tién
hoac tiép theo da duoc bao cao. Phi mach két hcp phu thanh quan c6 thé gay tr vong. Khi diéu tri
VoI Oxcarbazepme néu thiy bat ky biéu hién nao & trén ¢6 ddu hiéu tang 1én thi phai ngung ding
thude va phai co diéu tri thay thé. Khéng duoc diing Oxcarbazepine lai trén nhimg bénh nhén nay.

Bénh nhan co tién sit qua man véi Carbamazepin: Nhiing bénh nhén c6 tién st qua man Vi
Carbamazepm phai duoc biét ring cé khoang 25- 30% trong s0 ho s& c6 phan ung qua man voi
Oxcarbazepine. Vi ly do nay, bénh nhan phai duge tu van dic biét vé tién sir dung carbamazepm va
chi dung Oxcarbazepine dé diéu tri thuong xuyén trén nhiing bénh nhan cd tien S qud man Vi
carbamazepin khi lgi ich dunc thude duoe uu tién hon nguy co. Néu cé nhitng déu hiéu va triéu
chitng ctia tinh trang qua man tang [én thi phai ngung dung Oxcarbazepine ngay ldp tire.

Phéan irng nghiém trong & da: Nhiing phan (mg nghiém trong ¢ da bao gdm hoi ching Stevens-
Johnson (SJS) va hoai tir doc biéu bi (TEN) khi dung Oxcarbazepine trén tré em va ngum 16n da
dugce bao cao. Theoi gian trung binh xuat hién vdi cac truong hop dugc bao cdo 1a 19 ngav Nhing
phan mg da nghiém trong c6 thé de doa tinh mang, va s6 bénh nhan duogc yéu cdu nhip vién thi ty
1é ty vong rét thap Su tai phat cua nhiing phan ing da nghlem trong khi dung Oxcarbazepine lap Ian
cling duoc bao cdo. Do do, néu mdt bénh nhén c6 phan g da tang Ién khi dung Oxcarbazepine thi

phai ngimg diing Oxcarbazepine va chi dinh dung loai thudc chong dong kinh khac. A

77k
/

Hanh vi va y dinh ty ti: Nhiig thude chong dong kinh (AEDs) bao gdm ca Oxcarbazepine kh|
diing dé diéu tri & bat ky chi dinh nao déu lam ting nguy co ve hanh vi va y dinh tu tir trén bénh
nhan. Nhimg bénh nhan dugc diéu tri véi bit ky loai thudc AED nao, véi bat ky chi dinh nao phai
dugc theo dai vé mirc do khan cap va dién bién x4u cla su trdm cam, nhirng hanh vi va y dinh tu
tt, hay bat ky nhing thay ddi bat thuong nao vé tu tuéng va hanh vi. Bat ky ai khi ké don
Oxcarbazepine hodc thudc AED khac phai can nhic giita nguy co vé hanh viva y nghi tu tr so vai
tinh trang bénh tat. Bénh dong kinh va céc loai bénh khac duoc diéu tri bing AEDs lién quan t6i
tinh trang bénh tét, tu vong va lam tang nguy co xuét hién hanh vi va y dinh tu tr. M6t khi nhirng
suy nghi va hanh vi tu ttr xuét hién trong qué trinh diéu tri, nguoi ké don phai can nhdc xem lidu c6
phai nhiimg triéu chimg nay c¢6 lién quan tdi tinh trang bénh tat dang dugc diéu tri hay khong. Bénh
nhan, nhn vién y té, va ngudi nha ca ho phai dugc thong bao rang céc loai thudc AED lam tang
nguy co xuit hién suy nghi va hanh vi tu tir, va phai duge tu van vé su cén thiét dang bao dong
nhitng biéu hién va triéu chiing trdm cam xuat hién va tré nén té hon, bat ky nhiitng thay ddi bat
thudng trong tinh tinh va hanh vi, hay xuat hién suy nghi va hanh vi tu t&, hay nhirng suy nghi tu
huy hoai ban than. Nhirmng biéu hién trén phai duoc bao cdo ngay cho nha cung cép dichvuy té.

Ngirng th,uf‘)'c: Nhu tét ca cac thudc chdng dong kinh khac, Oxcarbazepine phai duoc ngung tir tir
dé han ché t6i da kha nang nang lén cua bénh.

THAN TRONG

Téc dung phy 1én nhan thic va tam than: Sir dung Oxcarbazepine c6 lién quan dén tac dung
phu trén hé than kinh trung uong. Nhimg tac dung phu quan trong nhat trong so nay co thé phan
thanh 3 loai chinh sau: 1) Nhiing triéu chiing vé nhén thirc bao gom tém than vén dong cham, kho
tp trung, cac van dé vé ngodn ngir va 161 ndi, 2) Buon ngu hodc mét moi, 3) Cac bat thuong phéi
hop bao gdm mét diéu hoa va rdi loan dang di.

JUBILANT LIFE SCIENCES LIMITED. Trang 5/10
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Ngudi bénh lon tudi: Trong mot nghién cau liéu ¢b dinh 16n, Oxcarbazepme da dugc thém vao
I1eu phap diéu tri dang dung AED (lén t6i 3 loai AED). Theo quy dinh, liéu cua cac thudc AED sé
khong giam di khi Oxcarbazeplne dugc thém vao, khong giam lleu Oxcarbazepine khi sy khong
dung nap thudc gia tang, néu bénh nhan khong thé dung nap liéu duy tri mic cao nhat s& duoc
nging diéu tri. Trong tht nghiém nay, 65% bénh nhan phal ngung diéu trj vi ho khong thé dung
nap liéu Oxcarbazepine ')400mg ngay- liéu cao nhat cua cdc AED hién c6. Nhitng tac dung phu
trong nghién ciu nay 1én hé than kinh trung uong dau tién va nguy co ngirng dung thudc lién quan
dén liéu dung Trong thur nghiém nay 7,1% bénh nhan dugc diéu tri voi Oxcarbazepine va 4% diéu
tri voi gia duge ¢ tac dung phu trén nhan thic. Nguy co nging dung thude vi tac dung phu khi
ding Oxcarbazepme cao hon 6,5 lan so véi dung gia dugc. Hon nita, 26% bénh nhan dung
Oxcarbazepine va 12% bénh nhén ding gia dugc thay budn ngu. Nguy co ngung dung thudc do
tinh trang budn ngu khi dung Oxcarbazepine cao hon khoang 10 lan so vgi khi dung gia dugc. Cubi
cung, 28,7% bcnh nhén duno Oxcarbazepine va 6,1% dung gia dugc bi mét diéu hoa va rdi loan
dang di. Nguy co nglrng thuoc do tac dung phu nay khi dung Oxcarbazepme cao hon khoang 7 lan
so voi dung gia dugc. Trong mat thur nghlcm don tri liéu kiém soét gia dugc danh gia lieu dung
Oxcarbazepme 2400 mg/ngay, khong c6 bénh nhan nao trong nhom diéu tri mi doi phai ngung
dung thude do tac dung khong mong mudn lién quan dén nhén thirc nhu ngi ga, mét diéu hoa hoac
roi loan dang di. Trong mét thu nghlem don tri liéu kiém sodt liéu diing so sanh liéu sir dung
Oxcarbazepine 7400mgf ngay va 300mg/ngay, c6 1,1% bénh nhan thugc nhom 7400mg;’ngay khong
thé tiép tuc diéu tri mu doi do tac dung khong mong muon vé nhan thic va ngu ga so véi 0% thudc
nhom 300mg/ngay. Trong nhing thu nghiém nay, khong 6 bénh nhan nao thudc 2 nhom diéu tri
phai ngung ding thude do tac dung khong mong mudn lién quan téi mat diéu hoa hay réi loan dang
di. y, LJ“/L
Bénh nhi: Mot nghién ctu thuc hién trén bénh nhi (tir 3 dén 7 tudi) dang duoc diéu tri ddng kinh
cuc bo vdi AED chura thoa dang, Oxcarbazepine da duoc bé sung vao (1én tdi 2 loai AED). Theo quy
dinh, khéng giam liéu AED phdi hop khi Oxcarbazepine dugc thém vao. Oxcarbazepine duoc tang
11eu dé dat duoc lidu muc tidu tir 30mg/kg dén 46mg/kg (dua trén can nang cua bénh nhan véi lidu
cb dinh cho cac khoang can nang da duoc xac dinh truge). Tac dung phu trén nhan thirc xay ra trén
5,8% bénh nhan duoc diéu tri v6i Oxcarbazepine (phd bién nhat la suy giam tap trung, 4 trong tong
s6 138 bénh nhan) va 3,1% bénh nhan duoc diéu trj véi gia duogc. Hon nuia, 34,8% bénh nhan dugc
diéu tri voi Oxcarbazepine va 14,0% bénh nhan dugc diéu tri voi gia duoc bi ngu ga. Cudi cing,
23,2% bénh nhén diing Oxcarbazepine va 7,0% bénh nhan ding gia duoc bi mat diéu hoa va réi loan
dang di. Hai bénh nhéan (1,4%) dung Oxcarbazepine va 1 bénh nhan (0,8%) dung gia duoc phai
ngung thude do mat diéu hoa va rdi loan dang di.

Qué man trén nhiéu co' quan: Nhiing phan ung qua mén trén nhiéu co quan xay ra c6 lién quan
mat thiét vé thoi gian ding Oxcarbazepme giai doan dau ¢ ngudi 16n va tré em (thoi glan trung binh
phat hién la 13 nga) trong pham vi tir 4-60 ngay). Méc du, cac bao cao con han ché, c6 nhiéu
truong hop trong s6 nay phai nhap vién va mot so bi de doa tinh mang. Céc dau hiéu va triéu ching
cua roi loan na}, rat da dang, tuy nhién trén bénh nhan dién hinh, mac du khdong mang tinh déc hiéu
nhung thy xuat hién s6t va ndi ban trén co quan khac. Cac biéu hign lién quan khac bao gdm bénh
hach bach huvét, viém gan, cac bat thudng chirc néng gan, céc bét thu¢ ong vé mau (vi du: ting bach
cdu ua eosin, giam tiéu ciu, giam bach cau trung tinh), ngira, viém than, thiéu niéu, hoi chung gan
thdn, dau va suy nhugc khop Nhung dau higu va triéu chimg trén céac he thong co quan khac c6 thé
xay ra nhung khong duoc dé cap o day vi nhiing rdi loan duoc biéu hién theo nhiéu cach khac nhau.
Neéu phan {mg nay bi nghi ngo, phal ngung dung Oxcarbazepme va mot diéu tri thay thé duoc bat
dau. Mac di chua c6 thong bao nao cho thay co su nhay cam chéo véi cac thude khéc ¢6 thé tao ra
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hoi chirng nay, nhung kinh nghiém két hop céc thude lién quan t6i phan {rng qua mén trén nhiéu co
quan cho thay dieu nay co thé xay ra.

Thong tin cho bénh nhan: Cac phan ung qua man va phit mach c6 thé xay ra trong qua trinh diéu
tri vi Oxcarbazepine. Bénh nhan can dugc tu vén dé thong bao ngay khi nhiing déu hiéu va triéu
ching phu mach xuét hién (phi mat, mat, ludi, hay kho nudt hoac khé tho) va phai ngung dung
thude cho téi khi ho da tham khao y kién tu van cua bac si. Nhitng bénh nhan ¢o bleu hién man
cam Voi carbamazepm can dugc théng bao ring khoang 25%-30% trong 56 ho c6 thé c6 phan (ng
qua mén v6i Oxcarbazepine. Bénh nhan can dugc tu van réng néu c6 mot phan Ung qua man nao
xuat hién khi dang ding Oxcarbazepine thi phai tham khao y kién cua bac si ngay lap tirc. Bénh
nhén phai dugc biét rang nhitng phan Gng nghiém trong trén da da dugce théng bao co lién quan t6i
Oxcarbazepine. Khi ¢c6 mot phan ing da nao xay ra, bénh nhén phai tham khao y kién cua bac si
ngay lép tire. Bénh nhan can duoc huéng dan rang mot con sot két hop v&i su tham gia cuia cac co
quan khéc (ndi ban, bénh hach bach huyet ) co the lién quan tgi lhuoc va can thong bao ngay t6i
bac si. Bénh nhan nir dang trong do tudi sinh dé can duoc canh bao rang dung Oxcarbazepine cung
liic v&i cac thude tranh thai dang hocmon ¢6 thé lam giam hiéu luc cua bién phap tranh thai nay.
Nhirng thuée tranh thai khong phai hocmon dugc khuyen cao khi dang dung Oxcarbazepine. Bénh
nhan, nhan vién y té va nguoi nha cua ho cin dugc tu van ring cac thuoc AED gom ca
Oxcarbazepme ¢6 thé 1am tang nguy co ¢b nhimg hanh vi va y nghi tu t, va cin duoc thong bao
vé su can thiét phai duoc canh bao cho sy xuat hién hodc xau di cua triéu ching trdm cam, bt ky
thay doi bat thuong trong tdm trang hodc hanh vi, hoac su Xuat hién cua nhiing suy nghi, hanh vi tu
tu, hay nerng suy nght tu huy hoai ban than. Nhng hanh vi trén can dugc théng béo ngay cho
ngudi cung cap dich vu y te. Cén than trong néu uong rugu trong khi dang ding Oxcarbazepme vi

co theé co tac dung phu trén tam than. Bénh nhin cin dugc tu van ring Oxcarbazepine cé thé gay
L

chong mat va ngu ga. /»}I
Thir nghiém trong phong thi nghiém: Muc Natri trong huyét thanh < 125 mmol/L da duoc phéi
hién trén nhiing bénh nhan diéu tri véi Oxcarbazepine. Kinh nghiém tir nhirng thi nghiém 1am sang
cho thay muc Na trong huyét thanh tro lai binh thuong khi liéu dung dugc giam di hodc ngung
dung thudc, hodc khi bénh nhan dugc diéu trj nghiém ngat. Dir liéu tir nhimg thir nghiém 1am sang
trong phong thi nghiém cho thiy ding Oxcarbazepine lam giam T4, khéng lam thay déi T3 hay
TSH.

Cic khuyén cio dac biét

Phu nir co thai

Tang ty 1é cac bat thuong trén chu triic bao thai va cac biéu hién khac cia doc tinh tién trién (chét
luu, cham phat trién) da dugc quan sat thay trén thai cua stic vat diéu tri véi Oxcarbazepine hodc
chat chuyén héa con hoat tinh MHD véi liéu t6i da khuyén céo trén ngudi trong suét thoi ky mang
thaj. Khi cho nhimg con chudt mang thai udng Oxcarbazepine (30, 300, hodc 1000 mg/kg) trong
sudt giai doan hinh thanh cac co quan, ty I€ dj tat trén bao thai tdng Ién (trén so mat, tim mach, va
xucmg va nhirng bién déi khac duoc quan sat thay ¢ liéu cao va trung binh (khoang 1,2 va 4 lan so
v6i liéu khuyén cao cao nhat trén ngudi [MRHD)] tinh theo mg/kg). O lidu cao lam tang chét luu va
giam trong luong bao thai. Liéu > 300mg/kg cling gay doc trén suc vat mang thai (cén nang co thé
giam, nhimg dau hiéu 1am sang), nhung khéng ¢6 bang chirng nao cho thay hién tuong quai thai do
nhimg anh huong nay trén me. Trong mot nghién ciru, tho mang thai dugc cho uong MHD (20,
100 hay 200mg/kg) trong sudt giai doan hinh thanh cac co quan, ty I€ chét luu da tang lén o liéu
cao nhat (1,5 lan so voi véi lidu khuyén céo cao nhat & ngudi tinh theo mg/m-). Liéu nay chi gay
ddc tinh tdi thiéu trén me. Trén mot nghién ciru, cho chudt me uong Oxcarbazepine (25. 50, hay
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150 mg/kg) o thoi ky cudi cua thai kv va sudt giai doan cho con bu, da quan sat thiy can nang co
thé ctia chudt con giam lién tuc va c6 nhiing hanh vi khac thuong (giam hoat dong) o lidu cao nhat
(0,6 1an so vdi liéu khuyén céo cao nhét trén ngudi (MRHD tinh theo mg/m* ?). Chua ¢6 nhiing
nghién ciru l1am sang thuc hién nghiém tic va day du viéc diung Oxcarbazepine ¢ phu nir mang thai;
tuy nhién Oxcarbazepine c6 cdu tric hoa hoc gidng véi carbamazepin, chét nay c6 thé gay quai thai
¢ nguoi. Vai thuc te nay cung voi két qua ctia nhitng nghién ctru dugc thuc hién, c6 kha nang rang
Oxcarbazepine la chat gdy quéi thai ¢ ngudi. Chi dung Oxcarbazepine trong thoi ky mang thai khi
nhing loi ich cua n6 da dugc cén nhéc véi nguy co tiém an trén thai nhi.

Nguwoi dang cho con bu

Oxcarbazepine va chét chuyén hoa c6 hoat tinh cia né duoc bai tiét vao sira me. Ty |é nong do cua
2 chat nay trong sira me va huyet twong la 0,5. Nén can nhac tam quan trong cua thudc déi véi me
dé quyét dinh ngimg dung thudc hay ngimg cho con bt vi nhiing tac dung bit lgi ciia thudc 1én tre.

Qud trinh sinh no
Chua cé danh nao vé tac dong cia Oxcarbazepine trén qua trinh sinh no.

Anh huong dén nguéi dang ldi xe va kha ning van hanh mady
Khong c6 thong tin

TUONG TAC CUA THUOC VOI CAC LOAI THUOC KHAC VA CAC LOAI TUONG
TAC KHAC

Oxcarbazepine (rc ché CYP2C 19 va cam ing CYP3A4/5 do d6 co thé c6 anh hudémg quan trong dér!
nong cac thuoc khéc trong huyét tuong. Ngoai ra, mot vai AED cam ang Cytochrom P450 c6 thé

lam giam ndng do cua Oxcarbazepine va MHD trong huyét tuong. AW -

Cic thudc chong dong kinh: Trén tho nghiém in vivo, ndng do clia phenytoin trong huyét tuong
tang t&i 40% khi dung liéu Oxcarbazepine trén 1200mg/ngay. Do d6 khi dung lidu Oxcarbazepine
> 1200 mg/ngay trong liéu phap phdi hop, thi liéu ding cta phenytoin phai giam xudng. Nong do
cua Phenobarbital ¢6 tang 1én khi phdi hop v6i Oxcarbazepine, tuy nhién tang it (15%). Cac thudc
cam ung manh enzyme cytochrom P450 (vi du: carbamazepine, phenytom va Phenobarbital) lam
giam néng dé cua MHD trong huyét tuong (29%-40%). Khong thdy su giam nong 4o déi véi

Oxcarbazepine.

—

Thude tranh thai dang hocmon: Dung két hop Oxcarbazepine v&i mot thude tranh thai dang uéng
cho thdy c6 anh huong I1én nong dé trong huyét tuong cua 2 thanh phan hocmon ethinylestradiol
(EE) va levonorgestrel (LNG). Str dung déng thoi Oxcarbazepme voi cac thube tranh thai dang
hocmon ¢6 thé 1am giam tac dung ctia nhiing thudc tranh thai nay.

Cac chat ddi khang Canxi: Sau khi dung phéi hop lap lai Oxcarbazepme AUC cua felodipin bi ha
xuong gan 28%. Verapamil lam nong 46 MHD trong huyet tuong giam xuong 20%.

TAC DUNG KHONG MONG MUON:

Nhirng phin tng bét lgi thwong thay nhat trong cac nghién ciru 1am sang

Trong liéu phap diéu tri don hodc ph01 hop & ngudi Ion da dung thude chong dong kinh khac:
Nhirng téc dung phu thuong xay ra nhat (25%) c6 lién quan dén viéc ding Oxcarbazepine hon la
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dung gia duge: Chong mat, ngu ga, nhin déi, mét mai, bubn nén, nén, mat dteu hoa, rdi loan tam
nhin, dau bung, run, kho tiéu, bat thuong déng di. Khoang 23% trong tong s6 1337 ngudi bénh lon
tudi phai ngimg dung thuoc do tac dung khong mong muén. Cac tac dung khong mong muén lién
quan dén viéc dirng thude thuong thay nhat la: Chéng mat (6,4%), nhin doi (5,9%), mat diéu hoa
(5.2%), noén (5, 1%), budn non (4,9%), ngu ga (3,8%), dau dau (2,9%), mét moi (2,1%). run (1.8%).
roi loan dang di (1,7%), nodi ban (1,4%), ha Natri méau (1,0%). Don tri liéu ¢ ngudi 16n khong diéu
tri trude véi cac thude chong dong kinh khac: Nhiimg tac dung phu thuong xay ra nhét (>5%) khi
ding Oxcarbazepine giong v&i khi dung cac thude chong dong kinh khac: Khoang 9% trong tong
s0 295 bénh nhéan phai ngung diéu tri vi tac dung phu. Nhiing tac dung phu lién quan dén ngung
dung thude thuong xay ra nhét la: Chéng mat (1, 7%}, budn non (1 7%), ndi ban (1,7%), dau dau
(1,4%). Liéu phap don va phdi hop trén bénh nhi 4 tudi va va duoc diéu tri trudce véi thudce chong
dong Kinh khac: Tac dyng phu thuong xay ra nhat (25%) lién quan dén dung Oxcarbazepine tuong
tu nhu trén ngudi I6n. Khoang 11% trong tong sb 456 bénh nhi phai ngung dung thude do tac dung
phu. Nhiing tac dung phu lién quan dén ngung dung thudc thuong xay ra nhat 1a: ngl ga (2,4%),
nén (2.0%), mét diéu hoa (1,8%), nhin déi (1,3%), chéng maét (1,3%), mét moi (1,1%), rung giat
nhén cau (1,1%).

Don tri liéu trén bénh nhi 4 twdi va chua duoc diéu tri truge véi cac thude dong kinh khac: Téac
dung phu thudong xay ra nhét (25%) lién quan dén ding Oxcarbazepine tuong tu nhu trén nguoi
lon. Khoang 9,2% trong téng s& 152 bénh nhi phai ngung dung thude do tac dung phu. Nhimg tac
dung phu phé bién nhat (z1%) dan dén ngung dung thudc la: noi ban (5,3%), ban san (1,3%). Liéu
phap diéu tri don hoic ph01 hop trén bénh nhi tir 1thang tudi dén 4 tudi chua hogc da duogc diéu tri
trude véi cac thude chdng dong kinh: Tac dung phu thuong xay ra nhat (>5%) lién quan dén ding
Oxcarbazepine tuong tu nhu trén tré lon tudi hon va nguoi 16n, ngoai trir tinh trang nhiém triing va
nhiém ky sinh trung thuong xay ra ¢ tré nho tudi. Khoang 11% trong tong s6 241 bénh nhi phai
ngung dung thude do tac dung phu. Nhiing tac dung phu lién quan dén ngung dung thubc thudng
xay ra nhat 1a: co giat (3,7%), dong kinh (1,2%), va mat didu hoa (1,2%).

1 4
Cac tac dung phu khac /J
Toan than: Sot, mét moi, dau nguc bén tim, ciing do, giam cén. -
|

Trén hé tim mach: Nhip tim chém, suy tim, xudt huyét nao, cao huyét ap, ha huyét ap tu thé, dénh
trong nguc, ngat, nhip tim nhanh.

Trén hé tiéu hoa: Them an, mau trong phan, soi mat, viém dai trang, loét ta trang, kho nuét, o hot,

viém thuc quan, dﬁy hot, loat da day, chay mau nucéu, ting san loi, non ra mau, xuéat huyét truc ')‘"
trang, trl, nac, khd miéng, dau ha sudn phai, buén nén, viém tuyén nudc bot, viém miéng, loét ®
miéng.

Mq"u va hé bach huyét: giam bach cau, giam tiéu cau _ )
Bat thuong trong thi nghiém: Tang Gamma - GT, tang duong huyét,ha Canxi huyét, ha duong
huyet, ha Kali mau, ting men gan, tang transaminase huyét thanh.

Hé than kinh: Phan Urng hung hang, maét tri nho, dau khd, lo léng, lanh dam, mat ngon ngi, co giat
nang hon, mé sang, ao tuong, tram cam, kho phat am. loan truong luc cor,réi loan cam xuc, hung
phén, rdi loan ngoai thap, cam giac say, liét nira nguoi, tang van dong, tdng phan xa, cudng loan,
giam cam giac, giam van dong, giam phan xa, dau nira dau, giam truong luc, giam ham mudn, tang
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ham mudn, hung cam, co that khéng chu dich, cing thang, dau ddy than kinh, loan vén nhén, hoang
loan, té liét, & mdng, roi loan nhén cach. r6i loan tdm than, sa mi, sling so, co cing co.

Hé hé hdp: Hen suyén, kho tho, chidy mau cam, viém thanh quan, viém mang phéi

Da va phan phu: Mun trimg c4, rung toc, phii mach, bam tim, viém da tiép xic, cham, phat ban
mat, do bung, viém nang 16ng, phat ban, nong bing mat, phan ng vdi anh sang, ngira co quan sinh
duc, ban xuat huyét, ban dé, ban san, bach bién, mé day.

Co quan thu cam dac biél: Diéu tiét bat thuong, duc rhu) tinh thé, xuat huyét két mac, phi mit,
gidn dong tu, viém tai giira, so anh sang, diém toi, fac mui, 0 tai, kho mat.

Phau thuét va cdc thu thugt y khoa: Thu thuét nha khoa, thii thuat sinh san, thu thuét co xuong, thi
thudt trén da.

Hé tiét niéu va hé sinh duc: Kho tiéu, tiéu ra mau, chay mau khi sinh, ra khi hu, rong kinh, déi rit
thudng xuyén, dau thdn, dau niéu dao, da niéu, cuong duong, soi than.

Hé mién dich: Lupus ban do hé thong.

Cdc biéu hién khac: Céc tac dung phu sau day khéong thay trong cac thur nghiém lam sang nhung da

duoc biét trén bénh nhan: Toan than: R&i loan qua man trén nhiéu co quan voi biéu hién dic trung

la phat ban, sbt, bat thudng chic ning gan, bénh hé bach huyét, ting bach cau ai toan va dau khép.

Séc phan vé

Da va phan phu: Hong ban da dang, hoi chimg Stevens-Johnson, hoai tir doc biéu bi V)Y
-’j

Théng bdo cho Bdc sy cua ban nhitng tac dung khdng mong muon gédp phai khi sw dung thuée.

QUA LIEU VA CACH XU TRi:
Biéu hi¢n: Cac truong hop qua liéu Oxcarbazepine phai cach ly da dugc bao cao. Liéu téi da da
dung khoang 24000mg. Tét ca bénh nhan déu dugc diéu tri tridu ching.

X tri: Khong co Ihuoc giai doc dac hiéu. Diéu tri triéu ching va hd tro chirc ndng nén thuc hién
mot cach hop 1y. Can xem xét loai bo thudc bing cach rira da day hay bat hoat thudc bang than hoat
tinh.

PIEU KIEN BAO QUAN:
Khong qua30°C
DE XA TAM TAY CUA TRE EM

HAN DUNG: ,
24 thang ké tir ngdy san xuat.
Khong dung thuoc qud han cho phép.

_ PHO CUC TRUONG

A SAN XUAT:

Jubilant Life Sciences Limited ‘/I/W% VM@ %/’fd%é

Dia chi: Village Sikandarpur Bhainswal, Roorkee- Dehradun H1ghv\a'f Bhagwanpur Roorkee,
District Haridwar, Uttarakhand 247661, An D0. R e

f’-

/

JUBILANT LIFE SCIENCES LIMITED. Trang 10/10

Vel

A

\‘a..*. —



