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Rx-Thuéc nay chi ding theo don thuibc
M-SITACURE 50 TABLET
M-SITACURE 100 TABLET
“Dé xa tam tay tré em”
“Doc ky hudng dan sir dung tricée khi ding”
1. THANH PHAN CONG THUC THUOC
Mobi vién nén bao phim M- Sitacure 50 Tablet chira:
Thanh phan hoat chit:
Sitagliptin (dudi dang Sitagliptin phosphat monohydrat) 50 mg
Thanh phan td dugc:
Cellulose vi tinh thé (PH 102), Canxi phosphat khan, Natri Croscarmellose, Natri Stearyl
Fumarat, Magie stearat, Insta moistshield Aqua II (Tring), Opadry OY-B-37203 (Tan).
Mobi vién nén bao phim M- Sitacure 100 Tablet chira:
Thanh phan hoat chit:
Sitagliptin (dudi dang Sitagliptin phosphat monohydrate) 100 mg
Thanh phdn td duoc:
Cellulose vi tinh thé (PH 102), Canxi phosphat khan, Natri Croscarmellose, Natri Stearyl
Fumarat, Magie stearat, Insta moistshield Aqua II (Trdng),0Opadry OY-B-37203 (Tan),Opadry II
85G52259.
2. DANG BAO CHE
Vién nén bao phim.
M ta dang bao ché:
Vién nén bao phim M- Sitacure 50 Tablet: Vién nén bao phim hai mit 15i, hinh trdn, mau
hong nhat, c6 khic chit “ACME” mdt mit va ranh chia vién mit con lai.
Vién nén bao phim M- Sitacure 100 Tablet: Vién nén bao phim hai mit 16i, hinh tron, mau
vang, ¢6 khic chit “ACME” m{t mit.
3. CHI PINH
Pon tri liéu
Sitagliptin dugc ding nhwr liéu phap hd trg cho ché d6 an kiéng va van dong thé luc dé cai thién
kiém soat dudmg huyét & bénh nhan dai thio dudng typ 2.
Két hop véi Metformin
Sitagliptin duge chi dinh & bénh nhan déi thdo dudng typ 2 dé cai thién kiém sodt dudng huyét
bang cich két hop v6i metformin nhu li¢u phap ban dau hodc khi metformin don trj liéu clng

ché a6 #n kiéng va vin ddng thé lyc khongA kiém soét dugc duong huyét thich dang.

Két hop vdi mot sulfamid ha ducng huyét

Sitagliptin dugc chi dinh ¢ bénh nhan dai thao dudng typ 2 dé cai thién kiém soat dudng huyét
bang cach két hop véi sulfamid ha dudng huyét don trj liéu cing ché d¢ n kiéng va van dong
thé luc khéng kiém sodt duge dudng huyét thich dang.

Két hop véi chit chii van PPARy
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Sitagliptin duge chi dinh & bénh nhén dai thao dudng typ 2 dé cai thién kiém so4t dudmg huyét
bing cach két hop v6i chit chi van PPARy (nhu nhém thiazolidinediones) khi chit ddng van
PPARy don trj liéu cung ché dg an kiéng va van dong thé luc khong kiém soét dugc duong huyet
thich déng.

Két hop véi Metformin va mét sulfamide ha duong huyét

Sitagliptin dugc chi dinh & bénh nhan dai thio dudng typ 2 dé cai thién kiém soat dudng huyét
bang cach két hop v&i metformin va mét sulfamide ha dudng huyét khi hai loai thude nay cung
ché 4 an kiéng va van déng thé Iyc khéng kiém soét dugc dudng huyét thich déng.

Két hgp vi Metformin va mgt chét chii van PPARy

Sitagliptin dugc chi dinh & bénh nhan dai thdo dudng typ 2 dé cai thién kiém soat dudng huyét
bing cdch két hop véi metformin va mét chat chii vin PPARy (nhu thiazolidinediones) khi hai
logi thube niy cing ché 4 #n kiéng va vin dong thé lyc khong kiém soét dwoc duong huyét
thich dang.

Két hop voi Insulin

Sitagliptin duge chi dinh & bénh nhén déi thao dudng typ 2 nhu mét liéu phap hd trg cho ché do
an kiéng va van dong thé luyc dé cai thién kiém soat duong huyét khi ding két hop véi insulin
(cung hodc khong cing metformin).

4. LIEU DUNG, CACH DUNG

Liéu ding

Liéu sitagliptin khuyén céo 1a 100mg, ngay 1 lan khi ding nhw don tri liéu hodic két hop véi
metformin, sulfamide ha duong huyét, insulin (cung hoic khéng cung metformin), chat chii van
PPARy (nhu thiazolidinediones), hoic metformin cing sulfamide ha duéng huyét hodc c6 thé
diing metformin cling chit chii vin PPARy.

Khi dung sitagliptin két hgp véi sulfamide ha dudng huyét hoic insulin, cé thé xem xét diung
sulfamide ha duwdng huyét hogc insulin lidu thip hon nhim giizm nguy co ha dudng huyét do
sulfamide ha dudng huyét (xem muc 6).

Bénh nhan suy thdn

Péi v6i bénh nhin suy thin nhe (hé sd thanh thai creatinin [CrCl] > 50 mL/phiit, gin twong (g
V6i creatinin huyét thanh < 1,7 mg/dL & nam va < 1,5 mg/dL & nit), khong can chinh liéu
sitagliptin.

Doi véi bénh nhan suy thin trung binh (30 mL/phit < [CrCl] < 50 mL/phut, gin twong tmg véi
creatinin huyét thanh > 1,7 mg/dL dén < 3,0 mg/dL & nam va > 1,5 mg/dL dén < 2,5 mg/dL &
nit), lidu sitagliptin 1a 50mg ngay 1 lan.

Péi véi bénh nhén suy thin ning ([CrCl] < 30 mL/phit, trong tmg véi creatinin huyét thanh >
3,0 mg/dL & nam va > 2,5 mg/dL & ni¥), hodc ¢6 bénh thin giai doan cudi cin thim tach méu
hodc thim phan phiic mac, lidu sitagliptin 12 25mg ngay 1 lan. C6 thé dung sitagliptin bét ky lic
nao, khong lién quan dén thoi diém tham tach méu.

Vi ¢6 su diéu chinh lidu lwgng dua trén chirc nang than, nén danh gia chirc ning thin trudce khi
bt dau diéu trj va di dinh ky sau dé.
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Cach dung

Duing dudng udng, cting hodc khong cung thirc an.

5. CHONG CHI PINH

Qué min véi sitagliptin hogc bat cir thanh phén nao cia thude (xem thém muc 6 va 10).

6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Cénh bdo chung

Sitagliptin khong nén sir dung cho bénh nhén dai thdo duong type | hoic diéu tri nhiém toan
ceton do tiéu dudng.

Viém tuy cdp

Str dung chét (rc ché DPP-4 ¢6 lién quan dén nguy co phat trién viém tuy cip tinh véi cac triéu
chimg: dau bung dir doi, dai ding. Tinh trang viém tuy giam sau khi ngimg sir dung sitagliptin
(c6 hodc khéng diéu trj hd trg), rat hiém trudng hop viém tuy hoai tir hodc xuét huyét, tir vong
duge bao cdo. Néu nghi ngd viém tuy, nén ngimg ding sitagliptin va cac san pham thude khac ¢6
kha ning gy viém tuy. Can than trong d6i véi bénh nhan ¢ tién sir viém tuy.

Ha dudng huyét khi sir dung két hop cic thudc chdng ting dudng huyét khac

Trong cac thir nghiém lam sing dung sitagliptin dudi dang don tri liéu hodc nhu mét phin cta
li¢u phap phéi hgp voi cac san phém thude chura dwrge phat hién c6 nguy co ha duomg huyét
(metformin va/hodc chit chi vin PPARY), ty 1é ha dudng huyét dugc bdo cdo & nhom ding
sitagliptin tuong ty nhu ty 1é & nhém dung gia dwge Ha dudng huyét da dugc ghi nhan khi sir
dung sitagliptin két hop véi insulin hoic sulphonylurea. Do d6 dé gidam nguy co ha dudng huyét,
cin nhéc sir dung sulphonylurea hoéc insulin liéu thép hon (xem muc 4).

2. \%'\

THL
Suy thin \T
Sitagliptin dugc dio thai qua than. Do d6 khuyén céo ding liéu sitagliptin thip hon & bénh nhin Q
3

c6 GFR <45 mL / phit, ciing nhu & bénh nhin ESRD cén thim phan méu hodc thim phin phic
mac (xem muc 4 va 13).

Khi xem xét vide sir dung sitagliptin két hop véi mot san phim thudc chong déi thio dwdmg
khac, chn kiém tra cdc canh béo cho bénh nhan suy than.

Phén {mg qui méan

Mot sé phan tmg qua mén nghiém trong & bénh nhan dugc diéu tri bing sitagliptin d dwge bao
cao, bao g(:')m: sbc phan vé, pht mach va da tréc vay, héi chirng Stevens-Johnson. Nhirng phan
{mg ndy khoi phat trong vong 3 thang diu tién sau khi bit dAu diéu tri, mdt sé bdo cdo xay ra sau
lidu dAu tién. Néu nghi ng phan img qua min, nén ngimg sir dung sitagliptin. Can danh gia cac
nguy co giy phan (g qua man tiém 4n khac va néu can thiét, c6 thé sir dung li¢u phép thay thé
dé diéu trj dai thao dudng.

Bong nudc dang pemphigus

Pi 6 mdt sé bio céo vé pemphigoid bong nuéc & nhimg bénh nhan dung thude (rc ché DPP-4
bao gom ca sitagliptin. Néu nghi ngd mic pemphigoid bong nudc, nén ngung sir dung sitagliptin.
Cénh bio lién quan dén t4 dugc
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Thudc nay c6 chira duéi 1 mmol (23 mg) natri trong mdi vién, vé co ban duge xem nhur ‘khéng
chua natri’.

7. SUDUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Phy nwr co thai

Khéng c6 dir lidu ddy da vé viée sir dung sitagliptin & phy nit mang thai. Cac nghién ctru trén
dong vat cho thiy doc tinh sinh san & liéu cao. Nguy co tiém 4n déi véi phu nir ¢6 thai la chua
xdc dinh. Do do6, khong nén sir dung sitagliptin trong thai ky mang thai.

Phu nwr cho con bu

Chua ¢6 dir liéu cho thdy sitagliptin dugc bai tiét vao sita me. Cac nghién ciru trén dong vat da
cho théy c6 bai tiét sitagliptin trong stra m¢. Khong nén sir dung sitagliptin cho phu nir cho con
bu.

Kha ning sinh san

Dir liéu trén dong vét khong cho thiy anh huong cua sitagliptin ddi véi kha nang sinh san cua
nam gioi va nir giol. Chua c6 cac dir liéu trén nguoi.

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Sitagliptin anh huéng khong dang ké dén kha ning lai xe va sir dung mdy méc. Tuy nhién, khi
l4i xe hodc str dung may méc, c6 thé chéng mat va budn ngu.

Ngoai ra, bénh nhin nén dugc canh bao vé nguy co tut dudong huyét khi sir dung sitagliptin két
hop vaéi sulphonylurea hodc véi insulin.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Twong tic cua cic thude khac ddi véi sitagliptin

Dir lidu 1am sang duge md ta dudi ddy cho thiy nguy co twong téc ¢6 ¥ nghia lim sing do céc
san phdm thudc ding ddng thai 1 thip.

Céc nghién ciru in vitro chi ra ring, CYP3A4 1a enzym chinh chju trdch nhiém chuyén hoéa
sitagliptin, ngoai ra con c6 CYP2CS8. O nhitng bénh nhén c6 chirc nang thin binh thudng, qua
trinh chuyén héa, ké cd qua CYP3A4, chi déng mét vai trd nho trong qué trinh thanh thai
sitagliptin, Chuyén héa c6 thé déng vai trd quan trong hon trong viéc thai trir sitagliptin & bénh
nhan suy thdn nidng hodc bénh thdn giai doan cudi (ESRD). Vi ly do nay, céac chét trc ché manh
CYP3A4 (nhu ketoconazole, itraconazole, ritonavir, clarithromycin) ¢6 thé lam thay d6i dugc
dong hoc cua sitagliptin & bénh nhan suy thin ning hoiic ESRD. Anh huéng ctia céc chit irc ché
manh CYP3A4 trén bénh nhan suy than chua dugc danh gid trong céc nghién clru lam sang.

Céc nghién ciru in vitro cho théy sitagliptin 1a chét nén cho p-glycoprotein va chit van chuyén
anion hitu co-3 (OAT3). Vén chuyén sitagliptin qua trung gian OAT3 bj trc ché in vitro bi
probenecid, midc di nguy co tuong tic ¢é y nghia lam sang dugc coi 1a thip. Viéc sir dung dong
thri cdc chit e ché OAT3 chua duoc danh gia trén in vivo.

Metformin: Ding dong thoi metformin 1.000 mg x 2 lan/ngay véi sitagliptin 50 mg khong lam
thay doi dang ké dugc dong hoc cua sitagliptin & bénh nhan dai thao dudng typ 2.

Ciclosporin: Mét nghién ciru dugc tién hanh dé danh gia anh hudng cua ciclosporin, mét chit i
ché manh p-glycoprotein, 1én duge dong hoc cua sitagliptin. St dung ddng thdi mot liéu duy
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nhat 100 mg sitagliptin dudng udng va mét liéu ciclosporin 600 mg dwong udng lam ting AUC
va Cmax cta sitagliptin tuong (g khoang 29% va 68%. Nhimg thay déi vé dugc dong hoc cia
sitagliptin khong dugc coi 1a cé y nghia 1am sang. D¢ thanh thai trén than cua sitagliptin khong
bi thay ddi ¢6 ¥ nghia. Do d6, céc tuong tic ¢6 y nghia sé khong xdy ra véi cac chat e ché p-
glycoprotein khac.

Twong tic cua sitagliptin d6i v&i cac thude khéc

Digoxin: Sitagliptin ¢6 anh huéng nhé dén néng do digoxin trong huyét twong. Sau khi ding
0,25 mg digoxin déng thai véi 100 mg sitagliptin mdi ngdy trong 10 ngdy, AUC huyét trong cua
digoxin ting trung binh 11% va Cmax huyét twong trung binh 18%. Khéng nén diéu chinh liéu
digoxin. Tuy nhién, nhimg bénh nhan c6 nguy co nhiém doc digoxin nén duge theo ddi khi sir
dung ddng thoi sitagliptin va digoxin.

Dit lidu in vitro cho thay sitagliptin khong trc ché/cim {ng céc isoenzym CYP450. Trong céc
nghién ctru 1am sang, sitagliptin khong lam thay ddi dang ké duge ddng hoc cuia metformin,
glyburide, simvastatin, rosiglitazone, warfarin hodc thudc tranh thai. Dya vio cdc dir liéu nay,
sitagliptin khéng trc ché cac isozyme CYP 12 CYP3A4, CYP2C8, CYP2C9 va chét vin chuyén
cation hitru co (OCT). Sitagliptin c6 thé la chét &rc ché nhe p-glycoprotein in vivo.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Tém tit hd so an toan:

Céc phan {mg c6 hai nghiém trong bao gdm viém tuy va phan {mg qua méin di duoc bdo cdo. Ha
duong huyét d3 duge béo cdo khi két hop véi sulphonylurea (4,7% -13,8%) va insulin (9,6%)
(xem muc 6)

Bang tom tit cdc phin {mg phu

Céc tac dung khéng mong mubn thé hién trong bang dudi diy dugc liét ké theo cic nhém va tin
suat nhu sau: rat thudng gap (=1/10); thuomg gip (>1/100 dén <1/10); it gip (= 1/1000 dén
<1/100); hiém gdp ((=1/10000 dén <1/1000); rit hiém giip (<1/10000) va khong biét (khdng thé
wde lrong tan sudt tir dir ligu sin o)

Téc dung khong mong mudn Tén suét
R6i loan hé thong bach huyét va mau
Giam tiéu cau Hiém gip

R6i loan hé thong mién dich

Phan {mg qua man bao gdm phan {mg phan vé Khéng biét
R0i loan chuyén héa va dinh duéng

Ha dudng huyét Thudng gap
Réi loan hé thin kinh

Pau diu Thudng gip

Chéng mit it gap
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Roi loan hé hip, 1ong ngue va trung thét
Bénh phdi k& Khéng biét

Roéi loan tidu héa

T40 bon ft gip

Non mira, viém tuy cap, viém tuy xuat huyét va hoai tir Khong biét
Rdi loan da va mé duwéi da

Ngura ft gdp

Phi mach, phat ban, may day, viém mach da, tinh trang da tréc vay|Khong biét
bao gém héi chimg Stevens-Johnson, pemphigoid bong nudc

R6i loan co xwong va ma lién két

Pau khép, dau co, dau lung, bénh khép Khéng biét
R6i loan than va tiét niéu

Suy giam chirc ning thin, suy than cép Khéng biét

Théng bdo ngay cho béc sy hodc duge sy nhirng phan irng c6 hai gap phai khi sir dung thuoc.
11. QUA LIEU VA CACH XU TRIi

Qui liéu

Trong nhimg thir nghiém 1am sang c¢6 d6i chimg ngudi khoe manh, sitagliptin lidu don dén
800mg dugc dung nap tét. Trong mét nghién ctru dung liéu 800mg sitagliptin, khoang QTc ting
rit it va khong lién quan dén l1dm sing (xem muc 12). Chua ¢é kinh nghiém sir dung céc lidu cao
hon 800mg & ngudi. Trong cac nghién ctru giai doan I vé ché do nhiéu liéu trong ngay, ngudi ta
khong tim thdy cac phan (g bt loi trén 1am sang lién quan dén lidu khi dung sitagliptin dén
liéu 600mg/ngay trong 10 ngay va 400mg/ngiy dén 28 ngay.

Cich xir tri:

Trong trirdng hop qua liéu, nén 4p dung cac bién phap hd tro thuong ding, nhwr loai bo chét chua
kip hip thu khéi dudng tiéu hoa, theo ddi trén 1am sang (bao gdm 1am dién tim dd) va tri liéu
ning 43, néu can.

Sitagliptin c6 thé dugc tham tich vira phai. Trong nghién ciru 1am sang, khodng 13.5% liéu dung
duoc loai bo sau 3 - 4 gidr thim phin mau. C6 thé xem xét thim phan mau kéo dai néu phi hop
trén lam sang, vanchua biét ré tham phin phiic mac ¢6 thé thim tich duge sitagliptin hay khéng.

12. PAC TiNH DUQC LUC HQC

Ma ATC: A10BHO1.

Nhém duwge Iy: Thude diéu tri tiéu duong, thude e ché Dipheptidyl peptidase 4 (DPP-4).

Co ché tic dung

Sitagliptin thudc nhém thude udng trj ting dwémg huyét, goi 1a chit wrc ché dipeptidyl peptidase 4
(DPP-4) c¢6 tic dung cai thién dudng huyét & bénh nhan dai thao dudng typ 2 bang cach lam ting
nong do cic hormone incretin thé hoat dong. Cic hormone incretin bao gdém peptide gidng
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glucagon 1 (glucagon-like peptide-1: GLP-1) va polypeptide kich thich tiét insulin va phu thude
vao glucose (glucose-dependent insulinotropic polypeptide: GIP), dugc giai phong tir rudt ca
ngay, va ting nong do dép (g véi bita in. Cic hormone incretin ndy 12 thanh phan cia hé thong
ndi sinh tham gia vao sy diéu hda sinh 1y tinh trang cin bing ndi méi glucose. Khi ndng dé
glucose binh thudng hodc ting cao, GLP-1 and GIP lam ting sy tdng hop va phong thich insulin
tir cdc té bao beta tuyén tyy qua cic dudng truyén tin hiéu ndi bao lién két voi AMP vong. Ngudi
ta d chirmg minh viéc diéu tri voi cac chat irc ché GLP-1 hodc véi DPP-4 cdc md hinh dong vt
bi dai thao duomg typ 2 da lam cai thién dap {mg cua té bio beta dbi vdi glucose va kich thich
sinh tng hop va phéng thich insulin. Sy hdp thu va sir dung glucose tai md gia ting khi ndng do
insulin cao hon. Ngoai ra, GLP-1 lam giam tiét glucagon tir t& bao alpha tuyén tuy. Néng do
glucagon giam cling véi ndng d¢ insulin cao hon din dén giam san xuit glucose tai gan, giy
giam ndng d9 glucose trong mau. Céc tic dung nay ciia GLP-1 va GIP phuy thudc vao glucose, vi
vay khi nong d¢ glucose trong mau thip, sw kich thich phéng thich insulin va rc ché tiét
glucagon do GLP-1 khéng xay ra. Pdi véi ca hai GLP-1 va GIP, khi néng dd glucose cao hon
mirc binh thudng thi sy kich thich phong thich insulin gia ting. Hon nita, GLP-1 khéng lam suy
giam d4p Ung binh thudng cia glucagon ddi véi tinh trang dudng huyét thip. Hoat tinh cua
GLP-1 va GIP bj han ché boi enzyme DPP-4, ddy 1a enzyme nhanh chéng thiy phin céc
hormone incretin thinh cc chit khong hoat tinh. Sitagliptin ngén ngira DPP-4 thily phén cac
hormone incretin, do @6 1am ting ndng d% céc dang hoat tinh ctia GLP-1 va GIP trong huyét
turong. Béng cich ting ndng d¢ incretin dang hoat ddng, sitagliptin lam tang phéng thich Insulin
va giam ndng dd glucagon theo cach thirc phu thudc vao glucose, & bénh nhédn dai thio dudng
typ 2 cb tinh trang ting dudng huyét, sy thay ddi ndng dd insulin va glucagon nay din dén giam
ndng @ hemoglobin Alc (HbAlc) va ndng d glucose hic déi va sau khi dn. Co ché phy thudc
vao glucose ndy khac biét véi co ché tac dung ciia cac sulfamid ha dudng huyét; céc sulfamid ha
duong huyét lam ting tiét insulin ngay ca khi ndng dd glucose thip va c6 thé din dén ha dudng
huyét & bénh nhan dai thio dwomg typ 2 va & dbi tuong binh thuong. Sitagliptin 1a 1 chit (e ché
manh, chon loc cao trén enzyme DPP-4 va khong trc ché cac enzyme lién quan gin 1a DPP-8
hodc DPP-9 & cac nong dd diéu tri.

Trong mot nghién ciru kéo dai hai ngdy & nhimg dbi twong khoe manh, sitagliptin don déc 1am
ting m"fmg d6 cac dang hoat tinh ctia GLP-1, trong khi metformin don djc lam ting néng dé cac
dang hoat tinh cia GLP-1 v GLP-1 toan phan & nong d6 tuong tir. Sir dung dong thoi sitagliptin
va metformin c6 tic dung hiép ddng dbi véi ndng d6 GLP-1 hoat dong. Sitagliptin, khong sir
dung cing metformin, 1am ting nong d6 GIP hoat dong.

Tréem

M6t nghién ctru mu déi, kéo dai 54 tuan da duogc thyc hién dé danh gia hiéu qua va do an toan
cua sitagliptin 100 mg x 1 1an/ ngay & bénh nhi (10 dén 17 tudi) mic bénh déi thao dudmg typ 2
khéng diéu trj bang thudc chéng ting duomg huyét trong it nhat 12 tudn truée d6 (HbAlc tir
6,5% dén 10%) hoic dang ding liéu insulin én dinh trong it nhét 12 tuin (HbAlc tir 7% dén
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10%). Bénh nhan dugc chon ngiu nhién dé ding sitagliptin 100 mg mét lin mdi ngay hodc gia
dugc trong 20 tuan.

HbAIc ban diu trung binh 13 7,5%. Diéu tri bing sitagliptin 100 mg khéng cai thién ding ké
HbA Ic sau 20 tuin. Mirc giam HbAl¢ & nhitng bénh nhan duoc diéu tri bing sitagliptin (N=95)
1a 0,0% so véi 0,2% & nhitng bénh nhan dugc diéu tri bing gia duge (N=95) (KTC 95%: -0,7,
0,3).

13. PAC TiNH DUQC PONG HQC

Hép thu

Sau khi ung liéu 100 mg cho ngudi khoe manh, sitagliptin dwoc hip thu nhanh chéng, véi ndng
d6 dinh trong huyét tuong (T ... trung binh) sau 1 dén 4 gio, AUC trung binh trong huyét trong
cta sitagliptin 1a 8,52 uM.h, C ... 12 950 nM. Sinh kha dung tuyét d6i cia sitagliptin 1a khoang
87%. Vi vdy viéc dung ddng thdi sitagliptin véi thirc in gidu chit béo khong anh huong dén
duge dong hoc, sitagliptin ¢6 thé duge dung cing hodc khong véi thirc an.

AUC huyét tuong cua sitagliptin ting ty 1 thuin véi liéu ding. Ty 1é liéu hrong khong duoc
thiét 1dp cho Cau VA Cauy (Cee ting nhiéu hon ty 1é thudn véi lidu lugng, Csq, ting it hon theo ty
1¢ thuan véi liéu ding)

Phin bé

Thé tich phan b trung binh & trang thai 6n dinh sau khi tiém tinh mach mét lidu sitagliptin 100
mg cho ngudi khoe manh 12 khoang 198 lit. Ty 1€ sitagliptin lién két véi protein huyét twong thip
(38%).

Chuyén hoa

Sitagliptin chi yéu dugc thai trir qua nudc tiéu dudi dang chua chuyén héa. Khoang 79%
sitagliptin dudi dang chwa chuyén héa duge bai tiét qua nudce tiéu.

Nghién ciru véi ddng vi phéng xa [ ™ C] sitagliptin, khoang 16% dugc bai tiét dudi dang chit
chuyén héa cta sitagliptin. Cdc nghién ciru in vitro chi ra ring enzym chinh chiu trich nhiém
chuyén hoa cua sitagliptin 14 CYP3A4, véi s déng gop cia CYP2CS.

Dir liéu in vitro cho thiy sitagliptin khong phai 1a chét trc ché CYP isozyme CYP3A4, 2C8, 2C9,
2D6, 1A2, 2C19 hoic 2B6, va khong phai 1a chit cam ing CYP3A4 va CYP1A2.

Thai trir

Sau khi udng mét liéu sitagliptin [ ** C],100% hoat d6 phéng xa da dugc thai trir qua phén (13%)
hodc nudc tiéu (87%) trong vong mot tudn. Thoi gian ban thai t,,sau khi uéng 100 mg
sitagliptin 14 khoang 12,4 gi¢. P thanh thai & thdn khoang 350 mL / phut.

Su thai trir sitagliptin xdy ra chi yéu qua bai tiét & than va bao gdm bai tiét tich cwc & 6ng
than. Sitagliptin 1 chit nén cho chét van chuyén anion hitu co & ngudi-3 (hOAT-3), c6 thé tham
gia vao qua trinh thai trir sitagliptin & than. Sy lién quan 1am sang ctia hOAT-3 trong van chuyén
sitagliptin chua dugce xdc dinh. Sitagliptin ciing la chét nén ciia p-glycoprotein, chit nay ciing c6
thé tham gia vao qué trinh trung gian dio thai sitagliptin & thin. Tuy nhién, ciclosporin, mét chét
ttc ché p-glycoprotein, khong l1am giam d¢ thanh thai cua sitagliptin & thén. Sitagliptin khong
phai 1a chat nén cho chét vin chuyén OCT2 hoic OAT! hodc PEPT1 / 2. Nghién ciru trén in
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vitro, sitagliptin khéng (rc ché su van chuyén qua trung gian OAT3 (IC50 = 160 uM) hodc p-
glycoprotein (Ién dén 250 pM) & ndng do huyét twong c6 lién quan dén diu tri. Trong mét
nghién ctru 1am sang, sitagliptin c¢6 anh huong nhoé dén nong d6 digoxin trong huyét twong cho
thy sitagliptin c6 thé 1a chét rc ché nhe p-glycoprotein.

Bénh nhan suy thin

Mot nghién ciru nhdn mé liéu don, nghién ciru mé duge tién hanh dé danh gia dwoc dong hoc
ctia sitagliptin (lidu 50mg) & cic bénh nhan suy than mén tinh véi cac mitc 46 khac nhau so véi
déi twgng khoe manh. Nghién ciru nay gdm céc bénh nhan suy than nhe, trung binh va ning,
cling nhu céc bénh nhén c6 bénh than giai doan cubi (ESRD) dang dugc thim phan mau. Ngoai
ra nghi€n clru ndy cling danh gia dnh hudng cua suy than (nhe, trung binh, ning va bénh thin
giai doan cudi) ddi véi duge dong hoc cua sitagliptin trén bénh nhan déi thao dudmg typ 2 bing
céch sir dung céc phén tich dwge dong hoc dan sé.

So véi cac d6i tuong khoe manh, AUC huyét twong cua sitagliptin tang lan lugt khoang 1,2 lin
va 1,6 lan trong (mg & bénh nhan suy thin nhe (GFR > 60 dén <90 mL / phut) va bénh nhan suy
thin trung binh (GFR > 45 dén <60 mL / phit). Vi sy gia ting ndy khong anh hudng vé mit lam
sang nén khong cin diéu chinh lidu lugng & nhitng bénh nhan ndy.

AUC huyét tuong cua sitagliptin ting 1én khoang 2 lan ¢ bénh nhén suy thin (GFR > 30 dén <45
mL / phit), va khodng 4 1in & bénh nhan suy thin ning (GFR <30 mL / phut), bao gdm bénh
nhan ESRD dang chay thin nhén tao. Sitagliptin bj thai trir m6t phan bing thim tich mau
(13,5% trong thdi gian chay thin nhén tao kéo dai 3 dén 4 gid, bit diu sau 4 gidy ubng thudc). Dé
dat dugc nf’mg 6 sitagliptin trong huyét twong tuong tr nhu & nhimg bénh nhan cé chirc ning
than binh thudng, khuyén cdo ding lidu thip hon & nhitng bénh nhin ¢6 GFR < 45 mL / phut
(xem muc 4).

Bénh nhan suy gan

Khéng can diéu liéu sitagliptin cho bénh nhén suy gan nhe hodc trung binh (diém Child-Pugh <
9). Chua ¢6 dit lidu 14m sang & bénh nhan suy gan ning (diém Child-Pugh > 9). Tuy nhién
sitagliptin dugc thai trir chil yéu qua than nén suy gan nang s& khong anh huéng dén dugc dong
hoc cua sitagliptin.

Nguwoi cao tudi

Tudi tdc khong c6 tic ddng cb ¥ nghia 1im sang dén dwge déng hoc cua sitagliptin. Pdi twong
cao tudi (65 dén 80 tudi) co nong dd sitagliptin trong huyét trong cao hon khodng 19% so véi
ddi tugng tré tudi. Khong can diéu chinh liéu déi véi ngudi cao tudi.

Tré em

Dugc déng hoc cua sitagliptin (liéu duy nhit 50 mg, 100 mg hodc 200 mg) dugc nghién ciru &
bénh nhi (10 dén 17 tudi) mic bénh dai théo dudng typ 2. Trong nhom tudi nay, AUC diéu chinh
theo liéu cua sitagliptin trong huyét twong thap hon khoang 18% so v&i ngudi 16n méic bénh tiéu
duong typ 2 véi liéu 100 mg. Pay khong dugc coi la sy khac biét c6 ¥ nghia lam sang so véi
ngudi 16n dya trén méi quan hé dwge ddng/dugc lyc khong thay ddi giira liéu 50 mg va 100 mg.
Chura c6 nghién ciru sitagliptin duge thue hién & bénh nhi <10 tudi.




https://trungtamthuoc.com/

Cic doi twpng khéc

Khéng can diéu chinh lidu dya trén giéi tinh, chung téc hodc chi s khdi co thé (BMI). Nhimg
dic diém nay khong c6 téc dung c6 ¥ nghia lam sang ddi véi duge dong hoc cua sitagliptin dua
trén phan tich témg hop dir ligu duge dong hoc Giai doan I va trén phén tich din s6 dit lidu duge
dong hoc Giai doan I va Giai doan II.

15. QUY CACH BONG GOI

Hop 1 vi x 10 vién; Hop 3 vi x 10 vién

16. PIEU KIEN BAO QUAN

Bao quan ¢ nhiét d¢ khong qué 30°C.

17. HAN DUNG: 24 théng ké tir ngay san xut,

18. TIEU CHUAN CHAT LUQNG: USP.

19. TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT

THE ACME LABORATORIES LTD.

Dia chi: Dhulivita, Dhamrai, Dhaka, Bangladesh.



