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Rx Thudc nay chi dimg theo don thude

HUONG DAN SU DUNG THUOC
MIRTAMESB 30

Dé xa tim tay tré em.
Doc kj hudng din si dung trwde khi ding.

1. Thanh phiin céng thire thube:
M&i vién nén bao phim Mirtameb 30 chira;
Thanh phan dugc chit: MIrtaZapin..............ooceeemesssmnsressnssssssosssssssssssssesssssssssssssnsssmssosssans
Thanh phén t4 duge: Lactose monohydrat, tinh bt ngd, polyvinylpyrrolidon K30, natri starch
glycolat, silicon dioxyd colloidal, magnesi stearat, Hydroxypropyl methyl cellulose 606,

Hydroxypropyl methyl cellulose 615, macrogol 6000, titan dioxyd, bdt tale, mau yellow iron

g Bt g R B IR I SR o R vira & | vién

2. Dang bao ché: Vién nén dai bao phim, mau néu,
3. Chi dinh:
Mirtazapin duge chi dinh & ngudi 1én dé diéu tri cée dot tAm cam ning,
4. Cach ding, lidu diing:
* Céach dung:
Mirtazapin c6 th¥i gian bén hiy 20 — 40 gier va do d6 diing 1 14n/ ngdy 14 phu hop.
Nén ding 5t nhét 14 1 liéu vao ban dém trude khi di ngu. Ciing c6 thé chia liéu mirtazapin lam
2 14n (1 14n vao budi sang va 1 14n vao ban dém, nén ding phén lidu cao hon vao ban dém).

Ubng cling v6i nuée, khong nhai thude.

* Liéu ding:
Nguoi lon
Lidu hang ngay hiéu qua thuong t 15 — 45 mg; lidu khoi ddu 1a 15 hodc 30 mg.
Mirtazapin bt diu phat huy tic dung sau 1 — 2 tudn diéu trj. Didu trj v6i lidu thich hop s& c6
d4p ting tich cuc trong vong 2 — 4 tuin. Néu chua dap tmg du, c6 thé tang téi liéu tbi da. Néu
khong ¢ hiéu qua trong vong 2 — 4 tudn nita, nén ngung didu tr.
Thoi gian diéu tri it nhét 6 thang dé dam béao khéng con triéu chimg.
Nén ngung didu tri bﬁug mirtazapin tir tir & trdnh céc triéu chimg cai thude.
Ngwoi cao tudi '
Lidu khuyén céo tuong ty nhur ngudi I6m. O bénh nhin cao tudi, viée tang lidu nén duge thyuc
hién duéi su gidm sat chit ch& d& tim ra dap vmg phtt hop va an toan.

Tré em
Khéng nén sir dung mirtazapin & tré em va thanh thiéu nién dudi 18 tudi vi hidu qua khéng

duoe chirng minh trong hai thir nghi¢m lam sang ng.“:"m han va vi nhiing lo ngai vé tinh an toan.

Suy thin
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P thanh thai cia mirtazapin ¢é thé gidm & bénh nhan suy than tir vira dén ning (do thanh thai
creatinin < 40 ml/ phit). Piéu nay nén duge tinh dén khi ké don mirtazapin cho nhém bénh
nhédn nay.

Suy gan
D thanh thai ctia mirtazapin ¢é thé giam & bénh nhén suy gan. Piéu nay nén duge tinh dén khi

ké don mirtazapin cho nhém bénh nhin ndy, dic biét 1a suy gan ning, vi bénh nhén suy gan
néing chua duge khao sat.

. Chéng chi dinh:

Qué mén cdm véi mirtazapin holic véi bét ky thanh phén nao cia thude.

Str dung ddng thoi mirtazapin véi cée chit re ché monoamin oxydase (MAO).

. Cénh bdo va thin trong khi diing thudc:

Tré em

Khong nén sir dyng mirtazapin & tré em va thanh thiéu nién duéi 18 tudi, Cc hanh vi lién quan
dén tyr tir (cb géng tur tir va suy nghf tw tir) va théi @b thi dich (chi yéu la hung hing, hanh vi
chéng dbi va tc gidn) thuong duge quan sat trong cée thir nghiém 14m sing & tré em va thanh
thiéu nién duge diéu tri bing thudc chéng trdm cim so véi nhitng nguoi duge didu tri bing gia
duge. Dya trén nhu ciu ldm sang, néu phai dua ra quyét dinh didu tri, bénh nhén cin dugce theo
dai cAn than v& sir xuét hién cta cée triéu chimg mudn tur tir. Ngoai ra, thidu dit liéu an toan dai
han lién quan dén ting truong, trudng thanh va phét trién nhan thite v hanh vi & tré em va
thanh thiéu nién. '

T tit/ suy nght ty ti¥ / hodic tinh trgng lim sang dién tién xiu hon.

TrAm cam c6 lién quan dén viéc ting nguy co xuét hién suy nghi ty tir, tw 1am hai ban than va
tu it (cdc bién cb lién quan dén tir tir). Nguy co ndy vén tn tai cho dén khi bénh thuyén giam
déang k&. Vi sy cai thién c6 thé khong x4y ra sau vai tuén dau diéu tri hodic lau hon, nén theo di
chiit ché bénh nhan cho dén khi ¢6 su cai thién. Kinh nghiém 14m sing cho thﬁy nguy co ty tir
¢6 thé tiing 1én trong giai doan d2u hdi phyc.

Bénh nhan c6 tién sir lién quan dén tyr tir hoic nhimg ngudi c6 biéu hién ¥ nght ty tir dang ké
trwe khi bt ddu didu trj s& c6 nguy co ty tir hosic ¢b ging ti tir cao hon va nén duoc theo ddi
cAn thin trong qué trinh didu tri. Mt phén tich tdng hop cdc thir nghiém 1am sing c6 ddi chimg
véi gid duge clia thude chéng trim cam & bénh nhan truong thanh bj rbi loan tAm thén cho thiy
nguy co hanh vi tir tir & nhém sir dung thube chéng trdm cam tang so v&i nhém dung gia dugce
& bénh nhén duéi 25 tubi.

Gidm sat chit ché bénh nhan, diic biét 14 & ngudi cé nguy co cao cin kém theo vide diéu tri
béng thudc chéng trAm cam, nhét 1a trong giai doan ddu diéu trj va sau khi thay dbi liéu. Bénh
nhén (v ngudi chim sé¢ bénh nhén) nén duoc canh bio vé sy cin thiét phai theo dbi tinh trang
1am sang dién tién xdu hon, hanh vi ti tir hodic suy nghf tir tir va thay ddi bat thudmg trong hinh
vi, nén dén co sd y t& ngay lap tirc néu ¢é céc tridu chimg nay.

D&i véi nguy co ty tir, dic biét 14 khi bit dAu didu tri, chi dwa cho bénh nhin mdt lugng thudc
han ché, két hop v6i quan 1y t6t bénh nhan, dé gidm nguy co qua lidu. :

Suy tity xwong :
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Suy tiy xuong thudng biéu hién duéi dang gidm hodc mét bach cdu hat, dé duge bio cdo trong
qué trinh diéu tr v6i mirtazapin. Mt bach cAu hat ¢6 héi phye di duge béo cdo 1a trudng hop
hiém gip trong céc nghién ciru 1Am sing véi mirtazapin. Trong giai doan dua mirtazapin ra thj
truong, cac truong hop mét bach cdu hat duge bdo cdo rét hiém xay ra, hiu hét 1a co thé hdi
phue, nhung trong mdt s6 trudng hop d4 gy tir vong. Cdc trudmg hop tr vong phén 16n lién
quan dén bénh nhén trén 65 tudi. Béc s nén canh gidc cdc tri¢u chimg nhur s6t, dau hong, viém
miéng hodc cdc dAu hi¢u nhiém khudn khéc: khi céc triéu ching nhu vdy xdy ra, nén ngung
thudc va xét nghiém cdng thirc mau.

Ving da

Nén ngung thude néu xdy ra vang da.

Cic trwdng hop ciin theo doi

Diing thude cén thén, theo dai thudmg xuyén va chit ch & nhitng bénh nhén:

Pong kinh va hdi chimg néo thie thé: Mic du kinh nghiém 14m sang cho thdy céc con ding
kinh hiém khi xay ra trong qua trinh didu tri bng mirtazapin. Giéng nhu cdc thudc chong trim
cam khéc, mirtazapin cin duoc si dung thén trong & céc bénh nhén cé tién st bj déng kinh,
Nén ngimg diéu tri d6i voi bit ky bénh nhan ndo xudt hién co giat, hofc ting tin suét co pidt.
Suy gan: Sau khi ubng mot lidu mirtazapin 15 mg, d¢ thanh thai caa mirtazapin gidm khoang
35% ¢ bénh nhén suy gan nhe dén trung binh so v6i cdc bénh nhén cd chirc ning gan binh
thudng. Nong d6 mirtazapin trung binh trong hu yét tuong ting khodng 55%.

Suy thin: Sau khi uéng mot lifu duy nhét mirtazapin 15 mg, & nhig bénh nhén suy thén trung
binh (d6 thanh thai creatinin < 40 ml/phit) va néng (do thanh thai creatinin < 10 ml/pht), @
thanh thai ctia mirtazapin gidm twong tng khoang 30% va 50%, so véi céc d6i twgng binh
thudng. Noéng d¢ trung binh trong huyét tuong cla mirtazapin 1an luot ting khodng 55% va
115%. Khong c¢6 su khéc biét dang ké & nhitng bénh nhén suy thdn nhe (d6 thanh thai creatinin
< 80 ml/phiit) so v&i nhém dbi chimg.

Céc bénh tim mach nhu ri loan dén truyén, dau thit ngue va nhdi méu co tim gﬁn day, vén la
nhiing trudng hop phai than trong va cAn théan khi dong chung véi nhiing thude khéc.

Huyét ap thép.

- Déi théo dudng: & bénh nhén tiéu dudng, thubc chbng trdm cam c6 thé lam thay ddi kiém soat

dudng huyét. Cé thé cin didu chinh lidu insulin v&/ hodic thubc ha dudng huyét dudng ubng va
nén theo dbi chit ché.

Gibng nhu céc thude chéng trim cam khac, cin luu ¥ nhimg diéu sau:

C6 thé 1am trdm trong thém céc triéu chimg loan thin khi thude chéng trAm cam duge ding
cho bénh nhan tam thin phan liét hogic rdi loan t4m thén khéc; c6 thé ting suy nghi hoang
tudng.

Khi giai doan trim cAm cua r6i loan ludng cwe duge didu tri, ¢6 thé chuyén thanh giai doan
hung cdm. Bénh nhéan cé tidn st hung cam/ hung cdm nhe nén dugc theo doi chit ché. Nén
ngung mirtazapin & bt ky bénh nhén nao dang budc vio giai doan hung cam.

Mic dit mirtazapin khong gdy nghién, nhung kinh nghiém sau khi dua ra thi truong cho thiy
vige ngung diéu tri ddt ngdt sau thoi gian dai ding thubc ddi khi c6 thé din dén cic triéu chimg
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cai thube. Phin 16n céc phan img cai thube nhe va ty gi¢i han. Trong s6 cde trigu chimg cai
thufic duoc bdo cdo thi chong mit, kich déng, lo ling, dau dAu va bubn nén thwong gip nhit,
Mic di duoc bdo cdo nhu cde tri¢u chimng cai thudc, nhung nén nhén bidt ring nhitng triéu
chimg ndy c6 thé lién quan dén bénh dang méc phai. Khuyén céo nén ngung didu tri bing
mirtazapin dén dan.

Chn thén trong & nhitng bénh nhan bj rdi loan tiéu tign nhu phi dai tuyén tién liét va & nhing
bénh nhan méc bénh ting nhin 4p goc hep chp va tang 4p Iy ndi nhén (mic di vén de it khi
x4y ra véi mirtazapin do hoat tinh khéng cholinergic cua thude rat yéu). ‘

Hoi ching nim ngdi khdng yén/ réi loan tm thin vin déng: Viée dimg thube chéng trdm cim
lign quan dén sy tién trién hoi chimg nim ngdi khong yén, dic trumg boi sy bdn chén hodc khé
chiu va cin phai di chuyén thudng di kém véi viée khéng thé ngdi hojic dimg yén. Didu ndy rat
c6 thé xdy ra trong vai tudn diu didu tri. O nhitng bénh nhén tién trién céc tridu chimg nay,
ting lidu c6 thé pay bét loi.

Céc trudmg hop kéo dai khodng QT, xoén dinh (Torsade de Pointes), nhip nhanh that va dot ti,
da duge bdo cdo trong qué trinh st dung mirtazapin sau khi dua ra thi truong. Phén lén cdc bao
cdo xay ra lién quan dén qué lidu hogic & nhing bénh nhan c6 cée yéu t6 nguy co khac kéo dai
QT, bao gbm ca viée st dung dong thoi céc thude kéo dai QTc. Can thén trong khi ding
mirtazapin & nhitng bénh nhén d& biét mic bénh tim mach hofic ¢6 tién sir gia dinh kéo dai
khoang QT, va sir dung ddng thdi véi cée thude khdc dwoc biét 1a kéo dai khoang QTe.

Ha natri mdu

Ha natri mau, ¢6 thé do bai tiét hormon chéng bai niéu khong phii hop (SIADH), d4 dugc bao
cho rét hiém giip khi st dung mirtazapin. Cén than trong & nhiing bénh nhén cé nguy co, nhu
bénh nhén cao tudi hojic bénh nhan didu trj ddng thoi véi céc thude duoc biét 13 gly ha natri
mau.

Hoi chitng serofonin

Tuong tdc voi cac hoat chit serotonergic: hi ching serotonin cé thé xay ra khi céc chét tre ché
tai hdp thu serotonin c6 chon loc (SSRIs) duge st dung ddng thai voi cic chét c6 hoat tinh
serotonergic khée. Céc triéu chimg cia hdi ching serotonin c6 thé 13 thdn nhiét cao, cimg
khép, giat rung co, sy bét én thin kinh ty chii v6i kha niing cé bién ddng nhanh chéng cée diu
hiéu sinh tdn, thay déi trang théi tAm thin bao gdm nhim 14n, kho chiu va kich dong cyc db
tién tridn dn mé sang va hon mé. Cin thén trong va theo doi trén 14m sang chét che hon khi
cdc hoat chét ndy duge két hop véi mirtazapin. Nén ngung diéu tri bing mirtazapin néu céc
bién ¢b ndy xéy ra va bt diu didu trj triéu chimg. Tir kinh nghiém sau khi dua thude ra thi
trudmg, héi chimg serotonin rAt hiém khi xay ra & nhitng bénh nhén didu tri bing mirtazapin
don thuén.

Ngiedi cao tubi

Ngudi cao tubi thudmg nhay cdm hon, dic biét la lién quan dén céc tac dung khong mong
mudn ctia thubc chéng trdm cém, Trong qué trinh nghién ctru v6i mirtazapin, & bénh nhén cao
tudi khong thiy tac dung khdong mong mubn duge bio cdo nhiéu hon so véi cic nhém tudi
khéc.

Lactose:
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Thude ¢6 chita lactose. Nhitng bénh nhin mic céc bénh di truyén hiém gip nhv khong dung
nap galactose, thidu Lapp lactase, hodc bit thudng vé hs‘tp thu glucose-galactose thi khéng nén

sir dung thube nay.

. Sit dyng thudc cho phy nit mang thai va cho con b

Phy nit co thai:

Dit liéu han ché vé viéc sir dung mirtazapin & phy nir mang thai khéng cho thdy ting nguy co
di tat bdm sinh,

Céc nghién ciru trén dong vat khong cho thiy bat ky tic dung gdy qudi thai ndo lidn quan dén
lam sang, tuy nhién d& quan sat thiy déc tinh trén sur phét trién.

Dit liéu dich & hoc cho thiy viéc sir dung thudc trc ché tai hap thu serotonin chon loe (SSRIs)
trong thai ky, dic biét & nhiing thang cudi thai ky, c6 thé 1am ting nguy co ting ap luc dong
mach phdi dai ding & tré so sinh (PPHN). Miic di khong ¢ nghién ctru nao khéo sét su lién
quan ctia PPHN véi viée sir dung mirtazapin, nhung khéng thé loai trir nguy co nay khi tinh
dén co ché hoat dong lién quan (ting n(’ing dd serotonin).

CAn thén trong khi ké dom cho phu nit mang thai. Néu sir dung mirtazapin cho dén khi hoiic
ngay trude khi sinh, khuyén cdo nén theo ddi tré sau sinh do céc tdc déng do ngung thudc ¢6
thé xay ra.

Phuy niv cho con bu:

Céc nghién ciru trén ddng vit va dit lidu han ché trén ngudi cho thdy mirtazapin bai tiét trong
sita me véi lugng rAt nho. Nén tinh dén loi fch cta viée nudi con bing sita me va loi ich cia
didu tri biing mirtazapin d6i véi ngudri me khi quyét dinh tiép tuc / ngimg cho con ba hay tiép
tuc / ngimg diéu trj bing mirtazapin.

Kha ning sinh sdn:

Cac nghién ctru trén dong vét khéng cho thiy c6 bt ky anh hudng nao dén kha ning sinh san.

. Anh hwing ciia thudc lén kha niing lii xe, vin hianh miy mée

Mirtazapin ¢6 dnh hudng nhe hodc trung binh dén kha ning l4i xe va van hanh mdy méc.
Mirtazapin c6 thé 1am giam kha néing tap trung va sy tinh t4o (dZic biét & giai doan dAu didu trj).
Bénh nhén nén trénh nhing céng viée ¢6 kha niing gy nguy hidm, nhimg viéc ma can dén sy
tinh tdo va tdp trung cao nhu lai xe co gidi hodc van hanh may mdc & bt cir thoi diém ndo bi

anh hudng.

. Twong tic, twong ky ciia thude

* Twong tic dwoc lirc hoc:

Khéng nén diing mirtazapin ddng thoi véi cdc thude e ché MAO hoiic trong vong hai tudn sau
khi ngimg diéu tri bing thubc trc ché MAO. Nguge lai, & nhimg bénh nhéin d& dugc didu tri
bing mirtazapin nén ngimg mirtazapin khoang hai tudn trudc khi didu tri bang thube te ché
MAO. Ngodi ra, cfing gitng nhu cde SSRI, vige phdi hep véi cac chit co hoat tinh trén hg
serotonergic khic (L-tryptophan, cdc {riptan, tramadol, linezolid, xanh methylen, cdc SSRI,
venlafaxine, lithium va céc ché phim St. John's Wort - Hypericum perforatum) c6 thé din dén
ty 1& anh hudng c6 lién quan dén serotonin (hdi chimg serotonin). Can thén trong va theo doi
1am sang chit ch& hon khi cdc hoat chét nay dugc két hop véi mirtazapin.
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10.

Mirtazapin c6 thé 1am ting céc diic tinh an thin cia céc thude nhém benzodiazepin va céc
fhuée an thin khéc (déng chit ¥ nhét 12 thubc chéng loan thin, thude doi khéng khéng histamin
HI1, céc opioid). Cén thén trong khi cdc san phﬁm thude nay duoe ké don cling véi mirtazapin.
Mirtazapin ¢6 thé 1am ting tac dung itc ché than kinh trung wong cta rugu. Do d6, khuyén
bénh nhan trdnh dd ubng 6 cdn trong khi ding mirtazapin.

Diing mirtazapin lidu 30 mg x 1 1dn/ ngay lim ting nhe nhung c6 y nghia théng ké ty 1¢ binh
thuémg héa quéc t& (INR) & nhing dbi twong dugc diéu b bing warfarin. Vi véi liéu
mirtazapin cao hon, khing thé loai trir cdc tic dung nding hon, nén theo dai chi s& INR trong
trudmg hop didu trj déng thei warfarin véi mirtazapin.

Nguy co kéo dai QT v&/ hoge i loan nhip thét (vi d: xodn dinh) co thé ting 1&n khi ding
ddng thei vé6i céc thude kéo dai khodng QTe (vi du nhu mjt sb thude chéng loan than va khing
sinh).

Twong tic dwgce dong hoc:

Carbamazepin va phenytoin, chit gdy cam tmg CYP3A4, lam ting d6 thanh thai mirtazapin
khoang gip dbi, dan dén giam ndng dd mirtazapin trong huyét twong twong mg 12 60% va
45%. Khi carbamazepin hoge bit ky chdt gy cdm tmg chuyén héa gan nao khédc (nhu
rifampicin) dwoc ding chung véi mirtazapin, c6 thé phéi ting lidu mirtazapin. Néu ngung diéu
trj béing céc thude nay, c6 thé cin phai gidm liéu mirtazapin.

Ding ddng thi véi ketoconazol — chét e ché CYP3A4 manh, 1am téng nong da dinh trong
huyét twong vi AUC ciia mirtazapin twong (g khodng 40% va 50%.

Khi ding dbng thdi cimetidin (chét e ché yéu CYP1A2, CYP2D6 va CYP3A4) véi
mirtazapin, ndng d6 trung binh ctia mirtazapin trong huyét trong c6 thé ting hon 50%. Cin
thén trong va c6 thé phai giam liéu khi ding chung mirtazapin véi cdc thubc e ché CYP3A4
manh, thudc trc ché protease HIV, thubc chéng ndm azole, erythromycin, cimetidin hogc
nefazodon.

Céc nghién ciru tuong tdc khong chi ra bét ky tac dung duge dong hoc ndo ¢6 lién quan dén
didu trj dbng thi mirtazapin véi paroxetin, amitriptylin, risperidon hoic lithium,

Tré em:

Nghién ctru twong tée chi duge thue hién & ngudi lon.

Tuwong ky: khéng dé cap.

Téc dung khong mong mubn (ADR):

Bénh nhén trdm cam bidu hién mdt sb triéu chimg di kém v6i bénh. Do d6, ddi khi rat kho dé
xé4c dinh triéu ching no 13 do bénh trdm cam va trigu chimg nao 1a do didu tri v6i mirtazapin
géy ra.

Nhimg tac dyng phu thuéng gdp nhét trén 5% bénh nhén duge diéu tri v6i mirtazapin trong
nhitng thir nghiém ngéu nhién cé d6i chimg gia duoc, d& dugc bio cédo nhu budn ngh, an than,
khé miéng, ting cAn, thém &n, chong mat va mét moi.

Tét ca cée thir nghiém ngiu nhién cé d6i chimg gia dugc & bénh nhin (bao gbm céc chi dinh
khéc ngoai r6i loan trim cém) déu dwge danh gid tdc dung khong mong mudn cia mirtazapin.
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- Phén tich thng hop trén 20 thit nghiém, v6i thoi gian diéu tri du kién 1én t6i 12 tudn, gbm 1501
bénh nhan (134 ngudi-nam) ding lidu mirtazapin 1én dén 60 mg va 850 bénh nhin (79 ngudi-
nim) ding gia duge. Giai dogn mé rdng cia cde thi nghiém nay & duoc loai trir dé duy tri kha
nding so sanh véi viée didu tri bing gia duge.

Céc téc dung khéng mong mudn xdy ra trong céc thir nghiém ldm sang c6 y nghia théng ké
thudmg xuyén hon trong qud trinh diéu trj biang mirtazapine so voi gia duoe, duge bb sung
thém bai cde tic dung khong mong mudn theo bio cdo tu phét. Tén suit ciia céc tac dung
khong mong mudn theo bdo céo ty phét dya vao ty 1¢ bio cdo vé c4c bién cd nay trong cdc thir
nghiém ldm sang. Tin suét cdc tac dung khdng mong muén theo bao céo ty phét trong d6
khéng c6 trudng hop nao trong cée thir nghi¢m ngiu nhién trén bgnh nhén cé @bi chimg béng
gia dwge duge quan st thdy dbi véi mirtazapin di duge phén thanh loai “khong 10 thn sufit”.
Réi logn mdu va hi bach huyét:

Khong 5 tin sudt: Suy tiy xwong (giam bach cdu hat, mat bach cAu hat, giam tidu cdu thiéu
méu bit san), ting bach cAu 4i toan.

Réi loan ni tiét

Khong 1 tAn suét: Bai tiét hormone chéng bai nigu khong thich hgp

Réi loan chuyén héa va chit dinh dudng

Rét thuomg gip (= 1/10): Thém &n'; téing cén’

Khéng 15 tin sudt: Ha natri méu

Rar logn tim thin
Thudme gip (= 1/100 dén < 1/10): Gific mo bét thudmg, nhém 14n, lo ling®®, mét ngn **

it gip (= 1/1.000 dén < 1/100): Ac mong?, Hung cam, kich dong?, 4o gide, tAm ly bdn chén
(bao gdm chimg ding ngdi khong yén, ting dong)

Hiém gap (> 1/10.000 dén < 1/1.000): Hiéu chién

Khéng 16 tAn suit: Cé ¥ nghi ty sat®, Hanh vi tu sat®

Réi logn hé thin kinh

Rét thuong gip (> 1/10): Budn ngi™, an thdn*, nhtic déu®

Thudmg gip (= 1/100 dén < 1/10): Hon mé', chong mdt, ring minh

ft géip (> 1/1.000 dén < 1/100): Dj cam, ching dau cing chan khi bét dong, ngat
Hiém giip (> 1/10.000 dén < 1/1.000): Giat rung co

Khong 1o tAn sufit: Co giét, hoi chimg serotonin, mét vi gidc, chitng khé tiéu
Rbi logn tim:

Thudmng gip (> 1/100 dén < 1/10): Ha huyét 4p thé ding

ft gip (= 1/1.000 dén < 1/100): Ha huyét &p

Roi logn d'.;z day rujt

Rét thuomg gip (> 1/10): Kho miéng

Thuémg gip (> 1/100 dén < 1/10): Téo bén’, budn ndn ?, tiéu chiy?, 6 mira®

ft giip (= 1/1.000 dén < 1/100): Giam vi gic

Hiém gip (> 1/10.000 dén < 1/1.000): Viém tyy

Khdng 1 tan sudt: Phil miéng, téng tiét nuée bot

Réi loan gan mit:
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Hiém gip (= 1/10.000 dén < 1/1.000): Tang hoat héa enzym transaminase trong huyét twong
R6i logn da va mé diwdi da
Thudng giip (> 1/100 dén < 1/10): Ngoai ban?
Khong 3 tén sudt: Hai chimg Stevens- Johnson -Viém da co dja, phdt ban do , hoai tir bidu bi
doc to.
Réi logn co xwong va mé lién két
Thudng gip (> 1/100 dén < 1/10): Dau khép, dau co, dau lung'
Khéng rd tin suft: Tidu co vin
R&i logn thin va tiét nigu
Khéng r3 thn sufit: Bf tidu
Rii logn fong quit
Thudng gap (> 1/100 @én < 1/10): Phu ngoai bién', mét moi
Khéng 16 tAn sudt: Mdng du, phi tdng quét, phit cuc b.
Khdao sdt:
Khong ré tan suét: Ting creatinin kinase
! Trong thir nghiém 1am sang, nhitng triéu chimg ndy thuong xuAt hién 6 ¥ nghia théng ké
trong qué trinh didu trj bing mirtazapin hon gia duoe.
2 Trong thit nghiém lam séng, nhitng tri¢u chimg nay thudng xay ra trong qué trinh didu tri
bang gia duge hon mirtazapin, tuy nhién thuomg khdng cé ¥ nghia théng ké.
3 Trong thir nghiém 1dm sing, nhitng triéu chimg ndy thudng xay ra trong qué trinh diéu tri
bing gia duge hon mirtazapin.
4 Giam lidu nhin chung khéng gy giam budn nglt/ an thin nhung c6 thé gay mét hiéu qua

chéng trdm cdm.

5 Khi diéu trj bing thude chéng trdm cam néi chung, tri¢u chimg lo u va mét ngi (c6 thé
1 triéu ching trdm cim) co thé téng hoiic trd nén trAm trong hon. Trong qué trinh didu tri
vOi mirtazapin, viéc ting hofic 1am trAm trong thém triéu ching lo du va mét ngu da duge

béo céo.
8 Céc trudng hop cé v dinh ti tir va hanh vi tir tir dd duoce béo cdo xudt hién trong quéa trinh
didu trj bing mirtazapin ho3c khi méi ngimg didu trj.
Céc thir nghiém 14m sing trong céc ddnh gia quy md phong thi nghi€m, quan sat thdy c6
si ting thodng qua transaminase va gammaglutamyltransferase (fuy nhién céc tdc dung
khéng mong mudn lién quan di khong duge bao céo ring ¢4 ¥ nghia thong ké thudng
xuyén hon khi didu tri véi mirtazapin so véi gia dugc).
Tré em:
Céc the dung khéng mong muén sau diy duoc quan sét thdy phd bién trong céc thir nghiém
1am sing & tré em: ting cén, ndi mé day va ting triglycerid mau.
11. Qué liéu va cdch xit tri
Kinh nghiém hién tai v& qua lidu khi ding riéng mirtazapin cho thdy cdc triéu chimg thudng
nhe. Pi c6 bo cdo vé tre ché hé thin kinh trung wong véi mét dinh huéng va an thin kéo dai,
cling v6i nhip tim nhanh va ting hodic ha huyét 4p nhe. Tuy nhién, c6 thé xay ra nhimng héu
qua nghiém trong hon (bao gdm tir vong) khi ding nhiing liéu cao hon rit nhidu so véi liéu
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didu tri, ddic biét 12 qua lidu nhiéu thude cing lic. Trong nhimg trudmg hop ndy, cling dé c6
béo céo vé khoang QT kéo dai va xofn dinh (Torsade de Pointes). Céc trudmg hop qué lidu
cin duoc didu tri hd trg va diéu tri triéu chimg thich hop cho cdc chic ndng sinh tén. Can thue
hién theo dai dién tdm dd. Ciing nén cin nhic dung than hoat hogc rira da day.

Ire em

Céc bién phép thich hop dugc sit dung cho ngudi 16n nhw da néu trén nén duoge thue hign
trong truong hop qua lidu & bénh nhi. -

12. Diic tinh dwge Iye hoe

13.

Nhom duge 1y: thude chdng trim cim khéc, ma ATC: NOGAX11.

Co ché tdc dung:

Mirtazapin 14 chét dbi khang thu thé o2 tién synap c6 tic dung trung wong, lam tang sw dén
truyén thin kinh noradrenalin va serotonin trung wong, St gia tang dén truyén thin kinh qua
trung gian serotonin chi théng qua céc thy thé 5-HT1 dic higu, vi cac thy thé 5-HT2 va 5-HT3
bi chen bdi mirtazapin. Ca hai ddng phéan dbi hinh ciia mirtazapin duge cho 13 gép phin vao
hoat tinh chéng trAm cam, ddng phén S (+) chen thy thé a2 va 5-HT2 va dbng phan R (-) chen
thy thé 5-HT3.

Hiéu qud Iim sang va tinh an toan
Hoat tinh déi khéng histamin H1 ctia mirtazapin ¢6 lién quan dén hoat tinh an thin clia thuéc.

Thue té mirtazapin khéng ¢é hoat tinh khéng cholinergic va & lidu diéu tri, chi c6 tdc dung
han ché (vi du nhu ha huyét ap thé dung) trén hé théng tim mach.

Tré em:

Hai thir nghiém ngiu nhién, mu déi, c6 déi ching gia duge & tré em tir 7 dén 18 tudi bi r6i
loan trim cAm ning (n = 259) sir dung liéu linh hoat trong 4 tudn ddu (15 — 45 mg mirtazapin)
sau d6 ding lidu ¢b dinh (15, 30 hofic 45 mg mirtazapin) trong 4 tudn nita khong thdy sy khéc
nhau déng k& gitta mirtazapin va gia dugc & tiéu chi chinh va tht c céc tiéu chi phu. Ting can
déng k& (> 7%) di duge quan sat thiy & 48,8% abi twong duge didu trj bing mirtazapin so véi
5,7% & nhém gia duge. Mé day (11,8% so v6i 6,8%) va ting triglycerid méu (2,9% so voi
0%) ciing thudng duge ghi nhan.

Die tinh duge dong hoe

Hip thu

Sau khi uéng, mirtazapin duge hip thu nhanh va tét (sinh kha dung = 50 %), dat nong @5 dinh
trong huyét twong sau hai gidr. Thic in khong anh hudng dén duge dong hoc ciia mirtazapin.
Phin b6 '

Ty 18 mirtazapin gin véi protein huyét twong khoéng 85%.

Chuyén héa

Sw bién ddi sinh hoc chu yéu 14 khir methyl va oxy héa, tiép theo 12 lién hop. Dt lidu in vitro
trén microsome gan ngudi cho thiy cic enzym cytochrome P450 bao gom CYP2D6 va
CYP1A2 tham gia vio sy hinh thanh chit chuyén héa 8-hydroxy ctia mirtazapin, trong khi @6
CYP3A4 dugc cho la tham gia vao su hinh thanh céc chét chuyén héa N-demethyl va N-
oxide. Chat chuyén hoa demethyl c6 hoat tinh duge ly va cé cing dic tinh duge déng hoc vdi
hop chét gée.
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Thai trir
Mirtazapin duge chuyén hoa manh mé va thai trir qua nuée tiéu va phin trong vong vai ngay.

Thdi gian béan thai trung binh 20-40 gid; doi khi ghi nhan dugc thdi gian ban thai dai hon, 1én
dén 65 gio, va cling da quan sat thdy thoi gian ban thai ngén hon & ngudi tré tudi. Thoi gian
bén thai di dé ding thude 1 1dn/ngdy. Trang thai dn dinh dat duge sau 3-4 ngay, sau d6 khéng
¢oOn tich luy nia.
Tuyén tinh/ khéng tuyén tinh
Mirtazapin ¢6 dugc déng hoc tuyén tinh trong khoéng lidu khuyén cdo.
D¢ thanh théi ctia mirtazapin c6 thé giam do suy than hodc suy gan,
14, Quy cach dong goi: Vi 10 vién — Hop 03 vi.
15. Didu kign bio quén, han diing, tidu chudin chiit lugng ciia thudc:
Diéu kign bdo quan: Nhiét &6 khong qua 30°C, trénh anh séng va 4m,
Han diing ciia thude: 36 thang ké tir ngay san xuat.
Tiéu chudn chit hwong: USP.
16. Tén, dja chi ciia co' sé' sin xudt thude:

MEBIPHAR

CONG TY CO PHAN DUQC PHAM VA SINH HOC Y TE
L3 I1I - 18 dudmg 13, KCN T4n Binh, Q. Tan Phi, TP. Hb Chi Minh
Tp. HCM, ngay 16 thang 05 ndm 2020
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