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enadol

Pé xa tAm tay tré em.

Poc k§ hwéng din sir dung truée khi dung.

1. Thanh phén cong thire thude
Mai vién nang cimg c6 chira:

Prenudol 75 mg

Thanh phan hoat chét:  Pregabalin ..........coo.ooov..... 75 mg

Thanh phan td dwge:  Lactose monohydrat, tinh bot ngd. tale, vo nang gelatin (Titanium
dioxide (E171), Gelatin).

Prenudol 150 mg

Thanh phan hoat chat:  Pregabalin...........o..eovee... 150 mg

Thanh phan id dwoc:  Lactose monohydrat, tinh bot ngd, tale, vo nang gelatin (Titanium
dioxide (E171), Gelatin).

2. Dang bao ché

Vién nang cing.

Mo ta:

Prenudol 75 mg: Vién nang cimg s6 4, mau tring, bén trong chita bt tron mau tring dén trfing nga.

Prenudol 150 mg: Vién nang cing sb 2, mau trang, bén trong chira bt tron mau tring dén tring
nga.

3. Chi dinh

- Dau than kinh: Prenudol dugc chi dinh diéu tri dau thén kinh ngoai bién va trung wong & nguoi
lom.

- Dong kinh: Prenudol dugce chi dinh diéu trj hd trg con dong kinh cuc bd, cé hoiic khong kém theo
con dong kinh thir phéat & nguoi lon.

- Réi loan lo u lan toa: Prenudol duoc chi dinh diéu tri réi loan 1o 4u lan toa (GAD) & ngudi 16n.
4. Cich ding, liéu ding

Lidu ding

- Khoang liéu dung tir 150 dén 600 mg mdi ngdy chia thanh hai hoiic ba lan.

- Dau than kinh: Diéu tri bing pregabalin c6 thé duoc khoi dau véi lidu 150 mg/ngay chia lam 2-3
1dn. Thy theo dap tmg va kha nang dung nap cua timg bénh nhan, ¢6 thé tang liéu lén 300mg/ngay
sau khoang thoi gian 3 - 7 ngay, va néu cin, c6 thé ting dén liéu t5i da 600 mg/ngay sau khoang
maot tuan diéu tri thém.
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- Dong kinh: Diéu trj bing pregabalin c6 thé duge khéi ddu véi lidu 150 mg/ngay chia lam 2-3 1an.
Tuy theo dap tmg va kha néing dung nap ctia timg bénh nhén, ¢6 thé ting lidu 1én 300 mg/ngay sau
1 tudn, c6 thé tang dén liéu téi da 600 mg/ngay sau mot tudn diéu trj thém.

- Réi logn lo du lan toa: Liéu dung tir 150 dén 600 mg/ngay chia 1am 2-3 I4n. Can danh gi4 lai nhu
cau diéu trj thudmg xuyén.

Piéu tri bing pregabalin c6 thé khéi dau véi lidu 150 mg/ngay. Dwa trén dap (mg va kha nang dung
nap cua timg bénh nhén, c6 thé tang liéu 1én 300 mg/ngay sau 1 tudn. Tuin sau d6, cé thé tang liéu
1én 450 mg/ngay. C6 thé tang dén liéu t6i da 600 mg/ngay sau mot tudn diéu trj thém.

- Ngitng st dung pregabalin: Theo thuc hanh 1am sang hién nay. néu phai ngimg pregabalin nén
giam liéu ddn dén, t6i thiéu 1a 1 tudin, di voi tét ca cac chi dinh ding thudc.

- Bénh nhan suy thédn

Pregabalin dugc thai trir chii yéu qua than & dang khéng dbi. Do thanh thai pregabalin ty 1é thuan
v&i do thanh thai creatinine (giam liéu trén céc bénh nhén tén thuong chire ning than phai ty theo
timg ¢4 nhan va theo hé s6 thanh thai creatinine (CLcr), duoc trinh bay trong bang 1 sur dung cong
thirc sau:

1.23 x [(140 - tudi (ndm) x cdn nang (kg)
Clce (ml/'phit) = (x 0.85 d6i véi phu ni¥)

Creatinin huyét thanh (micromol1)

Pregabalin duoc loai bo hiéu qua khoi huyét tuong nhé thim téch mau (50% thuée trong 4 gid).
Véi cac bénh nhan dang 1am thdm tdch mdu, liéu hang ngay cta pregabalin cn duoc diéu chinh
tiy theo chtre niing than. Bén canh liéu dung hang ngay, nén dang lidu bd tro ngay sau mdi 4 gidr
thdm tich méu (xem Bang 1).

Bang 1. Diéu chinh liéu pregabalin dua trén chirc ning than

D¢ thanh thai creatinin Tong liéu pregabalin hang ngay* Ché do tri liéu
(CLer) (mL/phut) Lidu khoi déu Liéu téi da
(mg/ngay) (mg/ngay)
> 60 150 600 Chia hai hoic ba lan/ngay
>30-<60 75 300 Chia hai hozc ba lan/ngay
>15-<30 25 - 50 150 Chia mét hozic hai lan/ngay
<15 25 75 Dung mét lan/ngay
Liéu b6 tro sau thim tach méau (mg)
25 100 Mot liéu don +

*Tong liéu hang ngay (mg/ngay) cin chia nhu duge chi dinh béi ché o liu mg/liéu

+ Liéu bd tro 1a lidu don bd sung.

Trong céc truomg hop liéu sir dung it hon mdt don vi chia lidu 75 mg, nén chuyén sang thude
Pregabalin c¢6 dang bao ché va ham lugng phi hop nhu vién nang cimg 25 mg, 50 mg.

- Suy gan: Khong can diéu chinh liéu trén bénh nhan suy gan.
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- Tré em va thanh thiéu nién: Tinh an toan va hiéu qua cua pregabalin & tré em dudi 12 tudi va
thanh thiéu nién (12-17 tudi) chua duge xéc dinh. Khéng ding thube cho tré em va thanh thiéu
nién.

- Ngudi cao tuéi: Bénh nhan cao tudi c6 thé can giam lidu pregabalin do chirc nang thén giam.
Cach dung:

Prenudol chi ding bing dudng udng, ¢ thé ung cing hodc khong cung thic an.

5. Chong chi dinh

- Qua man cam véi hoat chat hodc véi bét ky ta duoe nao cia thude.

6. Canh bio va thin trong khi dang thube

Bénh nhén dai thao duong

Theo thuc hanh lam sang hién nay. mét ) b(;nh nhan dai thao duong bi tang can khi dung
pregabalin can phai diéu chinh viée dung céac thuéc ha duong huyét.

Phan tng qua man

Sau khi dwa thudc ra thi trrong da c6 béo cdo vé céc phan tmg qua min, bao gém phit mach. Can
ngung sir dung pregabalin ngay néu c6 cac tridu chimg phit mach, nhu phtt mét, phi dudng hé hap
trén hodc phu quanh miéng.

Chéng mit, budn ngi, mit ¥ thirc, la 13n va suy gidm tinh thin

Diéu trj bang pregabalin thudng xay ra chéng mat va budn ngii, ¢é thé lam ting nguy co xay ra cic
triéu chimg chéng mit va budn ngu,

Sau khi luu hanh thuée da co bdo céo céc tai nan chén thuong (nga) do mat v thie, 16 1an va suy

giam tinh thdn & ngudi cao tudi. Do d6, bénh nhan phai duge chi din can than trong cho dén khi
quen véi cac anh huong cé thé cua thude.

Cic anh hwong lién quan dén thi lre

Trong céc thir nghiém c6 dbi chimg, ty 16 bénh nhén diéu tri bang pregabalin bi nhin m& cao hon
so vai bénh nhan dung gia dugce va triéu chimg nay giam khi tiép tuc dung thube. _Trong cdc nghién
cliru 1am sang duoge tien hanh thir nghiém nhan khoa, ty 1é giam thi lyc va thay ddi thi lrurcmg o cac
bénh nhan duge diéu trj vai pregabahn 1a 16m hon so véi gia duoc, ty 1é thay d6i khi soi ddy mat 1a
16m hom & bénh nhan duge diéu trj véi gia duge.

Céc phan (mg bt lgi vé thi luc cling da dugce bdo céo. bao gdm mét thi luc, nhin mé hodic thay doi
thi lue, da s6 1a thoang qua. Ngung thude ¢6 thé 1am hoi phuc hodc cai thién céc triéu chimg thi luc

nay.
Suy than

Céc truong hop suy than da duge bdo cdo va trong mét s6 trudng hop ngimg pregabalin da cho
thay tai phuc h6i phan tmg bét loi nay.

Ngung két hgp véi cic thube chéng ddng kinh khic

Chura c6 du dir liéu vé viéc ngung két hop véi céc thube chong dong kinh khéc, ngay khi kiém soét
duoc con déng kinh véi pregabalin trong diéu tri két hop, cAn xem xét dé dat duwoc téi don tri liéu
voi pregabalin.

Triéu ching sau khi ngung thube

Céc diu hi¢u sau khi ngung thube trong diéu tri ngén han va dai han Vi pregabalin da duoc ghi
nhan & mdt s6 bénh nhén. Nhimg dau hiéu dugc nhac dén gom: Mat nga, dau dau, buon non, lo au,
tiéu chay, hoi chimg ciim, cang thing, trdm cam. ¥ nghf tu sat, dau, co giat, dé md héi va chéng
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mit. Viée xuat hién céc ddu hiéu sau khi ngung dung pregabalin cho thiy tinh trang 18 thude thude
(xem muc “Téc dung khong mong mudn ctia thu0c ). Bénh nhan cén duoc théng béo vé nhimg dau
hiéu nay khi bit dau diéu tri. Néu phai ngimg diéu tri bing pregabalin thi nén giam liéu dan dan
trong it nhat 1 tuan d6i véi bat ky chi dinh ndo (xem muc “Céch ding, lidu ding”™).

Co git, bao gdm trang thai dong kinh va co gidt ning, cé thé xay ra trong qua trinh sir dung
pregabalin hodc ngay sau khi ngung pregabalin.

Lién quan dén viéc ngimg diéu tri lau dai cta pregabalin, dir liéu cho thdy ty 1& méc va mic do
nghiém trong ctia cac tri¢u ching sau khi ngimg thudc c6 thé lién quan dén liéu ding.

Suy tim sung huyét

Da c6 bdo cdo vé tinh trang suy tim sung huyét & mét s6 bénh nhan diéu trj voi pregabalin. Cha
yéu giip & bénh nhan cao tudi bi tén thwong tim mach trong qué trinh diéu tri bing pregabalin cho
chi dinh dau thin kinh. O nhimg bénh nhan nay pregabalin nén dugc sir dung thén trong. Ngung
dung pregabalin c6 thé cai thién duoc tinh trang nay.

Diéu tri dau thin kinh trung wong do chdn thwong tiy song

Trong d:eu tr dau than kinh trung wong do chan thuong tuy song ty 1é xdy ra céc tac dung khong
mong mudn chung, céc tic dung khong mong muon trén h¢ than kinh trung wvong va dic biét 1a tinh
trang budn ngu tang lén. Piéu nay co thé la tic dung phu do dung déng théi cac thude (vi dy: thude
chéng co thit). Vi viy nén can nhic khi ké don pregabalin trong tinh trang nay.

Suy hé hip

ba co bao cao vé suy ho hap nang vdi pregabalin. Ngum gia bénh nhan suy giam chirc nang ho
hap ngudi mic cdc bénh vé ho hap hodc than kinh, ngudi bj ton thuong thin hogdc ding dong thoi
céc thudc tre ché than kinh trung uong khac s€ cé nguy co gip tac dung khong mong muon nay cao
hon. Cén diéu chinh liéu & nhimg bénh nhén nay.

Y nghi va hanh vi tw sat

Di ¢6 bdo cdo vé ¥ nghi va hanh vi tu sat & nhitng bénh nhan duoc diéu tri bing cac thudc chdng
dong kinh. Cac nghién ctru ngdu nhién c6 dbi chimg vai gia dugc cho thay tang nguy co o ¥ nghi
va hanh vi tu sat. Co ché ciia nguy co nay chua duge biét . Pa quan sat thay cdc truong hop co y
nghi va hanh vi ty sat & nhimg bénh nhan dugc diéu tri bang pregabalin sau khi dua thudc ra thi
truomg (xem muc “Tac dung khong mong mudn cta thube’ ). Mot nghlen ctru dich té hoc sir dung
phuong phap nghién ciru tur kiém sodt (so sanh thoi gian diéu tri vdi thoi gian khong diéu trj cua
mot ¢4 nhan) cho thay bang chimg vé tang nguy co khoi phat hanh vi ty sat va tir vong do tr sat &
nhimg bénh nhan duogc diéu tri biang pregabalin.

Bénh nhan (va ngudi cham soc bénh nhén) nén duoc tu vén vé cac ddu hiéu cua y nghi hoac hanh
vi tu sét. Bénh nhan can duge theo doi céc dau hiéu cia ¥ nghi va hanh vi tu sat, nén cin nhic didu
trj thich hQ‘p Can cin nhic ngimg didu tri bing pregabalin trong truémg hop bénh nhan c6 y nghi
va hanh vi tu sat.

Giam chire ning duong tiéu hoa dudi
C6 béo cdo vé cic nguy co lién quan dén suy giam churc néng dudng tiéu hoa dudi (vi dy: tac rudt,
liét rudt, tdo bon) khi ding pregabalin véi céc thude c6 kha nang gay tao bon, vi du nhém giam dau

opioid. Khi dung phéi hop pregabalm va opioid nén xem xét cac bién phap ngén ngtra tdo bon (dic
biét & bénh nhéan nit va ngudi gia).

Sir dung ddng thoi véi opioid

Cén théan trong khi dung dong thoi pregabalin v6i opioid do nguy co tre ché thén kinh trung wong.
Trong mdt nghién ciru bénh chimg cho thdy dung ddng thoi pregabalin véi opioid ¢6 nguy co tir
vong cao hon so véi dung opioid don tr lidu. Nguy co ndy dugce quan sat thiy ¢ liéu thip pregabalin
(<300 mg) va c6 nguy co cao hon & lidu cao pregabalin (> 300 mg).
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Str dung sai, lam dung hodc phu thuée

Pregabalin c6 thé gdy ra tinh trang 1é thuéc thudc, xay ra & liéu didu tri. D3 c6 bao cdo vé céc trudng
hop climg= thudc sai va lam dung thude. Bénh nhén co tién sir lam dung thudc c6 thé ¢b nguy co cao
dung sai, lam dung va 1é thugc pregabalin, preﬂabalm nén duoc st dung thén trong ¢ nhimg bénh
nhan nay. Trudce khi ké don pregabalin, can danh gid can thin bénh nhén dé tim hiéu vé tién st
dung sai, lam dung hoac 1€ thudc thude.

Bénh nhdn duoc diéu tri bing pregabalin nén duoc theo ddi céc déu_ hi¢u cta dung sai, lam dung
hogc I¢ thudc pregabalin nhu bi€u hién tang dung nap thudc, tang liéu thude va hanh vi tim kiém
thude.

Bénh niao

Da ¢6 béo cdo vé cdc truomg hop bénh ndo, hau hét & nhing bénh nhan ¢o bénh 1y tiém én co thé
gay ra bénh nao.

Phu nir trong d¢ tudi sinh dé

Str dung prenudol trong ba thang déu cua thai ky ¢ thé gdy ra cac di tat bam sinh nghiém trong &
thai nhi. Khong nén sir dung pregabalin khi dang mang thai trir khi lgi ich mang lai cho ngudi me
rd rang va lém hon rui ro c6 thé \cay ra cho thai nhi. Phy nit trong do tudi sinh dé phai sir dung bién
phap tranh thai hiéu qua trong qua trinh diéu tri (xem muc “Sir dung thudc cho phu nit ¢6 thai va
cho con bu™).

Phan irng da nghiém trong (SCAR)

Pregabalin hiém khi gdy ra tic dung khong mong mudn nghiém trong trén da (SCAR). (SCAR)
bao gom hoi chimg Stevens-Johnson (SJS) va hoai tir biéu bi nhiém doc (TEN), c6 thé de doa tinh
mang hodc gay tir vong. Cén théng béo cho bénh nhén theo ddi céc dau hiéu, triéu chimg trén da.
Néu xuit hién cac dau hi¢u va triéu chimg goi y nén ngung dung pregabalin ngay va can nhic sir
dung thude khéc thay thé.

Khéng dung nap Lactose

Vién nang cimg prenudol ¢6 chira lactose monohydrat. Bénh nhan c6 bénh ly di truyén hiém gap
khong dung nap galactose, T hiéu enzym lactase Lapp hoiic kém hap thu glucose-galactose khéng
nén ding thude nay.

7. Sir dung thudc cho phu nir ¢6 thai va cho con bi

Phu nir trong dé tudi sinh dé

Phu nir dang trong do tudi sinh dé phal str dung cdc bién phép tranh thai hiéu qua trong qué trinh
diéu trj bing pregabalin (xem muc “Canh béo va than trong khi dung thuée™).

Phu nir co thai

Céc nghién ciru trén dong vat da cho thay tac dung gay doc trén kha ning sinh san.

Pregabalin da dugc chimg minh 12 di qua nhau thai chuét. Pregabalin c6 thé di qua nhau thai ngudi.
Cic di tit bAm sinh nghiém trong

T mét nghién ciru quan sat o Bic Au cua hon 2700 ca mang thai nep xic v6i pregabalin trong ba
thang dau cua thai ky cho thiy ty 1é méic cac di tat bAm sinh (MCM) cao hon ¢ nhom tré em (song
hogic chét luu) tiép xtc voi pregabalin so v&i nhém khéng tiép xtc (5.9% so véi 4.1%).

Nguy co mic cac di tat bam sinh & nhém tré em t_lep xuc vai pregabalin trong ba thang dau cao hon
so v6i nhém khéng tiép xtc (ty 1é luu hanh da diéu chinh va khoang tin cdy 95%: 1,14 (0,96-1,35))
va so vé1 nhom tiép xtc voi lamotrigine (1,29 (1.01- 1.65)) hodc duloxetine (1,39 (1.07- 1.82)).
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Céc phan tich cu thé cho thiy nguy co cao xay ra di tat & hé than kinh, mét, sirt méi va khe hd ham
éch, tiét niéu va sinh duc, nhung s lwong xay ra it va khéng thé ude tinh chinh xéc.

Khong nén su dung prenudol khi dang mang thai trir khi thue su can thiét (loi ich mang lai cho
ngudi me ro rang va lon hon rui ro ¢6 thé xay ra cho thai nhi).

Phu nii con bi

Pregabalin dugc bai tiét vao stta me. Do tinh an toan cua pregabalin o tre so sinh/tré nho chua duoc
biét. Nén khong khuyén cdo nudi con bing sita me khi dang diéu tri bang pregabalin. Khi quyet

dinh nén ngung nudi con béng sira me hay ngung diéu trj bang pregabalm thi cén cén nhic gitra loi
ich cua viéc nuéi con bang sira me déi voi tré va loi ich khi diéu tri bing thube nay dbi véi nguoi

me.
Kha niing sinh san
Khong cd dit liéu ldm sang vé tac dung ctia pregabalin trén kha nang sinh san cua phu nir.

Trong mot thir nghiém lam sang dé danh gi4 téc dong cua pregabalin 1én kha nang van dong cua
tinh tring, cac ddi twong nam gidi khoe manh duge cho diing pregabalin véi lidu 600 mg/ngay.
Sau 3 thang diéu tri, khong c6 anh hudng gi dén kha nang van dong cia tinh trung.

Nghién ciru & chudt duc va chudt cdi cho thiy c6 anh huong bét lgi dén kha néng sinh san va phat
trién. Chua rd méi lién quan lam sang cua nhimg phat hién nay.

8. Anh hwéng ciia thude 1én kha ning ldi xe, vin hanh may méc

Prenudol ¢6 thé anh huong nhe hodc vira dén kha nang lai xe va vén hanh may moc. Prenudol c¢6
thé gay chong mit va budn ngu, do vay ¢6 thé anh erO'ng dén kha nang lai xe hodc vén hanh may
moce. Do d6, bénh nhan duoc dwoc khuyén khong nén lai xe, van hanh mdy moc phic tap hodc
tham gia vao cac hoat dong mao hiém khéc cho dén khi xac dinh duoc thude cé anh huong dén
viéc thuc hién cac hoat dong nay khong.

9. Twong tic, twong ky cia thuée

Twong Téc ciia thudc

Do pregabalin duoc thai trir cha }'eu qua nudce tiéu dudi 'dang chua chuyen ho4, lugng thude chuyen
hod khong dang ké (it hon 2% liéu dung dugce tim théy trong nuéce tiéu dudi dang chuyen héa),
khéng tre ché chuyén héa thube trong 6ng nghiém, va khong gin két véi protein huyét tuong nén
pregabalin khong tao ra tuong tac hodc bi tuong tic duge dong hoc.

Nghién civu in vivo va doi twgng phén tich dwoc déng hoc

Theo d6, cac nghién ctru in vivo khong quan st thdy twong téc duge dong hoc 1am sang giira
pregabalin va phenytoin, carbamazepine, axit valproic, lamotrigine, gabapentin, lorazepam,
oXy codone hay ethanol. Panh gia duge dong hoc cho thay cdc thude diéu tri dai théo duong dang
udng, thube loi tiéu, insulin, phenobarbital, tiagabine va topiramate khong c6 anh hudng lam sang
dang ké nao dén thanh thai pregabalin.

Thubc trdnh thai dwong uong, norethisterone va/hodc ethinyl estradiol

Dung chung pregabalin vi thube tranh thai duong ubng norethisterone va/hogc ethinyl estradiol
khong anh hudng dén sur 6n dinh vé duoe dong hoc ctia ca 2 loai thue.

Cic thube tic dpng lén hé than kinh frung wong

Pregabalin c6 thé lam ting téc dung cta ethanol va lorazepam. Co bao cdo vé suy ho hép. hon mé
va tir vong ¢ bénh nhén ding pregabalin va opioid va/hoje cdc thube tre ché hé than kinh truug
uong khac. Sy ¢6 mat cua pregabalin 1am ting thém rdi loan nhan thirc va chirc ning van dong gay
ra bdi oxycodone.
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Twong tic va nguoi lon tuoi

Khong cé nghién ciru twong tae duoe lue hoe dic hiéu nao duoc tién hanh trén bénh nhan cao tudi
tinh nguyén. Nghién ctru tuong tac chi duge thue hién & nguoi trudng thanh.

Twong ky ciaa thude

Do khéng 6 céc nghién ciru vé tinh tuong ky cua thude, khong tron 1dn thude nay véi cae thube
khac.

10. T4c dung khéng mong muén ciia thude

Nghién ciru ldm sang véi pregabalin duge tién hanh trén hon 8.900 bénh nhén diing pregabalin,
trong do trén 5. 600 nguoi tham gia thu nghiém mu déi c6 déi chimg vai gia duge. Cac tac dung
khéng mong mudn thudmg gip nhét dwge béo céo gom chong mat va budn ngu. cdce tac dung khong
mong muon thudng & mire d6 nhe den vira. Trong tit ca cac nghién ctru c6 dbi chimg, ty 1€ ngimg
thude do tac dung khong mong muédn 12 12% véi cée bénh nhan dung pregabalin va 5% vdi céc
bénh nhan ding gia duge. Céc téc dung khéng mong mudn chu yéu din dén ngimng diéu tri bang
pregabalin 1a chéng mat va budn ngu.

Trong bang 2 dudi ddy tat ca cac tac dung khéng mong mudn duoe liét ké theo phan loai va tan
suat (rat thuong gap (ADR > 1/10); thudmg gép (1/100 < ADR <1/10); it gap ( 1/1.000 <ADR
<1/100); hiém gap (1/10.000 < ADR <1/1. 000) rat hiém _g@p (ADR <1/10.000), khéng xac dinh
(khong thé ude tinh tir dix lidu o sén). Trong mdi nhém tén sudt, cac tac dung khéng mong muén
dugrc trinh bay theo thir ty mire dd nghiém trong giam dan.

Cac tac dung khong mong mudn c6 thé lién quan dén cac bénh chura xéc dinh duge va/hoic céc
thude dung phdi hop khéc.

Trong diéu tri dau than kinh trung uong do chén thuong tay song, ty 1¢ tac dung khéng mong mudn
no6i chung, tdc dung khéng mong muén trén hé than kinh trung wong vé dac biét la tinh trang budn
ngu tang lén.

Céc phan (mg bat lgi bo sung sau khi luu hanh thude duoce in nghiéng trong bang bén dudi.

Bang 2. Phan (mg ¢6 hai cua thudc pregabalin

H¢ thong Co quan [ Phan loai Phan ting c6 hai cia thube
Nhiém khuén

Thuong gap [ Viém mi hau

Roi loan mau va hé bach huyét

It gap | Giam bach cau hat trung tinh
Roi loan hé mién dich

It gap Qud man

Hiém gap Phit mach, phan tng dj iing
Réi loan chuyén héa va dinh dwing

Thuodmg gap Téng cam gidc ngon miéng
It gap Chén &n, ha dudng huyét

A A A b3
Roi loan vé tim than

Hung cém, Iu lan, cau kinh, gidm ham mudn tinh duc, i loan dinh

Thuong g huéng, mét ngi
Ao gidc, hoang loan, bon chdn, kich dong, tram cam, tam trang chan
it glip nan, hung cam, hung hang, tinh khi that thu(mg mat nhan céch, khé
: dién dat bang 1o néi, mdng mi, ting ham muodn tinh dyc, chimg vo
cam, tho o
Hiém gip Mat kiém ché, hanh vi tu sat, y nghi tu sat

Khong xac dinh Lé thudc thude
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Roi loan hé thin kinh

RAt thuong gip

Chéng mat, budn ngu, dau dau

Thuong gap

Mit diéu hoa, didu phdi bat thudng, run, loan van ngdn, mat tri nho,
suy giam tri nhé, mat tap trung, di cam. giam xtic gidc, an than, roi
loan thing bing. ngu lim

Ngét, stmg so, rung giat co, mat y thiic, tang hoat dong tam thin vén
dong, réi loan van dong, chéng mét tuw the run 6 chu ¥, rung gidt nhan

It gdp céu, r6i loan nhan thire, sa sit tdm than, rbi loan ngdn ngtr. giam phan
Xa, ting xuc gidc, cam gidc néng rat, mat sirc, khd chiu
Hiém gl Co gidart, 161 loan khiru gidc, giam vdn dong, chimg kho doc, bénh

Parkinson.

A A Z
Roi loan vé mat

Thuong gap Nhin m¢, nhin doi
Mit thi luc ngoai bién, roi loan thi lue, sung mat, giam thi truong,
ft gap giam thi lue, dau mat mo6i mit, hoa mét, khé mat, chay nuéc mat
nhiéu, kich ¢ ng mét
Hiém oa Mat thi lwe, viém gmc mac, dao dong vé thi luc. thay ddi cam nhén vé
iem gap

dd sdu cua anh, gian dong i, lic mat, anh nhin bj sang

.‘t - - -~
Roi loan tai va mé dao

Thuong gap

Chéng mat

It gap

R6i loan thinh gidc

Roi loan vé tim

Nhi]? tim nhanh, block nhi that dg 1, nhip xoang cham, suy tim sung

It gdp huyet

Hiém gip OT kéo dai, nhip xoang nhanh, loan nhip xoang

Roi loan vé mach

It 28p | Ha huyét ap, ting huyét dp, do birmg, nong bimg, lanh chén tay

Rai loan dwong hé hiap, ngwe va trung thit

It gap Kho the, chay méau cam, ho, sung huyét miii, viém mii, ngay. khé miii
Hiém giip Phit phéi, tic nghen hong
Khong xéc dinh Suy hd hap

Roi loan dwing tiéu héa

Thuong géap

Non mira. buon nén, kho miéng, téo bon, tiéu chay. day hoi, trudng

bung
fi oo Benh trao nguoc da day thuc quan, ting tiét nude bot, giam xuc gidc
- O miéng :
Hiem gap Tran dich mang bung, viém tuy, khé nuét, sung lwdi
Réi loan gan mit
It gap Men gan ting cao*
Hiém gip Vang da
Rat hiém gip Suy gan, viém gan

A - A ;e
Roi loan da va mo duéi da

It gip

Phat ban, todt mo hoi, may day, ngira

Hiém gap

Hpi chirng Stevens Johnson, toit mé hoi lanh
Hoai tir biéu bi nhiém ddc

Roi loan vé hé co xwong va mé lién két

:fhubng gap Chuét mit, dau khép, dau lung, dau chi5 co thit o tir cung
It gdp Sung céc khép, dau co, rung co, dau ¢, dau ciing co
Hiem gap Tiéu co van

Réi loan vé thin va duwdng niéu

It gap |

Tiéu khéng kiém soat, tiéu kho

8
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Hiém gip | Suy than, thiéu niéu, b/ tiéu

Roi loan vé hé sinh san va tuyén vi

Thuong gip ROi loan cuong duong

It gap R6i loan tinh duc. chim xuét tinh, dau bung kinh, dau vi
Hiém gip Mat kinh, tiét dich vu, to v, bénh phu khoa

Roi loan toan than va tai cho
Phu ngoai vi, sung, phu né, dang di bat thuong, nga, cam giac say

Thmg gip ruQu, cam gidc bit thuomg, mét moi

it gap Phu toan than, phu mat, tirc nguc. dau, sot, khat, lanh run, suy nhuoc

Tham kham

Thudng gap Tang can

figun Tang creatine phosphokinase huy ét, tang dutng huyet giam so luong
) tiéu cau tang creatinin huyét, giam kali huyét, giam cén ning.

Hiém gap Giam té bao bach cau

* Tang Alanine aminotransferase (ALT) va ting aspartate aminotransferase (AST).

Sau khi ngu‘ng diéu trj ngdn han va dai han véi pregabalin céc trigu ching cai thude da duge ghi
nhan ¢ mot s6 bénh nhén. Cac phan tng sau day da duoc dé cap: Mét ngu, nhuc dau, buon non, lo
ling, tiéu chay, hoi chimg cum, co gidt, bon chon, tram cam, y nghi tu sat, dau, ting tiét md héi va
chong mat. Cdc triéu chimg nay goi v sy 1¢ thuge thude. Bénh nhin nén duge théng béo vé didu
nay khi bat déu diéu tri.

Lién quan dén viéc ngiumg pregabalin sau thoi gian diéu trj lau dai, dir liéu cho thdy ty 1¢ méc va
mirc d§ nghiém trong cua triéu chimg cai thude ¢6 thé lién quan dén liéu dung (xem muc “Cach
dung, liéu dung” va “Canh béo va than trong khi diing thudc”).

Tré em va thanh thiéu nién

Dit liéu vé d an toan cua pregabalin gidng nhau & tré em va nguoi 1on. Céce tic dung phy thuong
gap nhat dugc quan st thdy & nghién ctru kéo dai 12 tun khi diéu tri bing pregabalm la buén ng,
sot, nhiém tring duémg ho hap trén, ting cam gidc thém &n, ting cin va viém mii hong Céc tac
dung phu thudng gap nhét dwoc quan sat thay trong Nghién ciru kéo dai 14 ngay vai diéu tri bing
pregabalin bao gom tinh trang buon ngti. nhiém tring dudng hd hép trén va sbt.

Bio cdo tdc dung khing mong mudn ciia thude:

Thong bio ngay cho béc si hode duge si nhimg phan tmg ¢6 hai gap phai khi sir dung thuée hoac
béo céo vé Trung lam quc gia vé thong tin thude va theo doi phan tmg cé hai cia thude (Trung
tam DI & ADR Qudc gia) theo mot trong nhimg cach sau:

1. Thu: giri vé dia chi: Trung tdm Quéc gia vé Thang tin thude va Theo doi phan tmg c6 hai cua
thude. 13-15 Lé Thanh Tong, Phuong Cira Nam, Ha Ni.

2. Fax: +84 4 3933 5642

3. Email: di.pvcenter@gmail.com

4. Béo cdo ADR tryuc tuyén qua website:
http://canhgiacduoc.org.vn/CanhGiacDuoc/ADROnline.aspx

11. Qui lidu va cach xir tri.

Céc phan tmg bat loi thuong gap nhét duoc ghi nhan khi ding qué liéu pregabalin bao gbm budn
ngu, tinh trang 14 lan, kich déng va bén chén. Cac con déng kinh cling duge bdo cao.

Tuy hiém nhumg da c6 bdo céo trudmg hop hén mé.

Dleu tri qué lidu pregabalin can tién hanh cac bién phdp hd tro ¢6 thé gdm ca thdm tach mau néu
can thiét (xem Bang 1).
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12. Pic tinh dwge lue hoe

Nhom duge 1y: Thude giam dau, céc thude giam dau va ha sot khéc.

Ma ATC: NO2BF02

Hoat chét pregabalin 12 m{t gamma-aminobutyric acid ((S)-3-(aminomethyl)-5-methylhexanoic).
Co ché hoat djng

Pregabalin gin véi mot tiéu don vi phu (02-8 protein) cua cac cong dién cuc kénh canxi trong hé
thdng than kinh trung uong.

Kinh nghiém lim sang

Dau than kinh

Hiéu qua cia thude da duge chi ra trong cdc nghién ciru trong bénh than kinh do déi thdo dudng,
chimg dau thén kinh sau zona va chén thuong tiy séng. Hiéu qua cta thude chua duoc nghién ciru
trong cac mo hinh dau than kinh khéc.

Pregabalin da dugc nghién ciru trong 10 nghién ciru 1am sang c6 d6i chimg trong 101 da 13 man voi
liéu dung 2 lin/ngay va tbi da 8 tuan véi lidu ding 3 lanfngay Nhin chung, céc sb lidu vé d6 an
toan va hiéu qua cta ché do liéu ding 2 lan/ngay va liéu dung 3 lan/ngay la tuong tu nhau.

Trong céc thur nghiém lam sang khi ding trong 12 luan ddi véi ca chimg dau than kinh ‘ngoai bién
va trung wong, giam dau da quan sat dugce trong tudn thir nhét va duge duy tri trong sudt thcn gian
diéu tri.

Trong cac thir nghiém lam sang c6 dbi ching vé chimg dau than kinh ngoai bién, 35% bénh nhéan
duge diéu tri voi pregabalin va 18% bénh nhan duge diéu tri véi gia duge da co cai thién 50% diém
dau. Déi voi bénh nhan khéng bi budn ngu, mirc cai thién vé diém dau d6 cling da dugc quan sét &
33% bénh nhan diéu trj voi pregabalin va 18% bénh nhén dung gia dugc. Vi bénh nhan timg c6
buén ngu, ty 1¢ dap tmg la 48% dbi voi pregabalin va 16% di véi gia duoe.

Trong thu nghlem lam sang ¢6 dbi chimg vé chimg dau than kinh trung wong, 22% bénh nhan duoc
diéu tri voi pregabalin va 7% bénh nhan duoc didu tri véi gia dugc da co cai thién 50% diém dau.

Pong kinh
Didu tri b tro

Pregabalin duoc nghién ctu trong 3 nghién ciru 1dm sang c6 doi ching trong thoi gian diéu tri 12
tudn véi liéu ding 2 lam’ng,ay hodc 3 lanf‘ngay Nhin chung, cdc s6 liéu vé do an toan va hiéu qua
cuia cée ché d6 liéu dung 2 lan/ngay va liéu dung 3 lan/ngay 14 tuong tu nhau.

Da quan st thiy c6 giam tin s6 cic con dong kinh & tudn thir nhat.
Dén s6 tré em

Hiéu qua va d¢ an toan cua pregabalin trong diéu tri hd trg cho bénh nhi dudi 12 tudi va thanh thiéu
nién bj ddng kinh chwra dugc xac dinh.

Don tri liéu (¢ bénh nhin méi duoc chin doan)

Pregabalm da dugc nghién ciru trong mot thir nghiém 1am sang c6 ddi chimg kéo dai 56 tudn véi
liéu 2 lan/ngay. Dua trén kha ning chdm dirt con déng kinh trong 6 thang thi pregabalin twong tu
voi lamotrigine. Ca pregabalin va lamotrigine déu an toan va dung nap tét nhu nhau.

R&i loan lo au lan toa

Pregabahn da dugc nghién ctru trong 6 nghién clru ¢6 dbi chimg trong khoang thoi gian 4-6 tuin
diéu trj, mot nghién ctru trén bénh nhan 16n tudi trong khoang thor gian 8 tuin va mot nghlen clru
ngan ngua tai phat dai han cing véi mot giai doan ngan nglra tai phat mua doi trong thoi gian 6
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thang diéu tri. Pa quan sat thdy c6 giam céc trigu chimg roi loan lo 4u lan toa theo thang danh gia
d6 lo 4u Hamilton (HAM-A) trong tuén thir nhét.

Trong céc nghién ctru 1am sang c6 doi clnm}: (thoi gian 4-8 tudn diéu tri), 52% bénh nhén dxeu tri
bang pregabalin va 38% bé¢nh nhan diéu trj bang gia duge da dat mic cai thién it nhét la 50% tong
s0 diém theo thang danh gia do lo &u HAM-A tir trude khi didu trj cho t6i khi két thic diéu tri.

Trong cac thir nghiém c6 d6i chimg, ty 1¢ bénh nhén diéu tri bang pregabalin bi nhin m& cao hon
50 v&i bénh nhén diéu tri vi gia duge va tinh trang nay giam khi tiép tuc dimg thude.

13. Pic tinh dwge dong hoc

Dugc dong hoc 6n dinh cua pregabalin la gmng nhau trén nhimg nguoi tinh nguyén khoe manh,
céc bénh nhin dong kinh dang ding thudc chéng déng kinh va cac bénh nhan dau man tinh.

Hip thu

Plcgabalm dwoc hdp thu nhanh khi uong luc doi, nong do dinh trong huyét trong dat duge sau 1 ’?2-;9;_‘
gi®r trong ca ché d6 dung don lxeu va da liéu. Sinh kha dung duong udng cua pregabalin khoang > |G 7y
90% va khong phu thude vao liéu dung Khi dung nhiéc lai, tinh trang 6n dinh dat duge trong 24- SHAN
48 giov. Ty 1€ hap thu cta pregabalin giam khi ding cling thic an din dén Cpay giam khoang 25- PHAM
30% va kéo dai Tmax sau khoang 2.5 gio. Tuy nhién, dung pregabalin cing thirc an khong cé anh TRE

hwéng dang ké dén mire do hép thu cua pregabalin. ‘
e gb g p preg L*i}/@
in bd

Trong céc nghién ciru tién ldm sang, pregabalin dé dang qua hang rao méu ndo & chudt nhét va khi.
Pregabalin qua dugc nhau thai & chudt va xuat hién trong sira chudt. O ngudi, thé tich phén bd bicu
kién cua pregabalin sau khi dung duéng uéng khoang 0,56 L/kg. Pregabalin khong gin két véi
protein huyét tuong.

Chuyén héa

Pregabalin dugc chuyén héa khéng dang ké trong co thé ngudi. Sau khi dang pregabalin c6 danh
ddu phong xa. khoang 98% hoat tinh phong xa duoc tim thay trong nudc tiéu la pregabalin & dang
chua chuyen hoa. Dan Xuat N-metyl cua pregabalin, chat chuyén hoa chinh ctia pregabalin dugc
tim thy trong nuéce tiéu, chiém 0,9% liéu dung. Trong cac nghién ciru tién lam sang, khong co dau
hiéu ndo vé sur bién ddi pregabalin déng phan ta truyén thanh ddng phén hiru truyén.

Thai trir
Pregabalin dugc thai trir khoi hé tuan hoan chi yéu do bai tiét qua thin nguyén dang.

Thoi gian ban thai trung binh cta pregabalin 1a 6.3 3 gi6. Thanh thai pregabalin huyét tuong va thanh
thai than ty 1¢ thudn v6i thanh thai creatinine. Can diéu chinh lidu trén céc bénh nhéan giam chire
nang than hodc tham tich mau la can thiét (xem Bang 1).

Tuyén tinh/khdng tuyén tinh

Dugc dong hoc cua pregabalm tuyén tinh trong khoang liéu khuyén cdo hang ngay. khoang bién
thién duwgce dong hoc cuiia pregabalin thép (<20%). Céc déc tinh duoc dong hoc cia da lidu ¢ thé
du doén tir cac dit liéu cua don liéu. Vi vy, khong can thiét phai kiém tra nong do pregabalin trong
huyét twrong dinh ki.

Gidi tinh

Céc thu nghiém 14m sang cho thdy khéng c6 anh hudng lam sang dang ké nao dén nong do huyél
twong cua pregabalin.

Suy thin

Thanh thai pregabalin ty 1€ thudn véi thanh thai creatinin. Ngoai ra, pregabalin dugc loai bo higu
qua khoi huyét twong nhos thim téch méu (sau 4 gitr thdm tach mau, ndng do huyét tuong cua
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pregabalin gram khoang 50%). Boi vi thai trir qua thin 1a duo-ng thai trir chinh, giam liéu & bénh
nhén suy thin va ding lidu bé sung véi bénh nhén thim tach méu la can thiét (xem Bang 1).

Suy gan

Khong c6 cae nghién ciu duge dong hoc dic hiéu tién hanh trén cdc bénh nhan suy gan. Vi
pregabalin duoc chuyén hoa khong dang ké va thai trir ch yéu qua nudc tleu O nguyén dang, bénh
nhén suy gan s& khong c6 thay doi déng ké vé& ndng do pregabalin trong huyét tuong.

Tré em va thanh thiéu nién

Dugc dong hoc cua pregabalin da duge danh gia ¢ bénh nhi bi dong kinh (nhom tudi: 1 dén 23
thang, 2 dén 6 tudi, 7 dén 11 tudi va 12 dén 16 tudi) & cac murc liéu 2.5; 5; 10 va 15 mg/kg/ngay
trong mét nghién ctru duge déng hoc va kha nang dung nap.

Nhin chu11f=, bénh nhan nhi sau khi uéng pregabalin & trang thai déi. thoi gian dat nong dd dinh
trong huyét tuong 1a 0,5 gio dén 2 gio sau khi dang thude va nhu nhau & toan bd nhém tudi.

Céc théng sb Cmax va AUC cua pregabalin tang tuyén tinh khi tang liéu ¢ timg nhém tudi. AUC
thip hon 30% & bénh nhan nhi ¢6 cin nang dudi 30 kg do dd thanh thai diéu chinh theo trong luong
co thé & nhimg bénh nhén nay tang 43% so véi bénh nhén ning >30 kg.

Thoi gian bén huy clia pregabalin trung binh khoang 3 dén 4 gio & tré em tir 6 tudi tro 1én va 4 dén
6 i & tré em tr 7 tudi tro Ién.
Phan tich dugc dong hoc trén quan thé cho thiy do thanh thai creatinine 1a mot dong bién sb ciia

dg thanh thai pregabalin dudng udng, trong luong co the 14 mot dong bién sé cua thé tich phan bd
biéu kién pregabalin duong udng. Nhimg diéu nay gibng nhau & tré em va nguoi 16n.

Dugc dong hoc cua pregabalin ¢ bénh nhan dudi 3 thang tudi chua duge nghién ctu.
Ngudi cao tudi

Thanh thai prcgabalm cO xu hudng giam theo su tang cua tucn Su giam thanh thai pregabalm
duong udng glong voi sy giam thanh thai creatinine lién quan den su tang cia tudi. Cén giam liéu
pregabalin trén cdc bénh nhan bi tén thwong chirc nang than do tudi cao (xem Bang 1).

Ba me cho con bu

Dugc dong hoc cia pregabalin liéu 150 mg dung 12 giov/lan (liéu 300 mg/ngay) duoc khao sit ¢ 10
phu nir dang cho con bu, cac phu nir ndy dang & giai doan sau khi sinh t6i thiéu la 12 tuan. Vige
cho con bu it dnh huong dén dugc dong hoc cua pregabalin. Pregabalin duge bai tiét vao sita voi
nong do én dinh trung binh khoang 76% so v6i nong do thude trong huyét twong clia me. Lidu
pregabalin trung binh tir sira me ma tré nhan hang ngay (gia sir lugng sira tiéu thu trung binh 1a 150
ml/kg/ngay) cua phu nir dung 300 mg/ngay hodc liéu 16i da 600 mg/ngay s& lan luot 1a 0,31 hodc
0,62 mg/kg/ngay. Liéu nay tinh theo mg/kg s& 1a khoang 7% so véi liéu cuia ngudi me.

14. Quy cich dong géi

- Prenudol 75 mg: Hop 04 vi x 15 vién.
- Prenudol 150 mg: Hop 06 vi x 10 vién.

15. Diéu ki¢n bio quin: Bao quan noi khd mat, nhiét do khéng qué 30°C.
16. Han diing: 36 thang ké tir ngay san xuat.

17. Tiéu chudn chit lwong: Tiéu chudn nha san xuét,

18. Sin xuit bai: MEDITOP Pharmaceutical Ltd.

Dia chi: Ady Endre Utca 1, Pilisborosjeno, 2097, Hungary.
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