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HUONG DAN SU DUNG THUOC
PV ESO 40 TABLET

diroc st

o Théng bdo cho bdc st nhitng tic dung khong mong mudn gdp phdi khi sic dung thudc.
e Pé thudc xa tam lay tré em.
e Khing ding thuéc qud han in trén bao bi.
1. Tén thube: PV ESO 40 TABLET
2. Thanh phén céng thirc thude
M&4i vién bao phim tan trong rudt chira:
Hoqt chdt: Esomeprazol 40 mg (dudi dang esomeprazol magnesi trihydrat)
Ta dugc: Microcrystalline Cellulose (102). Sodium carbonate anhydrous, Sodium starch
glycolate, Sodium laury! sulphate, Colloidal Silicon dioxide, Purified Talc, Magnesium stearate.
Insta Moistshield Aqua-II white (Ic-AMS-I1-1675), Acryl-EZE white 93018509.
3. Dang bao ché: Vién bao phim tan trong rudt.
M3 td: Vién bao phim tan trong rudt mau trang nga, hinh tron, hai mat 13i, tron
4. Chi dinh
Vién bao phim tan trong ruét PV ESO 40 TABLET dugc chi dinh cho cac truong hop sau:
Nguoi lon:
Bénh trao ngwoe da day thye quan (GERD)
- Piéu tri viém xudce thue quan do trao nguoc
- Diéu trj lau dai cho bénh nhén bi viém thyc quan da chita lanh dé phong ngira tai phat.
- Diéu trj triéu chung cua bénh trao nguge da day thuc quan (GERD)
Két hgp v6i mot phie dd khiang khuin thich hop dé diét trir Helicobacter pylori
- Chira lanh vét loét ta trang c6 nhidém IHelicobacter pylori
- Phong ngira téi phat loét da day té trang & bénh nhan loét ¢6 nhiém Helicobacter pylori
Bénh nhén cin didu tri bing thube khing viém khong steroid (NSAID) lién tuc
- Chira lanh loét da day do diing thuée NSAID
- Phong ngira loét da day t4 trang do ding thudée NSAID ¢ nhimg bénh nhan cé nguy co
Piéu tri kéo dai sau khi da diéu tri phong ngira tdi xuit huyét do loét da day td trang bing
dwong tinh mach
Piéu trj hji ching Zollinger Ellison

Tre vi thanh nién tir 12 tudi tro 1én
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Bénh triao ngwoc da day thye quin (GERD)

Diéu (ri viém xude thue quan do trao nguoc
Diéu tri 14u dai cho b¢nh nhén bj viém thuc quan da chita lanh dé phong ngira thi phét.

Diéu tri triéu chiing ctia bénh trao nguoc da day thue quan (GERD)

Két hop véi khéing sinh trong diéu tri loét t4 trang do Helicobacter pylori

5. Cich dung, liéu dung

Liéu dung
Nguoilon

Bénh trao ngwoe da day thue quin (GERD)

biéu tri viém xude thue quan do trao nguoc: 40 mg. | lin/ngay trong 4 tudn. Nén didu tri
thém 4 tuin nita cho bénh nhén viém thue quan chua duge chira lanh hay van c6 trigu chung
dai déng.

Dicu trj lau dai cho bénh nhan bj viém thye quén da chita lanh dé phong ngira tai phat: 20 mg.
1 lan/ngay

Diéu tri tridu chimg ctia bénh trao ngugc da day thue quan (GERD): 20 mg, 1 Iénfngéy & bénh
nhan khong bi viém thyuc quan. Néu khong kiém soat duge triéu chimg sau 4 tuan, bénh nhén
nén duge thdm do cén 1am sang ky hon dé xac dinh chén doan. Khi da hét trigu chimg, ¢6 thé
duy tri sur kiém soat triéu chimg véi lidu 20 mg. | lan/ngay. O nhimg bénh nhén bi trao nguoc
da day thuc quan dang sir dung NSAID c6 nguy co phat trién loét da day ta trang, khong

Khuyén cdo kiém sodt cac tricu chimg bang ¢hé do dicu tri khi can thiét,

Két hop véi m{t phdc do khang khuin thich hop dé diét trir Helicobacter pylori

Chira lanh vét loét ta trang ¢6 nhiém Helicobacter pyvlori

Phong ngira téi phat loét da day ta trang & bénh nhan loét ¢6 nhidm Helicobacter pylori

Esomeprazol 20 mg, amoxicillin 1 g va clarithromycin 500 mg, tit ca duoc dung 2 lé‘m/ngéy trong

7 ngay.

Bénh nhin cin diéu tr bing thudc khing viém khéng steroid (NSATD) lién tuc

Chira lanh loét da day do ding thuée NSAID: liéu théng thudmg 20 mg, 1 lan/ngay. Thei gian
diéu tri 14 4-8 (udn
Phong ngira loét da day 14 trang do diing thude NSAID & nhimg bénh nhéan ¢6 nguy co: 20

mg, | lé‘mingz‘iy

Diéu tri kéo dai sau khi da didu tri phong ngira tai xuit huyét do loét da day t4 trang bing

dwong tinh mach: 40 mg. 1 [an/ngay sau khi da dicu tri phong ngtra tai xuat huyét do loét da day

ta trang bang dudng tinh mach

Diéu tri hdi ch irng Zollinger Ellison; li¢u khoi déu khuyén cdo 1a 40 mg, 2 lan/ngay. Sau d6 didu

chinh licu theo dédp tmg cua tig bénh nhan va tiép tuc diéu tri khi con chi dinh vé mt lam sang.
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Céc di ligu 1am sang cho thdy phan 16n bénh nhan duge kiém soat véi esomeprazol li¢u tir 80-160
mg/ngay. Khi liéu hang ngay 16n hon 80 mg. nén chia liéu dung thanh 2 lan/ngay.

Nguwoi cao tudi

Khéng can diéu chinh lidu & ngudi cao tudi.

Nguwdi ton th wong chire nang thin

Khong can diéu chinh liéu & bénh nhan tdn thuong chiic nang than. Do it kinh nghiém vé viée
ding thude & bénh nhan suy than ning, nén than trong khi didu tri & cdc bénh nhén nay.

Ngwoi ton thwong chiie nin g gan

Khong cin diéu chinh liéu & bénh nhén ton thuong chirc nang gan ¢ mire dd tir nhe dén trung binh.
O bénh nhan suy gan nang, khong nén ding qua liéu téi da 4 20mg esomeprazol.

Tré vi thanh nién tiv 12 tudi tro' 1én

Bénh trao ngwoe da day thue quian (GERD)

- Diéu tri viém xudc thuc quan do trao nguoc: 40 mg. 1 ldn/ngay trong 4 tudn, Nén diéu tri
thém 4 tuan nita cho bénh nhéan viém thye quan chua duge chira lanh hay van c¢6 triéu chimg
dai dang.

- Didu trj lau dai cho bénh nhan bi viém thuc quan da chira lanh & phong ngira t4i phat: 20 mg.
1 lan/ngay

- Piéu tr tridu chimg cua bénh trao nguge da day thyc quan (GERD): 20 mg, 1 lém’ngay & bénh
nhén khong bi viém thuc quan. Néu khong kiém soat duge triéu chung sau 4 tuan, bénh nhén
nén duoe tham do cén lam sang k¥ hon dé xé4c dinh chdn doan. Khi da hét triéu chimg, c6 thé
duy tri su kiém soat triéu chitng véi lidu 20 mg, 1 lan/ngay.

Két hop véi khang sinh trong diéu tri loét t4 trang do Helicobacter pylori

Khi Iya chon liéu phap phdi hop thich hop. cin xem xét hudng dan chinh thie cua quic gia. ving
va dja phuong vé sy dé khang cua vi khuan. thoi gian didu tri (thdng thuong l1a 7 ngay nhung dai
khi ¢6 thé 1én t6i 14 ngay), va cach ding cdc thude khang khuan thich hop. Qua trinh diéu trj can
duge theo dai bai chuyén vién vy té.

Liéu dung khuyén céo 1a:

Cén nang ! Liéu ding

30-40kg | Két hop hai khang sinh: dung déng thoi esomeprazol 20 mg, amoxicillin 750 mg va

clarithromyein 7,5 mg/kg cén nang, 2 lan/ngay trong 1 tudn

>40 kg Két hop hai khang sinh: ding dong thai esomeprazol 20 mg, amoxicillin 1 g va |

clarithromycin 500 mg. 2 lan/ngay trong 1 tuan

Tré em dudéi 12 tuéi
Dang bao ché trén khdng ph hgp cho tré em dudi 12 tudi. Xin tham khéo cée dang bao ché khac

pht hgp hon.
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Cédch dung

Nén nudt toan b vién cling véi cht léng. Khong nén nhai hay nghién nat vién.

6. Chéng chi dinh

Tién sir qua man voi esomeprazol. phan nhom benzimidazol hay cac thanh phan khac trong cong
thire.

Khong nén sir dung esomeprazol dong thai véi nelfinavir. atazanavir,

7. Canh bdo va thin trong khi ding thude

Khi ¢6 su hién dién cta bat ky mét triéu chimg béo déng nao (nhu 14 giam can déng ké khéng chu
¥, non tai phat, khé nuét, nén ra mau hay dai tién phén den) va khi nghi ngo ho#c bi loét da day
nén loai trir bénh ly 4c tinh vi diéu tri bing esomeprazol c¢é thé lam giam (riéu chitng va lam chédm
tré viéc chan doén.

Diéu tri thoi gian dai

Bénh nhén diéu trj thei gian dai (ddc biét nhimg ngudi da diéu trj hon 1 nam) nén duoc theo doi
thudng xuyén.

Didu tri theo ché db khi cin thiét

Bénh nhén di€u tri theo ché d¢ khi can thiét nén lién hé vai bac sy néu cé cac triéu chimg thay doi
vé ddc tinh.

Diét trir Helicobacter pylori

Khi ké don esomeprazol dé diét it Helicobacter pylori, nén xem xét cic tuong téc thude c6 thé
Xy ra trong phac do diéu tri 3 thube. Clarithromycin 1a chét trc ché manh CYP3A4 va vi thé nén
xem xét chong chi dinh va tuong tac di véi clarithromycin khi diing phéc d 3 thude cho bénh
nhén dang diing céc thude khac chuyén hoa qua CYP3A4 nhu cisaprid.

Nhiém khuén dudne tidu hoa

Dicu tri bang thude tic ché bom proton c6 thé lam tang nhe nguy co nhidm khudn dudng tiéu héa
do Salmonelia va Campylobacter,

Hép thu vitamin B12

Esomeprazol, cling nhu céc thude khang acid khéc. ¢ (thé 1am giam hdp thu vitamin B12
(cyanocobalamin) do su giam hoc thiéu acid dich vi. Didu nay nén dugce can nhic & nhitng bénh
nhan ¢6 giam dy trir vitamin B12 hodc cé yéu té nguy co giam hap thu vitamin B12 khi diéu tri
dai han. .

Giam magnesi mau

D ¢6 cée bdo cdo vé giam magnesi méu ning & nhimg bénh nhan diéu tri béng thudc e ché bém
proton (PP1) nhu esomeprazol trong it nhat 3 thang, va trong da sé céc truong hop la trong 1 nam.
Biéu hién niing cua giam magnesi mau nhu mét moi. co climg, mé sang, co gidt, choang vang va

loan nhip that ¢6 th¢ xay ra nhung khoi phat &m tham va khong duge luu tdm. O da sb cac bénh
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nhén, tinh trang giam magnesi méau duoc cai thién sau khi sur dung liéu phap magnesi thay thé va
ngirng str dung PPI.

DGi véi bénh nhéan can duge didu tri kéo dai hodc nhitng bénh nhan ding ddng théi PPI va digoxin
hoic céc thude khac co thé gy ha magnesi méu (nhu cac thudc loi tiéu), nhan vién y té nén cén
nhéc dinh luong nong d¢ magnesi mau trude khi bét déu diéu tri PPI va dinh ky theo dai trong qué

trinh diéu tri.

Nguy co gdy xuong

Céc thude trc ché bom proton. déc biét khi dung liéu cao va trong thoi gian dai (> 1 ndm), c6 thé
lam ting nhe nguy co gy xwong hdng. xwong ¢d tay va ¢dt song, dac biét & bénh nhan cao tudi
hozc khi ¢6 sy hién dién cua yéu td nguy co khde. Cae nghién ctru quan sat chi ra ring cée thude
ttc ché bom proton ¢¢ thé lam tang tong thé nguy co gdy xuong khoang 10-40%. Mot phén trong
mirc tang nay cé thé do cac yéu t nguy co khac. Bénh nhén cé nguy co lodng xuong nén dugce
chdm séc theo cac hudng dan 1am sang hién hanh va nén duge bd sung mot luong vitamin D va
calci thich hop.

Tén thuong lupus ban dé ban ¢ép & da (SCLE)

Céc thuoe e ché bom proton rét it lién quan dén céc ca tén thuong lupus ban dé ban cép & da.
Néu céc ton thuong nay xay ra. diic biét la tai cde khu vuc da tiép xtc véi 4nh nfing, va néu cé kém
theo dau khép, bénh nhan nén som tim dén sy hd tro y té va nhan vién y té nén can nhéc viée dimg
esomeprazol. Cac ton thuong lupus ban do ban cap & da sau khi didu tri voi thude e ché bom
proton trude d6 c6 thé lam ting nguy co xay ra (6n thuong lupus ban dé bén cép & da ddi voi cac
thuée re ché bom proton khéc.

Tuong tac véi cae thude khac

Khéng khuyén céo ding dong thoi esomeprazol voi atazanavir. Néu sy phdi hop atazanavir véi dc
thude trc ché bom proton la khong thé tranh khoi, cén theo dai chit ché trén 14m sang khi tang liéu
atazanavir d&n 400 mg két hop véi 100 mg ritonavir; khong nén str dung qua 20 mg esomeprazol.
Esomeprazol la chat trc ché CYP2C19. Khi bat ddu hay két thiic diu tri véi esomeprazol, can xem
xét nguy co tuong tac thude véi cac thude chuyén hoa qua CYP2C19. Pé co ghi nhén tuong tac
gitta clopidogrel va esomeprazol. Khong ré mdi lién quan lam sang cua tuong tac nay. Nhu 14 mot
bién phap than trong, khong khuyén khich ding déng théi esomeprazol va clopidogrel.

Khi ké don esomeprazol dé diéu tri theo ché do khi cin thiél. cin xem xét tuong tac cua
esomeprazol véi cée thude khace. do su dao dong cua nong do esomeprazol trong huyét twong.

Phan img c6 hai nghiém trong trén da (SCAR)

Phan tmg c6 hai nghiém trong trén da co thé de doa dén tin mang nhu héng ban da dang (EM), hdi
chimg Stevens — Johnson (SJS), hoai t&r biéu bi nhiém doc (TEN) va hoi chimg DRESS da duoc

bao céo la rat hiem xay ra khi diéu tri v&i esomeprazol.
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Bénh nhén nén dugc thong bo vé cac diu hiéu va triéu chimg da nghiém trong EM / SIS / TEN /
DRESS va nén dén gap bac st ngay Iap tire khi thiy c6 bat k¥ du hiéu hoge triéu ching.

Neén ngiing sir dung esomeprazol ngay lap tire khi ¢6 cde dau hi¢u va tri¢u chimg ctia phan (g da
nghiém trong va can dugc chim séc y té bo sung/ theo ddi chat ché khi can thiét.

Tuong tac véi cdc xét nghiém

Su ting ndng do Chromogranin A (CgA) ¢6 thé can thidp vao viée do tim céc khéi u thin kinh noi
tiét. Nhim tranh su can thiép nay, nén ngimg diéu tri bing esomeprazol it nhit 5 ngay trudce khi
dinh luong CgA. Néundng do CgA va ndng do gastrin khong tré vé mie binh thudng sau 5 ngay,
viée dinh luong nén duoc tién hanh lai sau 14 ngay ké tir khi dimg diéu tri b‘éng thudce tic ché bom
proton.

8. Sir dung thuje cho phu nir ¢ thai va cho con bu:

St dung thuébce cho phu niv ¢é thai

Chua du dit liéu 1am sang vé vice dung thude trén phuy nir ¢6 thai. Khi dung hén hop dong phan
racemic cuia omeprazol, dir liéu trén sb lugng 16n phu nir ¢6 thai ding thude tir céc nghién ctu
dich t€ chimg 16 thudc khéng gay dj tat hay doc tinh trén bao thai. Céc nghién ctu vé esomeprazol
trén ddng vat khong thiy thude co tac dong o hai trye tiép hay gian tiép trén sy phét trién cua
phéi/thai nhi. Céc nghién ctru trén dgng vat véi hdn hop racemic ciing khong cho thdy c6 tac dong
¢6 hai truc tiép hay gian tiép trén tinh trang mang thai, sy sinh né hodc su phat trién sau sinh. Nén
than trong khi ké don cho phu nif ¢ thai.

St dung thudc cho phu niv cho con bii

Ngudi ta chua biét esomeprazol 6 tiét qua stra me hay khong. Khong ¢6 nghién ctru nao trén phy
nit cho con bu duge thuc hién. Vi vay khong dung thude trong khi cho con bu.

Kha ndng sinh san

Cac nghién clu trén dong vét vai hdn hop racemic cua omeprazol dung dudng udng khong cho
thdy co tac dong trén kha néng sinh san.

9. Anh huéng ciia thude 1én kha nang ldi xe, vin hanh may méc

Cén thén trong khi 1di xe va van hanh may moc do thude cé thé gay ra cac tac dung khéng mong
mudn nhu chéng mit, mé mat.

10. Twong tac, twong ky cia thube

Téc dong cia esomeprazol trén dwge ding hoe cia cic thube khéic

Cde thuoc ire ché protease

ba ¢6 béo cdo ring omeprazol twong tac vai mot s chat tre ché protease. Chua rd tam quan trong
vé l4m sang va co ché tac dong cuia cdc (wong tac da duge ghi nhan, Tang do pH da day trong qua
trinh di€u tri véi omeprazol ¢6 thé dan dén thay doi su hip thu ctia cac chét (e ché men protease.

Co ché twong tac khéc c6 thé xay ra thong qua su te ché enzym CYP2C19.
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Déi v6i atazanavir va nelfinavir, giam nong do thube trong huyét thanh da duoc ghi nhén khi dung
chung vdi omeprazol, do d6, khong khuyén céo dung dong thoi véi cée thube nay. O ngudi tinh
nguy¢n khoe manh, sir dung dong thoi omeprazol (40 mg, 1 lin/ngay) va atazanavir 300
mg/ritonavir 100 mg lam giam dang ké ndng dé va thoi gian tiép xuc atazanavir (giam AUC, Cpax
va Cmin khodng 75%). Tang liéu atazanavir dén 400 mg da khéng bu trir tac dong clia omeprazol
trén ndng dd va thoi gian tiép xic atazanavir. Ding phdi hop omeprazol (20 mg, 1 lan/ngay) véi
atazanavir 400 mg/ritonavir 100 mg & nguéi tinh nguyén khoe manh lam giam khoang 30% ndng
d9 va thoi gian tiép xtic atazanavir khi so sanh véi ndng d6 va thai gian tiép xic ghi nhén trong
truong hop dung atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg, 1 l&n/ngay ma khong ding omeprazol 20
mg, 1 lan/ngay. Ding phéi hop véi omeprazol (40 mg, 1 lﬁn/ngéy) lam giam trj s& trung binh
AUC, Crax va Cuin ctia nelfinavir khoang 36-39% va giam khoang 75-92% trj s6 trung binh AUC,
Crmax va Ciin clia chét chuyén hoa hoat tinh cé téc déng duge Iy M8. Do cdce tac dung duoc luc hoe
va tinh chit duoc dong hoc tuong tu gitta omeprazol va esomeprazol, khéng nén ding dong thoi
esomeprazol va atazanavir va chéng chi dinh sir dung dong thoi esomeprazol va nelfinavir.

Déi voi saquinavir (sir dung dong th&i véi ritonavir). tang nong do thude trong huyét thanh (80-
100%) khi ding ddng thoi voi omeprazol (40 mg. 1 lan/ngav). Pidu tri véi omeprazol 20 mg, 1
lan/ngay khéng anh huéng dén su tiép xuc cua darunavir (khi dung déng thei véi ritonavir) va
amprenavir (khi dung déng thoi véi ritonavir). Didu trj voi esomeprazol 20 mg, 1 Iﬁn/ngéy, khong
anh hudng dén sur tiép xuc cua amprenavir (st dung hay khéng str dung dong thoi voi ritonavir).
Didu tri v&i esomeprazol 40 mg, 1 lan/ngay, khong anh huong dén su tiép xuc cua lopinavir (st
dung dong thoi véi ritonavir).

Methotrexat

Khi diing ddng thoi cac PP, nong dé methotrexat duge bao céo 1a tang 1én & mét sb bénh nhan.
Khi ding liéu cao methotrexat. nén cin nhic tam dimg esomeprazol.

Tacrolimus

Viée sur dung déng thoi v&i esomeprazol da duge bdo cdo lam ting 116|1g do huyét thanh cua
tacrolimus. Can ting cudng theo dai ndng do tacrolimus cting nhu chic nang than (d6 thanh thai
creatinin) va diéu chinh liéu tacrolimus néu cén.

Nhirng thude hép thu phu thuée pH

Tinh trang gidm dd acid da day khi diéu tri bang esomeprazol va cdc PPI khéc c6 thé lam giam
hay tang su hép thu cia cde thude khace 6 co ché hap thu phu thude pH da day. Gibng nhu céc
thudc 1am giam d¢ acid da day khac, su hép thu ctia cde thude nhu ketoconazol, itraconazol va
erlotinib ¢6 thé gidm va sy hép thu ctia digoxin c6 thé tang Ién trong khi didu trj voi esomeprazol.
Dung déng thoi esomeprazol (20 mg/ngay) va digoxin & cac dbi tugng khoe manh lam tang sinh

kha dyng ctia digoxin khoang 10% (1én dén 30% & 2 trén 10 ddi tuong nghién ctu). Hiém co cac
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bdo cdo ve doe tinh cua digoxin. Tuy nhién, can than trong khi dung esomeprazol lidu cao ¢ bénh
~ A X = 5 - . A WX . i . .
nhan cao tudi. Can tang cuong theo doi viée diéu tri bang digoxin.

Nhiing thude dwge chuyén héa qua CYP2C19

Esomeprazol tic ché CYP2C19, enzym chinh chuyén héa esomeprazol. Do vy, khi esomeprazol
duge ding chung véi cac thude chuyén héa bang CYP2C19 nhu diazepam, citalopram, imipramin.
clomipramin. phenytoin...ndng dé céc thude nay trong huyét twong ¢6 thé tang va can giam lidu
dung. Diéu nay can duge déc bi¢t chi ¥ khi ké don esomeprazol theo ché dé didu tri khi can thiét,
Diazepaim

Duing déng thoi véi esomeprazol 30 mg lam giam 45% do thanh thai cua diazepam (mét co chét
cua CYP2C19).

Phenytoin

Khi dung ddng thoi voi esomeprazol 40 mg lam tang 13% nong dd day (trough) cua phenytoin
trong huyét twong & bénh nhén ddng kinh. Nén theo ddi ndng dd phenytoin trong huyét twong khi
bit ddu hay ngung didu tri véi esomeprazol.

Voriconazol

Omeprazol (40 mg, 1 ldn/ngay) lam tang 15% Crax va 45% AUCT clia voriconazol (mdt co chét
cua CYP2C19).

Cilostazol

Omeprazol cling nhu esomeprazol hoat ddng nhu cac chat (e ché CYP2C19. Trong mdt nghién
ctru chéo, omeprazol str dung voi lidu 40 mg trén déi tuong khoe manh da lam tang Cmay va AUC
cua cilostazol tuong tmg 18% va 26% va Cay va AUC ctia mot chét chuyén héa ¢ hoat tinh cia
no twong ung 29% va 69%

Cisaprid

O nguoi tinh nguyén khoe manh, khi ding chung véi 40 mg esomeprazol, dién tich dudi dudng
cong biéu dién néng do cisaprid trong huyét tuong theo thoi gian (AUC) tang én 32% va thdi gian
ban thai cisaprid kéo dai thém 31% nhung ndng do dinh cisaprid trong huyét twong téng 1én khong
déng ké. Khoang QTc hoi kéo dai sau khi dung cisaprid riéng 1é, khéng bi kéo dai hon nita khi
dung dong thoi cisaprid voi esomeprazol.

Warfarin

Khi dung dong thoi 40 mg esomeprazol o ngudi dang dicu tri bang warfarin trong mot thu nghiém
lam sang da cho thdy théi gian déng méu & trong khodng ¢6 thé chip nhan. Tuy viy, sau mot thoi
gian luu hanh thude da ghi nhan c6 mét sé rét hiém truong hop tang INR dang ké trén 1am sang
khi diéu tri dong thi hai thude trén. Nén theo di bénh nhan khi bét ddu va kii chim dit didu tri
ddng thoi esomeprazol véi warfarin hodc cdc dan chét khac clia coumarin.

Clopidogrel

T el W
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Két qua tir cac nghién ctru trén doi trong khoe manh da chi ra tuong tac Duge dong hoe/Duge luc
hoc (PK/PD) gitra clopidogrel (lidu nap 300 mg/ liéu duy tri hang ngay 75 mg) va esomeprazol
(40 mg udng 1 lan/ngay) dan dén giam nong do va thoi gian liép xtc vai chét chuyén héa cé hoat
tinh cla clopidogrel trung binh 40% va giam su (rc ché ti da két tap tiéu cu (gdy ra bai ADP)
trung binh 14%.

Trong mdt nghién cttu trén ngudi khoe manh, khi sir dung dong thai clopidogrel véi phdi hop liéu
c6 dinh esomeprazol 20 mg + ASA 81 mg, ndng do va thoi gian tiép xtc clia chét chuyén hoa co
hoat tinh cua clopidogrel giam gan 40% so véi sir dung clopidogrel don thudn. Tuy nhién, muc d6
téi da tre ché két tap tiéu cau (gdy ra boi ADP) trén nhitng ddi twong nay la nhu nhau & nhém
clopidogrel don thudn va nhém clopidogrel phdi hop voi (esomeprazol + ASA).

S& liéu chua nhit quan vé bi¢u hién lam sang cua tuong téc Duge ddng hoe/Duogc lue hoc cua
esomeprazol trén cac bién cd tim mach chinh d3 duge bao cdo tir cdc nghién clru quan sdt va nghién
ctiu 14m sang. Nhim muc dinh than trong, viée ding dong thoi clopidogrel khéng duge khuyén
khich.

Cdc thude da dwoc nghién citu nhung khéng cé twong tdc trén ldm sang

Amoxicillin va quinidin

Esomeprazol d4 duge chimg minh 1a khong cé tac dong déng ké vé 1am sang trén duoc dong hoc
cua amoxicillin hoac quinidin.

Naproxen hodic rofecoxib

Nhirmg nghién ctru ngin han danh gia viée su dung dong thoi esomeprazol v&i naproxen hodc
rofecoxib chua xdc dinh duge bat cii tuong téc dugce dong hoc nao lién quan vé mit 1am sang.
Anh huéng ciia cac thube khic trén dwoe dong hoe esomeprazol

Cdc thuée ike ché CYP2C19 va/hodc CYP3A4

Esomeprazol duge chuyén hoa boi CYP2C19 va CYP3A4. Khi ding dong thoi esomeprazol voi
mot chat tic ché CYP3A4, clarithromyein (500 mg, 2 lan/ngay) lam ting gdp doi dién tich dudi
dudng cong (AUC) ciia esomeprazol. Ding ddng thdi esomeprazol ciing mét chét tre ché ca hay
CYP2C19 va CYP3A4 c¢6 thé lam tang hon hai 1in ndng do va thoi gian tiép xtic cua esomeprazol.
Chét tc ché CYP2C19 va CYP3A4 voriconazol lam ting AUCT ctia omeprazol 1én 280%. Khéng
cdn diéu chinh lidu esomeprazol thudng xuyén trong nhitng tinh hudng ndy. Tuy nhién, su diéu
chinh lidu can duoce luu ¥y O nhiing bénh nhan suy gan ning hogc diéu tri 1au dai.

Cdc thude cam itg CYP2C19 vithode CYP3AS

Cac thudc cam img CYP2C19 hodc CYP3A4 hoac ca hai (nhu rifampicin va co St. John's) ¢6 thé
gdy giam nong d6 esomeprazol huyét thanh do tang chuy¢n hoa esomeprazol.
Iré em

Céc nghién ctru ve tuong tac thude mai chi duoe thuc hién & ngudi 16m.
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11. T4c dung khéng mong mudn ciia thube

Cac phan ung khong mong mudn do thude sau ddy da duoc ghi nhén hay nghi ngd trong cac
chuong trinh nghién ctru lam sang cua esomeprazol va theo doi sau khi thube ra thi trudng. trong
d6 nhire dau, dau bung, tidu chay va budn nén la nhimg phan (mg cé hai da duge bo cdo thudmg
gip nhat. Khong cé phan mg nao lién quan dén licu ding.

Céac phan img nay dugc sép xép theo tan sudt xay ra: Rat thuong gap > 1/10; thuong gip > 1/100
dén < 1/10; it gap > 1/1000 dén < 1/100; hiém gap > 1/10000 dén < 1/1000; rat hiém gap < 1/10000;
chwa biét (khong thé du doan tir céc dit liéu dang co)

Roi logn mdu va hé bach huyét

Hiém gap: giam bach cAu, giam tiéu cdu

Rét hiém gap: mét bach cau hat, giam toan thé huyét cau

R6i logn hé mién dich

Hiém gap: phan tmg qui man nhu la sét. pht mach, phan tmg phan vé/sbc phan vé

Roi loan chuyén hoa va dinh dudng

it gap: phi ngoai bién

Hiém gap: gidm natri méu

Chua biét: giam magnesi méu; giam magnesi mau ndng c6 thé lién quan t&i giam calei mau. Giam
magnesi méu ciing c6 thé dan dén giam kali mau.

Réi logn tim thin

ft gap: mit ngu

Hiém gap: kich dgng, 10 1An, trdm cam

Rét hiém gip: nong ndy, ao giac

R&i logn hé thén kinh

Thuong gép: nhirc dau

it gép: choang vang, di cam. ngu ga

Hiém gap: r6i loan vi giac

Réi loan miit

Hiém gép: nhin mo

Roi logn tai

it gap: chong mat

Réi logn ho hip, ngue va trung thit

Hiém gap: co that phé quén

Réi logn tiéu héa

Thudng gap: dau bung, tao bon. tiéu chay. day bung. budn ndn/non, polyp tuyén déy vi (lanh tinh)

[t gap: kho miéng
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Hiém gip: viém miéng, nhiém candida dudng tiéu héa

Chua biét: viém dai trang vi thé

Réi loan gan mit

it gap: tdng enzym gan

Hiém gap: viém gan co hoéc khong vang da

Rat hiém: suy gan, bénh nio & bénh nhan da c¢6 bénh gan

Réi loan da va mé dudi da

it gdp: viém da, ngua, ndi mén, mé day

Hiém gép: hoi dau, nhay cam vaéi anh sang

Rét hiém gip: hdng ban da dang, hoi chirng Stevens-Johnson. hoai tir biéu bi gay doc (TEN), hoi
chirng DRESS.

Chua biét: tén thuong lupus ban do ban cép o da.

Réi logn co xwong va mé lién két

it gap: gay xuong hdng, cd tay va cot sbng

Hiém gip: dau khép, dau co

Rat hiém gip: yéu co

Rbi logn than va tiét niéu

Rét hiém gap: viém than k&: & mot sé bénh nhan tinh trang suy than di kem da duge bao cdo.
Roi logn hé sinh sin va fuyén vii

Rét hiém gip: nir hoa tuyén vii

Cic roi logn tong qudt va tai chd

Hiém gép: kho chiu, ting tiét md hai

Thong bdo cho bdc sy nhitng tic dung khong mong muén gip phdi khi ding thudc

12, Qui lidu va cach xir tri:

Cho dén nay c6 rat it kinh nghiém vé viée dung qua lidu cé chu dich. Cac triéu chung duge mé ta
c6 lién quan dén viée dung liéu 280 mg 14 cdc triéu chimg trén dudng tiéu hoa va tinh trang mét
moi. Cac litu don esomeprazol 80 mg van an toan khi dung. Chua cé chét giai doc dac hiéu.
Esomeprazol gan két manh véri protein huyét wong va vi viy khong da dang tham phan duge.
Trong truomg hop qué liéu. nén diéu i triéu chimg va sir dung cée bién phap hd trg tdng quat.
13. Dic tinh dwgc lue hoe:

Nhém dugce 1y: Thude tre ché bom Proton (PPI).

Ma ATC: A02BCOS.

Esomeprazol la dang dong phan S- ctia omeprazol va lam giam su bai tiét acid da day bang mot
co ché téc déng chuyén biét. Thube la chét tre ché dic hi¢u bom acid & té bao thanh. Ca hai dang

ddng phan R- va S- cuia omeprazol déu ¢é téc dong duge luc hoe tuong tu.
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Co ché tic dpng

Esomeprazol |4 mdt base yéu, duge tap trung va bién doi thanh dang ¢é hoat tinh trong moi trudng
acid cao ¢ Ong tiéu quan ché tiét ctia té bao thanh, tai day thudc te ché men H'K'-ATPase (bom
acid) va trc ché ca sur bai tiét dich co ban 13n sy tiét dich do kich thich.

Tic dung dwge lye hoc

Sau khi diing liéu ubng esomeprazol 20 mg va 40 mg, thude khoi phat tac déng trong vong 1 gio.
Sau khi diing liéu 13p lai esomeprazol 20 mg, 1 1an/ngay trong S ngdy, su tiét acid t6i da trung binh
sau khi kich thich bing pentagastrin giam 90% khi do & thoi diém 6-7 gitr sau khi dung thube &
ngay thir 5.

Sau 5 ngay dung liéu udng esomeprazol 20 mg va 40 mg. d§ pH trong da day > 4 da duge duy tri
trong thoi gian trung binh twong mg 1a 13 va 17 gio trong vong 24 git & bénh nhan trao ngugc da
day thue quéan ¢6 trigu chimg. Ty [& bénh nhan duy tri do pll trong da day > 4 (8i thiéu trong 8. 12
va 16 gitr tuong ting 1a 76%, 54% va 24% déi voi esomeprazol 20 mg va 97%, 92% va 56% dbi
v6i esomeprazol 40 mg.

Khi ding AUC nhu 12 mot tham s6 dai dién cho ndng d¢ thubc trong huyét twong, ngudi ta d
chig minh duge c6 méi lién hé gitra su tic ché tiét acid voi ndng @b thube va thoi gian tiép xuc.
Khi dung esomeprazol 40 mg, khoang 78% bénh nhan viém thue quén do trdo nguge duoge chira
lanh sau 4 tudn, va khodng 93% dugc chira lanh sau 8 tuén.

Diéu tri bang esomeprazol 20 mg. 2 ]fin/nga}' va khang sinh thich hop trong 1 tudn da diét tir A,
pylori thanh céng & khoang 90% bénh nhan.

Sau khi diéu tri diét trir trong 1 tuan. khong cdn ding thém thude khang tiét acid don tri lidu dé
chita lanh vét loét va giam tri¢u chimg & bénh nhan loét (4 trang khdng bién chimg.

Trong mot nghién ctru lam sang ngau nhién, mu doi, déi chimg véi gia duoc, bénh nhan da duoc
chén doan xac dinh xuat huyét tiéu héa qua néi soi theo phan loai Forrest la, Ib, IIa hogc IIb (chiém
ti 1€ twong (mg 1a 9%, 43%, 38% va 10%) duoc diéu tri ngau nhién véi esomeprazol dung dich
tiém truyén (n=375) hodc gia dugce (n=389). Sau khi diéu tri ndi soi dé cam mau, b¢nh nhéan duoe
cho diing gia duge hodc duge truyén tinh mach liéu cao 80 mg esomeprazol trong 30 phut va tiép
theo truyén tinh mach lién tuc 8 mg/gidr trong 72 gid. Sau 72 gidr dau didu tri, tit ca bénh nhén
duoc tiép tuc diéu tr khang tiét acid béng esomeprazol 40 mg dang uéng, nhan mo trong 27 ngay.
Ty 18 tai xuat huyét Xay ra trong vong 3 ngay la 5.9% & nhom duge didu tri b%mg esomeprazol so
véi nhom gid duge 12 10.3%. Vao ngay thir 30 sau khi diéu tri. 1y 1¢ tai xudt huyét & nhom diéu tri
bang esomeprazol so vai gia duge 12 7.7% so vai 13.6%.

Trong qua trinh diéu tri bang thudc khang tiét acid dich vi. néng do gastrin huyét thanh tang dap
ng voi sy giam acid dich vi. Néng dé CgA cling tang do sy giam acid dich vi. Sy tdng nf‘mg do

CgA c6 thé can thiép vao sy do tim khéi u néi tiét.
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Céc béo cdo y viin chi ra rang nén ngimg dicu tri bang céc thude (re ché bom proton trong khodng
5 ngay dén 2 tuan trude khi dinh lugng CgA. Khoang thari gian nay sé gitp cho nong d§ CgA bi
tang cao dot ngdt khi diéu tri héng PPI tro vé pham vi tham chiéu.

Ting sb té bao ECL ¢6 12 do ting ndng d gastrin huyét thanh da dwoc ghi nhan & ca tré em va
nguoi 16n khi diéu tri dai han v6i esomeprazol. Di¢u nay duoc coi la khéng ¢6 y nghia lam sang.
Sau thoi gian dai diéu tri b‘éng thube khéng tiét acid dich vi da ghi nhan sy ting nhe tAn sudt xuét
hién nang tuyén da day. Nhiing thay dbi nay. la do tic ché bai tiét acid dich vi, thi lanh tinh va c6
thé phuc hdi duge.

Giam acid da day do bét ky nguyén nhan nao, ké ca dung thudce tc ché bom proton, lam ting sé
lwgng vi khuan thuéng tri trong dudng tiéu héa. Piéu tri bang thude (e ché bom proton cé thé
lam ting nhe nguy co nhiém khuan duong tiéu hoa do Salmonella va Campylobacter va co thé la
Clostridium difficile & bénh nhan ndi tti

Hi¢u qua lam sang

Trong hai nghién ctru ding ranitidin nhu la thude so sanh. esomeprazol chimg 6 ¢6 hiéu qua t6t
hon lam lanh cédc vét loét da day & bénh nhan dang ding NSAID, ké ca thuéc NSAID chon loc
trén COX-2 '

Trong hai nghién ciru c¢6 déi ching véi gia duoc, esomeprazol cho thdy c6 hiéu qua tét hon trong
viéc ngan ngira loét da day va ta tring & bénh nhan ding thude NSAID (c6 dd tudi > 60 va/hodc
bi loét trude d6), ké ca thube NSAID chon loe trén COX-2.

Tré em

Trong mét nghién ctru trén bénh nhi bi trao nguec da day thuc quan (< 1 tudi dén 17 tudi) duoc
diéu tri bang PPI dai han, 61% sb tré 6 tang san nhe té bao ECL khéng ¢6 y nghia 1am sang va
khéng phat trién viém da day teo hay khéi u dang ung thu.

14, Dac tinh dwge djng hoe:

Hip thu

Esomeprazol dé bj huy trong moi trudmg acid va duoe udng dudi dang hat tan trong rudt. Trén in
vivo, sy chuyén doi sang dang déng phén R thi khong dang ké. Fsomeprazol duge hép thu nhanh
véi nbng dd dinh trong huyét twong dat duoc khoang 1-2 gi¢ sau khi ubng. D sinh kha dung tuyét
dbi 12 64% sau khi udng liéu don 40 mg va ting 1én 89% sau khi dung lidu lap lai 1 lAn/ngay. Déi
véi liéu esomeprazol 20 mg, cac tri sb nay tuong ung la 50% va 68%. Thire &n lam cham va giam
hép thu esomeprazol méc du khéng anh hudng dang ké dén tac dong ciia esomeprazol 1én su tiét
acid da day.

Phin b

Thé tich phan bd biéu kién & trang thai hang dinh trén nguoi khoe manh khodng 0,22 I/kg trong

lugng co thé. Esomeprazol gan két 97% voi protein hu)él (rong.
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Chuyén héa

Esomeprazol dugc chuyén hoa hoan toan qua hé théng cytochrom P450 (CYP). Phan chinh cia
qua trinh chuyén héa esomeprazol phu thude vao enzym CYP2C19 da hinh théi, tao thanh céc chét
chuyén hoa hydroxy va desmethyl ciia ecsomeprazol. Phan cén lai ctia qua trinh chuyén héa phy
thudc vao mdt chit d5ng dang dac hi¢u khac. CYP3A4. tao thanh esomeprazol sulphon, chét
chuyén héa chinh trong huyét tuong.

Thai trir

Céc tham sb dudi day cha yéu phan anh duge dong hoce ¢ nhimg ca nhan c6 enzym chuc nang
CYP2C19, 12 nhém ngudi chuyén héa manh.

Téng dd thanh thai huyét twong khoang 17 l/gits sau khi ding lidu don va 9 1/gid sau khi ding lidu
1ap lai. Thoi gian ban thai huyét twong khoang 1,3 git sau khi ding lidu lap lai 1 lan/ngay.
Esomeprazol thai trir hoan toan khoi huyét tuong gitta cac lidu dung ma khéng ¢ khuynh huéng
tich lily khi dung 1 lan/ngay.

Céc chét chuyén hoa chinh ciia esomeprazol khéng anh hudng dén su tiét acid da day. Khoang
80% esomeprazol liéu udng dugce bai tiét qua nude tiéu dudi dang cac chét chuyén héa, phan con
lai qua phan. t hon 1% thude dang khéng doi duoe tim thdy trong nude tiéu.

Tuyén tinh/phi tuyén tinh

Duoc dong hoc ciia esomeprazol da duge nghién ciru voi lidu 1én dén 40 mg, 2 lan/ngay. Dién tich
ving dudi dudng cong biéu dién ndng dé trong huyét tuong theo thai gian (AUC) tang 1én sau khi
dung lap lai esomeprazol. Su ting nay phu thude theo liéu va ty 1& gia tang AUC nhiéu hon ty 1¢
tang liéu sau khi dung liéu lap lai. Su phu thudc vao thoi gian va liéu ding nay la do su giam
chuyén héa & giai doan diu qua gan va giam d0 thanh thai toan than cé 1& do sy ttc ché enzym
CYP2C19 ctia esomeprazol v&/ hodic chit chuyén héa sulphon.

Cdc nhom bénh nhiin dic biét

Nhém nguoi chuyén héa kém

Khoéang 2.9 = 1,5% bénh nhan khong c6 enzym chire nang CYP2C19 va duge goi la nhém nguoi
chuyén héa kém. O céc ca nhan nay. su chuyén héa cua esomeprazol duoe xic téc chil yéu boi
CYP3A4. Sau khi dung lidu lap lai esomeprazol 40 mg udng. | lan/ ngay. AUC trung binh & ngudi
chuyén hoa kém cao hon khoang 100% so véi ngudi ¢6 enzym chire nang CYP2C 19 (nhém nguoi
chuyén héa manh). Nong dd dinh trung binh trong huyét tuong tang khoang 60%.

Nhitng ghi nhén nay khéng anh hudéng dén liéu dung ctia esomeprazol.

Gidi tinh

Sau khi dung liéu don esomeprazol 40 mg, AUC trung binh & phu nif cao hon nam gidi khoang
30%. Khong ghi nhan c6 sy khac biét vé AUC giita céc gi6i tinh sau khi ding liéu lap lai 1

lan/ngdy. Nhiing ghi nhan nay khong anh hudng dén liéu ding cia esomeprazol.
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Bénh nhan suy giam chire ndng gan

Su chuyén héa clia esomeprazol ¢é thé bi suy giam & bénh nhén réi loan chirc ning gan nhe dén
vira. Téc do chuyén hoa giam ¢ bénh nhén ri loan chitc néng gan ning, dan dén lam tang gép dbi
AUC cua esomeprazol. Vi vay khéng ding qua liéu 16i da 20mg & bénh nhan rdi loan chire néng
gan ning. Esomeprazol hodc cac chat chuyén hoa chinh khong c¢6 khuynh hudng tich liiy khi ding
1 14n/ ngay.

Bénh nhdn suy giam chitc ndng thén

Chua c6 nghién citu nao duge thue hién trén bénh nhan giam chirc ning than. Vi than chju trach
nhiém trong viéc bai tiét cac chét chuyén hda ctia esomeprazol nhung khéng chiju trach nhiém cho
swr dao théi thude dudi dang khdng déi. nguai ta cho la sw chuyén hda cuia esomeprazol khéng thay
dbi & bénh nhén suy giam chire nang than.

Ngudi cao tuoi

Chuyén hoa ctia esomeprazol khéng c6 thay ddi nhiéu & nguoi cao tudi (71-80 tudi).

Tré em

Tré vi thanh nién 12-18 tudi: Sau khi dung liéu 1ap lai 20 mg va 40 mg esomeprazol, dién tich dudi
dudng cong (AUC) va thoi gian thude dat ndng do 16i da trong huyét twong (tmax) & tré 12-18 tudi
twong tw nhu & ngudi 16n déi voi ca hai lidu esomeprazol.

15. Quy cach déong goi: 1op 3 vix 10 vién,

16. Diéu ki¢n bio quan, han ding, tiéu chuin chét lwgng ciia thude:

Diéu kién bio quan: Béo quan noi khé mat. dudi 30°C. trinh dnh séng

Han dung: 24 thang ké tir ngay san xuét.

Tiéu chuén chét lwgng ciia thude: Nha san xuét

17. Tén, dia chi co sé séin xufit thube:

The ACME Laboratories Ltd.

Dia chi: Dhulivita, Dhamrai, Dhaka, Bangladesh
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