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Thuéc cém pha hon dich uong

DE XA TAM TAY TRE EM.
POC KY HUONG DAN SU DUNG TRUOC KHI DUNG.

THANH PHAN: Cho 1 géi
- Thanh phdn hoat chdt: Omeprazole ..........cooovevenn, 20 mg
Sodium bicarbonate .......... 1680 mg

- Thanh phdn td dwgc: Sucralose, mannitol, hypromellose, colloidal anhydrous silica, bt huong
cam.

DANG BAO CHE: Thuéc cém pha hdn dich uéng (Goi chira cém thuéc mau trang dén tréng nga).

CHI PINH

Thude nay duoc ding cho ngudi lon dé:

- Pidu trj ngén han loét ta trang tién trién. Da s6 bénh nhén lanh bénh trong vong 4 tudn. Mot sb
bénh nhan c6 thé cn thém 4 tuan tri lidu.

- Piéu tri ngén han (4-8 tuan) loét da day lanh tinh tién trién.

- Diéu trf triéu ching ¢ nong va céc tri¢u chimg khéc lién quan dén bénh trao nguoc da day thue
quan (GERD) dung 4 tuan.

- Didu tri ngén k}@n (4-8 tpén) viém thuc quan x6i mon (EE) do acid boi trao nguge da day thuc
quan da duge chan doan bang néi soi & ngudi 16n.

Hiéu qua cta thude khi sir dung 14u hon 8 tudn ¢ nhing bénh nhén ndy chua dugc thiét 14p. Néu
bénh nhén khong dap (ng

trong 8 tudn didu tri, c6 thé cho diéu tri thém 4 tudn. Néu bénh téi phat hodc c6 cac tri¢u chimg cua
EE ho#c GERD (nhu ¢ noéng), c6 thé xem xét cho ding thém 4-8 tuan nixa.

- Piéu tri duy tri @é chira lanh viém thuc quan x6i mon do acid bdi GERD. Céc nghién ciru c6 ddi
chimg cho thdy khéng kéo dai qua 12 thang.

- Giam nguy co xuat huyét duong tiéu héa trén & bénh nhan ngudi 16m bi bénh nang.

LIEU DUNG VA CACH DUNG

Huodng din sir dung quan trong:

- Cac lidu khuyén cdo déu dya trén thanh phdn omeprazole.

- Cin xem xét dén ham luong natri chiza trong thudc (xem phén canh béo).

- Méi géi RELISEC hay RESETI déu chira sodium bicarbonate 1680 mg (20 mEq). Téng luong
natri trong goi la 460 mg.

- Khéng nén thay thé 2 géi RELISEC (omeprazole/sodium bicarbonate 20 mg/1680 mg) bing 1 géi
RESETI (omeprazole/sodium bicarbonate 40 mg/1680 mg).
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Liéu ditng:

Nguai lon:

Liéu khuyén céo cho ngudi 16n trong céc chi dinh duge liét ké trong bang sau ddy (bang 1); chi c6
loai 40 mg méi duge dung trong lam giam nguy co xuét huyét dudmg tiéu hoa cho ngudi b bénh
ning (béang 2).

Baing 1.
Chi dinh Liéu khuyén cdo Thoi gian diéu trj
Didu trj loét ta trang tién trién 20 mg, 1 1an/ ngay 4 tuan 2
Diéu trj loét da day lanh tinh 40 mg, 1 14n/ ngay 4 - 8 tudn
Bénh trao ngugc da day thyc quan s . . N
(GERD) c6 triéu chimg. 20 mg, 1 lan/ ngay dung dén 4 tuan
Viém thuc quan x6i mon (EE) do acid 3 3
b&i GERD 20 mg, 1 lan/ ngay 4 - 8 tuan
Diéu trj duy tri d& chiva lanh EE do acid | 20 mg, 1 1an/ ngay . : '
b&i GERD Khong qua 12 thang

' Pa sb céc bénh nhan lanh bénh trong vong 4 tudn, mot s6 bénh nhén cén diéu trj thém 4 tuin.

% Hiéu qua khi clung cho bénh nhan EE kéo dai hon 8 tun chwa duge thiét lap. Néu bénh nhén chua
dap tmg trong 8 tudn diéu tr;, c6 thé cho thém 4 tudn, Néu tai phat hosc c6 cée tridu chimg EE (nhu
o néng). c6 thé xem xét diéu tri thém 4 - 8 tuan.

Bang 2.
A s .
Chi dinh ;‘;“ khuyén cdo logi 40 | 7y o; ion didu tri
Khéi déu 40 mg, tiép theo
Giam nguy co xudt huyét dudng tiéu | 40 mg mdi 6 -8 giv va sau —
hoa trén & cac bénh nhén bénh ning d6 40 mg mdi ngay trong gay
14 ngay.

Tré em: Tinh an toan va hiéu qua khi dung thude cho tré em chua dugce thiét lap.

Suy gan: O bénh nhan suy gan (c6 nhom Child- Pugh A, B, C) su tiép xuc voi omcprazole tang dang
ké so véi ddi tugng khoe manh. Tranh sir dung thubc & bénh nhén suy gan trong diéu tri duy tri dé
chita lanh viém thuc quan x61 mon.

Cich ding: Thubc ding qua dudng uéng.

- Ubng luc doi, it nhét 1 gid trude bita an. béi vai bv;:nh nhén nudi an qua dng thong thi phai cho &n
cach ra it nhit 3 gio trude hodc 1 gidr sau khi ding thude nay.

- Cho bot thude vao mét ly nude nho khoang 5 - 10 ml nude (khdng dung dung dich hogc thire uéng
khac) khudy déu va ubng ngay, trén lai véi mdt it nuéce va udng.

- Néu cho udng thuoc bing éng thong thi nén pha thudc vé6i khodng 20 ml nude (khong dung dung
dich hogic thirc udng khac) khudy déu va ding ngay, nén dung c& syringe c6 d4u bng théng thich
hop, tran lai véi 20 ml nude va dung.
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CHONG CHI PINH

- Qué min cam véi chét thay thé benzimidazole hodc bit ky thanh phin nao cia thude. Céc phin
{mg qua man c6 thé bao gdm phan ting phan v¢, séc phan v¢, phi mach, co phé quan, viém thin mé
k& cAp va ndi may day.

- Thudc trc ché bom proton la chdng chi dinh cho bénh nhén dang dung thude rilpivirine.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

C6 bénh da day 4c tinh

O nguoi 16n, sy dap tmg giam triéu chimg khi diéu trj bang thudc nay khong loai trir sy hién dién
ctia bénh da day 4c tinh. Can cho theo d&i va xét nghiém chén dodn thém & cac bénh nhan truéng
thanh c6 dap (mg dudi muc tdi vu hodc sém bj

tai phat trleu chimg sau khi hoan tht diéu trj bing thude e ché bom proton (PPI). J bénh nhan cao
tudi, ciing can xem xét cho noi soi.

Viém théan ké cap

Viém thén k& cp tmh da duge quan sat thay & nhitng bénh nhan dung thuée PPI bao gorn thube
nay. Viém than k& cép c6 thé xay ra tai bit ky thdi diém nao trong qué trinh dleu tri bang PPI va
thudmg duqc cho 12 mdt phan {mg qua min vé cin. Phai ngimg ding thudc néu viém than k& cép
phat trién.

Ham lwgng chit dém sodium bicarbonate

M3i g6i thubc cdm pha hdn dich udng c6 chira 1680 mg (20 mEq) sodium bicarbonate (twong
duong 460 mg natri).

Sir dung lau dai bicarbonate v6i calei hojc stta ¢6 thé gdy ra hoi chimg kiém héa sita. Viée st dung
sodium bicarbonate 1au dai c¢é thé dan dén nhidm kiém toan thén va ting lugng natri dua vao cé thé
gdy phu va tang can.

Ham lugng natri trong san phdm cén dugc xem xét khi ding cho bénh nhén cé ché do an han ché
natri ho#ic nhimg ngudi ¢é nguy co hinh thanh suy tim sung huyét.

Tranh ding thudc nay cho céc bénh nhan mic héi chimg Bartter, ha kali mau, ha calci méu va céc
vén @ vé can bang acid - bazo.

Tiéu chy lién quan dén Clostridium difficile

Céc nghién ctru quan sat duoc cong bd cho thay rang liéu phap dung PPI c thé lién quan dén v1¢c
tang nguy co mic bénh tiéu chay lién quan dén Clostridium difficile, dic biét & bénh nhin nam
vién. Chén doan nay nén duge xem xét khi tiéu chay khong cai thién.

Cin sit dung cho bénh nhén lidu thdp nhét va thoi gian diéu trj ngdn nhat phu hop véi tinh trang
dang diéu tri.

Gayxwung

Mot sb nghién ctru quan sat duge cong bé cho thy liéu phap tic ché bom proton (PPI) c6 thé llen
quan dén viée ting nguy co lodng xuong lién quan dén gay xuong ¢ hong, cb tay hodic cot sdng.
Nguy co gy xuong téng 1én & nhimg bénh nhén dung liéu cao, nhu dung da lidu hang ngay va liéu
phap PPI dai han (m&t nam hogc hon). B¢nh nhén nén sir dung liéu thdp nhat va thoi gian didu tri
PPI ngén nhit phu hop v6i tinh trang dang diéu tri. Cac bénh nhén c6 nguy co lodng xuong lién
quan dén gay xuong can duge xir tri theo cac hudng dan diéu tri da duogc thiét lap.

Lupus ban dé & da va toan thin

Lupus ban do ¢ da (CLE) va lupus ban dé toan than (SLE) da dugc bdo céo & nhiing bénh nhén
ding céc thubc PPI, bao gdm omeprazole. Nhimng didu nay d3 xay ra ¢ ca 2 dang khdi phét méi va
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lam trdm trong thém tinh trang bénh ty mién dich hién co. Phan 16n céc truong hop ban do do PPI
gdy ra la Lupus ban doé & da (CLE).

Hinh thitc phd bién nhét ctia CLE dugc bao cédo & nhimg bénh nhin duge diéu tri bing cac thude
PPI la lupus ban do ban cip (SCLE) va xay ra trong vai tudn dén vai ndm sau khi diéu tri lién tuc
bang thubc nay & bénh nhén tir tré em dén nguoi cao tudi. N6i chung, nhimg phét hién da duge
quan sat thiy 1a vé mé hoc ma khong lién quan cée co quan ndi tang.

Lupus ban dé toan than (SLE) it khi dugc bédo céo hon so véi CLE & bénh nhin dung cdce thude PPI.
Lupus ban do6 toan than (SLE) lién quan dén PPI thudng nhe hon SLE khéng do thude. Su khoi phat
SLE thudmg xay ra trong vong vai ngdy dén vai nim sau khi bat dau diéu tri & bénh nhan tir ngudi
tré tudi dén ngudi cao tudi. Phin 16n bénh nhén bi phat ban; tuy nhién,

dau khop va giam bach céu ciing duge bdo céo.

Trénh ding thudc PPI 1au hon chi dinh y té. Néu cdc déu hiéu hogc triéu chimg phu hgp véi CLE
hozc SLE dugc thdy ¢ nhimg bénh nhan ding thuéc nay, ngung ding thube va chuyén bénh nhin
dén béc st chuyén khoa thich hop @ danh gla Da s6 bénh nhén thuyén giam khi ngimg thudc PPI
don chét trong 4 -12 tuén. Xét ngh1em huyel: thanh (nhu ANA) c6 thé dlrcmg tinh va tang két qua
xét nghiém huyét thanh hoc ¢ thé mét nhidu thoi gian dé hdi phyc hon céc bidu hién lam sang.
Twong tac voi clopidogrel

Tranh sir dung déng thoi thude nay voi clopzdogrel Clopidogrel la mt tidn chét. Sy trc ché két tip
tiéu cau boi ClOpldOgl’el hoan toan do mét chit chuyén hoa cé hoat tinh. Chuyen héa cua
clopldogrei thanh chét chuyén hoa c6 hoat tinh cia n6 ¢6 thé bi suy yéu khi sir dung két hop voi
mét sé thuéc nhu omeprazole, chit nay gdy anh huéng @én hoat tinh cia CYP2C19. Sir dung két
hop clopidogrel véi omeprazole 80 mg lam gidm tdc dung duge ly cta clopldogrel ngay ca khi
dung cach nhau 12 gid. Khi sir dung thude nay, hdly xem xét ding ligu phap chéng tiéu ciu thay thé
khéc.

Thiéu cyanocobalamin (Vitamin B-12)

Diéu tri hang ngay voi bt ky loai thude trc ché acid nao trong mot thoi gian dai (dal hon 3 nam)
déu c6 thé din dén kém hip thu cyanocobalamm (vitamin B-12) do giam hodc thiéu hydrochlorlc
acid. Hiém khi c6 béo cdo vé tinh trang thiéu cyanocobalamm xay ra véi liéu phép trc ché acid
trong y van. Chan doan nay nén duge xem xét néu cac triéu ching lam sang pht hop véi tinh trang
thiéu cyanocobalamin dugc quan sit thay.

Ha magnesi huy bt

Ha magnem huyét, 6 triéu chimg va khong triéu chumg, hiém khi dwoc béo cdo & nhitng bénh nhén
diéu tri bing cac thude PPI trong it nhat 3 thang, trong hau hét céc truong ho'p sau 1 ndm diéu tri.
Céc tac dung phu nghlcm trong bao gom co clmg co, loan nhip va co giat. O hau hét céc bénh nhan,
diéu trj ha kali mau can phai ding magnesi thay thé va ngung dung thube PPI.

D6i voi nhitg bénh nhan dt,I kién pha1 diéu tri kéo dai hodc nhirng nguén sir dung PPI vaoi cac loai
thubc nhu dlgoxm hodc thude co thé gy ha magnem huyet (nhu thude lgi tiéu), cac bac si cdn xem
xét theo ddi ndng d6 magnesi trudce khi bét ddu diéu tri bang PPI va dinh ky sau do.

Twong tic véi St. John's wort hodc rifampin

Céc thubc gy cam (g CYP2C19 hodc CYP34A (nhu St. John’s wort hodc rifampin) c6 thé lam
giam dang ké ndng do omeprazole. Tranh sir dung két hop thudc nay véi St. John’s wort hoac
rifampin.

Twong tic véi cic khio sat vé khéi u thin kinh ndi tiét

Giam do acid do thude trong da day lam ting thir phat ndng do chromogramn A (CgA) trong huyét

twong. Mirc CgA tang co thé cho két qua dwong tinh gia trong khao sét chin dodn kh01 u than kinh.
Nén tam thoi ngirng diéu tri bang omeprazole trudce khi danh gia ndng dd CgA va cén xem xét cho
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lam lai xét nghiém néu ndng d¢ CgA ban dau cao. Néu thuc hién hang loat céc xét nghiém lién tiep
(dé theo doi), nén do & cing mdt phong xét nghiém, do mic tham chiéu giira cac thir nghiém c6 thé
khéac nhau.

Twong tic véi methotrexate

Tai lle;u cho thiy sir dung dong thoi céc thube PPI véi methotrexate (chu yéu & lidu cao) cé thé lam
tang nong do kéo dai methotrexate va/ hodc chit chuyen héa ciia n6 trong huyét thanh, c6 thé dan
dén ngd doc methotrexate. Khi sit dung methotrexate liéu cao, nén xem xét cho tam ngung tam thoi
thudc PPI & mot so bénh nhén.

Polyp tuyén day

Viéc st dung thude PPI c6 lién quan dén viée ting nguy co polyp tuyen day khi sir dung ldu dai,
dac biét 1a sau mdt nam. Hau hét ngudi ding thubc PPI da phét trién polyp tuyén day khong triéu
chimng va duge phat hién tinh c& khi ndi soi. Nén sir dung li€u phép trong thoi gian ngdn nhéat ph
hop vai tinh trang dang diéu tri.

SU DUNG THUOC CHO PHU NU' CO THAI VA CHO CON BU

Phu ni¥ co thai

Chua c6 ddy di cac nghién ciru c6 d6i chimg vé sir dung omeprazole cho phu nit mang thai. Cac
nghién ctru dich t€ hoc cho thay omeprazole khéng lam tdng nguy co céc dj tat bam sinh chu yéu
hodc cdc tic dyng co hai trong 3 thang dAu mang thai.

Céc nghién ciru trén vét cling khong phét hién gy quai thai trén chudt va tho trong thoi ky tao co
quan.

Céc tai liéu da c6 vé sir dung sodium bicarbonate & phu nit mang thai chua dii dé nhén thiy nguy co
bi khuyét tat hodc siy thai lién quan dén thudc.

Chi nén diing thude nay trong thdi gian mang thai khi cin nhéic k¥ tiém ning lgi ich cho ngudi me
vuot trdi hon tiém nang co hai cho thai nhi.

Phu nir cho con b

Céc tai liéu hién c6 cho thiy ca 2 cht trong san pham nay, omeprazole va sodium bicarbonate déu
xut hién trong sita me. Chua cé day du tai liéu lam sang vé tdc dung clia omeprazole va sodium
bicarbonate trén tre em bt me hodic sy bai tiét stra. Cin xem xét loi ich cua viée cho con bl va tinh
trang 1am sang can dung thudc nay clia ngudi me ciing nhu tiém ning céc tdc dung phu do thude
hoiic do tinh trang bénh ctia ngudi me trén tré em bl me.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC:

Khéong c6 bao céo.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Twong tic ciia thuidc

Anh hudng ciia omeprazole d6i véi cic thube khéic

Omeprazole 1a mot chét trc ché phu thude thoi gian cia CYP2C19 va cb thé lam ting ndng do tiép
xiic toan thin ctia céc thude dung chung 1a co chét cua CYP2C19. Ngoai ra, sir dl,mg omeprazole
lam ting pH trong da day va c¢é thé lam thay ddi murc do tiép xtc toan than clia mdt so thude co do
hoa tan phu thude pH.

Thuée khdng retrovirus
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Déi véi mét sb thude khéng retrovirus, nhu rilpivirine, atazanavir va nelfinavir, giam ndng d¢ trong
huyét thanh d dugc béo cdo khi ding cung véi omeprazole.

Rilpivirine: Sau ding nhiéu liéu rilpivirine (150 mg, mdi ngay) va omeprazole (20 mg, mdi ngay),
AUC giam 40%, Cmax gidm 40% va Cpin gidm 33% d6i vai rilpivirine.

Nelfinavir: Sau dung nhiéu li¢u nelfinavir (1250 mg, 2 lan mdi ngay) va omeprazole (40 mg mdi
ngay), AUC giam 36% va 92%, Cmax giam 37% va 89% va Cmin giam 39% va 75% lan luot dbi voi
nelfinavir va M8.

Atazanavir: Sau ding nhiéu liéu atazanavir (400 mg, mdi ngdy) va omeprazole (40 mg, hang ngay,
2 gio trude khi dung atazanavir), AUC giam 94%, Cmax giam 96% va Cmin giam 95%.

Saguinavir: Sau ding nhiéu liéu saquinavir/ ritonavir (1000/100 mg) 2 1an mdi ngay trong 15 ngay
vé&i omeprazole 40 mg mdi ngay ding chung tir ngay 11 dén 15.

AUC tang 82%, Cmax ting 75% va Cmin ting 106%. Co ché cia sy tuong téc nay chua dugc hoan
toan lam 18. Do dé, cAn theo dai 1dm sang va xét nghiém vé doc tinh saquinavir trong qué trinh sur
dung déng thoi véi omeprazole.

Clopidogrel

Trong mét nghién ctru 1am sang chéo, 72 dbi tugng khoe manh duoc cho dung clopidogrel (lidu nap

300 mg sau d6 la 75 mg mdi ngay) don lidu va két hop vGi omeprazole (80 mg cung lic vai

clopidogrel) trong 5 ngay. Nong do tiép xtc véi chét chuyén hoa cé hoat tinh ctia clopidogrel giam
46% (ngay 1) va 42% (ngay 5) khi clopidogrel va omeprazole duge dung chung.

Két qua tir mot nghién citu chéo khdc & nhimg dbi tuong khoe manh cho 1hay cO sy tuong tac duge
dong hoc tuong ti gitra clopidogrel (lidu nap 300 mg/ liéu duy tri 75 mg mdi ngdy) va omeprazole
80 mg mdi ngay khi dung trong 30 ngay. Nong do tiép xuc véi chét chuyén héa co hoat tinh cua
clopidogrel giam tir 41% dén 46% trong khoang thoi gian nay.

Trong mét nghién ciru khéc, 72 d6i tugng khoe manh da duge st cll,mg cung liéu clopidogrel véi 80
mg omeprazole, nhung céc thude duge ding cach nhau 12 gid; két qua ciing twong tu nhau, cho
thdy ring viéc sir dung clopidogrel va omeprazole vao cdc thoi diém khac nhau khong ngan can
dugc sy tuong tac cua ching.

Mycophenolate Mofetil

Str dung omeprazole 20 mg 2 lan mdi ngay trong 4 ngdy va mdt liéu don MMF 1000 mg khoédng
mot gio sau liéu omeprazole cubi ciing cho 12 d6i tugng khde manh trong mét nghién ciru chéo cho
théy giam Cpax 52% va giam AUC 23% ciia MPA.

Cilostazol

Omeprazole ¢6 tic dung nhu mét chét te ché CYP2C19. Cho ding omeprazole liéu 40 mg moi
ngay trong mot tudn cho 20 dbi tugng khoe manh trong mot nghién ciru chéo, c6 sy téng Cmax va
AUC cua cilostazol 1an lugt 1a 18% va 26%. Crnax va AUC cia mjt trong nhitng chét chuyén héa c6
hoat tinh, 3.4-dihydro-cilostazol, ¢6 hoat tinh gép 4-7 lan cilostazol, 1an luot ting 29% va 69%. Sy
két hop cilostazol v6i omeprazole dy kién s& lam ting ndng dd cua cilostazol va chét chuyén hoa c6
hoat tinh néi trén.

Diazepam

Sir dung ddng thoi omeprazole 20 mg mdi ngay voi diazepam 0,1 mg/ kg tiém tinh mach din dén
giam 27% d6 thanh thai va ting 36% thdi gian ban thai cua diazepam.

Digoxin

Sir dung dong thoi omeprazole 20 mg m&i ngay va digoxin ¢ nhitng ngudi khée manh lam ting sinh
kha dung cua digoxin 10% (30% & 2 doi tugng).

Anh hwong ciia cdce thudc khéc véi omeprazole
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Voriconazole

Sir dung két hop omeprazole véi voriconazole (mét chit rc ché CYP2C19 va CYP3A4) dén dén
tang hon glp déi ndng d¢ tiép xtic voi omeprazole. Khi dung voriconazole (400 mg mdi 12 gi¢r
trong mdt ngdy, sau dé 1a 200 mg mdi ngdy mot l4n trong 6 ngay) cung véi omeprazole (40 mg mdi
ngdy mot 14n trong 7 ngay) cho cac dbi tugng khée manh, Cmax & trang théi 6n dinh va AUCo.24 cia
omeprazole ting dang ké : trung binh 14n luot 1a 2 14n (90% CI: 1.8, 2.6) va 4 l4an (90% CI: 3.3,
4.4), so véi khi ding omeprazole khong két hop véi voriconazole.

Cic bang sau ddy la tém lwot cdc twong tic quan trong vé mit lim sang va chin dodn cing
hwéng xir tri:

Cac tuong tac lam sang anh huéng céc thude dung két hop véi omeprazole va tuong tic dén chan
doan.

Thudc khang retrovirus

Téc dung cta céc thubc PPI dbi véi thude khang virus thudng
khéc nhau. TAm quan trong trén 14m sang va cic co ché cia nhing
trong tac nay thudng chwa duge biét rd.

» Giam ndng do tiép xtc véi mét s6 loai thubc khang virus (nhu
rilpivirine,

atazanavir va nelfinavir) khi dugc st dung dong thoi véi
Tdc dgng trén lam sang: omeprazole

c6 thé 1am giam tac dung khang virus ting phat trién dé khéng
thude.

« Ting ndng dd tiép xuc véi cde thude khang retrovirus khac (nhu
saquinavir) khi ding déng thdi véi omeprazole c6 thé lam tang
doce tinh.

« C6 mot sb loai thudc khang virus khéc khéng c6 tuong téc lam
sang v&i omeprazole.

Céc san pham ¢6 chia Rilpivirine: Chéng chi dinh ding két hop
vGi thude nay.

Atazanavir: Tranh sir dung két hop véi thude nay. Xem thong tin
ké don

clia atazanavir vé liéu lugng.

Nelfinavir: Tranh sit dung két hop voi thude nay. Xem thong tin
ké don

cua nelfinavir.

Cdch xir tri:

Saquinavir: Xem thong tin ké don cuia saquinavir dé theo déi tiém
ning

déc tinh lién quan dén saquinavir.

Céc thude khang retrovirus khéc: Xem thong tin ké don ciia timg
thuéc khang retrovirus cu thé.

Warfarin

Ting chi sb INR va thoi gian prothrombin ¢ bénh nhan dung
Tdc dong trén lam sang: thudc PPI, bao gdm omeprazole va warfarin dung cung lic. Tang
chi s& INR va thoi gian prothrombin c6 thé din dén xuat huyét bat
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thuomg va thadm chi tir vong.

Cach xur tri:

Theo ddi INR va thdi gian prothrombin va diéu chinh liéu
warfarin, néu can, dé duy tri pham vi muec tiéu INR.

Methotrexate

Tdc dpng trén lam sang:

Str dung ddng thdi omeprazole véi methotrexate (chu yéu & liéu
cao) ¢6 thé ting cao va kéo dai néng dd cuia methotrexate trong
huyét thanh v&/ hoic chit chuyén héa cia nd
hydroxymethotrexate, c6 thé ddn dén doc tinh methotrexate. Chua
c6 nghién citru chinh thirc vé tuong tac thude ciia methotrexate liéu
cao voi PPI duge tién hanh.

Cdch xir tri:

Cé thé xem xét tam thoi ngung thudc nay & mdt sd bénh nhan
ding
methotrexate liéu cao.

Co chét cia CYP2C19 (nhu: clopidogrel, citalopram, cilostazol, phenytoin, diazepam)

Clopidogrel

Tac dpng trén lam sang:

Str dung cung luc omeprazole 80 mg lam giam néng do trong
huyét twong cta chét chuyén héa cé hoat tinh cua clopidogrel va
giam trc ché tiéu cau.

Chua ¢6 céc nghién ciu ddy du vé sy két hop lidu thép hon ciia
omeprazole ho3ic liéu cao hon cia clopidogrel so vdi liéu
clopidogrel dugc phé duyét.

Cdch xir tri:

Tréanh st dung ddng thoi véi thude nay. Xem xét dung liéu phép
khéng tiéu cAu thay thé khéc.

Citalopram

Tdc dpng trén ldm sang:

Lam tang ndng dé tiép xtc véi citalopram dén dén tang nguy co
kéo dai QT.

Cdch xur tri:

Gi6i han lidu citalopram tdi da 1a 20 mg mdi ngay. Xem thong tin
ké don cua citalopram.

Cilostazol

Tdc dong trén ldm sang:

Lam tang ndng d tiép xiic véi mdt trong nhimg chét chuyén hoa
¢é hoat tinh cta cilostazol (3,4-dihydrocilostazol).

Cdch xw tri:

Giam liéu cilostazol xuéng 50 mg hai lin mdi ngay. Xem thong
tin ké don cua cilostazol.

Phenytoin

Tdc déng trén ldm sang:

Tiém niing tang ndng do tiép xic phenytoin.

Cach xur tri:

Theo ddi ndng dé phenytoin trong huyét thanh. C6 thé cén phai
chinh lidu dé duy tri néng dd thubc diéu tri. Xem thong tin ké don
cua phenytoin.

Diazepam

Tdc dong trén ldm sang:

Lam ting ndng db tiép xdc diazepam.

Cach xir tri:

Theo doi bénh nhdn vé tang téc dung an than va giam liéu
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diazepam khi

can thiét.

Digoxin

Tdc dong trén lam sang:

Tiém ning tang ndng d¢ tiép xic véi digoxin.

Cach xu tri:

Theo doi ndng dd digoxin. C6 thé cin phai chinh liéu dé duy tri
ndng d6 thudc didu tri. Xem théng tin ké don ctia digoxin.

Cic thube c6 sy hip thu phu thuje vao pH da day (nhw mudi sit, erlotinib, dasatinib,
nilotinib, mycophenolate mofetil, ketoconazole/ itraconazole)

Tdc dong trén lam sang:

Omeprazole ¢6 thé 1am giam sy hép thu cta cdc thube khac do tac
dung lam gidam d¢ acid trong da day.

Mycophenolate mofetil (MMF): Két hop véi omeprazole ¢ ngudi
khoe manh va céc bénh nhén cdy ghép tang ding MMF da dugce
bao cdo 14 lam giam sy tiép xiic voi chit chuyén héa cé hoat tinh,
acid mycophenolic (MPA), c6 thé la do lam giam d¢ hoa tan cla
MMF khi tang pH da day. Su lién quan dén 1am sang cua sy gidm

el grs: ndng dd tiép xuc véi MPA trén sy thai ghép ndi tang chua duoc
thiét 14p & nhimg bénh nhin cdy ghép dung thubc nay va
MMF. Str dung thudc nay than trong & nhitng bénh nhan chy ghép
dang dung MMF.
Xem théng tin k& don cho cac thude khéc phu thude vao pH da
day dé biét
vé sur hép thy.

Tacrolimus

Tdc dong trén lam sang:

Tiém ning ting nong do tiép xuc cua tacrolimus, dic biét & nhimg
bénh nhan cy ghép c6 chuyén héa CYP2CI9 trung gian hodc
kém.

Cach xu tri:

Theo d5i néng o toan phin tacrolimus trong méu. C6 thé cén
phai chinh liéu dé duy tri ndng 9 thude diéu trj. Xem thong tin ké
don cua tacrolimus.

Twong tac véi khao sat khoi u

thin kinh

Tdc dong trén lam sang:

Tang thir phat ndng dd chromogranin A (CgA) trong huyet thanh
do giam d¢ axit da day gy boi PPI. Mire CgA tang c6 thé cho két
qua duong tinh gia trong diéu nghién chén doan khéi u than kinh,

Cadch xir tri:

Tam théi ngimg ding thude it nhét 14 ngay trudc kh1 danh gia
nong do CgA va xem xét cho lam lai thir nghlem néu mic CgA
ban diu cao. Néu thuc hién céc kiém tra lién tiép (nhu dé theo
ddi), thi nén lam xét nghiém trén cing mdt phong xét nghiém vi
mirc tham chiéu giira cac thir nghiém c6 thé khéc nhau.

Twong tic véi thir nghiém Kich thich secretin

Tdc dong trén lam sang:

Tang su bai tiét gastrin & ddp ‘mg voi xét nghiém kich thich
secretin, lam sai léch ggi y bi khoi u gastrin (gastrinoma).

Cdch xit tri:

Tam thoi ngimg diéu tri bing thude ndy it nhat 14 ngay trudc khi
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danh gid
d& cho ndng d gastrin try vé mirc ban dau.

Xét nghiém THC nwérc tiéu duong tinh gid

Tdc dong trén ldm sang:

Pi ¢6 béo céo v& xét nghiém sang loc nuéc tiéu duong tinh gia
doi voi
tetrahydrocannabinol (THC) & bénh nhéan dung cac thudc PPI.

Cach xu tri:

Cin xem xét ding mét phuong phép xéc dinh thay thé khéc dé xéc
minh céc két qua duong tinh.

Khace

Tdc dong trén Idm sang:

Pi c6 bdo cdo 1am sang vé tuong tic véi cac thude khac duge
chuyén héa qua hé¢ cytochrom P450 (nhu cyclosporine,
disulfiram).

Cach xu tri:

Theo d3i bénh nhan dé xac dinh xem cé cin chinh lidu cla céc
thuoc khac khi dung dong thoi véi thube nay.

Cic Twong tic lim sang dnh hwéng dén omeprazole khi dung két hgp véi cic thude khic

Cic chit giy cam ing CYP2C19 hoiic CYP3A4

Tdc dong ldm sang:

Giam nong do tiép xuc véi omeprazole khi sir dung két hop voi
céac thuoc gdy cam Ung manh.

Cach xur tri:

John's wort, rifampin: Tranh sir dung ddng thoi véi thude nay.
Céc san phim c6 chira Ritonavir: xem thdng tin ké don ctia céc
thuoc cu thé.

Cic chiit e ché CYP2C19 hodic CYP3A4

Tdc dong lam sang:

Tang ndng db tiép xic véi omeprazole.

Cach xue tri:

. ~ A ’ A A .
Voriconazole: Khéng cén chinh liéu thudc nay.

Twong ky ciia thudc:

Do khéng cé céc nghién clru vé tinh twong ky cua thubc, khong trén lan thubc nay véi cac thude

khac.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC
Céc tac dung phu ghi nhén hdu mai sép xép theo phan loai hé co quan duge liét ké trong bang sau:

-~ . ‘ -
Phin loai roi
loan

Téac dung phu

Do omeprazole

Phan (mg qué man, bao gdém phéan v&, sbc phan vé, phi mach, co phé quan,

Toan than viém than md k&, ndi may day, sot, dau, mét moi, kho & va lupus ban do toan
than.
i Pau nguc, nhip tim nhanh, nhip tim chim, héi hop, ting huyét ap va phu
i) ngoai bién.

Duong tiéu hoa

Viém tuy (mot sb tir vong). chan an, kich thich rudt, ddy hoi, d6i mau phén,
candida thuc quan, teo niém mac ludi, khd miéng, viém miéng, trudng bung,
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polyp tuyén déy.

Buéu da day — t4 trang da dugc bao cdo & cac bénh nhdn bi hdi chung
Zollinger - Ellison khi diéu tri dai han bﬁng omcprazole phat hi¢n nay nguﬁn
ta tin 1a mot biéu hién cua tinh trang tiém 4n duoc biét 1a cé lién quan dén cac
khéi u.

Gan

Hiém khi bi ting nhe cac két qua xét nghiém chirc ning gan [ALT (SGPT),
AST (SGOT), "-glutamyl transpeptidase, tang phosphtase kiém, va bilirubin
(vang da)]. Déi khi xay ra bénh gan bao gbém v1em té bao gan, viém gan \r mat
hodc viém gan hdn hop, hoai tir gan (mot so tir vong), suy gan (mot s6 tir
vong) va bénh ndo do gan.

Nhiém khuidn va
biéu hién

Tiéu chay do Clostridium difficile.

Chuyén héa va
dinh dudng

Ha natri huyét, ha duong huyét, ha magnesi huyét va tang can.

Co xuong khép

Chut rut, dau co, yéu co, dau khép, gdy xwong va dau chan.

Hé than kinh/ tam
than

R&i loan tim thin bao gdm trAm cam, kich thich, hiéu chién, o gic, lu 1an,
mat ngu, cau gat, run, thd 0, mo mang, lo au, mong mi bat thudmg, chong mat,
di cadm, roi loan cam gidc nira mét.

H6 hép, ving
nguec, trung that

Chay mau cam, dau thanh quan.

Da va md dudi da

Cac phan ng da nang nhu hoi chu'ng hoai tir da nhiém doc hoi chimg Stev en-
Johnson, lupus ban do ¢ da va hong ban da dang (mot so bi ning), ban xudt
huyét va dbm xuét huyét (mot sb  tai phat) viém da, méy day, phtt mach, ngira
ngay, nhay cam anh sang, rung toc, kho da, ting tiét md hoi.

Giac quan dic
biét

U tai, bét thuomg vi gidc.

Mo mét, kich (mg mét, héi chimg khd mét, teo mét, bénh thn kinh thj gidc do

Mét . A - .- A . e 5 5 A

thiéu méu cuc b, viém than kinh mat va nhin d6i.

Viém thdn mé k& (mdt s6 tai phat), nhiém khuan dudng tiét niéu, mi niéu vi
Thén — niéu thé, mac tiéu thudng xuyén, ting creatinin huyet, protein niéu, tiéu ra mdu,

tidu dudmg, dau tinh hoan va tang sinh tuyén vi.

Méu va hé bach
huyéet

D01 khi giam toan thé huyét cau, mat bach cau hat (mot s6 tLr vong). giam tiéu
chu, giam bach cau trung tinh, giam bach cdu, ting bach cau va thiéu méu tan

huyét.

Do sodium bicarbonate

Chung Nhiém kiém chuyén hoa, co giét va cimg co.

THONG BAO NGAY CHO BAC SI HOAC DUQC SI NHUNG PHAN UNG CO HAI GAP
PHAI KHI SU DUNG THUOC

QUA LIEU VA CACH XU TRi:

Omeprazole
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Céc bdo cdo dd nhén duoc vé ding qué liéu omeprazole & ngudi. Liéu dao ddng 1én t6i 2400 mg
(gép 120 lan so véi lidu dé nghi thdng thudmg trén 14m sang). Co céc bleu hién khac nhau, bao gdm
[ 14n, budn ng, m& mat, nhip tim nhanh, budn nén, ndn mira, todt md hdi, do bimg, dau dau, kho
miéng va céc tac dung phu khéc tuong tu nhu da thdy véi lidu lugng khuyén cdo. Céc triéu chimg
thuong thoang qua, va khong gdy hdu qua lam sang nghiém trong khi ding omeprazole don ddc.
Chua c6 thube giai déc ddc hiéu cho omeprazole dwoc biét. Omeprazole gén két nhiéu véi protein
va do d6, khong dé& dang dugc tham tach. Trong trudmg hop xay ra qué lidu, can diéu trj triéu chimg
va hd trg.

Sodium bicarbonate

Qua lidu sodium bicarbonate ¢ thé gy ra réi loan dién giai (ha calci huyét, ha kali huyét, tang natri
huyét), nhiém kiém chuyén héa va co giét. Cén nhép vién diéu tri hd trg va diéu chinh vé réi loan
dién giai.

PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém tri liéu: Thube didu tri rdi loan lién quan dén acid, thudc tic ché bom proton két hop chét
khang acid.

Ma ATC: A02BCO1 va BOSC B04.

Thuéc 1a sw két hop ciia omeprazole, mot chat tre ché bom proton va sodium bicarbonate, mt chét
khang acid.

Co ché tic dyng

Omeprazole 1a chét thudc nhém céc hop chét chong tiét, cac chit thay thé benzimidazole, c¢é tac
dung tic ché su bai tiét acid cla day bing cach {rc ché dic hiéu cua hé théng enzyme H+/K+ ATPase
& bé mat bai tiét cta té bao vién da day.

Do hé enzyme nay duge coi 1a bom acid (proton) trong niém mac da day, nén omeprazole dugc
phan loai la thude tre che.

bom proton da day, trong d6 no e ché bude cudi cing cua sy san xuét acid. Tac dung ndy lién quan
dén liéu dung

va din dén trc ché ca bai tiét acid co ban va sy bai tiét acid do kich thich bat ké tdc nhan gdy kich
thich.

Téc dung duge lwe hoe

Téc dung khang tiét acid

Két qua tlr mot nghlen cliu clu'qc dong hoc/ duge h,rc hoc (PK/ PD) vé tac dung khang tiét acid khi
ding lidu lap lai mdi ngay mot ldn véi liéu dung thude nay 40 mg va 20 mg dé pha hdn dich ubng &
nhimg ngudi khée manh duge trinh bay trong bang dudi day:

Téc dung ciia thudc dé pha hn dich udng trén pH trong da day, ngay 7

40 mg omeprazole va 1680 | 20 mg omeprazole va 1680

Théng s6 mg sodium bicarbonate | mg sodium bicarbonate
(n=24) (n=28)
% gl'am do acnq‘da day tir dudmg 84% 2%
co ban (mmol.gid/L)
Hé sb thay dbi 20% 24%
0/' Th.- . Hd d\ >4‘:( vy 77% 51?/0
1 '
B it giemc gl ddhy> ATBNY | i oo (12,2 gid)
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Hé sé thay dbi 27% 43%

pH trung binh 5:d 4,2

Hé sb thay dbi 17% 37%

Luu y: Cac trj sd dai dién cho trung binh. Tét ca cac théng so déu duge do trong khoang thoi
gian 24 gio.

1. P<0,05 20 mg so véi 40 mg
Hiéu qua khang tiét acid kéo dai hon dur kién tir thoi gian ban thi trong huyét twong rét ngén (1
gi®), rd rang la do
sur gén két khong thudn nghich véi enzyme H+/K+ ATPase & té bao vién.

PAC TINH DUQC PONG HQC
Hip thu
Bang dudi day cho thiy nong do tiép xuc toan thdn va thdi glan dat néng d6 dinh (Tmax) clia

omeprazole & ngudi khée manh sau khi dung thubc pha hdn dich uéng nay lic bung d6i 1 gidr trude
bira an.

S6 trung binh (CV%) cia cée nong dp tlep xtic toan than (Cuax, AUC) va me cia
Omeprazole sau mét liéu don va lidu nhiéu lAn m3i ngay thude ding pha hén dich ubng

20 mg Thuéc pha hdn dich ubng 40 mg Thubc pha hén dich uéng
% thay ddi % thay ddi
Ngay 1 Ngady 7 | (ngay 7/ | Ngay 1 Ngay 7 (ngay 7/ ngay
ngay 1) 1)
- 671,9 902,2 1412
(ag/mL) @38 | (396) 2t @y | PR > \
A
T | o o | e |00 )E
. s . £l = s T I
(min-max) 1,5) 1.0) 1,0) (0,25 - 1,0) f :‘-“_*/
AUCoet 8254 1449 2228
! 76 4692 (60,5 111
(ggioiml) | (7L9) | (61.7) (107) (o)

* AUCo - 24giv chi dung & ngay 7.

Sau khi ding lidu don hodc liéu lap lai mot lan mdi ngay, nong 5 dinh trong huyét tuong (Crmax)
cla omeprazole trong san pham nay la ty 1€ trong khoang lidu tir 20 dén 40 mg. C6 su gia ting lén
hon lidu ty 18 AUC ¢ trang théi 6n dinh trung binh

(tang hon 3 l4n vao ngay 7) da duoc quan sat thay khi ting liéu gip d6i 1én 40 mg. Sinh kha dung
cua omeprazole cua sén pharn nay tang khi dung thuéc 1ap lai. Ty 1& phin tram thay d6i vé Cmax V2
AUC gifra trang thai 6 bn dinh (ngay 7) va lidu don (ngay 1) cho thdy omeprazole 12 mjt chét trc ché
tr dong CYP2C19 phu thugc thoi gian.

Khi dung thudc nay dang pha hdn d;ch udng 40 mg theo phac dd nap hai lidu, AUC(0-=) (ng * git/
mL) clia omeprazole 12 1665 sau liéu 1 va 3356 sau lidu 2, trong khi Tmax 12 khoang 30 pht cho ca
lidu 1 va lidu 2.

Phin bd
Omeprazole gin két véi protein huyét tuong, ty 1¢ gén két khoang 95%.
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Chuyén héa

Omeprazole duge chuyén hoa nhidu bai hé enzyme cytochrom P450 (CYP). Phén lén qué trinh
chuyén héa phu thudc vio tinh da hinh cia CYP2C19, chiu trach nhiém chuyén héa omeprazole
thanh hydroxyomeprazole, chit chuyén hoéa chinh trong huyét tuong. Phan con lai phy thudc vao
déng phén chuyén biét khéc 1a CYP3A4, chiu trach nhiém tao thanh omeprazole sulphone.

Thoi gian ban thai trung binh sau khi ding thuée ndy & ngudi khoe manh 1a khoang 1 gitr (tir 0,4 —
4,2 gidy) va tdng thanh thai co thé 1a 500 — 600 mL/ phuit.

Thai triv

Sau khi uéng mot liéu don mgt dung dich dém omeprazole, phén lén lidu (khoang 77%) dugc thai
trir trong nudce tiéu dudi dang it nhat 6 chét chuyén hoa. Hai chét chuyen héa da duoc xac dinh la
hydroxyomepraznle va acid carboxylic tuong (mg. Phéan con lai cia ligu ding duoc phat hig¢n trong
phan. Diéu nay ngu y c6 mot sy bai tiét qua mat dang ké cac chit chuyén héa ctia omeprazole. Ba
chit chuyén héa da dugc xdc dinh trong huyét twong - céc din chit sulfide va sulfone cua
omeprazole va hydroxyomeprazole. Cac chit chuyén héa nay co rét it hodc khong c6 hoat tinh
khéng tiét acid.

Cic doi twong dic biét

Ngueoi cao tudi

Ty 1é thai trir omeprazole bj giam di phan nao & ngudi cao tudi va sinh kha dung da ting lén.
Omeprazole ¢é sinh kha dung 1a 76% khi cho nhimg ngudi cao tudi khée manh uﬁng mét lidu don
40 mg omeprazole (dung dich dém) so v&i 58% khi cho nhimng nguoi tré tudi cho ubng cling mdt
lidu. Gan 70% liéu dd duoc tim 1hay trong nudc tiéu dudi dang céc chét chuyén hoéa cuia
omeprazole, va khéng phét hién ra thudc & dang khéng thay d6i. Do thanh thai trong huyét tuong
cua omeprazole la 250 mL/ phut (khoang mdt nira so véi déi tugng tré tubi) va thoi gian béan thai
trong huyét trong trung binh 1a mt gio dai hon so véi dbi tuong tré khoe manh.

Gidi tinh

Khéng thiy ¢6 su khdc biét trong viée hép thu hodc bai tiét omeprazole gitra phai nam va phai nit.
Chung téc

CYP2C19, mdt loai enzyme da hinh, tham gia vao qua trinh chuyén héa omeprazole. Céc alen
CYP2C19*1 ¢6 day du chirc ning trong khi céc alen CYP2C19*2 va *3 khong ¢6 chirc néng nay.
C6 cac alen khéc khéng 6 chirc ning enzyme hodc chirc ning enzyme bj suy gidm. Céc bénh nhén
mang 2 alen c6 chirc ning day du la nhu'ng nguoi chuyen héa manh va nhi’rng nguoi mang 2 alen o
mit chirc nang 1a nhimg nguoi chuyén hoa kém. O nhing nguoi chuyén hoa manh, omeprazole -
duoc chuyén hoa chu yéu boi CYP2C19. Ndng d6 tiép xtic toan than omeprazole thay doi tuy theo cor
tinh trang chuyén héa cta bgnh nhan: Nhimg ngudi chuyén héa kém > nhimng ngucn chuyén hoa "
trung binh > nhimg nguoi chuyen héa manh. Khoang 3% nguoi da tring va 15 dén 20% ngudi chau AV H
A 1a ngudi ¢6 CYP2C19 chuyén hoa kém. b
Trong cac nghién ctru duge dong hoc cua lidu omeprazole 20 mg duy nhét, AUC ciia omeprazole & ==
cdc dbi tuong chau A gép khoang 4 lan so véi nguoi da tréng.

Nguoi suy than

O nhirng bénh nhan bj suy thian man (do thanh thai creatinin tir 10 - 62 mL/ phat/1,73 mz) viéc bién

d6i omeprazole la tuong tu véi cac dbi twong khée manh, mic du cé sur gia tdng nhg vé sinh kha

dung. Do sy bai tiét qua nuoc tiéu la con dudng dao thai chu yéu cia cac chit chuyén héa
omeprazole, nén viéc thai trir cac chét nay bj chdm lai ty 1é theo sy giam d thanh thai creatinin. Sy

tang sinh kha dung nay khong co6 y nghia lam sang.
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Nguweoi suy gan

O nhitng bénh nhin méc bénh gan man tinh dugc phén loai Child-pugh loai A (n=3), B (n=4) va
C (n = 1), sinh kha dung clia omeprazole ting 1én khoang 100% so véi céc d6i twong khoe manh,
giam phan xa chuyén héa buréc dau, va thdi gian ban thai trong huyét tuong cia thube ting 1én gan
3 gidy so véi cée dbi tugng khoe manh 12 0,5 dén 1 gid. D§ thanh thai trong huyét twong trung binh
70 mL/ phut, so véi 500 dén 600 mL/ phit & nhitng ngudi khoe manh.

Tuong tdc duge dong hoc voi thudc khdc:

Xem phén tuong téc thude.

QUI CACH PONG GOI: Hop 30 gbi x 6 g.
BAO QUAN: Nhiét do khong qué 30°C.

HAN DUNG: 36 thang ké tir ngay san xudt.
TIEU CHUAN: TCCS

CO SO SAN XUAT:

CONG TY CO PHAN DUQC PHAM RELIV

Pia chi: Khu A, sé 18, dudng Lé Thi Soc, 4p 2A, xa Tan Thanh Téy, huyén Cu
Chi, thanh phd H6 Chi Minh, Viét Nam.
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