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S-CCDS-MK8246-ALL-072020 -1 gian ban thai cia Mirtazapine la 20-40 gid
000014670-1212202 L—Hﬁmmiﬂ 30mg-Cramiington s 4o dé Remeron thich hdp dé udng 1 [an/ngay.
y N SU DUNG T6t nhat nén udng mot lidu duy nhét vao ban dém
HUUNG DA : trde khi di ngd. Cng cd thé chia Remeron thanh

Rx REMERON@ 30 hai ligu (mét igu budi sang va mot liéu budi tdi, lidu

cao hdn nén uéng vao budi t&i).

(Mirtazapine 30mg) Nén ding vién thuéc bang duting uéng, véi nudic
Vién nén bao phim. E@ nudt ma m;::g dudc nhai.

= ; o 3nh nhan tram cam nén dudc diéu tri trong mot
Thuéc nay chi diang theo don thuéc dot ddy 4o it nhat 1a 6 thang d& d4m bao khdng

DE xa tam tay tré em. Ak :
_ . " Con trieu chung.
DOG k}" hlﬂ'}hg ﬂﬁﬂ su dﬂﬂg tru'ée khi dang. Nén I"IQUI'IQ di‘éu tri mirtazapine tir tif dé tranh h'f.'ll

THANH PHAN CONG THUC CUA THUGC ching cai thudc (xin xem muc “Canh bao va than
Thanh phén hoat chét: trong khi st dung thudc”).
M&di vién nén bao phim Remeron 30mg chifa 30mg  Bénh nhan sif dung dang bao ché thich hop véi
mirtazapine. ligu duge chi dinh.
Thanh phan té dugt: CHONG CHI DINH
Mai vién nén bao phim Remeron 30mg chitakhond  qua méan véi hnét chat hodc bt ky ta dudc nao
qua 228mg lactose (dudi dang monohydrate). cda thudc, : :
Danh muc ta dudc day di: Str dung ddng thdi mirtazapine véi cac thudc (e
L6i vién: tinh bdt ngd, hydroxypropyl cellulose ché enzyme monoamine oxidase (monoamine
(hyprolose), magnesi stearate, slicon dioxide K80 qyidase-MAQ) fxin xem muc “Tuong tac thude.
khan, lactose monohydrate.

i pront metluicaocss %ﬂg gﬁo VA THAN TRONG KHI SU DUNG
(hypromellose), polyethylene glycol 8000 5 i .

(Macrogol 8000), titanium dioxide (E171); oxide | 30 Gin) Réesiaion & U She b6 o5t W i

satvang (E1 ?2}':3 oxide sét mau do (E172). nién dudi 18 tudi. Cac hanh vi lién quan dén fu tr
DANG BAO CHE (y dinh tu tr va y nghi tu ), va thu dich (chd yéu la
Vién nén bao phim gay han, hanh vi chdng déi va gian di) d tré em va

Vién nén mau nau dé, hinh bau duc, hai mat I6i, mgt  thiéu nién dudc @éu tri bang thudc chdng tram cam
mét ¢o ¢hlr TZ trén s0 5 d ca hai phia cta vach chia dm_:fchquan sat thay thudng xuyén hon so vdi nhOle
va mét kia cé chir MSD. tré diéu trj bang gid dudc trong céc thir nghiém [am
Vién thuéc c6 thé chia doi thanh hai nifa bang nhau.  53ng. Mac di vy, dya vao nhu cau lam sang, néu
quyet dinh diéu tri cho bénh nhan thi phdi than trong

CHI DINH theo dai sur xuat hién cac triéu chimg lién quan dén ty
Biéu tri cac giai doan tram cam. tu Ngoai ra, hién chuta c6 dd dir liéu an toan dai han
CACH DUNG, LIEU DUNG lién quan dén s tang tntdng, trudng thanh va su phat
Naui Idn trién v& hanh vi va nhan thirc cda tré em va thidu nién.
Ligu hang ngay c6 hiéu qua thudng khodng 15 dén  1u.1/ ¥ nahi ty t hode triéu chimg ldm sang tram

45mg; lieu khdi dau la 15 hodc 30mg. Nhin chung,
mirtazapine bat dau phét huy tac dung sau 1-2 tuan
diéu tri. Diéu tri dd lidu sé tao ra dap (g tich cuec

Tram cam lién quan dén nguy cd gia tang y nghi tu
tlr, tu gay ton thuong va hanh déng tu tir (cac su
rong 24 tan, Néuchvacd daping &y di, o6 any A UL R SO MRE e T
thé tang don lieu toi da. Neu ven khong cO S0 N8 1 o3 thign trong nhiing fudn dau didu i, nén
trong 2-4 tuan tiep theo, nen.ngung dieu . bénh nhan cin dudc theo ddi chat ché cho dén khi

Naudi cao tuol dat dude sy cdi thién dang ké do. Kinh nghié
. g . : ! : g ké do. Kinh nghigm lam
Ligu khuyén nghi gidng ligu cho ngudi In. Trén bénh ', sang néi chung cho thay nguy cd tu ti co thé tang

nhan cao tui, phdi theo ddi chét ché khitang liu dé * on0 nhing giai doan hdi phuc ban dau.

¢6 dugc dap tmg an toan va nhu mong mudn. Nhitg bénh nhan vdi tién st co nhimg su kién lién
Tré em va thiéu nién dudi 18 tudi quan dén ty t hodc nhimg bénh nhan thé hién ¥ nghi

Khong nén’dﬁng Remeron cho tré em va thiéu nién b tr véi cdp dd 16 rang trudc khi bat d3u didu tri dudc
dudi 18 tudi (xin xem muc "Cdnh bao va than trong biét 14 cé nguy cd cao han vé ¥ nghi t tir hodc muu
khi sif dyng thudc”) do hiéu qué cla thude chua dude  oan ty tl, va ciin dudc theo déi chét ché trong qua
chimg minh trong hai nghién citu lam sangnganhan  trinh didu tri. Mot phan tich tdng hop (meta-analysis)
(xem muc "Bdc tinh dudc Iue hoc”) va do cac lién cac thif nghiém lam sang c6 déi chimg véi gid dudc
quan vé do an toan cda thude (xem myc “Cdnh baova | v thuc chdng trim cdm & bénh nhan ngudi Idn bi réi
than trong khi si dung thudc”, myc “Tac dung khdng |oan tam than cho thay nguy cd hanh vi tu tir & nhom

mong mudn" va muc “Béc tinh dudc lvc hoe”). st dung thuéc chéng tram cdm tang so vdi nhém
Suy than bénh nhan ding gid dudc & do tudi dudi 25.
D4 thanh thai ctia mirtazapine co thé gidm Nén theo d6i chat ché bénh nhan dac biét la nhimg

& nhitng bénh nhan bi suy than trung binh dén bénh nhan c6 nguy cd cao khi diéu tri bang thude
nang (dd thanh thai creatinine < 40 mi/phdt). Nén  chdng tram cam, nhét 14 trong giai doan dau diéu tri
cén nhac dén yéu t6 do khi ké don Remeron cho v giai doan sau khi thay ddi lidu. Nén cdnh bao bénh
nhém bénh nhéan nay (xin xem muc “Canh bdova  nhan (va ngudi cham séc bénh nhan) vé viéc can phdi
thén trong khi sir dung thudc”). theo déi bt cf triéu chimg 1am sang nao trd nén tram
Suy gan trong, nhing y nghi hodc hanh vi ty tif va nhirng thay
D6 thanh théi ctia mirtazapine c6 thé gidm & nhitng | 01 bét thudng trong hanh vi va nén héi  kién bac sy

bénh nhan suy gan. Nén ¢an nhic dén yéu té dé ngay khi nhing trigu ching do xuét hi¢n, %
khi ké don Hey;'?émn cho nhém bénh nhéan nay, B6i vdi nguy co ty td, dac bigt Ia khi bt dau dieu

dac biét 1a suy gan nang do chua cé nghién clru m chi‘du’a Sho Pénh nhan mot luong r]hc': nhét_ >
trén bénh nhan suy gan ndng (xin xem muc “Canh V€N nén bao phim Remeron két hap vdi quan Iy tot
béo va thén trong khi sif dung thuéc”). b nbin, 5 G gy <0 s e
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- Liéu ding mirtazapine 30mg ngay mét fan

Bénh nhén cao tudi thudng nhay cam 1, déc lam téing nhe nhitng ¢4 nghia théng ké INR
biét 1a véi cac tac dung khdng mong muon cia (ty I binh thuding hba quéc té - International
thuée chéng tram cdm. Trong qua trinh nghién Normalized Ratio) trén nhifng bénh nhén dang
citu Iam sang voi Remeron, cac tac dung khong diéu i béng warfarin. Do khong the loai trif cac
mong muén trén bénh nhan cao tudi dudc bdo cao tac 8ong manh hon khi stf dung liéu mirtazapine
khéng nhigu hon cac nhdm tudi khac, cao hon nén can phai theo ddi INR trong truéing
Lactose hap diing dong thdi warfarin va mirtazapine. '
Thuée nay chira lactose. Nhing bénh nhan c6 - Nguy cd khodng QT kéo dai va/hoac loan .
bénh di truygn hiém gap vé khong dung nap nhip thét (vi du xoén dinh) c6 thé tang Ién khi
galactose, thiéu hut men Lapp lactase hoac st dung dBng théi véi c4c thudc lam kéo dai
kém hdp thu glucose-galactose khéng nén ding khodng QTc (vi du mét s6 thudc chdng loan
thudc nay. than va khang sinh) va trong truding hop qua |
PHU NI’ CO THAI VA CHO CON BU 84 ivtaz ione,

g i 2 Twdng tac dU'de dong hoc
Phunrcothal, = : ; - Carbamazepine va phenytoin, cac chat
Dir liéu han ché vé st dung mirtazapine d phy nif c4m Ung CYP3A4 1am tang do thanh thai _
cé thai khong cho thdy tang nguy cd di tat bém mirtazapine khodng hai n, dan dén gidm ndng

“ sinh. Nhimg nghién city 1_rén a{:rnp uat ciing khéng 06 mirtazapine huyét torig trung binh tifohg.
. thé hién tac dong gy quai thai co lién quan vé mat (g 60% v 45%. Khi cart Siing hﬂéfu?ci Dy

: lam s&ng,tur nhién ﬂﬁquan satthei‘,' dl'j'G flﬂflfféﬂ bat cl'fchétgé'-,rcdm u’ng Chwﬁ'ﬂ hﬂﬂgﬂﬂﬂﬂﬂ |
- sy phat trién (xin xem muc "D ligu an toan tien khac (nhuf rifampicin) dugc diing chung vdi
- lam sang"). Nén than trong khi ké don cho phu ntf liéu phép mirtazapine, c6 thé phai tang lisu
mang thai. Néu ding Remeron cho dén khi sinh_. mirtazapine. Khi ngitng diing nhitng thudc nay,
hoéc trong thdi gian ngan ngay trudc khi sinh, nén €6 thé can gim lidu mirtazapine.
theo déi tré sd sinh sau khi sinh dé digu tri nhitg - Ding ddng thdi véi ketoconazole, chat co
tac ddng do ngung thudc cé thé xdy ra. kha nang tfc ché CYP3A4, s& 1am tang nong
Bhy ni cho con bu d¢ dinh trong huyét tudng va dién tich dudh
Nhimg nghién ctru trén dong vétva dirliéuhan « |+ dudng cong AUC cua mirtazapine tuong ung
ché trén ngudi cho thdy mirtazapine dugc tiétvao | khodng 40%va §0%. ol 3
sira me vdi mot Iurgng rét nhd. Quyét dinh tiép 1 - Khi ding chung vdi cimetidine (chat Uc ché, :n
tuc/ngitng cho con bl hodc tiép tuc/ngimg digu = Yéu CYP1A2, CYP2D6 va CYP3A4) i, . -
| tribéng Remeron nén can citvaolgiichbisita . Mirtazapine, ndng dd huyét tudng trung binh
me doi vdi dira tré va Igi ich cua ngudi me khi dieu cua mirtazapine co the tang trén 50%. Nf!n
tn bdng Remeron. - thanlrong va co thé phai gidm ligu kh’:rléng
ANH HUGNG CUA THUGC LEN KHANANG LAI ~ 90nd !hol mirtazapine vdi cdc chét c8
ol nang Uc ché CYP3A4, cac chat irc ché HIV.
XE VA VAN HANH MAY MOC LT
o, i LS protease, cac thuée khang ndm ho azole,
Remeron c6 4nh hudng nhe hodc trung binh dén A e 5 '
Ayl I B DY erythromycin, cimetidine hoac nefazodone. -~
kha nang lai xe va van hanh may méc. Remeron D PR : PG S
) 5 S R Céc nghién ¢tru vé tudng tac khéng thdy bt ky
co thé lam gidm khd nang tap trung va su tinh tao 20 dAnd dife y S :
& 3 ciai Pl gl oo B : thc déng dudc dong hoc naa co lién quan tdi
t{qan bu_at_ giai dnar_'t dau'meu tn] Be_.-l:nh nhan nén viéc didu tri ddng thai mirtazapine vai paroxetine, -
ranh nhifng cong viéc cd kha nang gay nguy hiém amitriptyline, risperidone hodc lithium.

do can dén su tinh tao va tap trung tot nhu lai xe ! :

Bénh nhan tram cdm c6 nhiéu triéu ching di kém.

anh hudng. v6i bénh. Do d6, déi khi khé x¢ dinh triéu chimg
TUONG TAC THUGC n&o cla bénh va triéu chimg néo gay ra do diéu tri
Tuwdng tac dude luc hoc bang Remeron.

- Khong nén dung ddng thdi mirtazapine véi cac | Nhimg phén g ngoai ¥ thiding gap nhét dugc ghi
thudc trc ché MAO hodc trong vong haituan ' nhén, xdy ra > 5% bénh nhén diéu tri bing Remeron
sau ngimng dung thude (rc ché MAO. Ngudc trong thir nghiém ngdu nhién cé déi chitng vdi gid
lai, & nhimg bénh nhéan da dudc digutribang  dudc (xem dudi day) Ia budn ngl, an than, khd miéng,
mirtazapine nén ngimng mirtazapine khodng hai  tang can, tng thém &n, chong mét va mét moi.
tudin tredc khi didu tri bang thudc Uc ché MAO  Tét ¢ cac thif nghiém ngau nhién c6 déi chimg v
(xin xem mug “Chéng chi dinh"). gid dugc (bao gdm nhing chi dinh khac ngodi cac
Thém vao do, ciing gidng nhu cac SSRIs, viéc  giai doan tram cdm) déu dugc danh gia phan img
dung ddng thdi vdi cac chat co hoat tinh frén ngoai y cua Remeron. Phén tich tong hop 20 thir
hé serotonergic khac (L-tryptophan, triptans, nghieém, vdi thoi gian diéu tri du kién lén dén 12 tuin,
tramadol, linezolid, xanh methylen, SSRIs, ) v6i 1.501 bénh nhén (134 ngudi/nam (person years))
venlafaxine, lithium va cac ché pham cla dung liéu mirtazapine lén dén 60mg va 850 bénh
St. John's Wort - Hypericum perforatum) co nhan (79 ngudi/nam) dung gid dudc. Phamd rong .
thé dén dén ty 16 cac tac dung lién quandén  cla nhiling thi nghiém nay da dudc loai trir dé dam
serotonin (hgi chitng serotonin; xin xemmuc o tinh tugng dong vdi tri liéu béng gid dugc.,

"Cénh bdo va than trong khi s dung thudc”).  Bang 1 thé hién ty 16 cac tac dung ngoai y dugc

- Mirtazapine c6 thé lam tang dac tinh an than phan loai xuét hién thutdng xuyén hon mot céch c6
ca cac benzodiazepine va cac thuéc anthan ¥ Nghia thdng ké trong cac thi nghiém lam sang '
khac (dac biét I hiu hét cac thude chéhgloan  diu tri bang Remeron so vdi gid dudc, ciing véi
than, céc thudc déi khang histamine H1, cac ~ nhing tac dung ngoai y trong béo cao ty phat. Tan |
opioid). Nén than trong khi ké dan nhitng ché  ~Sudt tac dung ngoai y trong bao cdo tuy phat dudc
pham thudc nay vdi mirtazapine. | tinh dya trén ty lé bo cao nhitng sy kién nay trong

- Mirtazapine c6 thé 1am tang tac dung trc chg | cac nghién cing Jam sang. Tan sudt tac dung ngoal

than kinh trung uwdng cia nudu. Do dé, nén y trong bao cao ty phat ma khong quan sét thay

Khuyén nhirng bénh nhan nay tranh ding trén bénh nhan tham gia thit nghiém ngau nhién c6
d® udng chua cbn trong kni didy tri bng déi ching véi gid dude dudc phén loai vao nhom .1
mlrl'azaplﬂﬂ'. IChlm biétl, il s ey
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Pa co bao cao suy tly xuong khi diu trj bang
Remeron, biéu hién thudng la chimg gidm bach
cau hat hodc mét bach cau hat. Chung mat bach
ciu hat co thé hdi phuc dé dude béo céo vél fan
sudt hiém gap trong cac Aghién ci 1am sang véi
Remeron. Trong bao céo dinh ky sau luu hanh
thusc Remeron, chig mét bach cau hat cung .
dudc bao cao rat hiém xdy ra, hau hét 4 ¢6 thé hdi
phuc, nhung mét s6 truing hdp dan dén tr vong.
Nerng tnrding hop tr vong phan I6n lién quan toi
nhitng bénh nhén trén 65 tudi. Bac si can cdnh
gi4c vdi nhing triéu tnig nhu sét, dau hong, viém
miéng hodc cac déu hiéu nhiém khudn khac; khi
xudt hién nhirng triéu chitng nay, nén ngifng diéu
triva lam xét nghiém cong thifc mau.

Nén ngimg diéu tri néu xuat hién vang da.

Can dung lidu can than két hop vdi theo doi deu

dén va chat ché 0 nhirng bénh nhén co:

- Pong kinh va hdi chimg néo thuc thé: Méc du
kinh nghiém lam sang cho thay cac con dong
kinh hiém khi xy ra trong qua trinh diéu tri
bang mirtazapine, giéng nhy cac thude chéng
tram cdm khac, nén dung Remeron thén trong
cho nhimg bénh nhan co tién str con dong
kinh. Nén ngimg diéu tri trén nhitng bénh nhan
xudt hién cac con dong kinh hodc tang tan suat
cdn dong kinh.

- Suy gan: Sau khi uéng mét liéu mirtazapine
15mg, do thanh théi mirtazapine gidm khodng
35% & nhitng bénh nhan suy gan nhe dén
trung binh, so véi nhitng bénh nhan c6 chutc
nang gan binh thudng. Nong dé huyét tudng
trung binh ctia mirtazapine tang khodng 55%.

- Suy than: Sau khi udng mét ligu mirtazapine

15mg, trén nhitmg bénh nhan suy than trung
binh (10 mi/phut = do thanh thai creatinine
< 40 ml/phut) va suy than nang (dé thanh
thai creatinine < 10 ml/phut) dé thanh thai

mirtazapine gidm tong tng la 30% va 50%; .

s0 vdi nhimg ngudi co chirc nang than binh
thudng, Nong dé mirtazapine huyét tudng
trung binh tang tuang (ng la 5§% va 115%.
Khéng co su khéac biét dang ké nao dugc tim
thdy d bénh nhan suy than nhe (40 mi/phut <
d6 thanh thai creatinine < 80 mlfphuﬂ' S0 'u'cﬁ
nhom doi l::hung 3

- Bénh tim nhu rdi loan dan tmyan dau that
ngu'c va nhoi mau cd tim méi xay ra, von la
nhitg trudng hop thudng phai than trong khi
dung va khi diing chung vﬂi cac thudc khac

- - Huyét ap thap.

- Baithao dudng: O nhl:l'ng bénh nhan bi dai
thao duding, thudc chdng tram ¢am c6 thé
lam thay d6i su kiém soat dl.rdng huyét. Liu
insulin vaj hoac thudc gay ha dudng huyét
dudng udng can dudc diéu chlnt}vii kiém
soat chat ché.

GiBng nhu cac thudc ch-ﬁng trém cdm khac, can

phai luu y dén:

- Cac triéu chitng loan than c6 thé dién bién xdu
hdn khi ding thuée chang trdm cdm cho bénh'
nhan tam than phan liét hodc cac réi loan tam
than khac; chimg bénh hoang tudng co thé
tram trong han.

- Khi diéu tri pha tram cam cda réi joan !uaﬂg
cuc, pha trdm cém co thé nhuyen thanh pha
hung cam. Can phdi theo dai chét ché nhu‘ng
bénh nhén co tién st hung cém/hung cdm nhe.
Nén ngifng ding mirtazapine & bt ky bénh
nhan nao bat dau xudt hién pha hung cdm.

- Mac di Remeron khong gay nghién, kinh nghiém
sau luu hanh thude cho théy viéc ngimg digu tri
dot ngot sau thifi gian dai ding thudc déi khi ¢
mégayracécmeuchungnalﬂmuc Phan Idn cac
phdn (tng cai thudc 14 nhe va tu han ché. Trong
s nhifng triéu chimg cai thuée khac nhau da
dudc béo cdo, thudng gép nhat [ chong mat, bon
chon, lo sd, nhic du va budn nén, Mac di cac
triéu chitng nay da dude béo cdo la nhimg triéu
chimg cai thudc nhung ching ciing ¢ thé lién
quan dén cdc bénh tiém dn khac. Nén ngimg diéu
tri bang cach gidm lidu mirtazapine tif tif nhu dudc
khuyén nghi trong muc “Cach dung. lidu dung’-

- Nén than trong vdi b-enh nhan bj r6i loan di tiéu
nhut phi dai tign liét twen va nhitng bénh nhan bi
glaucoma goc hep cép va tang 4p lyc ndi nhan
(méc dis thuong tn it khi xdy ra do Remeron c0

hoat tinh khéing cholinergic rat yéu).
- Chimg ngdi, nAm khong yén/réi loan tam than

van dong: Viéc sf dung thudc chcrng tram cam
lian quan dén sy phat trién ching ngdi, nam
khéng yén, d&c!rung bdi su bon chdn khé chiu
hodc lo au mét cach chu quan va can phdi van
dénag, thu‘t:MQ di kém vdi viéc khong co khd
ning ngoi yén hodc dimg yén. Triéu ching nay
thurdng hay xdy ra trong nhimng tuan dau diéu ri.
Trén nhitng bénh nhan xuat hién cac triéu chimg
nay, ting lidu cd thé gay hai cho bénh nhan,

- Anh hudng cia Remeron (mirtazapine) trén
khodng QTc dude danh gia trong mét nghién clru
l&m sang ngAu nhién, c6 déi chitmg véi gia dudc
va moxifloxacin gdbm 54 ngudi tinh nguyén khée
manh sif dung phan tich phan img tiép xic. Tha
nghiém nay cho thay cd lieu 45mg (iigu diéu trj)
va lidu 75mg (trén liéu diéu tri) déu khong anh
hudng & mite dé c6 y nghia lam sang tdi khodng
QTc. Khi sit dung mirtazapine trong giai doan
héu mai, da c6 bao cao vé céc tntdng hdp kéo
dai khodng QT, xo4n dinh (Torsades de Pointes),

- nhip nhanh thét va dét tir. Da s cac bao cédo xay
ra lién quan vdi qua liéu hoac @ nhimg bénh nhan
sncacyeuté ngwcﬂhhacvekeodmkho&ng
AQT, bao gom c4 viéc dung dong thdi vai cac
thuéc 1am kéo dai khodng QT (xem phan “Tudng
tac thude” va phan “Qua ligu”). Can than trong
khi ké don Remeron cho nhung bénh nhan bi
bénh tim mach hodc tién sit gia dinh cé khodng
QT kéo dai va dung dong théi vai cac thude dude
cho I3 lam kéo déi khodng QTe.

' Gidm natri mau
. D4 cé bao cao gidm natri'mau khi sif dung

mirtazapine voi tan suat rat hiém gap. Nén than
trong @ nhung bénh nhan cé nguy cd, nhuf hénh
nhén cao tudi hnac bénh nhan diéu tri dong théi
bang cac thuée dudc ‘biét 1a gay gtém natri mau.
Hoi chiing serotonin

Tuong tac véi cac chat cd hoat tinh serotonergic:
héi chimg serotonin co thé xay ra khi sir dung
dong thdi cac chét (rc ché tai hap thu serotonin
c¢6 chon loc (selective serotonin reuptake
inhibitors-SSRIs) vdi cac chat co hoat tinh
serotonergic khac (xin xem muc “Tuong tac
thude™). Cac triéu chimg cla héi chimg serotonin
co the Ia tang théan nhiét, cing dd, rung giat co,
sy bat 6n than kinh tu chtl véi kha nang ¢é dao
ddng nhanh cac ddu hiéu sinh ton, nhimg thay dgi
V& frang théi tdm than bao gom i fan, cau kinh va
bén chon qua mitc dan dén mé sdng va hon mé.
Nén than trong va theo doi lam sang chat ché khi
kéthdp cac thude nay vGi mirtazapine. Nén ngimg
digu tri véi Remeron néu xdy ra cac hdi chitng nay
va thiét lap liéu phap hé trg didu ti triéu chimg.
Kinh ngh.tém sau luu hanh thude cho thay hoi
chitng serotonin rét hiém khi xdy ra 8 nhimg bénh
nhan diéu tri bang Remeron don déc (xin xem muc
“Tac dung khéng mong mubn cta thudc").
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Bang 1. Tac dung ngoai y ciia Remeron
Hé cdquan |R&t thudng gap|Thudng gap |it g8p (=1/1000 [Hiém gdp Chu'a biét tan suét
(=1/10) (21/100 ' [dén<1/100)  |(=1/10000
dén<1/10) dén <1/1000) .
hoc va hé bach bach cdu hat, mat
huyét bach cau hat, thiéu
mau bét sdn, gidm
tiéu cau)
» Téng bach cau ai
il iy A e foan
Réi loan néi * Téng prolactin mau
tiet (va cac triéu ching
lién quan nhy tiét sira) .
vavi 1o @ nam gidi) |
Rai loan " Téng can' = Gidm natri mau —
chuyén héa va [» Tang thém an' =
dinh dudng oo : : =
Rai loan tam * Mobat  |» Acmang? ,|* Hunghdng . [= Y nghity te ==z
than thung = Hung cam * Hanh vi tu t&# —
» Ldlan » Bon Chﬁﬂ? » Chifng mong du —
= |pay?s 12 AO gidc =
* Matngi'® |s RGiloantam
than van déng
(g'.‘:m chu'ng
nam ngoi
khdng yén,
tdng van déng)
Roiloanhé = Budonngl'* [= Ngilim' |* Djicém? ‘|* Runggiatca | Co gidt (chén thudng)|
thankinh = |s Anthan'# s Chong mét |* Chan khong yén » Hoéi chitng serotonin
» Nhircdau? |= Run * Ngt - * Dicdm & miéng
= Hayquen ' ! * Ching loan van ngon|
Réi loan mach = Hahuyétdpl* Hahuyétap?
(tuf thé) :
Roiloanda |* Khomiéng (= Budbnnon® |* Gidmcdm giac|* Viemtiuy  [» Phd miéng
day-ruct » Tiéu chay? d miéng = Tang tiét nude bot
* Nén?
* - Tao bon'
Rai loan gan * Tang hoat tinh
mat transaminase
- ; huyét thanh
R&i loan da va »  Ngoai ban? * Hdi chimg
mo dudi da : Stevens~Johnson
= Viém da phdng rép
* Ban dd da hinh
* Hoai tir da doc tinh
* Tang bach ciu ai
toan va triéu chimg
toan than (DRESS)
Réi loan hé cd * Pau khdp * Tiéucdvan’
xudng va mo * Paucd
lién két * Bau lung’
R6i loan than * Bitiéu
va nudc tiéu
R&i loan hé * Cudng dau dm:fng
sinh san va vat
tuyén vu
R6i loan toan * Phi ngoaivi' * Phu toan thin
than va tai chd * Mét moi * Phi cuc bd
Xét nghiém * Tang creatin kinase

' Trong cac thir nghiém lam sang; nhitng tac dung ngoai y nay xdy ra vdi tan suat thudng xuyén hon va co
v nghia théng ké trong thdi glan diéu tri bang Remeron so vdi gid dudc.
* Trong cac thir nghiém lam sang, nhitng tac dung ngoa ¥ nay xdy ra trong qua trinh didu tri bang gid
dudc thucfng xuyén hon so vdi Remeron, tuy nhién khﬁng c6 y nghia théng ké.
3 Trong céc thit nghlam lam sang, nhifng tc dung ngoai ¥ nay xdy ra trong qua trinh diéu tri bang gid
dugdc thudng xuyén han so vdi Remeron. ;

¢ Ghi chu: Nhin chung gidm ligu khdng lam gidm budn ngu/an than nhung co thé 1am mét hiéu qu& diéu tri.
® Nhin chung tuy thuéc vao loai thudc chéng tram cam dudc diing khi diéu tri, lo 4u va mat ngd (co thé 1a
triéu chimng clia h‘am cam) 6 thé xudt hﬂ;n hua{: trd nén trdm trong hon. Khi dléu tri bang mlrtazaplne
d4 cd bao céo vé sy xuét hién hoac dién bién xau hon cia chimng lo au va mat ngd.
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¢ Pa c6 bao cao vé nhitng trudng hdp €6 y nghi
tur tlr v hanh vi ty tir trong qua trinh diéu tri bang
mirtazapine hodc khi mdi ngirng dung thuée (xin
xem muc “Canh bao va than trong khi sif dung
thudec”).

74 c6 bdo cao vé cac trtding hop tiéu cd van lién
quan tdi hoi chitng serotonin va qua ligu da thuéc.
Trong INf0ng holp qué ligdu da thude, khdng thé

xac dinh chac chan nguyén nhan ¢ lién quan téi
mirtazapine. '

Cac xét nghiém ¢an lam sang trong nhitng thir
nghiém lam sang da cho thdy su tang nhe cac chi sé
enzyme transaminase va gamma-glutamyltransferase
(tuy nhién tac dung ngoai y lién quan dén viéc ding
Remeron khong dude béao céo ¢6 ¥ nghia thdng ké
nhidu hon so vdi gid dugc).

Tré em:

Cac tac dung khdng mong mudn thuding dude
quan sat trong cac nghién clfu lam sang § tré.em
bao gom: ting can, may day va tang triglyceride
mau (cling xem muc “Déc tinh dudc Iue hoc”).
THONG BAO NGAY CHO BAC SY HOAC DUQC
SY NHUNG PHAN UNG CO HAI GAP PHAI KHI
sUf DUNG THUOC.

QUA LIEU VA CACH XU TRI

Kinh nghiém hién tai vé qua liéu khi diing riéng
Remeron cho thdy céc triéu ching thudng nhe.
Pa co bao cao ve (rc ché hé than kinh trung wong
véi mat dinh hudng va an than kéo dai, cling vdi
nhip tim nhanh va tng hoac ha huyét ap nhe. Tuy
nhién, co thé xdy ra nhitng hiu qua nghiém trong
hon (bao gdm tir vong) khi ding nhig liéu cao
hoin rt nhidu so véi i didu i, dac biét 13 qua
ligu nhidu thuée cung luc. Trong nhimg trudng hap
ndy, ciing da co bdo céo vé kéo dai khodng QT va
xoan dinh (Torsade de Pointes).

CAC DAC TiNH pugiC DONG HOC

Hap thu

Sau khi diing Remeron, hoat chat mirtazapine
dude hap thu tét va nhanh chong (sinh kha dung
x4p xi 50%), dat nong d6 dinh trong huyét tudng
sau khoang hai gid. Thir &n khong anh hudng
dén dugc dong hoc ctia mirtazapine.

Phén b&

Ty 16 mirtazapine gén véi protein huyét tong
khodng 85%.

Chuyén héa

Cac duéng bién ddi sinh hoc chinh la khi

Methyl va oxy hoa, sau d6 Ia lién hgp. Dir liéu

In vitro trén microsome gan nguéi cho thiy cac
enzyme cytochrome P450 bao gdm CYP2D6 va
CYP1A2 tham gia vao sy hinh thanh chét chuyén
héa 8-hydroxy clia mirtazapine, trong khi dé
CYP3A4 dugc cho la tham gia vao su hinh thanh
cac chét chuyén hoa N-demethyl va N-oxide. Chat
chuyén hoa demethyl c6 hoat tinh dugc Iy va cé
cung déc tinh duge dong hoc vdi hop chat me.
Théi trir

Mirtazapine dugc chuyén héa rong khap va dudc
théi tnlr qua nudc tiéu va phan trong vai ngay. Thoi
gian ban thai trung binh 20 - 40 gid); doi khi ghi nhan
dudc thdi gian ban thdi dai hon, 1én dén 65 gid, va
& nam gidi tré tudi cling da quan sat thay thoi gian
ban thai ngan hon. Théi gian ban thai du dé diing
thuoc mdt 1&n/ngay. Nong dé 6n dinh dat dudc
sau 3-4 ngdy, sau do khang tich lay thém.

| Duroe ddng hoc tuyén tinh/phi tuyén tinh
. Mirtazapine ¢6 dugc dong hoc tuyén tinh trong

gidi han ligu khuyén cao.
Nhém dén sé déc biét
D6 thanh thai mirtazapine ¢o thé gidm do suy gan

- hodc suy than.

DU LIEU AN TOAN TIEN LAM SANG

Cac truréing hodp qua liéu can dude dieutrihdtrdva | Dt liéu an toan tién lam sang cho thay khong co tac

digu trj triéu chitng thich hdp cho cac chitc nang®
sinh ton. Can thyc hién theo ddi dién tam dd, Cing
nén can nhac ding than hoat hodc nfa da day.

CAC PAC TiNH DUOC LUC HOC

Phéan loai dudc ly: ThuGc chdng tram cam, ma
ATC: NOGAX11

Mirtazapine la mét thude déi khang thu thé a2 tien
xi-nap c6 tac dung trung udng, lam tang su dan truyén
than kinh trung vdng noradrenergic va serofonergic.
Su gia tang dan truyén than kinh serotonergic la
qua cac thu thé 5-HT1 trung gian dac hiéu, va

do mirtazapine chen céc thu thé 5-HT2 va 5-HT3. C4
hai dbng phan déj anh cla mirtazapine dudc cho Ja
gop phan véo hoat tinh chong tram cdm, dong phan

d6i 4nh S (+) chen thu thé o2 va 5-HT2 va dong phan

ddi anh R (-) chen thu thé 5-HT3,

Hoat tinh khang histamine H1 cua mirtazapine
lién quan dén déc tinh an than cla thude. Thuc
té thudc khéng c6 hoat tinh khang cholinergic va
d ligu diéu tri, thudc chl cé rét it &nh hudng (vi du:
ha huyét ap tu thé ding) dén hé tim mach.

Tré em:

Hai nghién clru ngau nhién, ma doi, cé déi chimg
vdi gid dudc & iré em tir 7 dén 18 tudi mac bénh
trém cém néng (n=259) sir dung liéu linh hoat
trong 4 tuan dau tién (15-45mg mirtazapine),

sau do sir dung lidu ¢6 dinh (15, 30 hodc 45mg
mirtazapine) trong 4 tuan khac, khong thdy su
khéc nhau dang ké gitra mirtazapine va gid dudc
d tiéu chi chinh va tat cd cac tiéu chi phu. Tang

“hai déc biét nao trén ngudi trong cac nghién ciru vé

tinh an toan dudc Iue hoc, déc tinh khi ding liéu lap
lai, tinh sinh ung thu hodc doc tinh gen. Trong céc
nghién cltu vé déc tinh sinh sn d chuét cong va
thd, khdng quan s&t thdy téc dung gdy qudi thai. Khi
dung toan than ligu cao gap hai lan lidu didu tri t5i da
cho ngudi, ty 1 tning chét sau khi lam t3 ting, thé
trong chudt ¢éng khi méi sinh gidm, va ty 1é chudt
cong non song st sau ba ngay dau bu sira gidm.
Mirtazapine khong co6 doc tinh gen trong mét loat
cac thi nghiém v& dét bién gen va tén hai nhiém
séc thé v DNA. Budu tuyén giap tim thay trong mot
nghién ctru vé tinh sinh ung thut trén chudt céng va
ung thu gan tim thay trong nghién cttu vé tinh sinh
ung thu trén chudt nhat dude xem 1a nhimg dap
(ng chuyén biét theo loai, nhimg dap (ing khéng
do doc tinh gen lién quan tdi diéu tri dai han vdi lidu
cao cac thude gy cdm Ung enzyme gan.

QUY CACH BONG GOI

Hép 1 vix 10 vién nén bao phim; Hop 3vi
x 10 vién nén bao phim.

OIEU KIEN BAO QUAN

Remeron nén dudc béo qudn dudi 30°C. Bdo qudn
trong bao bi géc dé tranh anh sang va dm udt.

HAN DUNG

3 nam keé tif ngay san xuit.

TIEU CHUAN

Tiéu chuén ¢d sd

; SAN XUAT TAI

cén dang ké (27%) da dugc quan sat thdy & 48,8% | Organon Pharma (UK) Limited; Shotton

bénh nhan diéu tri bdi Remeron so sanh vdi 5,7%
bénh nhan st dung gid dudc. May day (11,8% so

vai 6,8%) va tang triglyceride mau (2,9% so véi 0%)

ciing thudng dude ghi nhan.

Lane, Cramlington, Northumberland NE23 3JU,
United Kingdom (Anh)
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