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Symbicort® Turbuhaler®
160/4,5 microgram/liéu

budesonide/ formolerof
Bt diing d& hit

THANH PHAN

M&i liéu phéng thich (lidu qua dau ngam) chira: budesonide 160 meg/ligu hit va farmoterol

fumarate dirydrate 4,5 meg/ligu hit.

Symbicort Turbuhaler 160/4,5 meg,/ligu phong thich cung mét ligng budesonide va formoteral

nhut cdc don sdn pham Turbuhaler twong dng, nhu la budescnide 200 meg/ligu hit (liéu dinh -« -

chudn) va formotercl & mcg/ligu hit {li2u dinh chudn) twong durcng vk 4,5 mog/liéu hit (igu
phong thich).

Tadude: Lactose monahydrate 730 megHigu

CHi BINH DIEU TRI

Hen suyén

Symbicort dutds chi dinh trang digu tri thuding xuyén bénh hen (suyén) khi can diu tri két

hdp corticosteroid dang hit va chét cha van béta-2 cd tac dung keo dai dang hit:

~ Bénh nhan khang dudc kiém soat 151 vdi corticasteraid dang hit va chat chi van
béta-2 dang hit tac dung ngan sir dung ‘khi can thiet’,

Hode

- Beénh nhan da dudc kiém scat 16t bang corticostercid dang hit va chat chi van béta-2 tac
dung kéo dai trong timg ong hit rieng.

Bgnh phai tic nghén man tinh (COPD) 3
Bigu tr trigu chimg cho cac bénh nhén mac bénh phii tic hgh&n man tinh néng (FEV, < 50%
50 VAl gia trj binh thutding LAde tinh) va tén sif nhigu lan cé cdn kich phat, 1a nhitng ngudl co
cac triéu ching dang ké mac di dudc digu i thuldng xuyén bang cac thudc gian phé quan
tac dung kéao dai.
LIEU LUQNG VA CACH DUNG
Hen suyén
Symbicort khong ding dé digu tri khéi dau che bénh hen. Ligu cén ding cla budesonide
hodc formoterol tiy thude thea timg bénh nhan va nén duds digu chinh theo mie df ndng
cia bénh. Digu nay nén dudc xem xet ca khi bat dau digu tn vii cac ché pham phéi hdp cing
nhwr khi digu chinh gu duy tri, Néu mal bénh nhan can i2u ket hap khac vdi nhimg ligu co san
trong Gng hit phii hdp, thi nén ké toa thém cac figu can thiét cua chit chi van béta-2 va/hodc
corticosteroid trong cac dng hit riéng bigt.

Mén digu chinh dén [i2u thdp nhédt méa van duy tri hidu qua kiém sodt tridgu chimg. Bénh nhén

nén dirde bac sy tai danh gia thudng xuyén de ligu ludng Symbicort vin duds duy tri t6i uu,

Khi vige kifm sodt trigu chimg dudc duy 1 180 dai véi 1By khuyén cao thip nhét, budc ké

tiép a tinh dén viée ding corticosteroid dudng hit rigng 18,

B6i vai Symbicort ¢ hal xu hudng digu tri:

A. Ligu phap digu tr duy tri bang Symbicert; Symbicort duge ding dé digu 1 duy tri thudng
wuyén kém vdi thude gidn phé qudn tae dung nhanh riéng 1& khi can cét con.

B. Liéu phap diéu tri duy tri va giam Wriéu chimg hen bang Symbicort (Syrr\’b:'cort SMART:
Symbicart Maintenance And Reliever Therapyl: Symbicort dude dung dé digu tri duy tr
thuding xuyén va dung thém khi can thiét gidm triéu ching hen.

A. Liéu phap digu tr| duy tri bing Symbicort:

Bénh nhan dudc khuyén ludn co san thude gian phé quan tac dung nhanh dé cat con.

B K an pa Stibiont

MNouoi Ién (2 18 tudi): 1-2 hit, 2 1an/ngay. Mat 8 bénh nhan ¢d thé cin ligu én dén t6i da

4 hit/lan, 2 Bn/ngdy.

Tré vj thanh nién (12-17 tudi): 1-2 hit/1an, 2 lan/ngay.

Trong thutc hanh 1am sang, khi dat dugc su kidm scat trigu chima vai phac 40 2 1an/ngay, viéc

digu chinh dén ligu thip nhat cd higu qué cd thé gdm vige 50 dung Symbicort 1 En/ngay, néu

theo  kién ciia bac s¥ digu tri 1a vin can mot thudc gian phé quan tac dyng kéo dai dé duy tri

Kiém soat hen.

Viec tang sur dung Gng hit riéng chira thudc gian phé quén tac dung nhanh cho thay bénh hen

dang dién tién nang hon va can phai danh gia lai liéu phap digu tri hen.

Tré em (2 6 tudi): Da cé Inai ham Iugng thap han cho tré 6-11 tudi.

B. Liéu phdp digu tri duy tri va gidm triéu chimg hen bang Symbicort (Symbicort SMART)

Banh nhan ding lidu duy tri Symbicort méi ngay va ding thém Symbicort khi can thiét dé

gidm tridu chimg hen, Bénh nhin duge khuyén ludn ludn dem theo Symbicort dé st dung

khi cén gidm triéu chiing.

Liéu phap diéu iri duy bi va gidm tigu chimg hen bang Symbicort nén dutds xem xét dac biet

4 cac bénh nhan sau:

= Khang dudc KiEm seat triéu chimg hen t6t va thudng xuyén can dung thudc gidm trigu ching,

» Trudc day di oo cac dot hen kich phat can can thigp y khoa,

G&n thao déi ky cac bién o ngosl y 0 lién quan dén ligu & bénh nhan thudng xuyén ding

cae lidu cao Symbicort khi can thiét,

Ligu khuyén cao:

Nguoi Iém (2 18 tudi): Lidu duy ti khuyén cao la 2 hit/ngay, mot liéu hit budi sang va 1 lidu
hit budi t5i hodc 2 ligu hit vao budi sang hodc budi 16i. MOt s5 bénh nhan co thé can dung
liéu duy tri 2 hit, 2 1Zn/ngay. Bénh nhan nén ding thém 1 fiéu hit khi can thiét d& gidm triéu
chirng. Méu triéu chumg van con sau vai phit, nén dung thém 1 ligu hit nira. Khing ding
qua 8 figu hit trong 1 1&n.

Téng ligu mai ngay thang thurding khéng qua 8 hit: tuy nhién tBng lisu mdi ngay lén dén

12 hit c6 thé dung trong mat khoang thai gian gidh han. Bénh nhan ding han 8 hit/ngay phai
di kham lai. Mhirng bénh nhan nay nén dudc tai danh gia va xem xet lai ligu phap duy tri.

Tré ern va tré vi thanh nién < 18 {udi: Liéu phap digu tri duy tr va gidm triéu chimng hen béng
Symbicort khong khuyén cao ding cho tré em va tré vi thanh nién.

Bénh phéi the nghén man tinh (COPD)

Ligu khuyén cao:

Nguor ién: 2 hit/tan, 2 lan/ ngay.

Théng tin tdng quat:

Céc nhdm bénh nhan dic bigt: Khong cin ding figu déc biét & ngudi cac tudi. Ghua o6 dir ligu
v viée ding Symbicort & bénh nhan suy gan hay suy than. Vi budezonide va formaterol dude thai
trir chid yéu gua chuyén hoa & gan nén nbng do thudc s tang & bénh nhén xd gan ndng.
Hu'éhg dan dé diang Turbuhaler ding cach

Turbuhaler la mdt dung cu dude van hanh bdi dong khi hit vao, digu nay o6 nghia la khi bénh
~kAn kit ana d30 anam. thi thude sé theo khang khi dudc hit vao trong dudng hd hap.
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Cha y quan trong: Can phai hudng dan bénh nhén cac digu sau;

- Boc k§ chi din s dung & phin cudi cla toa thubc.

- Hit manh va s4u qua dau ngam dé dam bdo liBu 161 Lu 88 dugc phéng thich vio phdl.
- Khong dude thd ra qua dau ngam.

- Bay nap Symbicort Turbuhaler sau khi su dung.

- Suc migng sau khi hit iy duy tri d& gidm thiéu nguy cd nhigém nam & hau-hong. Néu ca nam
& hiau hong, bénh nhén cing phal sic miéng bang nudc sau khi hit céc ligu khi can thigt,
Bénh nhan o thé khdng cdm nhan vi thude hodc khang cAm thiy cd thudc sau khi hit bing

Turbuhaler vi Iudng thude trong moi iBu rat nhi,

CHONG CHi BINH
Qua mén (di ing) vii budesonide, formoterol hay lactose (trong do od chira lugng nho
protein sira).

LUU ¥ BAC BIET VA THAN TRONG KHI SU' DUNG

Ligu lfang nén dude gidm dan khi ngung didu ti va khong nén ngung thude dét ngdt.

MEu bénh nhan cam thiy vige ditu ti khong dat higu qud hay ding vuot qué ligu thude
khuyén cao sir dung cao nhit cia Symbicort, phai ¢o su theo dol ctia bac ¥ (xem phan Ligu
lugng va Céch ding). Néu finh trang kigm acat hen hode GOPD bj suy gidm dét ngdt, bénh
o6 thé tién trién néng va de doa tinh mang vi vy bénh nhan phdl dudc danh gia vé mat y khoa
ngay lap tue. O tinh huding nay, nén xem xét dén nhu cau tang liéu dieu tr voi corticosteroid
nhu ding mat det corticostersid uéing hoae digu tri bang khang sinh néu eo nhigm khuan.
Bénh nhan dugc khuyén nén luén ludn ¢ sin thudc cit con nhu Symbicort (A6 vdl bénh
nhan ding Symbicort nhir mot lieu phap duy i va gidm triéu ching) hoac thude gidn phé
gudn tac dyng nhanh riéng 1é (dai vai bénh nhan diing Symbicort chi & digu tri duy tri).
Bénh nhan nén ghi nhd ding liéu duy tri Symbicort nhur d& dudc keé toa ngay & khi khdng
co triéu chimg. Ding Symbicort dé phong ngira triéu chitng vi du nhu tnsde khi tap luyén
thé thao chura dudg nghién ciu, Céc ligu hit gidgm trigu chimg Symbicort dudc ding dé déi
phé vdi cac trigu chitng hen suyén nhung khong ¢o chd dinh dé du phong thudng xuyén
nhu trudc khi ging strc. Bé st dung vdi cac myc dich nhu thé, nén xem xét ding thude gian
phé quan tac dung nhanh.

Khi eac trigu chimg hen dude kiém soat, can xem xét gidm ligu Symbicort tir tir. Digu quan
trang 13 ¢an theo déi thudng xuyén nhing b&nh nhan gidm [igu diéu tri. Nén s dung ligu
Symbicort thap nhat co higu qua (xem phan Ligu lrdng va cach ding).

Khéng nén khdi dau digu trf biing Symblcart khi bénh nhén dang & trong dat kich phat hen,
hode néu tinh trang bénh difn tién xdu thay rd hodic cdp tinh.

Bign off ngoal v nghiém trong lidn quan dén hen va dot kich phit hen cd thé xéy ra khi digu tri
bang Symbicort. Bénh nhin c6 hé dugc tiép tuc digu tri nhung cin tham khdo v kign bac st
néu trigu chimg hen van khing dude kiém soat hodc xdu hon sau khi digu tri bang Symbicort.
Cing nhu cac i liéu dudng hit khae, eo that phé quan kich phét ed thé xdy ra véi triéu chimg
thd kho khé tang 1&8n dot ngdt sau khi hit thude. Lic do, nén ngung dung Symbicort; nén danh
gia lai viéc digu tri va thay thé béing liéu phap khiac néu can thiét.

Céc tae déng todn than co thé xdy ra khi diing bt ky corticostercid dudng hit nae, dic bigt
khi ding liéu cao trong mat thai gian dai. Gac tac dong nay it x3y ra khi ding corticosteroid
duéing hit so vai khi diing corticosternid udng. Cac tac déng toan than o6 thé xdy ra bao gbm:
(e ché tuyén thirdng than, cham phat trign & tré em va tré vi thanh nién, gidm mat dé khoang
ciia xudng, duc thiy finh the va tang nhan ap.

Chigu cao cua tré em dang digu tri dai han véi corticosteroid dudng hit dugc khuyén cao
nén durgc theo déi thuéing xuyén. Néu e tinh trang chim phét trign, viée didu tri nén dudc
danh gia lal nham muye dich giam liéu corticostercid dudng hit. Phéi can nhic cdn than gilra
lofi ich ctia viec dieu tri bAng corticostercid va nguy co cham phat trién o6 thé xdy ra. Ngoai
ra, can xem &t dén viéc chi dan bénh nhan dén cac bac s chuyén khoa hé hap nhi.

Mt 56 it diF lidu 1 cae nghién clru dai han da ggi y rng hau hét tré em va tré vi thanh nien
digu tr} béng budesonide dudng hit cd bdn sé dat dudc chibu cao mye tidu khi trudng thanh,
Tuy nhién, nguii ta dd ghi nhan co su gidm phat trién nhe va tam thisi 1ic dau (khodng 1 cm).
Bigu nay thutting xdy ra trong nam digu tri dau tién.

Nén xem xét tac déng cé thé xdy ra trén mat d6 xurdng, dac biét la déi voi bénh nhan ding
liéu cao trong thai gian dai ma da co nhirng yéu 16 nguy cd dong thdi gay leang xudng. Cac
nghién clu dai han vé budesonide dudng hit trén tré em & ligu trung binh méi ngay 400 pg
{8u dinh chudn) hode ngudi ian & lizu trung binh 800 pg (iBu dinh chudn) da khang cho thay
c6 bat ky tac dong dang ké trén mét dd khoang cda xudng. Chua co thing tin vé tac ddng
cia Symbicort & cac ligu cao hon.

Néu co bt ki Iy do nac cho thiy chife ndng tuyén thudng than bi suy gidm khi diéu tri bing
sleroid toan than trude dd, nén than trong khi chuyén sang ding Symbicort cho bénh nhan.
Lai ich cia viée digu tri bang budesenide dudng hit 12 thuting lam gidm thiu nhu cau ding
steroid disding udng, nhung & banh nhan chuyén tir steroid duang uéng o thé vn cén nguy
cd suy gidm dur trif tuyén thudng than trong mét thifi gian dang ké. Mhitng bénh nhan da can
ding iéu phip corticosteroid lidu cao khin cip tude day hoac khi dung ligu eao corticosteraid
dudng hit trong théi gian dai co thé van con co nguy cd. Vigc dung thém corticosteroid toan
than nén dugc xem xét trong cac thil ky stress hodc mé chudng trinh,

Bé giam thigu nguy co nhigm Candida hau hong, bénh nhan nén dude chi dén stc miéng
bdng nude rbi nhd ra sau mdi Bn hit &y duy ti. Néu cé ndm & hau hong, bénh nhin cing
phai sue miéng bang nude sau khi hit cac litu khi can thit,

Mén tranh digu tri dong thai vdi itraconazole, ritonavir hodc cac chat e ché CYP3A4 manh
(xem phan Tudng tac thudc). Neu khong thé tranh dudc, nén kéo dai khodng cach gilta cac
|an ding céc thude oo ludng fac vdi nhau cang lau cang tdt. Khing khuyén cao ding ligu
phap digu tri duy tri va gidm triéu ching hen bang Symbicort & bénh nhan ding chét e ché
CYP3A4 manh.

Symbicort nén duot ding than trong déi vél bénh nhan nhiém ddc giap, u té bao va crom,
i théo duding, gidm kali mau chua digu tri, bénh ed tim phi dai tic nghén, hep ding mach
chil dutdi van ué en, tang huyét 4p nang, phinh mach hay cae réi loan tim mach team trong
khac nhu |12 bénh tim thigu mau cuc b, nhip tim nhanh hoac suy im nang.

Than irong khi diéu tri d bénh nhan co khodng thdi gian QTc kéo dai. Ban than formoterol co
thé kéo dai thai gian QTc.

Mén danh gia lai nhu cau va ligu corticosteroid duding hit & bénh nhén lac phdi thé tién trién
hode tigm dn, nhiém ndm v vi-rit duding hé hip.

Kha nang ha kali mau nang co thé xay ra khi ding ligu cac chil chi van béta-2. Ding ding
théii chék chd van béta-2 véi nhimg thude gay ha hoac co kha nang gay ha kali mau nhu cac
dan xudt cia xanthine, sleroid va thude Igi tiéu ¢d thé 1am tang tac ddng ha kali mau do ding
chdt chi van béta-2. Nén dic biét than trong & bénh nhan hen khéng én dinh dang ding
cée thude gidn phé quén cét can khac nhau, & bénh nhan hen nang cap vi cac nguy cd pho
hdp co thé gia tang do gidm axy va d bénh nhan cé ¢éc tinh lrang bénh khac khi khi nang
%Ay ra phan (mg ngoal ¥ ha kali huyét gia tang. Nén theo dai néng dé kali huyét thanh trong
nhing trudng hgp nay.
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Giding nhut c4c chat ehi vén bita-2, nén xem
#Et déin tAng cudng Kigm soat dudng huyét §
bénh nhan dai thao dudng.
Symbicort Turbuhaler chifa lactose
(<1 mg/iEn hitl. Ludng lactose nay thudng
khing géy van d& gl ddi vai bénh nhan
khing dung nap lactose, (Ta dudgc lactose
chita mdt iidng nhd protein sira oé thé gay
phén ung di ing).
TUONG TAC THUSC
Qua trinh chuyén héa budesenide bj trd ngai
bdi cac chat chuyén hoa qua CYP P450 3A4
(nhy itraconazole, ritonavir). Ding dang théi
vai eac chat e ché manh CYP P450 3A4
nay ca thé lam tng ré niéing do budesanide
rong huyét tudng. Nén tranh ding cing luc
il cic thudc nay trir phi gk ich dat dugs
nhiéu hon nguy co phan (g phu toan than
Khing khuyér cao ding iéu phap digu
tri dlury bri va gidm tridu chimg hen bng
Symbicort & bénh nhan dang chét (o cheé
CYP3A4 manh
Thufie chen béta ¢ thé kam gidm hodc
(rc ché tac dong cua formoterol. Vi vay,
Symbicort khéhg nén ding véi thudic chen
Ga04813.42 béta (ké c4 thude nhd mat) trf phi co ly
. . thuyét phuc, - e
Dung dong théi vai quinidine, disopyramide, procainamide, phenothiazing, thude khéng
histamin (terfenadine), IMAD va chat chéng tram cdm 3 wong co thé 1am kéo dai khodng OTe
va gia thng nguy ol loan nhip that,
Han nifa, L-0opa, Lthyroxine, oxytosin va nrgu oo thé dnh hirdng tinh dung nap cua tim dél
wai thudc cuiding giao cdm béta-2.
Ding dng thai vai IMAD ke ca nhimng tac nhan ¢ dac tinh tugng W nhy furazokidone va
procarbazine cd thé thise ddy phén (ng tang huyét ap.
Ting nguy cd loan nhip tim & bénh nhan dang gay mé vdi hydrocarbon halogen hoa,
Ding déng thii vk cac thudc cudng giao cam béta khac co thé co tac dang cong hdp manh.
Gidm kali mau ca thé 1m ting khuynh hudng loan nhip tim & bénh nhén digu tri bing digitalis
ghyooside,
Budesonide va formoterol khang cho thiy oo tudng tac wii cac thude khac ding dé dibu tri
hen (suyén).
PHU N’ CO THAI VA CHO CON BU
Khéng co diF liéu lam sng vE viéc ding Symbicort hode ding phéi hap formoterel va
budesonice d phu nir o6 thai. DIt lidu tir mét nghién i vé sir phat tién & phithai trén
chuft cho thiy khdng o bing chifng v bl ol tie ding ndo khiac khi st dung phdi hop nay.
Khong oo dif igu diy di v vise ding formateral cho phu nil ¢é thal. Trang cac nghién ciu
trén sic vat, d cac figu rdt cao, formoterol gay ra cic tac déng ngoai y trang cac nghién ey
i st sinh sdn (xem phan D liéu an toan tien lam sang).
Dir figu trén khodng 2.000 phy nir co thai sit dung thudc cho thay khing cd nguy cd gay
qual thai lién quan dén vide ding budesonide hit, Cac nghién clu én sic vat cho thiy
glucocarticosteroid gay di dang (xem phén D ligu an todn ti&n 1am sang). Biéu nay khina
fign quan dén ngudl khi ding cac idu dudc khuyén cao.
Cae nghién el trén sie val sing che thdy cé sif lidn quan gilra viée ding glucocorticoid
hil qua trude khi sink wdi viéc tang nhima nguy co nhu. cham phat ién trong W cung, bénh
tim mach khi trusding thanh, thay d6i 1au dai mat da cac thu thé glucoconticoid, s6 Igng chil
trung gian dan uyen than kinh va hanh v khi igp xoc dudi gidi han ligu gay quai thai,
Trong thai ky, Symbicort chi nén dlng khi can nhic thiy hiéu qua vugt i nguy od. Nén ding
ligu budesonide thip nhét 6 higu qua dé duy 1 si kiém sodt hen (suyén) 1t
Budesonide duge bai tiét gua sa me. Tuy nhign, & IBu digu t, chua ghi nhin cé tc dong
N0 d1ré bi me dudc dy dodn, Ngudi ta vin chua biét formoterol oo vao sita me hay khang,
Trén chudt, mdt lugng nhd formatercl da dugs phit hién trong sita me. Viéc ding Symbicort
cho phu nir dang cho con bl chi nén dude can nhic néu Idh ich cho ngudl me cao hon cde
nguy oo oo thé xdy ra dai v tré.
TAC BONG LEN KHA NANG LAl XE VA VAN HANH MAY
Symbicort khing dnh hitdng hode dnh hudng khing déng ke 1&n khd nang lai xe va van
hanh may,
CAC PHAN UNG NGOAI ¥
Vi Symbicort chifa cd hai chat budescnide va formoteral, c6 thé xdy ra cdc tac dong ngoal ¥
tirding tuf N 43 durdc bao cao déi vl cac chit nay. Ngudi ta khiing thiy o6 sur tang tn sudt
tac ddng ngoai § khi ding dang théi cd hai chél trén. Phdn img ngoal y ién quan dén thudc
thuding gap nhat 1 nhimg phdn (ng phu 6 the du bao tards W mat dudc [y hoe khi ding
chal chi viin béta-2 nhu run réy va hii hop. Géc phan img phu ndy thuting nhe va bién mét
sau vai ngay digu iri. Mat thit nghiém [am sang trong 3 nam vié budesonide trong COFD da
ghi nhan co vt bim da va viém phdi vei an suit xdy ra Gn oot 3 10% vi 6%, so vl 4% vi
3% ¢ nham ding gid dugc (trdng ong viil p <0,001 va p<0,01)
Durdi day 3 cée phan tng ngoai ¥ b lién quan dén budesonide hode formoterol, dudc két
ké theo hé cd quan va tan sudt. Tan sudt dudc dinh ngha nhu sau: rét thudng gap (21/10),
thuding gap (21,100, <1/10), it gép {21,/1000, <1/100), hiém gip (21/10.000.<1/1000)
va rt higm (<1,/10.000).

R loan tim mach Thusdng gdp  |HBi hop
It gdn Nhip tim nhanh — ———— - ——f

Higm gap Loan rhip tim nhit rung nhi, nhjp tim nhanh trén
that, ngoai tam thu

Rat hiém gap |Con dau that nguc

AGi loan ndi tidt Rat hiém gap | Ddu hidu hay tiéu chimg v& tac dung
glucocorticosteroid toan than, nhwt e ché tuyén
thirgng than, cham phat trién, gidm mét do khodng
hod xrdng, duc thiy tinh thé va tAng ninan dp.

-~

R loan ity hoa It gap Buin nidn

Réi loan hé mién dich  |Hiém gip Phdn img di (g Whe thél hodc cham nhw ngoai
ban, nai mé day, ngoa, viém da, phi mach va phdn
itng phén ve

Nhiém khudn va nhiém |Thurdng gép | MNhiém Candida ¢ hiu hong

vi ndm
R6i loan chuyén hoa  [Higm gap Ha hall mau

va dinh dudng Bat hiém gap | Tang dudng huyét
Fdl loan co wwong, it gép Chuét rit (vop bé)
md lién két va xurong
Réi logn hé than kinh | Thuting gép | Nhure daw, run rdy
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nguevatiung thal e os [Go that phé quén
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dudi da
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Clng nhy cac diéu tri dang hit khac, co that phé quén kich phat co thé xay ra d nhitng
trrdng hop rat hiém (xem phan Luu y va Thantrong khi ding).

Tac dung toan than cla corticosteroid duéng hit o thé xay ra khi dung liéu cao trong mét
thai gian dai. Co thé bao gbm e ché tuyén thudng than, cham phat trién & tré em va tré vj
thanh nién, giam mat do khoang cia xudng, duc thiy tinh thé va tang nhan ap (xem phan
Liru v va Than trong khi ding).

Viéc digu tri bang chét chi van béta-2 co thé lam tang nong dé insulin, axit béo tu do,
glycerol va céc thé cetone trong mau,

Ta dudc lactose co chita mét lugng nhé protein sira, do dé c6 thé gay phén (ng di ting.

QUA LIEU

Qua liéu formoterol sé dan dén cac tac dong dién hinh cla chét chi van béta-2: run ray,
nhirc dau, hdi hép. Cac triéu chirng ghi nhén tir nhitng trudng hop riéng |é nhu nhanh nhip
tim, tdng dudng huyét, ha kali huyét, doan QTc kéo dai, loan nhip tim, budn nén va nén. Co
thé chi dinh dung cac digu tri hé trg va digu tri triéu chimng, Lidu 80 mcg ding trong 3 giéi &
bénh nhan tac nghén phé quén cép ciing khéng gay quan ngai v& méat an toan.

Qua ligu cdp budesonide, ngay ca khi diing cac ligu qua mirc, khéng la mét van dé lam sang.
Khi dung lau dai cac ligu qua mife, co thé xay ra cac tac déng glucocorticosteroid toan than
nhu la cudng nang vé thudng than va (fc ché tdy thugng than.

Néu tri liéu bang Symbicort phéi ngung do qua liéu thanh phan formoterol trong thuéc, phai
xem xét dén tri liéu bang corticosteroid dudng hit thich hap.

DAC TiNH DUQC LUC HOC
Nhom dufge tri lidu: thuéc curdng giao cadm va cac thude khac diung trong bénh tic nghén
dudng ho hdp.

Ma ATC: RO3AKOT.
Co'ché tac dong va tac déng duoc Iue hoc

Symbicort chira formoterol va budesonide, cac chat nay co nhitng phuong thirc tac dong
khac nhau va cho thdy cé tac dong cong hgp lam giam céc dot kich phat hen (suyén).

Cac déc tinh chuyén biét clia budesonide va formoterol cho thdy san pham két hop 2 hoat
chét nay cé thé dung nhu liéu phap digu tri duy tri va gidm triéu chimg hen hodc nhu liéu
phap digu tri duy tri.

Budesonide

Budesonide la mot glucocorticosteroid ma khi ding dudéng hit sé cho tac déng khang viém
phu thudc ligu tai dudng hd hap, lam gidm cac triéu chirng va it xdy ra cac dot kich phat hen
suyén. Budesonide durdng hit c6 it tac dung ngoai ¥ ndng so vdi khi diing corticosteroid toan
than. Cd ché chinh xac déi vdi tac dong khang viém nay cia glucocorticosteroid van chua
dudc bist,

Formoterol

Formoterol la chét chi van béta-2 chon loc ma khi ding dudng hit sé gay gian cd tron phé
quén nhanh va kéo dai d bénh nhan tac nghén dudng hé hdp co thé hodi phuc. Tac dong
gian phé quéan phu thudc vao ligu vdi théi gian khdi phat trong vong 1-3 phat. Thdi gian tac
déng kéo dai téi thiéu 12 gid sau khi dung ligu don.

Symbicort Turbuhaler

Hen suyén

Hiéu qua Iam sang cua liéu phap diéu tri duy tri bang Symbicort

Cac thir nghiém lam sang & ngudi Ién cho thay viéc bd sung formoterol vao budesonide gitip
cdi thién cc triéu chiing hen suyén va chirc nang phéi, va lam gidm cac dot kich phat hen
suyén. Trong hai nghién clru 12 tuan, tac déng trén chiic nang phdi ctia Symbicort tugng
duong vdi tac déng cla cac két hap ding chung 2 don sén pham budesonide va formoterol
va ¢o hiéu qua hon tac dong cla budesonide dung riéng 1&. Tat ca cac nhanh diéu tri déu sl
dung mét thudc chii van béta-2 tac dung ngan khi can thiét. Khéng co dau hiéu vé sur suy gidm
tac dong diéu tri hen khi ding keo dai.

Trong mot nghién ciru trén tré em trong 12 tuén, 85 tré em @6 tudi 6-11 da duge digu tri véi
ligu duy tri Symbicort (2 liéu hit 80/4,5 meg/liéu, 2 lan/ngay) va mdt chat chi van béta-2 tac
dung ngan khi can thiét. Két qua cho thay chirc nang phdi da dudc cdi thién va bénh nhan
dung nap tot vdi tri lieu so vdi khi dung ligu budesonide Turbuhaler tudng (ng.

Hiéu qué 1dm sang cua liéu phap diéu tri duy tri va gidm triéu chirng hen béng
Symbicort

Téng s6 12.076 bénh nhan hen da tham gia trong 5 thit nghiém mi déi danh gia hiéu qué va
tinh an toan cla Symbicort (4.447 ngudi dude chon ngau nhién vao liéu phap diéu tri duy tri
va gidm triéu chimg hen béng Symbicort) trong 6 hodc 12 thang. Budc chon vao thir nghiém
la nhirng bénh nhan van con triéu chitng hen mac du da dung glucocorticosteroid dudng hit.

Liéu phap diéu tri duy tri va gidm triéu chitng hen bang Symbicort cho théy thudc lam gidm cac
dgt hen kich phat ndng co y nghia théng ké va quan trong vé lam sang cho tat ca cac so sanh

d ¢é 5 nghién ciru. Mot nghién citu so sanh Symbicort digu tri duy tri + ding thém khi can
{Symbicort SMART: Symbicort Maintenance And Reliever Therapy) vdi Symbicort dung ligu duy
tri cao + terbutaline dé gidm triéu chimg khi can thiét (nghién ciru 735) va mét nghién cifu so
sanh Symbicort diéu tri duy tri + dung thém khi can (Symbicort SMART) vdi Symbicort & liéu
duy tri tvong dudng + formoterol hoae terbutaline dé giam triéu chitng (nghién citu 734) (Bang 1).
Trong nghién ciu 735, chifc nang phai, viéc kiém soat triéu chimg va dung thude cét con
tuong dudng nhau 4 tat cé cac nhom diéu iri. Trong thir nghiém 734, triéu chirng va s6 lan
diing thuéc cat cdn déu gidm va chirc nang phdi dude cdi thién & nhém Symbicort SMART so
vdi hai nhom diéu tri. Két qué két hgp 5 nghién ciru trén bénh nhan ding Symbicort d& duy tri
va gidm triéu chirng hen (SMART) cho thay vé mat trung binh, thdi gian khdng can ding thudc
gidm triéu chimg chiém ty Ié 57% thdi gian digu tri. Khong co dau hiéu 16n thube theo thdi gian.
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Bang 1 Tdng quan vé con kich phat hen trong cac nghién ciru 1am sang

S4 higu Nghién ciru |Nhém didu tri N Bot kich phat
hen néng*
Théi gian SG dot S6
dot /bénh
nhan -
nam
Nghién clru s6 735 |Symbicort 160/4,5 mcg, 1103 125 0,23°

2 hit/ngéy + khi cén thiét

Symbicort 320/9 meg, 2 hit/ngay + 1009 173 0,32
terbutaline 0,4 mg khi can thigt

Salmeterol/fluticasone 1119 208 0,38
2 x 25/125 meg, 2 hit/ngay +
terbutaline 0,4 mg khi can thigt

Nghién ctru s6 734 |Symbicort 160/4,5 mcg, 1107 194 0,19°
2 hit/ngay + khi c3n thiét

Symbicort 160/4,5 meg, 1137 296 0,29

12 théng 2 hit/ngay + formotercl 4,5 mog

khi can thiét

Symbicort 160/4.5 mcg, 1138 377 0,37

2 hit/ngay + terbutaline 0,4 mg khi

can thiét

* Pol hen cap nang phéi nhap vién hodc digu tri tai khoa phong ¢dp ciru hodc phai diéu tri
bang steroid udng

b Gidm tan sudt dot kich phat hen c6 y nghiia théng ké (P <0,01) & cd hai 30 sanh

Trong 2 nghién cutu khac véi bénh nhan cén kham bac sy do co triéu chitng hen cép,

Symbicort lam gidm nhanh va cd hiéu qua ddi vdi tinh trang chit hep phé quén tuong tu nhu

salbutamol va formoterol.

COPD

Tac dong ctia Symbicort trén chire nang phdiva ti 1é céc cdn kich phat (dude xae dinh bing
s6 dot dung steroid dudng udng va/hoac s6 dgt dung khang sinh va/hoac sé 1an nhap vién)

d cac bérh nhan COPD nang da dude danh gia trong 2 nghién cifu 12 thang. Khi chon vao
nghién clru, s6 trung vi cda thé tich thd ra gang surc trong gifly dau (median FEV,) la 36% so
vdi gia tri binh thudng du doan. S6 dot kich phét trung binh moi nam (dudc dinh nghia nhu
trén) gidm dang ké @ nhom ding Symbicort so véi nhom chi diing formoterol hodc nhém
ding gia duge (i 2 trung binh 1,4 so vgi 1,8-1,9 d nhom dung gid duoc/formoterol), S6 ngay
trung binh diing corticosteroid diréing udng cha mdi bénh nhan trong sudt 12 thang gidm nhe
& nhém dung Symbicort (7-8 ngay/bénh nhan/nam so vdi 11-12 ngay & nhém diing gia dudc
va 9-12 ngay & nhom dung formoterol). Symbicort khong vugt trdi hon so véi nhém chi digu ti
béng formoterol vé cae thay déi trong cac théng sé chic nang phéi nhu FEV, .

CAC PAC TiNH DUCC BONG HOC

Hép thu

Symbicort Turbuhaler va cac don san pham tudng (ng da dude ching 16 1a tuong durdng vé
mat sinh hoc déi véi ndng dé va thdi gian tiép xUc toan than cla budesonide va formoterol.
Méc du vay, tinh trang trc ché cortisol tang nhe sau khi dung Symbicart so vai don tr liéu da
dude ghi nhan. Su khac biét dudce xem la khng dnh hudng dén tinh an toan trén |am sang.

6 thang

Khéng cé bang ching vé tudng tac dude déng hoc giita budesonide va formoteral.

Cac tham s6 dudc dong hoc clia cac chat tudng Uing la twdng tw nhau sau khi dung
budesonide va formoterol riéng I hodc ding Symbicort Turbuhaler. BSi véi budesonide,
AUC tang nhe, td¢ do hap thu nhanh hon va nong do téi da trong huyét tudng cao hon sau
khi ding phoi hap. Béi vdi formoterol, ndng dé téi da trong huyét tudng la tudng tu sau khi
dung phdi hop. Budesonide hit dugc hdp thu nhanh chong va ndng do 16i da trong huyét
tuong dat dude trong vang 30 phot sau khi hit. Cac nghién citu cho théy Itdng budesonide
dinh vi trung binh trong phdi qua Turbuhaler thay ddi tir 32 dén 44% ligu phéng thich. D6
kha dung sinh hoc toan than khoang 49% lieu phong thich.

Formoterol hit dudc hdp thu nhanh chong va nong dé tdi da trong huyét tuong dat dugc
trong wong 10 phit sau khi hit. Trong cac nghién cifu, litdng formotearol dinh vi trung binh
trong phdi khi hit qua Turbuhaler thay d&i tir 28 d8n 49% liéu phéng thich, B kha dung sinh
hoc toan than khoang 61% liéu phong thich.

Phan bg va chuyén hoa

6 gén két protein huyét tuong khodng 50% dbi vdi formoterol va 90% déi vdi budesonide.

Thé tich phan bé khodng 4 L/kg d&i vdi formoterol va 3 L/kg déi vdi budesonide. Formoterol bi
bit hoat qua cac phan ing lién hdp (cac chat chuyén hoa khir O-metyl va khir formyl co hoat
tinh durge hinh thanh, nhung chiing duge tim thay chil yéu & dang lién hdp khéng heat tinh).
Budesonide qua mét sy chuyén dang sinh hoc manh (khodng 90%) khi lan dau tién qua gan
thanh cac chét chuyén hoa cb hoat tinh glucocorticosteroid thap. Hoat tinh glucoecorticosteroid
ciia 0ac chat chuyén hda chinh (6B-hydroxy-budeszonide va 16a-hydroxy-prednisolone) thi
ithon 1% so voi hoat tinh do cuia budesonide. Khong ¢o thong tin vé bat ol su tudng tac ve
chuyén héa hodc phan (g dich chuyén nao giita formoterol va budesonide.

Théi triy

Phan I6n ligu formoterol duge chuyén héa qua gan sau dé bai tiét ra than. Sau khi hit, 8-13%
lieu phdng thich cla formoteral dugc bai tiét dudi dang khéng chuyEn hoa vao nudc tisu.
Formoterol cé db thanh thai toan than cao (khodng 1,4 L/pht) va théi gian ban thai pha cudi
trung binh 14 17 gid.

Budesonide dudc thai trit qua su chuyén hda chi yéu bang su xuc tac bdi CYP3A4, Cac chat
chuyén héa clia budesonide dugc tiét ra nudc tiéu ¢ dang tu do hoac dang két hdp. Chico
mét Iuging khéng dang ké budesonide khang déi dude tim thay trong nude tidu. Budesonide
c0 do thanh thaéi toan than cao (khodng 1,2 L/phat) va thdi gian ban thai sau khitiém tinh mach
trung binh 14 4 gid.

Dugc dong hoc cia budesonide hodc formoterol O bénh nhan suy than van chua biét. Nong
db va thdi gian tiép xic clia budesonide va formoterol co th& tang & bénh nhan cé bénh gan.
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DU LIEU AN TOAN TIEN LAM SANG

Biée tinh dude quan sat trong cic nghién clu trén ste vat doi vdi budesonide va formeterol,
dudc ding phéi hop hay riéng 1, 14 céc the dong do sur gia tang tac dong dudc 1y

Cér nghién ciu vé sinh sdn trén siic vit cho thdy céc corticosteroid nhw budesonide gay di
dang [khe hd vom miéng, bién dang khung xudng). Tuy nhién, cac két qua thue nghiém trén
can suc vak nay od vé khong lién quan dén ngudi d cac iBu khuyén cao. Cac nghién cliu vé
sif sinh sdn trén suc vat dii vl formoterol cho thay €6 su gidm turdng ddi kha nang thy tinh
& chudt dite khi ding B2u toan than cao, mal suf [am 16 cing nhi gidm khé ning séing con
sau khi sinh non va gidm trong lugng chudt e sinh & By toan than cao hdn nhifu so v
ligu dung trong lam sang, Tuy nhign, cac k&t qud thye nghiém trén céc suc vat nay hinh nhu
khong lién quan vai ngudi.

TA DUGC

Lactose manohydrate {chifa protein sira).

TiNH KHONG TUCTNG HOP

Chura xac dinh

HAN DUNG

2 ném ké tir ngay san xuft.

THAN TRONG KHI BAO QUAN

Khing bao quan trén 30°C. Bao quan trong bao bi day kin,

DONG GOI

Ong hit thudc bat, hop 1 dng hit 60 ligu hode 120 ligu.

Ngay hiéu dinh toa thudc: thang 8-2009.

BOC KY HUONG DAN SU DUNG TRUGG KHI DUNG. NEU CAN THEM THONG TIN, XIN
HOI 'Y KIEN CUA BAC SY.

THUGC NAY CHI DUNG THEO SU KE BON CUA BAC SY.

THONG BAC CHO BAC S¥ BIET NHUING TAC DUNG KHONG MONG MUON GAP PHAI
KHI DUNG THUSC.

KHONG DUNG THUGC QUA HAN DUNG.
BE XA TAM TAY TRE EM.

HUGNG DAN SU' DUNG
Xin doc kf todn bd hudng din nay triede khi bat du st dung duot:
phdm nay.

Turbuhaler 12 mét dng hit da ligu, phong thich mét lugng thude bét rat

g thinh 1), Khi bénh nhan hit vao, thudc bot 1 dng Turbuhaler sé

dude phong thich vao phéi. Vithé, guan trong la bénh nhan phéi hit

manh va sdu qua dau ngam,

Chuan bi trwdic khi sit dung mét 6ng hit méi

Ban can chuén bi dng hil trnedc khi ding 1n dau tiégn.

1. Wan va thao ndp bdo vé. Ban sé nghe tigng lach tach khi vin nép éng hit

2, Giir dng hit thang dima véi phin dé dng hit mau dé nam & dudi (hinh 2).
Khong dudc cam dau ngam khivin dé dng hit. V&n d& 8ng hit hét mi'c
vé mdt phia va sau dé van ngugc trd lai hét murc. Hudng van khong
quan trong. Trong quy trinh ndy, ban 52 nghe mét ti€ng cach. Lap lai quy
trinh nay 2 lar.

&ng hit bay gids da sén sang dé dung, va ban khéng nén thuc hign lai quy trinh néu trén,

Dé ldy 1 fidu, hay tiép tyc lam theo cac hudng dén dusi day.

Si dung &ng hit Symbicort Turbuhaler

Bé sif dung 1 lidu, hay theo cac hudng dan dudi day.

1. Van va thao ndp bao va. Ban s& nghe tigng lach tach khi van nap Gng hil.

2. Giir &ng hit thang dirng vdi phin dé ng hit mau d6 nam o dudi

(hinh 2). Khéng durde cim diu ngam khi vén dé Gng hit. Bé nap

mét g thude hit, hdy vin d& Sng hit hét mdc vé mét phia va

sau do van ngude trd lai hét mire. Hudng van khéng quan trong,

Trong quy tninh ndy, ban s& nghe mat tigng cach.

Thd ra. Khéing dudc the ra vao diu ngam. ]

. Bét dédu ngam cua Gng hit gilra hai hiém rang, ngam kin moiva hit

vao béng miéng that manh va sau (hinh 3). Khéng duge nhai

hoéc can manh dau ngam,

Trude khi thé ra, 1ay Gng hit ra khdi miéng.

Néu cin dung thém liéu, p lai tir bude 2 dén bude 5.

Bay n&p lai bing céch viin that chat.

8. Sic miéng bing nudc sau lidu sang va t5i. Khing dude nudt.

LUU ¥!

Khéng nén cé géng d bé dau ngam vi nd da dude gén cd dinh vao éng hit. 6 thé xoay dau

ngam, nhung khong dugc van xoan no mit cach khong can thigt.

Lifgng thuds trong mdi liéu rit nhd, od thé ban sé khéng cdm giac cd vi thudc sau khi hit.

Tuy nhién ban vin co thé lin tudng rang da nhan dugs lisu thudc néu theo dung hudng dan,

Wiéw ban nhiam Bin thue hign nhigu Bn budc nap thuc thay i chi mgt En frudo khi ly i thude,

ban van chinhan duds mét 2w, Tuy nhién, cia ad chi thi @y 58 ghi lai tat cd liBu nap da thifc hign.

Am thanh nghe difge khi ldc dng hit khong phdi 14 do thude ma la do chét |

hit dm.

Lam th& nao d& biét dude khi nao ciin thay mét Sng hit mai?

Cira 56 chi thi figu (hinh 4) cho biét ¢ bao nhigu liu con lai trong dng hit

va bt dau bang sd 60 hodc 120 ty theo dang dong adi khi dng hit chua

sl dung.

Ch thi ligu nay duge bidu thi theo ting mir 10 ligu. Vi vy, no khong cho bigt
trng & nap riéng bl

Ban dudc bdo dam ring Turbuhaler phang thich ligu ngay ¢4 khi khéng nhan
théy chi thi li8u dich chuyén. |
Khi con lal 10 ligu cudi ciing, chithi ligu & e6 nén dd. Khi ab 0 tién dén gila — 1,
cifa sd chithi figu (hinh 5), thi lic dé nén bd dng hit. a
Chi § 14 ngay ca khi chi thi IiBu ghi & a6 0, d& Gng hit vén con co the van dugc.

Tuy nhign, mire chi th By ngung di chuyén va s O dudc gilr nguyén frong |
cifasd, Hinh 5
Vé sinh

W& sinh phin ngoal cda dau ngam thudng xuyén (mai tuin) vai khin khé. Khéng dude
ding nwdc dé rira ddu ngdm.

Khi virt bé dng Turbuhaler

Phdi chas réing ludn vt b dng Turbuhaler 43 sif dung mat cédch co trach nhiém hodc theo
céch di dude khuyén cao vi lie dé mat luong thude van cén lai bén trang. NEu ciin, c6 thé
tham khdo v kién dude s
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