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- HUGONG DAN SU DUNG THUOC
N~ DCL-BETAHISTIN 24MG
Thude nay chi ding theo don thudc.

Dé xa tim tay cria (ré e,

Doc ky hwdng din sir dung tricde ki ditng.

1. THANH PHAN CONG THUC THUOC:

Mai vién nén DCL-Betahistin 24mg ¢6 chira:

Thénh phin hoat chdt: Betahistin dihydroclorid 24 mg.

Thanh phdn tda_dwae: Povidon K30, Cellulose vi tinh thé PHIOI, Mannitol, Acid citric
monohydrat, Natri starch glycolat, Silicon dioxyd, Tale, Acid stearic.

2. DANG BAO CHIC: Vién nén.

MG ti san phﬁm: Vién nén tron mau tring, hai mat tron, canh va mit vién Ichong sirt mé.

3. CHI DINH
Betahistin dugc chi dinh dé diéu tri hdi chimg Méniére, cdc trigu chimg co thé bao gbm chéng

mit, 0 tai, giam thinh lyc va budn nén.

4. LIEU DUNG - CACH DUNG

Litu ding

Ngwat lon:

Diéu tri bing dudng udng ban diu 1a 24 mg dén 48 mg chia lam ba lAn m&i ngay, 3t nhét la
ding trong bira an. Déi vai lidu dimg nay, bénh nhin nén sit dung san phdm khac ¢6 dang chia
liéu phil hop hon, ¢ thé st dung san pham vién nén DCL-Betahistin 8mg (1 — 2 vién/lan x 3
lan/ngay) hodc san pham vién nén DCL-Betahistin 16mg (1 vién/ldn x 3 lan/ngay).

Liéu duy tri trong khoang 24 — 48 mg mi ngay. Néu cin duy tri lidu cao hang ngay, ¢ thé dung
lidu 24 mg hai lin m&i ngay (1 vién budi sang va | vién budi t6i). Liéu hang ngay khong duge
vuot quéa 48 mg.

Lidu lirgng co thé duoc didu chinh dé dap tmg nhu cau cy thé cia (trmg bénh nhan.

Suy thin:

Chura ¢d thir nghiém lam sang cu thé nao & nhém bénh nhén nay, nhung theo kinh nghiém sau
khi diing thudc, khdng cén diéu chinh liéu. Can than trong & nhém bénh nhan nay.

Suy gan:
Chura cé thir nghiém 1dm sang cy thé nao & nhom bénh nhan nay, nhung theo kinh nghiém sau
khi ding thude, khong cén didu chinh lidu. Cén thén trong & nhém bénh nhan nay.

Ngwoi cao tubi:
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Mie du dif liéu tir ede nghién ctu 1am sang & nhom bénh nhén ndy ¢on han ché, nhung theo kinh
nghiém sau lchi dung thudc cho thdy khéng cén diéu chinh liéu & nhém bénh nhan nay.
Tré em:
Vién nén betahistin khong khuyén céo cho tré em dudi 18 tudi do chua di dif ligu vé tinh an toan
vi hiéu qua.
Cich dung
Ding dutmg udng. Udng thude t6t nhét trong bita n hodc sau bita dn voi mot ly nudc.
5. CHONG CHi PINH
Quéd méan véi betahistin dihydroclorid va bat k¥ thanh phin nao cta thude.
Betahistin chdng chi dinh & nhiing bénh nhan bi u té bao va crém. Vi betahistin [a mot chit tng
hop twong ty histamin, nd ¢ thé gy ra sy giai phang catecholamine tir khéi u din dén tang
huyét 4p nghiém trong.
6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Ciin than trong khi diéu tri cho bénh nhan bj loét da day té trang hoiic co tién st loét da day ta
trang vi chimg kho tiéu thinh thoang gap ¢ bénh nhén ubdng betahistin.
Bénh nhin hen phé quan va loét da day ta trang cin duoe theo ddi cn than trong qua trinh didu
tri bing betahistin.
Cén than trong khi ké don betahistin cho bénh nhan bi may day, phét ban hogc viém miii di (ing,
vi kha nang lam {ram trong thém céc triéu chimg nay.
Céin thén trong & nhitng bénh nhan bj ha huyét &p ning.
Betahistin khéng phai la phuong phap diéu tri thich hop cho cde bénh Iy sau:
o Chong mit kich phét [anh tinh,
e Choéng mit lién quan dén bénh Iy hé thén kinh trung wong.
Thin trong khi sir dung:
Ubng thude vao gitta bita &n gitp tréanh bi dau da day.
Thin trong vai fd dwoe:
- Thubdc cé chira mannitol ¢6 thé cho téc dung nhudn trudng nhe.
- Thudc nay co chia dudi | mmol (23 mg) natri trong mdi vién nén bao phim, vé co ban duge
xem nhu “khdéng chira natri”.
7. SU DUNG THUOC CHO PHU N7 CO THAI VA CHO CON BU
Phu nir ¢6 thai
Khong co dit liéu diy du vé viéc st dung betahistin & phy ntt c6 thai.
Cée nghién cliu trén ddng vt khong cho thdy bat k¥ téc hai truc tiép hodic gian tiép nao 1én kha
ndng sinh san sau khi ubng véi lidu didu tri co y nghia 1am sang. Dé phong ngira, tét nhat nén

tranh stir dung betahistine trong thoi ky mang thai.
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Phu nir cho con b

Nguoi ta chua biét liéu betahistin ¢o bai tiét qua sita me hay khong. Betahistin bai tiét qua sita
chudt. Anh hwéng sau sinh trong cde nghién ciru trén dong vat con giGi han & liéu luong riit cao.
Cén cén nhic tim quan trong ctia thude dbi v nguéi me so vai lgi ich coa viée cho con bn va
nguy co co thé xay ra d6i véi tré.

Kha niing sinh sdn

Céc nghién ey trén dong vét khong cho thiy cé dnh hudng dén kha ndng sinh san & chudt,

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Betahistin dugce chi dinh trong diéu tri hai chimng Méniére duge xac dinh béi ba triéu chimg
chinh sau: chéng mit, o tai va giam thinh lyc. Nhirng triéu chimg nay cé thé lam giam kha nang
ldi xe va vin hanh may mac. Trong cac thir nghiém 1am sang duge thiét ké dic biét dé nghién
ctru dnh hudng 18n kha nang 14i xe va véin hanh mdy méc, betahistin cho thdy khéng ¢6 hodc ¢6
téc dung khong déng ké.

9, TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Twong tic ciia thube

Khong ¢6 truang hop nao duge chirng minh vé frong tac nguy hiém

Chua c6 nghién ciru twong tac inn vifre ndo duge thyc hién. Dya trén dif liéu in vitro, khéng cé sy r._iruyhfl
irc ché in vitro nao d6i véi enzyme Cytochrome P450. ‘)N(_:;-_i:
Mic di vé mat 1y thuyét co thé dy dodn duoe sy ddi khéng gitta Betahistin va thude khang —f’P*‘"ﬁ
histamin, nhung khéng ¢6 tuong tic nao nhu viy duoe bio cao. j{l{:[l;
C6 mét trwong hop bao cdo vé su twong tac giifta ethanol va hop chét chia pyrimethamin vai i
dapson va mgt bao cdo khac vé tac dung phu ting cudng cuia betahistin vdi salbutamol. @,

D liéu iz vitro cho thiy sy (e ché chuyén hoa betahistin béi céc loai thude e ché monoamino-
oxidase (MAQ) bao gdm phidn nhom MAO-B (vi du: segegilin). Cn thin trong Ihi st dung
ddng thoi cac chét (e ché betahistin va MAO (bao gdm ca MAO-B chon loc).

Betahistin 14 mét chit tvong tu histamin, viée sir dung dfmg thori vai céc thude dbi khang HI c6
thé lam giam tac dung 1n nhau cia thube.

Twong ky ciia thude:

Do khéng c6 cdc nghién cliu vé tinh twong ky cia thude, khong tron 1an thude nay véi cac thude
khéc.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Céc tac dung khéng mong mubn sau diy xay ra v6i tan suit duge chi dinh dudi diy & nhiing
bénh nhin duogc diéu tri bing betahistin trong céc thir nghiém 1am sang c6 doi chimg vai gia
duoc: rt thuéng gip (ADR > 1/10), thuong gip (1/100 < ADR < 1/10), it gip (1/1.000 < ADR <
1/100), hiém gap (1/1.000 < ADR < 1/10.000) va r&t hiém gip (ADR < 1/10.000).

Réi loan thén kinh:
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Thutng gap: Pau dau.

Réi loan tiéu hoa:

Thuong gap: Budn ndn va kho tiéu.

Ngodi nhitng tic dung phu duge bdo cdo trong qua trinh thd nghiém [Am sang, cdc tic dyng
khéng mong mudn sau ddy da duge bdo cdo mdt cdch ty phat trong qué trinh st dung thude sau
khi thudc luu hanh va trong cdc tai liéu khoa hoe. Tan sb khong thé duge uée tinh tir dit liéu cd
san va do dé duge phén loai 1a "khéng rd".

RaAi loan may va hé bach huyét:

Khong ra: Giam ticu ciu.

Réi loan hé mién dich:

Khéng rd: Cac phan tmg qua mén, vi dy nhu phin vé.
Réi loan tiéu héa:
Khéng ré: Cac biéu hién nhe trén da day (vi du nhu nén mia, dau da day, khd miéng, tidu chay,

chudng bung va ddy hoi). Nhitng bidu hién nay thuémg 6 thé duge giai quyét bang cich ubng

thude trong bita &n hodc giam licu.

Réi loan da va md dudi da:

Khodng ro: Cée phan (mg qua min & da va dudi da da duge béo cdo, dic biét 1a phit mach, may
day, phat ban va nga.

Bdo cdo cac phan tne ¢o hai nghi npd:

Béo cdo cdc tac dung khdéng mong mudn con nghi ngo sau khi thude duge cip phép luu hanh la
quan trong. Diéu ndy cho phép tiép tuc theo dbi cdn bing gitia lgi fch/nguy co cta thube. Céc
chuyén gia chim séc sire khoe duge yéu cdu bio cdo bét ky cac tic dung khdng mong mubn nghi
ngd nao va cdc thong tin an toan va hiéu qua coa thube qua trang Trung tdm DI & ADR Qudc
gia va Trung tim DI & ADR TP. Hb Chi Minh.

Théng bdo cho bdc s§ nhitng tdc dung khdng mong mucn gdp phdi khi sir dung thude.

11. QUA LIRU VA CACH XU TRi

Qua liéu:

Mot vai trudong hop qué lidu da duoc bdo cdo. Mgt sb bénh nhin ¢d cac triéu ching nhe dén
trung binh khi ding lidu 1én dén 640 mg (vi du: budn non, budn ngt, dau bung), Céc bién chimg
nghiém trong hon (vi du nhu co git, bién chitng phéi hodc tim) di duge quan st thiy trong cac
trudng hop ¢d ¥ ding qua lidu betahistin, dic biét 1a khi két hop véi céc thude qua liéu khac.
Cach xir tri qua lidu:

Khéng c6 thube giai doc dac hiéu cho betahistin dihydroclorid. Nén rira da day va diéu tri triéu
chirng. Didu tri qua 1idu nén bao gbm cédc bién phap hd tro co ban.

12. PAC TiNH DUQC LUC HQOC

Nhom duge I tri ligu: Thude diéu tri chang mat,
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Mf ATC: NOTCAODI.
Co ché tic dpng:
Co ché tic dong cua betahistin chi duge hiéu mot IJhE}iIL Co mot sd gia thuyét hop 1y hd trg boi
cde nghién ciru trén dong vat va dir licu trén ngudi.
e Betahistin anh hudng dén hé thdng tiét histamin: Betahistin ¢6 2 co ché tac ddng, 1d mot chét

5 - A . . - 2 . -~ . - L, i . A . .
chii van thu thé histamin H1 mét phan va ciing la mot chat doi khang thu the histamin H3

nam trong mé té bio than kinh, va ¢6 hoat tinh khéng dang ké trén thy thé H2. Betahistin
lam ting chuyén hoa va phong thich histamin héing cach ngén chin céc thy thé H3 tién synap
va gy ra cdm tng didu hoa giam thu thé H3.

Betahistin dihydroclorid 12 mét loai thude gibng histamin, trong do hoat tinh duge 1y ¢6 thé
duge quy cho mdt tac dung cu thé vashoiic dnh hudng trye iép hon dén co ché phuc héi cha
nhin tidn dinh. N6 ¢6 hoat tinh cht vén tai thy thé histamin H1 yéu va c6 hoat tinh dbi
khang H3 trung binh; céc co quan thu cam. Téc dung ddi khang cia betahistin dihydroclorid
tai thu thé H3: ¢ thé cho thiy ting cudmg gidi phang histamin tién synap trong in vitro bing
cach ngén chén phan hdi tic ché tur ddng tai cac déu cudi tiét histamin, téc dung cia nd trén
té bao nhan tién dinh trung gian 1a dé lam giam dang ké kha ning dap tng cia chiing vai
histamin. Tac dung nay cua betahistin dihydroclorid xay ra tai cac thu thé H1 sau synap, vi
betahistin dihydroclorid khéng ¢ bét ky téc dyng ndo tai cdc thy thé H2. Do dd, tic dung
clia betahistin dihydroclorid phit hgp véi tic dung chi van mét phan tai cdc thy thé nay,
betahistin dihydroclorid cé it tdc dung kich thich tur n6 nhung lam giam cac ddp (mg hung
phén dbi véi histamin béng cach chiém cdc vi tri cta thu thé HI.

Dép Ung giam cua céc té bao nhan tién dinh trung gian ddi v&i histamin khi c6 hién dién
betahistin dihydroclorid cé thé 1a két qua ciia viéc hoat héa céc con dudng thong tin thir hai
két hop v6i thu thé H2 riéng chir khong phai 1a sy hoat héa binh thudng cia ca hai hé thdng
théng tin thit hai H1 va H2 vé6i nhau. Do d6, su kich thich déng thdi ciia con duong thy thé
H1 va H2 duoc biét I3 gy ra su khuéch dai lém dap img cAMP ciia té béo, trén dé gay ra bai
sir kich thich cta con dudng thu thé H2 riéng. Sy giam bién d6 va tong hop thoi gian cua
kich thich do histamin gy ra trong té bao nhén tién dinh trung gian khi c6 mit betahistin
dihydroclorid la goi y v& médt co ché nhu vay. Tédc dung chii vin mot phan nay cia betahistin
dihydroclorid tai thu thé H1 ¢6 thé 13 m6t phin quan trong trong co ché hoat déng cia né.

qua

o Betahistin ¢ thé lam ting luu lwong mdu dén ving dc tai ciing nhu dén toan bd ndo: Thir

nghiém dugc Iy trén déng vét cho thiy tudn hoan méu trong cdc vin mach cua tai trong duoc
cai thién, ¢6 thé I3 do s gifin cia cdc co vong tién mao mach clia vi tudn hodn tai trong.
Betahistin ciing duge chirng minh 13 lam tang luu luong tudn hodn mau ndo & ngudi.

o Betahistin hd tro diéu chinh tién dinh: Betahistin ddy nhanh qua trinh phuc héi tién dinh sau
Ichi cit day thin kinh mot bén & déng vat, bing céch thic ddy va hd trg diéu chinh tién dinh

trung vong; tic dung ndy duge dic trung boi sy diéu hoa ting chuyén héa va phéng thich
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histamin, duge thuc hién qua trung gian déi khang thy thé H3. O ngudi, thoi gian phuc hoi

sau khi cat diy than kinh tién dinh cling giam khi diéu tri bing betahistin.

e Betahistin lam thay ddi qua trinh kich hoat €& bao thin kinh trong nhan tién dinh:

Betahistin ciing duge tim théiy co tac dyng e ché phu thude vao liéu lugng dbi vai sy tao ra
cac dot bién cia (€ bao than kinh & nhén tién dinh bén va gitia, Cac dic tinh dugc luc hoc d
duge ching minh trén dong vit co thé gop phin vao loi ich diéu tri cta betahistin trén hé
théng tién dinh.

Hiéu qua cua betahistin da duge ching minh trong cdc nghién ciru & bénh nhin chong mit
do tign dinh va bénh Méniére nhu dd duge chimg minh bing su ¢ai thién v& mic 46 nghiém
trong va tan sufit ciia cde con chéng mat.

13. PAC TINH DUQC DPONG HQC

Hip thu

Betahistin duoc hip thu d& dang va gin nhur hoin toan sau khi udng, Sau khi hdp thu, thude duge
chuyén hoa nhanh chéng va gén nhu hoan toan thanh acid 2-pyridylacetic. (khéng c6 tic dung
duge ly). Néng do betahistin trong huyét twong vt thap (vi dy dudi gidi han phét hi¢n 1a 100
pg/mL). Do d6, cdc phan tich duge ddng hoc dya tén phép do 2-PAA trong huyét trong va nude
tiéu.

Trong diéu kién #n no, Cpax thip hon so véi didu kién nhin &n. Tuy nhién, téng mic hip thy
betahistin la tuong tu nhau trong ca hai diéu kién, cho thiy rang luong thirc an chi lam chim qué
trinh hép thu betahistin.

Phéin bé

Ty & betahistin lién két véi protein huyét twong dudi 5%.

Chuyén héa

Sau khi hap thu, betahistin duge chuyén hoa nhanh chéng va gin nhu hoan toan thanh 2-PAA
(khéng co hoat tinh dugc 1y). Sau khi udng betahistin, néng do 2-PAA trong huyét twong (va
nudc tiéu) dat ti da | gid sau khi udng va giam din vai thoi gian ban thai khodng 3,5 gio.

Thai trir

2-PAA duge bai tiét d& dang qua nudc tidu. Trong khodng lidu tir 8mg dén 48 mg, khoang 85%
liéu ban du duge tim thdy trong nuée tiéu. Sy bai tiét betahistin qua thin hogic qua phan it.

Tinh tuyén tinh

Ty 1& hdi phuc khdng déi trong khoang liéu uéng 8 — 48 mg cho thdy duge dong hoc cua
betahistin tuyén tinh, va cho thdy ring con dudng chuyén hoa lién quan khong bio hoa.

14. QUY CACH PONG GOI

Hop 5 vi, 10 vi(PVdC-alu) x 10 vién nén.

Hop 5 vi (PVdC-alu) x 20 vién nén.
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15. PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC
e Bio quan: Noi kho mat, nhiét d6 dudi 30°C, tranh 4nh sdng,

e Han ding: 36 thang Ié tir ngay san Xudt,

e Tiéu chuin chit lugng: Tiéu chuin co s6.

16. TEN PIA CHI CUA €O SO SAN XUAT THUOC

Co s& san xudt: CONG TY CO PHAN DUGC PHAM CU'U LONG

Pia chi: 86 150 Putmg 14 thang 9, Phuding 5, Thanh phté; Vinh Long, Tinh Vinh Long

Dién thoai: 0270 3822533 Fax: 0270 3822129
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