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0663-VNM-2018-017880
WPC-MK0663-T-062015

Rx
EXINEF® 60 MG

(Vién nén bao phim etoricoxib 60 mg)

EXINEF® 90 MG

(Vién nén bao phim etoricoxib 90 mg)

EXINEF® 120 MG

(Vién nén bao phim etoricoxib 120 mg)

Thuébc nay chi ditng theo don thuic.
Dé xa tim tay fre em. Doc ki hudng dan si dung trude khi ding

THANH PHAN CONG THU'C THUOC

Thanh phin hoat chit

Mai vién EXINEF dang udng chira 60, 90 hodc 120 mg etoricoxib.
Thanh phin ti dwgc

- EXINEF 60 mg: Mdi vién chira Calci hydro phosphat (dang khan), Croscarmellose natri,
Magnesi stearat, Microcrystalline Cellulose (Cellulose vi tinh thé), Lactose monohydrate
(Lactose ngam mot phan tir nuée), sap Carnauba; Hypromellose, Titan dioxyd, Indigo Carmine
Lake (mau cham — do6 son va tia), Iron Oxide Kallow (Oxyd Sét vang), Triacetin.

- EXINEF 90 mg: Mdi vién chira Calei-d¥dro phosphat (dang kh_lan), Croscarmellose natri,
Magnesi stearat, Microcrystalline Cellulose (Cellulose vi tinh thé), Lactose monohydrate
(Lactose ngam mot phan tir nudc), sap Carauba, Hypromellose, Titan dioxyd, Triacetin.

- EXINEF 120 mg: Modi vién chira Calci hydro phosphat (dang khan), Croscarmellose
natri, Magnesi stearat, Microcrystalline Cellulose (Cellulose vi tinh thé), Lactose monohydrate
(Lactose ngdm mét phan tir nuée), sap Carnauba, Hypromellose, Titan dioxyd, Indigo Carmine
Lake (mau cham — do son va tia), Iron Oxide Yellow (Oxyd St vang), Triacetin.

DANG BAO CHE
Vién nén bao phim

EXINEF 60 mg: vién nén bao phim 2 mjt 151 hinh qua tdo mau xanh sdm, mét mat khéc sé 200,
mat mat tron.

EXINEF 90 mg: vién nén bao phim 2 mit 16i hinh qua tao mau tring, mot mét khic sé 202, mot
mat tron.

® Copyright © 2015 Merck Sharp & Dohme Corp . a subsidiary of Merck & Co.. Ine.. Whitehouse Station. NJ. LUSA
All Rights Reserved
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EXINEF 120 mg: vién nén bao phim 2 mit 15i hinh qua tho mau xanh 12 nhat, mot mat khic sé
204, mdt mat tron.

CHI DINH
EXINEF dugec chi dinh:

» Diéu tri cdp tinh va man tinh cac ddu hidu va triéu chimg bénh thoai héa khép

(osteoarthritis - OA) va viém khop dang thap (theumatoid arthritis - RA).
e Diéu tri vidm ¢t séng dinh khop (ankylosing spondylitis - AS).
* Dicu tri viém khép Gt cdp tinh (acute gouty arthritis),
* Diéu tri cac con dau cdp tinh, bao gdm chimg dau bung kinh nguyén phat.
* Bidu tri ngén han cac con dau vira lién quan dén phdu thuat ring,.

Quyét dinh ké don chét irc ché chon loc COX-2 phai dua trén vige danh gia toan bé cac nguy co
do1 vor timg bénh nhan (xem CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC),

LIEU DUNG VA CACH DUNG

EXINEF duoc ding bang duong udng, ¢o thé dung cung hoac khong cung vdi thire n.

EXINEF nén duoc dung trong thoi gian ngan nhét co thé va véi lidu hang ngay thap nhat ma co
hiéu qua.

Thoai hoa khop

Liéu dé nghi cho nguoi 1on la 30 mg hodc 60 mg ngay 1 lan,

Viém khop dang thap

Liéu dé nghi cho ngudi lon la 60 mg hodc 90 m@-ngay 1 lan. Liéu ‘rg‘)i thiéu hang ngay ¢o tac
dung la 60 mg ngay 1 1an. O mét so bénh nhan \iéu 90 mg ngay | lan cé thé cung cap su gia
tang lo1 ich cua tn lidu.

Viém cot song dinh khép Lidu dé nghi cho nguoi lon la 60 mg hodc 90 mg ngay 1 lan. Liéu t6i
thiéu hang ngay c6 tac dung la 60 mg ngay 1 lan. O mét s6 bénh nhan, lidu 90 mg ngay | lan ¢6
thé cung cap su gia tang loi ich cua tri lidu,

Viém khop Gut cap tinh

Liéu dé nghi cho nguoil lon la 120 mg ngay 1 l{é‘in. Chinén dung EXINEF 120 mg trong giai doan
¢0 trigu chimg cap tinh, véi thoi gian diéu tri tdi da 1a 8 ngay.

Bau cap tinh va dou bung kink nguvén phat

Lidu dé nghi la 120 mg ngay 1 lan. Chi nén ding EXINEF 120 mg trong giai doan c6 triéu
chimg cép tinh, vdi thoi gian diéu tri t6i da la 8 ngay.

BPau sau phau thudt nha khoa

Licu d& nghi la 90 mg ngay 1 lin, ding t3i da trong 3 ngay, mét s6 bénh nhan ¢6 thé cin dung
thém thudc gidm dau.

Céc liéu cao hon lidu dé nghi cho mdi chi dinh trén vin khong lam tang thém hiéu luc cua thude
hodc van chua dugc nghién ciru. Do dé:

Liéu ding trong thoai héa khop khéng vuot qua 60 mg mdi ngay.
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Liéu ding trong viém khép dang thap khéng vuot qua 90 mg mdi ngay.

Liéu dung trong viém cdt song dinh khop khong duoc vuot qua 90 mg moi ngay.

Liéu ding trong bénh viédm khop Gt cap tinh khong duoc vuot qua 120 mg ngay 1 lan.

Liéu ding trong dau cap tinh va dau bung kinh nguyén phat khong duoc vuot qua 120 mg/ngay.
Liéu ding trong dau sau phau thuat nha khoa khong duoc vuot qua 90 mg mdi ngay.

Vi cac nguy co tim mach co thé ting theo lidu ding va thoi gian dung nhimg chat tc ché chon
loc COX-2, do d6 nén dung thude trong thoi gian ngén nhat c6 thé va dung liéu hidu qua hang
ngay thap nhat. Nén danh gia lai dinh ky nhu cau vé glam tri¢u chimg va dap img diéu tri cua
bénh nhin (xem CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC).

Nguwoi cao tuoi, Gidi tinh, Chung toc

Khéng can diéu chinh lidu EXINEF & nguoi cao tuoi hodc dua theo gidi tinh hodic chung téc.

Suy gan

C:i bénh nhan suy gan nhe (diém sé Child-Pugh 5-6), lidu dung khong nén vuot qua 60 mg ngay |
lan. O bénh nhan suy gan trung binh (diem s6 Child-Pugh 7-9), nén giam liéu; khong nén vuot
qua liéu 60 mg 2 ngay 1 lan, cing co thé xem xét dung lidu 30 mg ngay | lan. Khong ¢6 tai lidu
lam sang hoac dugc dong hoc khi ding thude 0 bénh nhan suy dainEng (diém s Child-Pugh>9)
(xem CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOCY

Suy thin

Khong khuyén co diéu tri véi EXINEF & bénh nhin co bénh than tién trién (hé sé thanh thai

creatinine <30 mL/phtt). Khéng cin chinh liéu ‘0 bénh nhan suy thdn muc d6 nhe hon (he 56
thanh thai creatinine > 30 mL/phat). (xem CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG
THUOC)

CHONG CHI PINH

Chéng chi dinh dung EXINEF & bénh nhan:

- Man cam véi bét ky thanh phn nao cia thudc. Tién sit hen suyén, ndi mé day hoic cic phan
ung di img sau khi ding aspirin hoic cac thude khang viém khéng steroid (NSAID) khac.

- Suy tim sung huyét (NYHA -1V},
- Bénh nhén tang huyét ap co huyét ap lién tuc tang cao trén 140/90 mmHg va chua duoc kiém
soat day du

- Benh tim thiéu mau cuc bo, bénh dong mach ngoai bién vé./hoeic_bénh mach mau ndo da duoc
xac dinh (bao gdm bénh nhan mdi trai qua phau thuat gheép bic cau dong mach vanh hoic tao
hinh mach mau),

- Suy gan nang (albumin huyét thanh <25 ¢/ hodc diém s Child-Pugh > 10).
- Loét da day ta trang hoat dong hodc chiy mau (GI) tiéu hoa.

- Dé thanh thai creatinine <30 mL/phit.

- Phu nir ¢o thai va cho con b,

- Tréem dudi 16 tudi.
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Khong nén st dung EXINEF nhu liéu phap két hop véi cac thude khang viém khong steroid
(NSAID) khac do khéng ¢6 dav du bing chimg chung minh cho loi ich va cac phan tmg phu bt
loi ¢o the gap phai.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Anh hweong rén tim mach

Céc thube chong viém khong steroid (NSAIDs), khéng phai aspirin, ding duong toan than, co
thé lam ting nguy co xudt hién bién €0 tim mach, bao gom ca nhdi mau co tim va dot quy, cO the
déan den tir vong. Nguy co nay c¢o thé xuat hidn sém trong vai tuan dau dung thudc va co the tang
Ién theo thoi gian dung thuoce. Nguy co huyét khéi tim mach duoc ghi nhan chu yéu ¢ liéu cao.
Bac si can danh gia dinh ky su xuét hién ciia cac bién cé tim mach, ngay ca khi bénh nhén khéng
¢o cac trigu chimg tim mach trudce do. Bénh nhan can duoc canh bao vé cac triéu chimg cua bien
co tim mach nghiém trong va can thim kham bac st ngay khi xuat hién cac triéu chimg nay.

Dé giam thiéu nguy co xudt hién bién cé bat loi, can sir dung EXINEF 6 lidu hang ngay thip
nhat ¢6 higu qua trong thoi gian ngin nhét c6 thé.

Nhiing thu nghiém lam sang goi y nhém thude e ché chon loc COX-2 ¢6 thé kém theo ting
nguy co cac bién c6 do huyét khéi (dic biét 1a nhdi méau co tim va dot quy), so voi placebo va vai
thude khang viém khéng steroid (naproxen). Vi cac nguy co timAhach c6 thé tang theo lidu dung
va thot gian dung nhimg chat tic ché chon loc COX-2, do d6 nén-ding thubc trong thosi gian ngén
nhit c6 thé va ding lidu hidu qua hang ngay thip nhit. Nén danh gia lai dinh ky nhu cau vé giam
triéu chimg va dap (mg diéu tri cua bénh nhan.

Chi nén ding etoricoxib sau khi cén nhéc cin than & bénh nhén c6 cac yéu t6 neuy co 1d rét vé
bién ¢6 tim mach (nhu tang huyét ap, tang lipid mau, dai thao duong, hiat thuoc).

Céc chat e ché chon loc COX-2 khéng phai 1a chit thay thé aspirin trong du phong tim mach vi
khéng co tac dung [én tieu cau. Do etoricoxib 14 thanh vién trong nhém thudc nay, khéng ¢6 tac
dung tre cheé sy két tap tiéu cau, nén khong duoc ngung liéu phap khang tiéu cau.

Anh hwong trén dwong tiéu hoa

Nguy co €6 cac tac dung bat loi & da day-rudt (loét da day-rudt hodc cac bién chimg khac & da
day-rudt) tang thém khi ding etoricoxib, cac chit tc ché chon loc COX-2 khac va thude khang
viém khong steroid (NSAID) khéac cung lic véi acid acetylsalicylic (tham chi véi lidu thap). Su
khac biét tuong doi vé tinh an toan & da day-ruét giita phac db dung cac chét trc ché chon loc
COX-2 + acid acetylsalicylic so véi ding NSAID + acid acetylsalicylic chua duge danh gia day
du trong nhimg thir nghiém 1am sang dat han,

Bac s nén biét |4 timg bénh nhan co thé phat trién loét/ céc bién chung cta loét duong tiéu hoa
trén, khong ké viée diéu tri. Mic du khong loai trir nguy co ddc tinh cho duomg tiéu hoa khi dung
EXINEF, cic két qua cia Chwong trinh MEDAL da chimg minh & bénh nhan dung tri liéu
EXINEF. nguy co ddc tinh cho duong tiéu hoa khi ding EXINEF 60 mg hodc 90 mg ngay 1 lan
it hon 16 rét so voi dung diclofenac 150 mg mdi ngay. Trong nghién ciru 1am sang véi ibuprofen
va naproxen, nguy co loét duong tiéu hoéa trén phat hién qua ndi soi & bénh nhan dung EXINEF
120 mg ngay | lan thi thap hon so véi cac bénh nhan ding cic NSAID khéong chon loc nay.
Trong khi nguy ca loét duong tiéu hoa phat hién qua néi soi thip ¢ bénh nhan ding EXINEF
120 mg, thi nguy co nay lai cao hon & bénh nhan ding placebo. Loét/ cac bién chimg loét duong
tiéu hoa trén dugc ghi nhdn & bénh nhan dung EXINEF va ¢6 thé xay ra véo bt ky thoi diém nao
trong thoi gian diéu tri va khong c6 cc triéu chimg bao trude. Bénh nhén ¢6 tién sur thung, loét
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va Xuat huyét duong tiéu hoa va bénh nhan hon 65 tudi déu duoc biét 13 ¢o nguy co bi cac bién
¢0 nay cao hon, khéng phu thude vao diéu tri.

Anh hwonmg trén than

Khéng khuyén cdo ding tri liéu EXINEF cho bénh nhan ¢o bénh than tién trién nang, Kinh
nghiém ldm sang ¢ bénh nhan ¢ hé 50 thanh thai creatinine wée luong <30 mL/phut rat han ché.
Néu phai khoi dau trj lidu EXINEF cho nhitng bénh nhan nay, nén giam sat chirc nang than cua
bénh nhan chat cha.

Su duno lau dai NSAID géy hoai tir nhi than va ton thuong khac & than. Cac prostaglandin san
xudt tai than cé thé co vai tro bu dap sy duy tri tuéi mau than. Do d6, trong cac diéu kién giam
tudi mau than, vige sir dung EXINEF c¢6 thé lam giam su thanh 1dp prostaglandin va giam luu
luong mau t01 than thir phat va nhu vy lam giam chie niang than. Nhimg bénh nhén ¢6 nguy co
cao nhat gap phan (ng nay la nguon da giam chire nang than, nguéi suy tim mat bu, hoic nguoi
bi xo gan dang ké tir trude. Nén xem xét giam sat chirc nang thin & cac bénh nhan nhu thé.

7 'ﬁﬁ'ﬂ quat

Cén than trong khi bat déu tri liéu EXINEF & bénh nhan ¢6 tinh trang mat nuoc dang ké. Nén bu
nuée cho bénh nhan trude khi bit dau dung EXINEF.

Nén sir dung EXINEF can thin & bénh nhén di timg c¢6 con he p tinh, bi mé day, hodc viém
mii trude do do cam (mg vai cac thude nhom salicylate hodc chit tc ché cyclooxygcnase
khong chon loc. Vi sinh Iy bénh cia nhimg phéan img nay chua duoc biét 13, bac si can cin nhéc
lon ich tiém ning cua tri lidu EXINEF so véi cac nguy co co thé g eap.

Khi dung etoricoxib ¢ nguoi cao tuom va & bénh nhan c6 réi loan chuc nang than, gan hoac tim,
can duy tri ché d6 chim soc vy té phu hop. Néu cac bénh nhan nay co dién tién bénh xau dan
trong lic diéu tri, phai thuc hién nhimg bién phap phu hop, bao g gom ngung tr li¢u.

Trong giam sat hau mai, rat hiém 6 cac bao cao vé nhimng phan img da nghiém trong, ma vai
phan img co6 thé gdy tir vong, bao gbm viém da tréc vay, hoi chimg Stevens-Johnson va hoai tir
biéu bi nhiém déc xay ra khi dung NSAID va vai chat trc ché chon loc COX-2 (xem TAC
DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC). Céc tac dung phu nghiém trong nay c6 thé xay
ra ma khéng bao trude. Bénh nhédn co6 nguy co cao nhat gip cac phan img nay sém trong qua
trinh diéu tri: phan lon cac truomg, hop ¢6 phan (mg khéi phat trong thang dau diéu tri. D3 co cac
bao cao nhimg phan img mén cam ndng (nhu phan img phan vé va phii mach) ¢ bénh nhéan dung
etoricoxib (xem TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC). Mot vai chat {ic ché
chon loc COX-2 thuong phm hop vo1 tang nguy co phan ung da & bénh nhén c6 tién can di tmg
bat ky loai thude nao. Can ngung tri lidu etoricoxib khi bat déu co bleu hién phat ban ¢ da, cac
ton thuong niém mac hodc bat ky dau hiéu khac cua phan tmg qua man.

EXINEF ¢6 thé che day triéu chimg sbt, 12 déu hidu cua bénh nhiém trung. Bac sinén biét rd van
dé nay khi ding EXINEF cho bénh nhén dang diéu tri bénh nhiém trung.

Gite nwoc, phit va tang huyér dp

Nhu cac thuoe khac cé tac dung ire ché tdng hop prostaglandin, tinh trang gifr nudc, phi va tang
huyét ap ciing dugc ghi nhan & vai bénh nhan dung EXINEF. Nén tinh dén kha nang g g1l nudc,
phu hodc tAng huyét ap nay khi dung EXINEF cho bénh nhin di c6 sin tinh trang giir nudc, ting
huyét 4p hodc suy tim. Tat ca cac thude khang viém khong steroid (NSAID) bao gom ca
etoricoxib ¢o the lién quan dén su khai phat mdi hodc su tai phat suy tim sung huyét. (xem TAC
DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOQC). Etoricoxib ¢6 thé lién quan voi tinh trang ting

5/14



https://trungtamthuoc.com/

huyét ap thuong xuyén hon va ning hon, so véi vai NSAID va cac chat e ché chon loc COX-2
khae, dac biét khi dung liéu cao. Do do, chi y dic biét den kiém tra huyét ap trong qua trinh diéu
tr1 vl etoricoxib. Néu huyet ap tang dang k&, phai xem xét trj lidu khac thay the.

Anh huong trén gan

Khoang 1% bénh nhén trong cac thir nghiém lam sang ding EXINEF 30, 60, va 90 mg mdi ngay
kéo dai dén 1 nim da ting alanine aminotransferase (ALT) va/hoac aspartate aminotransferase
(AST) (xap xi = 3 1an muc t6i da binh thuomg). Trong cac nhom chimg ciia nhimg thir nghidm
lam sang dung cac hoat chat khac so sanh, ty 18 AST va/hodc ALT ting cao ¢ bénh nhan dung
EXINEF 60 va 90 mg mdi ngay thi twong tw nhu & nhém bénh nhan dung naproxen 1.000 mg
moi ngay, nhung thap hon rd rét so véi nhém ding diclofenac 150 mg mai ngay. Su gia ting céc
men nay da khoi han & bénh nhan ding tri 1idu EXINEF, véi khoang % bénh nhéan hét tang men
gan trong khi van ding thude. Trong nhimg thir nghidm lam sang c6 déi chimg EXINEF 30 mg
mdi ngdy véi ibuprofen 2400 mg mdi ngay hodc celecoxib 200 mg mai ngay, ty 1é ting ALT
hodc AST déu gibng nhau & cac nhoém. y

Bénh nhén ¢6 cac tnéu chimg va‘hodc dau hiéu goi v roi loan chirc figng an, hoac ¢ nguoi di co
xét nghiém chirc ndng gan bat thuéng nén dugce danh gia doi vébedt xét nghiém chirc ning gan
bt thuong lién tuc. Phai ngung tri liéu EXINEF néu xét nghiém chirc ning gan bét thuong lién
tuc (gdp 3 lan mirc t6i da binh thudng).

Sir dung ¢ tré em

Chua xac lap tinh an toan va hiéu qua cua etoricoxib & bénh nhén tré em.

Sir dung & ngudi lém tudi

Duoc dong hoc cua thuée & nguoi cao tudi (> 65 tudi) twong tu nhu & nguoi tré tudi. Trong thi
nghiém lam sang, ty 1 tdc dung bat lgi cao hon & bénh nhan cao tudi khi so vo1 bénh nhan tré
tudi hon; nhimg khac biét twong ddi giira nhém etoricoxib va cac nhom chimg déu giong nhau ¢
nguoi cao tudi va nguoi tré tuoi. Khong the loai trir su nhay cam nhidu hon ¢ mét sé nguoi lon
tud1 hon.

SUDUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU
Sit dung thuic cho phu niv ¢é thai

Nhu cac thude khac ¢6 tac dung (e ché tdng hop prostaglandin, nén tranh dung EXINEF trong
nhimg thang cudi cua thai ky vi ¢o thé gay déng sém ng dong mach.

Nghién clru doc tinh 1én kha ndng sinh san duoc tién hanh ¢ chuét cong da ching minh khéng ¢é
bang chimg vé nhimg bat thuong trong su phat trién phéi thai khi dung liéu thudc dén 15
mg/kg/ngay (xap xi 1,5 1an lidu & ngudi [90 mg] dya vao su tiép xuc toan than). O céc lidu XAp Xi
2 lan lidu tiép xic & ngudi truong thanh (90 mg) dua vao su tiép xie toan thén, nguoi ta ghi nhan
¢ ty 18 thap v& di dang tim mach va gia ting hu thai sau khi ciy thu tinh & tho didu tri bang
etoricoxib. Khong tim thay tac dung Ién su phat trién phéi thai khi lidu tiép xac toan than gén
bang hodc kém hon lidu hang ngay o ngudi (90 mg). Tuy nhién, nhimg nghién ciru kha niang sinh
san & dong vat khong phai lic nao ciing du doan duoc dap img & ngudi. Khéng c¢6 nhimg nghién
ctru phu hop va doi chimg tét & phu nit ¢é thai. Chi nén dung EXINEF trong 2 quy dau cua thai
ky khi loi ich tiém nang hon han nguy ca co thé xay ra cho thai nhi.

Kha ndng sinh san
Etoricoxib, cling nhu cac thuoc tre ché COX-2 khac, tranh ding cho phu nit dang mubn ¢o thai.
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St dung thuoc ¢ phu nix cho con bii

Etoricoxib duoc bai tiét trong slta chudt me. Vién chua biét 1d thudce nay co bai tiét vao sira nguoi
hay khéng. Vi c6 nhidu thudc duoc bai tiét trong sita ngudi va vi cac tac dung phu cua nhimg
thudc (e ché téng hop prostaﬂlandm ¢6 thé xdy ra & tré nho bi me, nén tiy theo tdm quan trong
cua thude doi véi ngudi me ma quyét dinh hodc ngung bt me hoiic neung dung thuoc.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
Khong co thong tin nao goi v EXINEF tac dong |én kha nang 141 xe hodc van hanh may khi bénh

nhin dang ding thuoc. Cac bénh nhan bi hoa mit, chong mit, budn ngu khi dung etoricoxib nén
han ché lai xe va van hanh may mac,

TUONG TAC THUOC
Tweong tac dwoc liee hoc:

Warfarin: & doi tuong 6n dinh véi tri lidu warfarin man tinh, phac do EX]NEF 120 mg mdi ngay
thuong lién keét véi ting khoang 13% ti sd chuan hoa quipe 1 vé thoi gian prothrombin
(Internatlonal Normalized Ratio - INR). Nén kiém tra thuaﬁ%gw.gna tri INR khi bét dau hoic
thay doi diéu tri véi EXINEF, dic biét 1a trong vai ngay dau o bénh nhan dung warfarin hodc cac
thudc tuong tur.

Cac thudc loi tiéu, ire ché men chuyén angiotensin (ACE) va thuéc doi khang angiotensin 11
(AII4): cac bao cao goi ¥ NSAID bao gom cac thuoc tre ché chon loc COX-2 c6 thé lam giam
hiéu luc diéu tri tang huvet ap ciia cac thuoc loi tiéu, thube rc ché ACE va thude déi khang
angiotensin I1. Nén d2 v dén su tuong tac nay khi dung EXINEF cuns__, lae voi cac loai thuoc nay.
O mét so bénh nhén giam chic nang than (nhu bénh nhan cao tuoi hoac bénh nhan mat thé tich
dich tuan hoan, bao gom bénh nhan dung liéu phap loi tleu) dang dung cac thude khang viém
khdng steroid, bao gém thudc Gc ché chon loc COX-2, viée dung dong thoi cac thuoc uc ché
ACE hoic 601 khang angiotensin II ¢ thé lam chic nc’mg than cang xau hon, bao gom kha ning
suy than cap. Cac tac dong nay thuong co thé phuc hoi. Do d6, nén can than khi phdi hop cac
thuoe, dic biét & ngudi cao tudi.

Aspirin: ¢0 thé dung EXINEF cung ltc véi aspirin lidu thap dé du phong bénh tim mach. O trang
thai bén vunt.,. etoricoxib 120 mg ngay 1 lan khéng tac dong Ién hoat tinh khang tiéu cau cua
aspirin liéu thap (81 mg ngay 1 lan). Tuy nhién, dung aspirin liéu thap dong thoi véi EXINEF
lam tang ty 1€ loét duong tiéu hoa hodc cac bién chung khéc khi so vo1 dung EXINEF don tri
liéu. (xem CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC)

Twong iac duoe dong hoe
Anh huéng ctia etoricoxib 1én duoc déng hoc cac thude khac
Lithium: cac bao cao goi v NSAID khéng chon loc va thuée (e ché chon loc COX-2 ¢6 thé lam

ting nong 46 lithium trong huyét tuomg. Nén tinh dén sy tuong tac nay khi cho bénh nhan ding
EXINEF cung lic voi lithium.

Methotrexate: ¢ 2 thir nghiém nghién ciru tac dong ctia EXINEF liédu 60, 90 hoac 120 mg dun_L_‘
ngay | lan trong 7 ngay ¢ bénh nhéan dang dung methotrexate liu 7.5 — 20 mg tudn 1 l4n de diéu
tri viém da khop dang thap. EXINEF liéu 60 va 90 mg khéng anh hudng dén néng do
methotrexate trong huyét tuong (danh gia qua AUC) hoic su thanh thai thudce qua than. Trong 1
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thu nghiém. EXINEF 120 mg khong tac dong dén nong do methotrexate trong huyét tuong (danh
gia qua AUC) hoac su thanh thai thude qua than. Trong thir nghigm con lai, EXINEF 120 mg
lam tang nong d¢ methotrexate trong huyét tuong dén 28% (danh gia qua AUC) va lam giam
thanh thai methotrexate qua than dén 13%. Nén giam sat kha nang gdy doc lién quan dén
methotrexate khi dung EXINEF lidu cao hon 90 mg mdi ngay va dung tri liéu methotrexate cung
luc,

Vién uéng tranh thai: EXINEF 60 mg ding cing luc véi vién uong tranh thai chia 35 meg
ethinyl estradiol va 0,5-1 mg norethindrone trong 21 ngay di lam ting AUC)24e clia ethinyl
estradiol & trang thai bén vimg dén 37%. AUC. -24giv cua ethinyl estradiol & trang thai bén VI.mg
da tang dén 50-60% khi EXINEF 120 mg dung cung lic hodc cach 12 gio véi loai vién uong
tranh thai nay. Can tinh dén su gia tang HOHL do ethinyl estradiol khi chon lua loai vién uong
tranh thai dung chung von etoricoxib. Tang tiép xuc lucmg ethinyl estradiol ¢6 thé lam tang ty 1¢
cée tac dung bat loi thuong lién két véi dung cac vién udng tranh thai (nhu cac bién c6 huyét
khoi téc tinh mach & phu nit ¢é nguy co).

Tri li¢u thay thé hocmon: EXINEF 120 mg ding cung véi tri lidu thay thé hocmon chira cac
estrogen lién hop (0,625 mg PREMARIN™) trong 28 ngay, da lam tang AUCo.24gi trung binh &
trang thai bén viing cia estrone khong lién hop (41%), equilin ([6%) va 17-B-estradiol (22%).
Tac dong cia cac ligu EXINEF khuyén cao (30, 60 va 90 mgﬁ%fkeo dai chua duoc nghién
ctru. Tac déng cua EXINEF 120 mg lén nong d6 (AUCq.2451) cac thanh phan estrogen nay trong
PREMARIN™ thi kém hon phédn nira so véi tac dong quan sat duge khi dung PREMARIN'™
don ddc va khi lidu thuoc ting tir 0,625 dén 1,25 mg. Vin chua biét 13 ¥ nghia l14m sang cia cac
su gia ting nay va van chua co nghién ciru vé phac d6 phéi hop PREMARIN™ liéu cao hon véi
EXINEF. Nén tinh dén su gia ting ndng dd cac estrogen khi chon lua tri lidu thay thé hocmon
sau man kinh dé dung vdi EXINEF.

Nhitmg thude khang axit va ketoconazole (1 chat (e ché manh CYP3 A4) khong co cac tac dong
quan trong lén duoc déng hoc 1am sang cua EXINEF,

Prednisone prednisolone: trong cac nghién clru thue, etoricoxib khéng c6 cac tac déng quan
trong lIén duoc dong hoc cua prednisone/prednisolone.

Digoxin: etoricoxib 120 mg ngay 1 lan trong 10 ngay khéng lam thay dbi nong dé AUCo.24n
trong huyet tuong hodc d6 thanh thai qua than cta digoxin, Vi thé, digoxin va EXINEF c6 thé
dung dong thoi ma khéng can didu chinh lidu.

Anh huong cua etoricoxib trén cdc thuée chuvén hoa boi CYP isoenzymes

Dua trén cac nghién ciru in vitro, etoricoxib khdng (rc ché cytochromes P450 (CYP) 1A2, 2C9,
2C19, 2D6, 2E1 hodc 3A4. Trong mdt nghién ciru trén ngudi khoe manh, dung lidu hang ngay
etoricoxib 120 mg khéng lam thay doi hoat déng cia CYP3A4 qua gan duoc danh 2ia boi test
erythromycin hoi tha,

Anh eing cua cac thude khée irén duoe dong hoc cua etoricoxib

Con duong chuyén hoa chinh cta etoricoxib phu thude cac enzym CYP. CYP3A4 dong gop vao
su chuyén hoa cua etoricoxib i vivo. Cac nghién ciu in vifre chi ra ring CYP2D6, CYP2C9,
CYP1A2 va CYP2C19 ciing 6 thé xtc tic cho con dudng chuyén héa chinh, nhung dinh luong
vai tro cua ching khong dugce nghién ciru in vivo.

Ketoconazole: Dung chat e ché manh CYP3A4 (ketoconazole) khong lam ting nong do
etoricoxib trong huyét twong c6 y nghia 1dm sang (tang khoang 43% trén AUC).
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Rifampin: ding EXINEF cung luc véi rifampin, mét chat gay cam Umng manh sy chuyén héa qua
gan da lam giam 65% dién tich dudi duong cong (AUC) biéu dién ndng dd etoricoxib trong
huyet tuong. Nén tinh dén su twong téc nay khi dung EXINEF cung ltc véi rifampin.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Tom (ét vé tinh an toan

Tinh an toan cua EXINEF duoc danh gia trong nhimg thir nghiém Iam sang trén 9.295 ca thé,
bao g6m 5.774 bénh nhan bi viém xuong-khép, viém da khop dang thép hodc dau thit lung man
tinh (xap xi 600 bénh nhan bj viém xuong-khép hoic viém da khép dang thip duoc didu tri |
ndm hodc [au hon).

Céc tac dung bat loi lién quan dén thude sau day dugc bao cdo trong nhiing thir nghiém Jam sang
¢ benh nhén bi thoai hoa khop, viém da khop dang thap hodc dau thit lung man tinh dwoc diéu
tri dén 12 tuén. Céc tac dung bét loi xdy ra >1% bénh nhan ding EXINEF va véi ty 1 cao hon so
vo1 placebo la: suy nhugc/mét méi, choang vang, phu chi dudi, tég&huyét ap, kho tiéu, ¢ nong,
buon nén, nhirc dau, ting ALT, tang AST. Cac tac dung bat loi gidng nhau & bénh nhan bi thodi
hoa khdp hodc viém da khop dang thap dung tri lidu EXINEF fterig | nim hodc 1au hon.

Trong nghién ciru MEDAL, la nghién ciru ¢6 tidu chi danh gia la két qua tim mach tién hanh trén
23.504 bénh nhan, tinh an toan cia EXINEF liéu 60 hoic 90 mg mbi ngay thi tuong duong véi
diclofenac liéu 150 mg mdi ngay & bénh nhan bi thoi hoa khép hodc vidm da khop dang thap
(thoi gian didu tri trung binh la 20 thang). Trong nghién clru quy md lén nay, chi cé cac tac dung
bat loi nghiém trong va cac trudng hop ngung thude do téc dung bt loi méi duoc ghi chép. Ty 1é
céc tac dung bat loi nghiém trong & tim mach do huyét khéi da duoc xac dinh & din s6 ding
EXINEF va diclofenac déu giéng nhau, Ty 1& ngung tham gia nghién ciu do cac tac dung bat loi
lién quan den ting huyét ap chua dén 3% & mdi nhom diéu tri; tuy nhién, EXINEF 60 va 90 mg
¢0 ty 1& ngumg thude do cac tac dung nay cao hon 15 rét so véi diclofenac. Ty 1€ cac tac dung bat
loi vé suy tim sung huyét (ngung tri lidu va tac dung nghiém trong) va ty 1é ngung tham gia
nghién ctru do phu thi twong tu nhau giira nhém EXINEF 60 mg va nhém diclofenac: tuy nhién,
tv 1é cac bién cb nay & dan sé dung EXINEF 90 mg thi cao hon so vai diclofenac. Ty 1é ngung
tham gia nghién ciru do rung nhi cao hon ddi véi etoricoxib so véi diclofenac.

Cac nghién ciru EDGE va EDGE II di so sanh kha ning dung nap duong udng ctia etoricoxib
90 mg mdi ngay (1,5 - 3 lan lidu khuyén cao trong thoai héa khdp) va diclofenac 150 mg mdi
ngay trén 7.111 bénh nhan bi thoai hoa khop (nghién cliru EDGE; théi gian didu tri trung binh 9
thang) va trén 4.086 bénh nhan bi viém da khép dang thap (nghién ciru EDGE II: thoi gian diéu
tri trung binh 19 thang). Tai moi nghién ciru nay, dic tinh tac dung bat loi & nhom dung EXINEF
noi chung tuong ty nhu cac bao cdo tac dung bat loi trong nhiing thu nghiém lam sang giai doan
IIb/II doi chimg v6i placebo; tuy nhién, taing huyét 4p va cac tac dung bat loi lién quan dén
ching phu xay ra vai ty 1§ cao hon & nhém dung etoricoxib 90 mg so véi nhém dung diclofenac
150 mg moi ngay. Ty 1é cac tac dung bt loi huyét khéi tim mach nghiém trong da xac dinh & 2
nhom diéu tri déu nhu nhau

Trong 1 phan tich tong hop cac thir nghiém tir giai doan IIb dén gia1 doan V vai thoi gian nghién
clru kéo dai > 4 tuan (ngoai trir nhimg nghién ciru ciia chuong trinh MEDAL), ty 18 cac tac dung
bat loi huyét khéi tim mach nghiém trong dd xac dinh o nhém dung etoricoxib > 30 mg khéng
khac biét c6 y nghia so voi nhom dimg NSAID khéng thudc naproxen. Ty 18 céc tac dung bit lon
nay & nhom etoricoxib thi cao hon so véi nhom dung naproxen 500 mg, 2 lan méi ngay.

Trong 1 nghién ciru 1am sang vé viém ddt song dang thap, bénh nhéan duoc didu tri véi EXINEF
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90 mg ngay 1 lan cho dén 1 nidm (N=126). Trong 1 nghién ctru l1am sang khac vé& viém dét song
dang thap (N=857), bénh nhén duoc diéu tri véi EXINEF 60 mg hodc 90 mg ngay 1 14n cho dén
26 tuan. Noi chung, dit lidu tac dung bt loi trong cac nghién ciru nay tuong tu nhu trong cac
nghién ciru dai han vé thoai hoa khdp, viém da khép dang thap va dau thit lung man tinh.

Trong 1 thir nghiém l4m sang vé viém khép thdng phong cdp tinh, bénh nhan dung tri liéu
EXINEF 120 mg ngay 1 lan trong 8 ngay. D@ liéu tac dung bat loi trong nghién ciru nay, noi
chung, tuong tu nhu trong cac nghién ciru tng hop thoai hoa khop, viém da khop dang thap va
dau that lung man tinh.

Trong nhimg thir nghiém 1am sang ban dau vé dau cap tinh, bénly nhin ding tri liéu EXINEF
120 mg ngay | lan trong 1- 7 ngay. Dit lidu tac dung bat loi trofpgCac nghién ciru nay, noi chung,
tuong tir nhu trong cac nghién ciru thng hop thoai hoa khopyantda khap dang thap va dau thét
lung man tinh,

Trong nhimg thir nghiém két hop vé dau cap sau phau thudt rang, ti 1é mac viém 6 rang sau nhd
rang (chan rang khé) duoc bao cio ¢ bénh nhin dieu tri bang EXINEF la tuong duong v6i nhimg
bénh nhén diéu tri bang cac hoat chat so sanh.

Nguy co huyét khéi tim mach (xem thém phan CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG
THUOC)

Kinh nghiém hdu mai

Cac phan ung bét loi sau déy dugc bao cao trong kinh nghiém hau mai:

Réi loan mau va hé bach huyét: giam tiéu ciu.

Roi loan hé mién dich: cac phan mg qua man, phan (g phan vé/gia phan vé bao gdm sdc.
Réi loan chuyén héa va dinh dieomg: ting kali huyét.

Réi loan tam than: lo ling, mét ngi, 13n 1on, 4o giac, trAm cam, bon chon,

Réi loan hé than kinh: r6i loan vi gigc, ngi ga.

Réi loan thi gidge: nhin mo.

RGi loan tim: suy tim sung huyét, hdi hop/danh tréng nguc, dau thit ngue, nhip tim nhanh.
Réi loan mach mau: con tang huyét ap kich phat.

Réi loan hé hdp, long nguc va trung thar: co thit phé quan.

Roi loan tiéu hoa: dau bung, loét miéng, loét duong tidu héa bao gdm thing va xuat huyét (chu
yéu ¢ bénh nhan cao tuodi), non, tiéu chay.

Réi loan gan mdt; viém gan, chimg vang da.

Réi loan da va mé dudi da: phu mach, ngira, ban do, phat ban, hdi chung Stevens-Johnson, hoai
tir biéu bi nhiém ddéc, mé day.

Réi loan thdn va nuce tiéu. ton thuong than, bao gém ca suy than (xem CANH BAO VA THAN
TRONG KHI DUNG THUOC).

TH(_‘)NG BAQ NGAY CHO BAC Si HOAC DUGOC SI NHUNG PHAN UNG CO HAI GAP
PHAI KHI SU DUNG THUOC.
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QUA LIEU VA CACH XU TRi

Khong ¢6 déc tinh dang ke xay ra khi ding EXINEF lidu don dén 500 mg va liéu nhiéu lan dén
150 mg/ngay, trong 21 ngay ¢ cac thir nghiém lam sang. D ¢6 nhimg bao cao vé sir dung qua
liéu etoricoxib cap tinh, nhung khéng co bao co vé tac dung bét loi xdy ra & phan l6n cac truomg
hop qua lidu. Céc tac dung bat loi pho bién nhit duoc ghi nhan déu phu hop vai dac tinh an toan
cua etoricoxib (nhu céc tac dung trén dudng tidu hoa, trén mach mau thén).

Trong truong hop qué ligu. digu hop 1y 1a nén ap dung cac Bj@n phap hé tro thuong dung, nhu
loar bo chat chua kip hap thu khoi dudng tiéu hoa, theo déi lam sang va tri liéu ning d&, néu
can.

Khong thé loai bo etoricoxib bang thim phan mau; vén chua biét 1d c6 thé ding thim phan phic
mac d¢ loai bo etoricoxib hay khéng.

DAC TINH DUQC LUC HQC

Nhom tri liéu

EXINEF* (etoricoxib) thugc nhom thude Coxib ¢6 tac dung giam dau trong diéu tri viém khép.
EXINEF la chat (rc ché rat chon loc men cyclooxygenase-2 (COX-2). Ma ATC: MO1 AHOS.

EXINEF la thudc khang viém khéng steroid (NSAID) c6 hoat tinh khang viém, giam dau, va
giam s0t & cac md hinh déng vat. EXINEF 14 chét i ché cyclooxygenase-2 (COX-2) manh, rif
chon loc, c6 hoat tinh khi udng trong pham vi va cao hon pham vi liéu dung trén lam sang. Di
xac dinh duge 2 dong dang cyclooxygenase: cyclooxygenase-1 (COX-1) va cyclooxygenase-2
(COX-2). COX-1 chiu trach nhiém vé cac chirc ning sinh ly binh thuéng qua trung gian
prostaglandin nhu bao vé niém mac da day va sy két tu tiéu ciu. Su rc ché COX-1 do ding cac
NSAID khéng chon loc thuong kem theo ton thuong da day va e ché tiéu cdu. Nouoi ta da
chimg minh COX-2 ¢ trach nhidm chu yéu trong tong hop cac chit trung gian cua acid
prostanoic gdy dau, vidém va sot. Sy tc ché chon loc COX-2 do dung etoricoxib dd lam giam cac
dau higu va tridu chimg 1am sang nay cung vor giam doc tinh & duong tiéu hoa ma khong co tac
dung 18n chirc ning tidu cau.

Trong tat cd cac nghién ciru duoce 14m sang, EXINEF ¢6 tac dung irc ché COX-2 phu thudc vao
lidu sir dung ma khong irc ché COX-1 khi dung lidu dén 150 mg mdi ngay

Anh huong 18n hoat tinh bao vé niém mac da day cia COX-1 cing dugc danh gia trong 1 nghién
ciru 1am sang vdi cac mau sinh thiét da day duoc thu thap tir déi tvong dung hodc EXINEF
120 mg moi ngady, hoic naproxen 500 mg ngay 2 lan, hodc placebo dé danh gia su tong hop
prostaglandin. So v placebo, EXINEF khéng tc ché su tong hop prostaglandin & da day.
Nguoc lai, naproxen di (e ché sy téng hop prostaglandin ¢ da day dén gin 80% khi so voi
placebo. Céc dir liéu ndy cang chimg minh thém tinh chon loc COX-2 cua EXINEF.

Chire néing tiéu cau

Thoi gian chay mau khong bi anh hudéng khi ding EXINEF nhiéu liéu dén 150 mg mdi ngay
trong 9 ngay so vai placebo. Tuong ty, thoi gian chay mau khong bi thay déi trong | nghién clru
liéu don voi EXINEF 250 hoge 500 mg. O té bao thuc nghiém séng ngoai co thé (ex vivo), khong
¢6 su e ché acid arachidonic hofic su két tu tiéu ciu do cam tmg collagen & trang thai bén vimg
vai ligu EXINEF dén 150 mg Céc phét hién nay phu hop véi tinh chon lgc cua etoricoxib ddi
voi COX-2.
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PAC TINH DUQC PONG HQC
Hap thu

Etoricoxib dwoc hip thu 16t qua duong uong Trung binh sinh kha dung, duong ubng gan 100%.
Sau khi dong lidu 120 mg ngay 1 lan cho dén khi dat trang thai bén vimg, nong dg dinh trong
huyét twong (trung binh nhan Crax = 3,6 meg/mL) duoc ghi nhan dat duoc gan 1 gio (Timay) sau
khi @i tuong ngudi 16n uong thude luc bung d6i. Trung binh nhan AUCo24 gie la 37.8
megegid/mL. Dugce dong hoc clia etoricoxib tuyen tinh voi ph/ﬁ;:] liéu ding trén lam sang.

Bira an binh thuong khdng ¢ anh hudng ¢ y nghia lam sang\lérd mic do hojc tdc d6 hap thu 1
lidu etoricoxib 120 mg Trong cac thir nghiém 1dm sang, etoritoxib dugc dung khéng lién quan
dén thirc an.

Duoc déng hoc cua etoncoxib ¢ 12 d6i tueng khoe manh déu nhu nhau (tuong duong AUC,
Cruax trong khoang chénh I§ch 20%) khi dung thudc don dée, khi ding chung véi thude khang
acid chira magnes:fnhom wdroxide, hodc thude khang acid chia calci carbonate (kha nang trung
hoa acid xap xi 50 mEq).

Phin b

Khoang 92% liéu etoricoxib gan véi protein trong huyét tucmg, ngudi khi dung trong pham vi
nong d6 0,05 — 5 meg/mL. Thé tich phan phdi & trang thai bén vimg (Vdss) khoang chimg 120 lit
O ngudt.

Etoricoxib di qua nhau thai & chudt cong va tho, va di qua hang rdo méau-ndo & chudt cong
Chuyén héa

Etoricoxib dugc chuyen héa manh mé& van <1% lleu duoc tim thay trong nudc ticu & dang ban

dau. Con dudng chuyén hoa chinh dé tao dan xuat 6’-hydroxymethyl duoc thuc hién vai sy xuc
tac cua cac enzyme cytochrome P450 (CYP).

Pa co 5 chat chuyén hoa duoc nhén dién & nguoi. Chat chuyen hoa chu yéu la dan xuat 6'-
carboxylic acid cuoa etoricoxib dugc hinh thanh tir su oxy hoa dan xuét 6’ -hydroxymethyl. Cac
chat chuven héa chu yéu nay biéu hién hodc khong co hoat tinh ¢o thé do luong dugc hoic chi co
hoat tinh yéu nhur cac thude tc ché COX-2. Cac chit chuyén héa nay déu khéng (rc ché COX-1.

Thai trir

Sau khi tiém tinh mach 1 liéu don 25 mg etoricoxib c6 gan phong xa cho cac d6i tuong khoe
manh, 70% hoat chat phong xa duqc tim thdy trong nudc tiéu va 20% trong phan, phan lon ¢
dang cac chat chuyén hoa Dudi 2% hoat chit phong xa duoc tim thiy & dang thuoc khong
chuyén hoa.

Phan 1én etoricoxib duoc thai trir chi yf:u qua qua trinh chuyén hoa, sau do qua su bai tiét & than.
Nong dd cua etoricoxib & trang thai bén vimng dat duoc trong vong 7 ngay diéu tri khi dung liéu
120 mg ngay 1 lan, véi ty sé tich liy gan bang, 2, luong, img vm théi gian ban thai tich luy
khoang 22 gid. Theo ugc tinh, su thanh thai thudc tai huyét twong xap xi 50 mL/phat.

Nhitng déic tinh ¢ bénh nhan (cac din sé dgc biét)

Giidi tinh

quc dong hoc cua etoricoxib ¢ nam va nir déu nhu nhau (xem LIEU DUNG VA CACH
DUNG).

Duoc dong hoc & ngudi cao tudi (= 65 tudi) ciing tuong tw nhu & ngudi tré tudi. Khong can chinh
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lidu & banh nhan cao tudi (xem LIEU DUNG VA CACH DUNG).
Chiing toc

Chung toc khéng tao hi¢u img quan trong trén lam sang 1én duge dong hoc clia etoricoxib (xem
LIEU DUNG VA CACH DUNG).

Suv zan

O bénh nhan suy gan nhe (diém 50 Child-Pugh 5-6), etoricoxib, heu 60 mg ngay 1 lan ¢6 AUC
trung binh cao hon gan 16% so vo d6i tugng khoe manh dung ; ' ché do liéu. Bénh nhan suy
gan trung binh (diém s6 Child-Pugh 7-9) dung etoricoxib tidw6pmg 2 ngay 1 lan da co AUC
trung binh twong tu nhu & doi tugng khoe manh dung etoricoxib 60 mg ngay | lan; liéu
etoricoxib 30 mg ngay 1 lan chua duoc nghién clru trong dén s6 nay. Khong co tai liéu 1am sang
hodc dugc dong hoc khi dung thuée & bénh nhan suy gan ning (diém sé Child-Pugh >9) (xem
LIEU DUNG VA CACH DUNG, Suy gan).

Suv than
Dugc déng hoc cua etoricoxib lleu don 120 mg & bénh nhéan suy than trung binh — nang va bénh
nhan ¢6 bénh than giai doan cubi dang diéu tri bing tham phan mau thi khong khac biét dang ké

so v6i dwoc déng hoc & doi tuong khoe manh. Tham phan mau khéng gop phan dang ke vao viée
thai trir thude (su thanh thai thudc qua tham phan khoang 50 mL/pht).

Bénh nhan tré em

Duoc déng hoc cua etoricoxib & bénh nhi (<12 tudi) chua duoc nghién clu.

Trong 1 nghién ciru duoc dong hoc (N=16) tién hanh trén thanh thiéu nién (12-17 tudi), duoc
déng hoc & thanh thidu nién ning 40-60 kg dung etoricoxib 60 mg ngay | lan va ¢ thanh thiéu
nién ning >60 kg ding etoricoxib 90 mg ngay 1 lan thi déu gidbng nhu duoc dong hoc & nguoi
lén dung etoricoxib 90 mg ngay 1 1an. Vén chua xac lap tinh an toan va hiéu qua cua etoricoxib
& bénh nhan tré em.

Twong tic thuic véi cac die ligu dwge dpng hoc bo sung

Etoricoxib duoc bién ddi sinh hoc chu yéu qua qua trinh oxy héa phu thude vao hé thong men
Cytochrom dé tae thanh 6”-hydroxymethyl etoricoxib, ma chat nay ¢ thé dugc chuyén hoa tiép
thanh acid carboxyhc tuong tmg hodc O-glucuronide. Dir liéu in vitro cho thay CYP3A4 dong
vai tro chui véu (khoang 60%) trong phan (mg hydroxyl hoa etoricoxib va CYP2C9, 1A2, 2C19,
va 2D6 dam nhiém phan hydroxyl hoa con lai (khoang 40%). Sur dung thudc (e ché manh
CYP3A4 (ketoconazole) khong lam tang ndng dé etoricoxib trong huyét twong dén muc dé co y
nghia trén 1am sang (ting AUC xap xi 43%). Sir dung thudc gy cam umg manh cac enzyme CYP
(rifampin) lam giam 65% AUC cua etoricoxib trong huyel tuong,

Kha nang etoricoxib tc ché hodic cam mg hoat tinh cia CYP3A4 da duoc nghién clu trong
nhimg thir nghiém & nguol qua xeét nthem hoi tha sau khi tiém tinh mach erythromycin. So véi
placebo, etoricoxib (120 mg dung mdi ngay, trong 11 ng,ay) khéng cé bat ky tac déng dang ké
Ién phan {(mg khir nhom N-methyl hoa cua erythromyecin, didu nay chimg to thuoe khong cé tac
déng lén hoat tinh ciia CYP3A4 tai gan. Dua trén cac nghién cltu in vitro, etonicoxib khong co
tac dung uc ché cac cytochrome P450 1A2, 2C9, 2C19, 2D6, hodc 2E1.

PIEU KIEN BAO QUAN
Bao quan duci 30°C (86°F) trong bao bi goc.
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HAN DUNG
36 thang ké tir ngay san xuat.

QUY CACH PONG GOI
EXINEF 60 mg: Hop 1, 2 hodc 4 vi x 14 vién
EXINEF 90 mg, 120 mg: Hop 1,2 hodc 4 vi x 7 vién.

TIEU CHUAN: TCCS

San xudt boi Frosst Ibérica, S.A. -

Via Complutense, 140, 28805 Alcald Deﬂ%res (Madrid), Spain (Tdy Ban Nha)
Péng goi bdi Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, The Netherlands (Ha Lan)

TUQ.CUC TRUONG
PTRUDNG PHONG

Pham Thi Vin Hank
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