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HUONG DA

1. TEN THUOC
NifeHexal 30 LA

2. CAC CAU KHUYEN CAO

Thuoe ké don.

B?c k¥ huéng din sir dung trude khi dimg.

DE xa tam tay tré em.

Théng bdo ngay cho béic sy hodc duge s§ nhimg
tﬁc ‘dl_mg khong mong muén gap phai khi sir dung
thuoe

3. THANH PHAN

M®i vién nén bao phim chira

Thénh phan hogt chit: 30 mg nifedipin

Thanh phan té duge: Povidon, natri laurylsulfat,
hypromellose, ludipress, tale, magnesi stearat,
hypromellose phtalat, triethy! citrat, hydroxypropyl
fe;rl;}se‘ macrogol 400, titan dioxyd, sat oxyd
ving

4. DANG BAO CHE
Vién nén bao phim tae dung kéo dai

5.CHI DINH
- Dicu frj tat ca cic cdp dd tang huyét dp
- Dy phong dau that ngye on dinh man tinh sir
dung nhu don trj liéu hojic két hop vi thude (e
ché béta. !

6. LIEU DUNG VA CACH DUNG

Trong tang huyét dp mic dd nhe dén vira, lidu

khéi dau khuyén cdo 13 1 vién 20 mg mot lan mi

ngdy. Trong trirémg hop ting huyét 4p nang, liéu

khéi diu khuyen cdo I 1 vién 30 mg mot ldn mdi

ngay. Néu can 6 thé ting lidu lén t6i da 90 mg

mot Fin mdi ngay tity thue vio nhu ciu cita timg
i nhin.

ca nh

Be dy phong con dau thit nguc, liéu khai diu
khyyé:l cdo 1a 1 vién 30 mg mét lin mdi ngay.
Lieu lugng co the tang Ién i da 90 mg mdi ngay
mot lan tly thuge vao nhu cdu caa timg cd nhén.
Nhimg bénh nhin bj tang huyét ép hode cdc trigu
chimg dau thit ngye duge kiém sodt bing vién
nang nifedipin hodc nifedipin dang tic dung chim
€6 thé chuyén doi an todn sang ding nifedipin
dang tic dung kéo dai. Hiéu qua du phong dau
thét ngye duge duy tri khi bénh nhan chuyén tir
cdc thude ire ché calci khic nhur diltiazem hogic
verapamil sang nifedipin dang tic dung kéo dai.
Bénh nhin chuyén tir cie thuoc trc ché calci khac
nén bt dau dicu tri véi lidu khoi dau 1a 30 mg
nifedipin dang téc dung kéo dai mét Jin mdi ngay.
Sau do c6 thé diéu chinh liéu cao hon khi cdc chi
s6 1im sang durge dam bio. ;

Sir dung phoi hgp véi thude irc ché CYP 3A4
hogc thude gay cam tmg CYP 3A4 e thé din dén
khuyén ‘cdo can diéu chinh lidu nifedipin hode
khong sir dung nifedipin (xem phan Twong tic,
twong ky ciia thude)

Thei gian diéu trj
Biéu tri c6 thé tiep tuc vo thoi han.

Théng tin bé sung trén cdc doi tiomg bénh nhén
ddc biét

Tré em

Tinh an toan va hiéu qua cua nifedipin dang tdc
dung kéo dai ¢ tré em dudi 18 tudi chura duge thiét
lap. Cac dir liéu hién co vé viéc sir dung nifedipin
trong diéu trj tang huyét ap duge mé ta trong muc
dic tinh dwge lye hoc.

Ngrari cao tudoi L
Can cir trén dir liéu dwge dong hoc cia nifedipin
dang tac dung kéo dai, khong can di¢u chinh licu
cho bénh nhan trén 65 tuoi.

Bénh nhan suy thén :
Cin cir trén dir liéu duge dong hoc, khing can
diéu chinh liéu cho bénh nhén suy thin (xem myc
Pae tinh duge dong hoc).

Sir dung duong uong. g Il
Vién thube cin duge nudt tron vién véi mdt coc
nuedc, kém hode khong keém thire dn. Thuoe cén
dirge udng vai khoang cach 24 gid, clng _I t:bm
diém trong ngdy, tot nhat la udng vio budi sing,
Nifedipin dang tac dung kéo dai phai dwge nuot
tron vién, khéng dugc can, nhai hogc da_p nit
trong bt cir truong hop nao. Nifedipin dang tic
dung kéo dai khong nén uong cing vi Imé'c burdri
(xem muye Tuong tdc, tuong ky cua thuoc)



7. CHONG CHI BPINH
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hydropyridin khéc do nguy co phén tmg chéo
vé mit ly thuyét, hodic bat cir thanh phéan nao
cuia thuoe.

- Séc tim mach, hgp dong mach chu ¢6 y nghia
[am sang, dau that ngye khong on dinh, trong
hoic trong vong 1 thang sau nhoi mau co tim.

- Khéng diing dé¢ diéu tri dau thit nguc cép.

- Tinh an toan cta nifedipin tic dung kéo ddi
trén tang huyét ap dc tinh chua duge thiet 1ap.

- Khong nén str dung cho du phong nhoi mau co
tim thir phat.

- Do thdi gian tic dung cua dang bao ché,
nifedipin tac dung kéo dai khong nén ding cho
bénh nhén bi suy gan.

- Bénh nhén cé tién sur tic ngheén dudng tiéu hoa,
tic nghén thuc quan, hoac giam duong kinh
durémg tiéu hoa bat ky mirc do nao.

- Bénh nhén bj tdi thira Kock (hinh thanh sau mo
théng hoi trang ra da)

- Bénh nhan bj bénh viém rut hoac bénh Crohn

- Khéng nén ding dong thoi véi rifampicin vi

néng do hiéu qui trong huyét twong cua

nifedipin co the khong dat dwge do su cam g

clia enzym (xem mue Tirong tac, tuong ky cta

thude)

8. CANH BAO VA THAN TRONG DAC BIET
KHISUDUNG oL

Thin trong & bénh nhan c6 huyet p rat thép (ha
huyét 4p ndng v&i huyét ap tam thu dudi 90 mm
Hg), trong trudng hop suy tim rd vé trong trudng
hop hep dong mach chu nang.

Nifedipin khéng nén sir dung trong thoi ky mang
thai, trir khi bénh canh lam sang cin thiét phai
diéu tri bang nifedipin. Nifedipin nén dugc dg
phong dé diéu tri cho nhimg phy nit bj ting huyet
ap nang ma khong dap (mg v cac lidu phap dieu
tri chuan.

Nifedipin khong duge khuyén cao ding trong thoi
k¢ cho con bi vi nifedipin duge béo cdo bai tiét
vio sita me va chua biét duge anh hudéng khi hip
thu mét lugng nho nifedipin qua duong uong.

Cén gidm sét chat ché huyét ap, ca khi ding
nifedipin v&i magnesi sulfat duong tiém, do co the
dan dén kha ning ha huyét ap qué mic co the gay
hai ¢ho ca me va thai nhi.

(3 nhimg bénh nhén suy giam chirc ning gan cén
giam sat chat ché, va trong truong hgp suy gan
niing, c6 thé cin phai giam liéu.

Nifedipin dugc chuyén hoa qua he thong
cytochrom P450 3A4. Cic thube duge biét la i
ché hodc kich thich hé thong enzym nay co the
lam thay d6i chuyén héa buodc dau hodc dd thanh
thai ctia nifedipin.

Céce hoat chit fre ché hé théng cytochrom P450
3A4 c6 thé din dén tang nong do nifedipin nhur:
- Thube khang sinh nhém macrolid (nhu
erythromyein), .
- Thube trc ché protease dieu trj HIV (nhu
ritonavir), {
- Thuoe khé.ng,nﬁm nhém azol (nhu ketoconazol),
- Thube chéng trim cam nefazodon va
fluoxetin,
- Quinupristin/dalfopristin,
- Acid valproic,
- Cimetidin. )
Khi dung chung voi cac thude trén, nén theo doi
huyét 4p va, néu can thiét, nén can nhac giam liéu
nifedipin.

Sir dung thudc trén cic dbi trong bénh nhan ddc
biét (xem muc Liéu dimg va céch dung).

Nén sir dyng céc phuong phap chim soc vt Iy tri
lidu khéc khi dung vién nifedipin tic dung kéo dai
& nhimg bénh nhin bj hep dudng tiéu héa ning
trudc d6 do ¢ the xay ra triéu chimg tic nghén.
Dj vét da day co thé xuat hién trong mdt s hiem
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trromg hop va cé thé cin phai can thiép phiu thudt.

Trong mét s truomg hqp don lé, cac trl¢u chu'ng
tac nghén da duge mo ta ma khong co tién sir vé
rbi loan tiéu héa trude do.

Khi tién hanh chup X-quang c6 can quang, vién
nén nifedipin tac dung kéo dai c6 thé gay ra cdc
hi¢éu (mg duong tinh gia (vi du lam day céc gbe
khuyét duge dién giai la polyp).

9. SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO
THAI VA CHO CON BU

Kha nang sinh san

Trong nhung ca thy tinh trong ng nghu;:m don lé
cac thube e ché calc1 nhu nifedipin ¢6 moi lién
quan véi su thay d6i vé sinh héa ¢6 hoi phuc &
phan déu cua tinh tring dan dén glam chire ning
cua tinh tring. Trén nhitng ngudi dan 6ng ma viée
thu tinh nhén tao khong thanh cong lap di lap lai,
va khong tim ra dugc nguyén nhan, thi nhtmg
thuoc trc ché calci nhu nifedipin nén dugc cén
nhéc 12 nguyén nhén c6 thé.

Mang thai

Khong sutr dung nifedipin trong thoi ky mang thai
trir khi bénh canh lam sang cta nguoi me yeu chu
phai diéu tr; béng nifedipin. Nifedipin nén dugc
du phbng dé diéu tri cho nhtmg phu nir b; ting
huyét ap nang ma khong ddp umg v6i céc li¢u
phép diéu tri chuan.

Khéng c6 nghién ciru déi chimg diy du trén phu
nit mang thai.

Dir liéu hién c6 chua day du dé loai trir céc tac
dung khéng mong muon cua thudc trén thai nhi va
tré so sinh. Do d6, bat ky viéc sir dung thuée nao
trong thai ky déu phai dugc danh gia vé lgi ich va
nguy co trén timg doi tuong mot cach can than va
chi nén dugc xem xét néu tat ca céc phuong phép
diéu tri khac déu khong dugc chi dinh hoac khong
hiéu qua.

Trong céc nghién ciru trén dong vit, nifedipin cho
thay c6 kha ning gay doc phoi, gy doc bao thai
va gay quai thai.

Tir cac béng chimg trén lam sang hién c6, nhirng
nguy co tién sin cu the chua dugce xéc dinh, mic
du da c6 bao cao vé ting ngat chu smh md lay
thai cling nhu sinh non va cham phat trién trong tir
cung. Chua rd nguyen nhan gay ra 12 do bénh
nhén tang huyét ap hay do vige diéu tri ting huyét
ap, hodc tac dong cia mot thubc cu thé.

Phu phol cap tinh dugc ghi nhan khi cac thude trc
ché calci, ca nhimg thuoe khéc nifedipin, dugc st
dyng nhu mét thude ngan chén sinh non trong thai

Nifedipin dugc bai tiét vao sita mg. Nong do
mfedlpm trong sira gin nhu tuong duorng vai
nong d% trong huyét thanh cua me. Déi voi dan 2
phong thich ngay, nén hoan cho con bii hodc vat
sira3—4 glo sau khi u6ng thube dé giam kha ning
phoi nhiém nifedipin véi em bé.

ky mang thai, dic biét trong truong hop da thai —
(song thai hodc hon), khl dung du‘o*ng tiém tinh
mach va/hodc sir dung déng thoi voi thude dong N
vén béta-2. oy
Cho con bu 5
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10. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA
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an, o6 thé [am anh hirdmg 161 kha ning 1ai xe va
vin hinh may moc. Nhimg diéu nay die bigt hay
xiy ra khi biit diu diéu tri, khi thay doi thude va
khi diing chung véi ngu.
Khuyén céo thin trong khi l4i xe va viin hanh miy
moc vi thube eb thé giy ra cic tée dung khdng
mong mudn (vi du dau diu, chong mat (xem phin
Tae dung khéng mong muon)} ¢é thé anh hudng
dén khi nding 14i xe va viin hinh méy moc.

11. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

i
Nifedipin dugc chuyén héa bai hé thing
cytochrom P430 3A4, ndm trén ca gan vi niém
mac rudt. Do do, nhimg thude duge bigt dén iy
irc ché hofic hoat hoa hé thong enzym nay co the
lim thay dbi chuyén hoa bude diu (sau khi uong)
hodc thay doi d thanh thai cda nifedipin (xem
myc Céanh béo vi thin trong diie bigt khi sir dung).
Mirc d9 ciing nhur thii gian trong tac nén du
danh gid khi sir dung nifedipin véi nhimg thude
sau diy:

Rifampicin gdy cam (mg manh hé cytochrom
P450 3A4. Khi diing déng thisi véi rifampicin,
sinh kha dyng ca nifedipin giam mit cach b rét
va do d6 hiéu qua cia thuoe bj giam di. Do vay,
chong chi dinh sir dung dong thai nifedipin va
rifampicin (xem myc Chong chi dinh).

Khi phéi hop vii cic lhugc ire ché tir yéu dén
trung binh hé cytochrom P450 3A4, nén theo dai
huygl &ip vi néu can, cin nhic giam lidu nifedipin,

Nhém khang si id (vi d i
Chura ¢6 nghién ctru twong tde gifra nifedipin va
khéng sinh macrolid duge tién hanh. !
Nhimg khang sinh macrolid duge biét lam e ché
cic cht chuyén hoa qua trung gian cytochrom
P450 3A4 cua cic thude khic, Do d6, khing thé
logi trir nguy cor ting nr‘lng,ﬂt} trong huyét twong
ciia nifedipin khi sir dung dong thén hai thude niy
(xem myc Cénh bio va thin trong dic biét khi sor
dung). o s
Azithromycin, mic di cd lién quan vé cau tric
vén nhom khang sinh macrolid nhimg khiing ire
ché CYP3A4.

Thube (e ché protease diéu tri HIV (vi du
ritonavir)

Chura ¢6 nghién etru lim sang ndo dénh gid nguy
cor tromg téc gifra nifedipin v céc thude te ché
protease diéu trj HIV duge thye hign. Céc thude
thude nhom niy duge biét gy tre ché hé thong
cytochrom P450 3A4. Thém vio do, cac thude
thuge nhém ndy cho thiy tie dung gdy (e ché in
vitro céc chit chuyén hoa qua trung gian
cytochrom P450 3A4 cha nifedipin.

Khi ding dbng thoi vei nifedipin, khong thé logi
trir viée tang dang ké ndng d§ trong huyét twong
cia nifedipin do gidm chuyén héa budc diu va
giam thi trir.

be chd i i vi du ke

Chura ¢ nghién edu chinh thire ndo ve nguy co
tuong the thube giira nifedipin vi cde thube chong
nfq-n nhém azol. Cic thude thude nhém nay dirge
biét gay (e ché he thing cytochrom P450 3A4.
Khi uéng déng théi vii nifedipin, khong thé logi
trir vige ting ddng ke sinh kha dyng coa nifedipin
do gidm chuyén hoa bude dau,

Fluoxetin !

Chura ¢6 nghién clru ldm sang vé nguy co tuomg
téc thude gilta nifedipin va fluoxetin. Fluoxetin
cho thiy tac dyng (rc ché in vitro véi chit chuyén
hoéa trung gian qua cytochrom P450 3A4 coa
nifedipin. Do dé khéng thé logi trir khi nang ting
néng dd nifedipin trong huyét trong khi ding
dong thoi 2 thuoe nay (xem myc Canh bio va
Thiin trong djc bigt khi st dung),

Nefazodon ]

Chura ¢6 nghién ciru lam sing vé nguy ¢o tuong
tac thude giira nifedipin vé nefazodon. Nefazodon
cho thiy tac dung (rc ché chét chuyén héa trang
gian qua cytochrom P430 3A4 coa cic thube
khac. Do do khong logi trir kha niing tang néng do
nifedipin trong huyét trong khi ding dong thai
hai thudc nay (xem mue Canh béo vi thn trong
dic biét khi sir dung).

M&W
Vige sir dung dong thivi quinupristin / dalfopristin
vi nifedipin co thé din dén tang nong do trong
huyét trong ciia nifedipin.

Vi

Chura ¢6 nghién ciru chinh thirc nao vé nguy co
turemg tée gitra nifedipin vi acid valproic. Vi acid
valproic cho thiy lam ting nong dd trong huyét
twong cua nimodipin thube {re ché calei ¢b ciu
triic fwong tir do (e ché enzym, khang thé loai trir
vige tang nong dg nifedipin trong huyét twong din
dén tang tac dyng.

Cimelidi '
Do cimetidin {rc ché cytochrom P450 3A4, thudc
lam tang nong g huyet tuong ca nifedipin va ¢
thé ting tic dyng ha huyét ap.



Nhirng nghién ciru khde:
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dng nong d§ trong huyet tuemg cia nifedipin,
Thuée _chong déng kinh giy cim_img hé

cytochrom P450 3A4, nhy phenytoin, carbamazepin
va Ehg;mhgrb;lon

Phenytoin giy cam tmg hé thﬁng cytochrom P450
3A4. Khi ding dong thoi véi phenytoin, sinh kha
dung cta nifedipin bi gidm va do d6 hiéu qué cua
thudc bj gidm. Khi ca hai thude duge ding déng
théi, dap Lrng Iam sdng cua mfcd:pm nén du-g
theo dai va, nén can thiet, cin nhic viée ting L
nifedipin. Néu liéu cia nifedipin tang 1én trong
suol qué trinh ding dong thi 2 thuoe, nén cin
nhic viée giam liéu nifedipin khi ngung diéu trj
phenytoin.

Khong ¢d nghién ciru chinh thirc ndo duge thyc

hién dé danh gid nguy co tuong tic gilra nifedipin |
vil carbamazepm hoéc phcnobarhunl Do ca 2 |

thudc déu cho thiy lam gidm nfmg do trong huyét
tuong ciia nimodipin thubc e ché calei c6 ciu
triic trong tw do gdy cam (g enzym, do d6 khong
thé loai trir viéc giy giam nong dd trong huyét
trong v lam giam hiéu qua cia nifedipin.

Tidc djng ciia mfm;uin lén cic thube khic:

Nifedipin ¢6 the lém tang téc dyung ha huyét dp khi
ding dong thoi véi cde thude diéu tr ting huyét
ap nhu‘

- Thude Igi uéu

- Thude irc ché béta.

- Thuo-: {rc chc ACE,

- Thuﬁc ire ché thy thé angiotensin 2 (AT-1),

- Thudc e che calei khie,

Thuoc e che w-adrenergic.

- Thude (r¢ ché PDES,

- a-methyldopa. :
Can phai theo ddi bgnh nhan mét cach can thin
khi dang déng thoi nifedipin véi thude (e ché
béta, vi suy tim tién trién xéu hon trong mt vii
trudmg hop cd biét.

Digoxin

Viéce sir dung déng thivi nifedipin va dlgoxm e
thé din dén giam dé thanh thai digoxin va vi thé
tang ndng d¢ huyét thanh cia digoxin, Do viy,
bénh nhén nén duge klem tra ky cac trigu chimg
qui liéu digoxin, va neu cdn thiét, vige giam lieu
glycosid nén duge tién hanh dya trén nong do
digoxin trong huyét thanh.

Khi ding déng théi nifedipin vi quinidin, néng d§
quinidin bj thap di, hofic sau khi ngung ding
nifedipin, trong mot vai ca da quan sat thay viéc
tiing rd rét ndng do quinidin trong huyét trong. Vi
Iy do nay, ca khi bat dau ding thém hodc ngimg
dung nifedipin, khuyen cdo theo doi ndng dp
quinidin trong “huyét twong, va diéu chinh liéu
qulmdm néu cin. Mot vai téc gid bdo cdo vige
tang nong do huyel trong cia nifedipin khi ding
déng thoi hai thuuc, trong khi d(’:- cdc tac gia khac
khong quan sit thay su thay déi dugc déng hoe
cua nifedipin,

Do d6, huyét ap nén duge theo ddi can than, néu
quinidin duge ding thém trong khi dang st dung
nifedipin. Néu cin thiét, nén gidm liéu nifedipin.

Tacrolimus J
Tacrolimus di duge chimg minh 13 duge chuyén
hoa thongi qua h¢ cytochrom P450 3A4. Dir li¢u
cong b b gin day chi ra ring trong cic ca riéng biét
co thé nén giam liéu tacrolimus khi ding ddng
thot v mfedipm Khi durig dong thoi hai thude,
nong do huyét twong cia tacrolimus nén d
theo ddi, néu cén thiét, cin nhic viée giam licu
tacrolimus.

Tuong tic thube-thirc an

Nude burdi

Nurdre buai e ché hé cytochrom P450 3A4. Viée
ding déng thari nifedipin eling véi nude budi co
thé dan dén ting nong d¢ trong huyét trong va
kéo dai thm gian tac dl,mg clia mfedlpln do lam
giam Lhu)'en hoa bude dau hodc giam sy thanh
thai. Nhu mét hé qua, téc dung ha hnyél ip co thé
ting 1én. Sau khi dung nwdc bum déu dan tic
dgng nay co thé keo dél it nhit 3 ngay sau khi
uong nude birdi lin cudi cing.

Do d6 nén tranh ding bmm’num: budri khi dang
ding nifedipin (xem muc Liéu lugng va cich
ding).

Nifedipin ¢6 thé lam ting gid gid trj quang pho
cia acid vamil}fl-mandellc duimg nigu. Tuy
nhién, phuong phip danh gid bing HPLC khéng
bj dnh hudmg.

Twong ky,

Do khéng ¢6 ¢de nghién cun vé tinh twomg ky cua
thube, khéng tron lin thude niy véi cac thude
khae

e B e e o e e L T



15. PAC TINH DUQC PONG HQC
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toan qua duong tiéu hoéa. Sinh kha dung cua
nlfedlpm dang phong thich ngay dung dudng
udng la 50-70% do tac dung chuyén hoa budc
du. Nong do dinh trong huyét thanh/huyét twong
dat dugc sau 15 phuat khi dung dung dich chira
nifedipin,va sau 30 — 85 phut khi dung nifedipin
dang vién phong thich ngay.

Phén b

Khoang 95% nifedipin gan két véi protein huyet
twong (albumin). Thoi glan ban huy phan b6 sau
khi tiém tinh mach dugce xac dinh tir 5 dén 6 phut.

Thé tich phén b6 12 0,6 — 1,2 lit/kg thé trong.

Chuyén hoa sinh hoc
Sau khi uong, nifedipin dugc chuyen hoa trong

thanh rudt va trong gan, chu yeu la do qua trinh
oxy hoéa. Cac chit chuyén héa khéng con hoat tinh
duoc luc.

Thai trir

Véi céc dang bao ché thong thu'(mg, thoi gian ban
thai tan cung la tir 1,7 dén 3,4 gio.

leedlpm duogc thai trir dudi dang céc chét chuyén
héa cta nd, chu yéu qua than, cé khoang 5-15%
dugc bai tiét qua mét trong phan. Nifedipin chua
chuyén héa chi c6 thé duge phat hién trong nude
tiéu dudi dang vét (dudi 0,1%).

Khi chirc ning gan, than giam thi d¢ thanh thai
cting nhu thoi gian ban thai cua thuoc s kéo dai.

Ddc diém trén cdc bénh nhcin:

Khong co khéc bie;t déang ké trong duge dong hoc
cua nifedipin gifta cac doi tugng khoe manh va
céc doi tugng bi suy thin. Vi vy, khong can thiét
phai diéu chinh liéu & nhimg bénh nhén nay.

Trén bénh nhan suy gan, thoi gian ban thai kéo dai
mot cach rd rang va tong d¢ thanh thai glam Do
thoi gian tac dong cua dang bao ché, khong nén sir
dung NifeHexal 30 LA trén nhitng bénh nhén nay.

16. QUY CACH PONG GOI
Hop 3 vi x 10 vién nén bao phim.

17. PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG
TIEU CHUAN CHAT LUQ’NG CUA THUOC
Dieu kién biao quin: Bao quan dudi 30°C. Gitr
thude trong bao bi dong goi.

Han dung cua thude: 24 thang ké tir ngay san
xuat

Tiéu chuén chit lwgng: Tiéu chuan co s¢

18. TEN, DIA CHi CUA CO SO SAN XUAT:

Lek Pharmaceuticals d.d.,
Verovskova 57, 1526 Ljubljana, Slovenia.
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