https://trungtamthuoc.com/

Rx Thude nay chi diung theo don thube

VILDAREDDYS
(Vildagliptin 50 mg)
Dé xa tam tay tré em
Poc k¥ hudng din sir dung trwrde khi ding

THANH PHAN
MJi vién nén chira:
Hoat chat: Vildagliptin ............ 50 mg
Ti duoc: Cellulose microcrystalline (type 102), croscarmellose sodium, lactose, magnesium
stearate thyc vat.

DANG BAO CHE: Vién nén
MG ti: Vién nén 6 canh vét (mép luon), bé mét phang, tron. mau tring dén vang nhat, c6 khic

chim “50™ trén mot mat.

CHI PINH PIEU TRI _
Vildagliptin dugc chi dinh trong diéu tri ddi thdo duong tuyp 2 ¢ ngudi lom:

Pon tri liéu:
- o nhng bénh nhan khong dugc kiém soat diy di bing ché do an ubng va tap thé duc don
thudin va metformin khong pht hop do chong chi dinh hodc khong dung nap.

Liéu phip kép duing ubng két hop voi

- Metformin: & nhirg bénh nhan khong kiém sodt duge dudong huyét day du mac du da dung

nap t6i da liéu don tr li¢u v&i metformin,

Sulphonylurea: ¢ nhirng b¢nh nhéan khong kiém sodt dudmg huyét day du méc du da dung nap

t&i da liu sulphonylurea va khong thé sir dung metformin do chéng chi dinh hodc khong

dung nap.

- Thiazolidinedione: & nhirng bénh nhan khong kiém sodt duge dudmg huyét diy du va viéc sur
dung thiazolidinedione thich hop cho nhitng bénh nhén nay.

Liéu phap ba thudc dwimg udng két hop véi
- Sulphonylurea va metformin: khi ché do an kiéng va tap thé duc cong voi sir dung dong thoi
hai thude nay khong gitp kiém soat dudng huyét day du.

Vildagliptin ciing dugc chi dinh sur dung két hop vai insulin (co hoac khong c6 metformin) khi ché
do an kiéng va tap thé duc cong véi liéu insulin 6n dinh khong gitp kiém soat duong huyét day du.

LIEU LUQNG VA CACH DUNG

Liéu lurgng

Ngueoi lom

Khi duge sir dung don tri ]lf,‘u két hgp véi metformin hay thiazolidinedione, két hop vai metformin
va sulphonylurea, hodc két hop véi insulin (c6 hodc khong co metformin), licu wldag,llplm khuyén
cao hang ngay la 100 mg, dung mét liéu 50 mg vao budi sang va mot liéu 50 mg vao budi toi.

Khi duge sir dung két hop véi sulphonylurea, liéu khuyén cdo cua v:ldagllpun la 50 mg x |
ldn/ngay vao budi sang. O nhom bénh nhan nay, vildagliptin 100 mg mé&i ngay khong hiéu qua hon
vildagliptin 50 mg x 1 ldn/ngay.

Khi duoe sir dung két hop véi sulphonylurea, co thé xem xét liéu sulphonylurea thap hon dé giam
nguy co ha dudng huyét.

Liéu cao hon 100 mg khong duoc l\huyen khich.

Néu bo 13 mot liéu vildagliptin, nén uonb. ngay khi bénh nhan nhé ra. Khong nén ubng liéu gap doi
trong cung mt ngay.

Cera xdc dinh duge tinh an toan va hiéu qua cua vildagliptin khi diéu trj ba thudc két hop dudng
ubng voi metformin va thlazolldmedlone

Thong tin bd sung 0 cdc nhém doi twong dic biét

Ngueoi gia (> 65 1uoi)
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Khong can diéu chinh liéu & bénh nhan cao tubi.

Suy fhcm

Khong cin diéu chinh liéu & bénh nhén suy than nhe (d thanh thai creatmm > 50 mL/phut). O bénh
nhin suy than trung binh hodc nang hodc bénh than giai doan cudi (ESRD). liéu khuyén cio cua
vildagliptin [a SO0 mg x 1 lan/ngay.

Suy gan

Khong nén sir dung vildagliptin cho bénh nhan suy gan, ké ca bénh nhan ¢6 alanin aminotransferase
(ALT) hodc aspartate aminotransferase (AST) trudce khi diéu tri > 3 lan g 2iGi han trén cua muc binh
thuong (ULN).

Tre em

Vildagliptin khéng duge khuyén cdo sir dung cho tré em va thanh thiéu nién (<18 tudi). Chua xdc
dmh duge tinh an toan va hiéu qua cua vildagliptin & tré em va thanh thiéu nién (<18 tudi). Khong
o sin dir liéu.

Cich dang

Ding dudmg ubng

Vildagliptin ¢é thé duge dung cing hofic khong ciing vai bira an.

CHONG CHI PINH .
Qua man vdi hoat chat hodc véi bat ky ta duge no.

CANH BAO PAC BIET VA THAN TRONG KHI SU DUNG

Thén trong chung

Vildagliptin khong thé thay thé insulin & nhimg bénh nhén can insulin. Vildagliptin khong nén dugc
str dung cho bénh nhan dai thao duong tuyp | hoac dé diéu tri nhiém toan ceton do déi thao dudng.
Suy than

C6 it kinh nghiém ¢ bénh nhan ESRD dang chay thin nhén tao. Vi vy, nén than trong khi ding
vildagliptin cho nhirg bénh nhan nay.

Suy gan

Khong nén dung vildagliptin cho bénh nhan suy gan, ké ca bénh nhén c¢6 ALT hodc AST > 3 lan
ULN trude diéu tri.

Theo ddi men gan

Céc trdmg hop hiém gap vé ri loan chire ning gan (bao gom ca viém gan) da dugc bao cdo. Trong
nhing truong hop nay, bénh nhén nhin chung khong ¢ tri¢u chimg, khéng c6 di chirng lam sang va
két qua xét nghiém chirc nang gan trd lai binh thuong sau khi ngimg diéu tri. Cac xét nghiém chirc
ning gan nén dugc thuc hién truée khi bat dau diéu tri ban;, Vl|dcl§,llptln dé biét ;:,la tri co ban cua
bénh nhén. Chie ndng gan nén dugc theo ddi trong khi diéu tri voi vildagliptin mdi ba thang trong
nam ddu tién va dinh ky sau d6. Nhimg bénh nhan c6 ndng do transaminase tang nén dugc theo ddi
danh gia chirc ning gan lan thir hai dé xdc nhan két qua va duge theo doi sau do béng, cac xét
nghiém chirc ndng gan thuong xuyén cho den khi (cdc) bat thuomg tro lai binh thuomg. Néu su gia
tang AST hoac ALT tir 3 lan ULN tr& 1én van kéo dai, nén ngimg diéu tri vildagliptin.

Nhirng bénh nhan bi vang da hodc cac dau hiéu khac lién quan dén r6i loan chirc nang gan nén
ngimg sur dung vildagliptin.

Sau khi ngirng diéu tri voi vildagliptin va binh thuong héa cac gia tri xét nhiém chirc ning gan,
khong nén bat diu diéu tri lai bang vildagliptin.

Suy tim

Mot thir nghiém ldm sang vé vildagliptin & bénh nhan suy tim d¢ I-11l NYHA (New York Heart
Association) cho thy diéu tri bing vildagliptin khdng lién quan dén sy thay doi chirc nang that trai
hodc lam tram trong thém bénh suy tim sung huyét (CHF) tir trude so vai gia duge. Kinh nghiém
lam sang ¢ bénh nhan suy tim d¢ 11 NYHA dugc diéu tri bang vildagliptin van con han ché va két
qua chua két luan duoe.

Chura ¢6 kinh nghiém sir dung vildagliptin trong cac thur nghiém ldm sang ¢ bénh nhan suy tim do
[V NYHA va do d6 khéng khuyén céo sir dung & nhitng bénh nhén nay.
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Roi loan da

Ciéc ton thuong da, bao gdm phdng rop va loét da duge bdo cdo & tr chi cua khi trong cdc nghién
ctru doc hoc phi ldm sang. Méc du cac tén thuong da khong duge quan sat thay vai ty 1€ gia tang
trong céc thir nghiém lam sang. nhung do kinh nghiém ¢ nhimg b¢nh nhén bi bién chirng da do dai
thao dudng con han ché. Hon nira, da co nhimg bao cdo hiu méi vé cdc ton thuong da nhu ndi bong
nude va troe vay. Do do, de phi hop vdi viée cham soc thuong xuyén cho bénh nhan dai thao
dudmg, nén theo doi cac roi loan vé da, ching han nhu phong rop hodc loét.

Viém tuy cip

Sir dung vildagliptin ¢6 lién quan dén nguy co phat tnen viém tuy cap tinh. Bénh nhan can duoc
thong bao ve cac triéu chirng dac trung cua viém tuy cép.

Néu ng,ht nbo viém tyy, nén ngumg sir dyng vildagliptin; néu viém tuy cip dugce xac nhan, khong
nén bat ddu str dung lai vildagliptin. Can than trong dbi vai nhitg bénh nhén co tién sir viém tuy
cép.

Ha dwing huyét

Sulphonylurea dugc biét la giy ra ha duong huyét. Bénh nhan ding vildagliptin két hop voi
sulphonylurea ¢é thé ¢é nguy co ha duong huyét. Do do. mét liéu sulphonylurea thap hon co thé
duoc xem xét dé giam nguy co ha dudng huyét.

Ta dugc

Cac vién nén co chira lactose. Bénh nhan co cac vén dé di truyén hiém gip vé khong dung nap
galactose, thiéu hut lactase toan phan hodc kém hdp thu glucose-galactose khong nén dung san
pham thude na3

San pham thude nay chira it hon 1 mmol natri (23 mg) moi vién, nghia la vé co ban l1a "khong ¢6
natri".

TUONG TAC VOI CAC THUOC KHAC VA CAC DANG TUONG TAC KHAC

andaghptm ¢6 kha ning tuong tac thip vai cic thude dung chung. Vi vildagliptin khong phai la co
chét cua enzym cytochrom P (CYP) 450 va khong (e ché hodc cam img enzym CYP 450, nén nd
khong ¢6 kha ning twong tac voi cac hoat chét 1a co chdt, chat rc ché hodic chit cam (mg cla céc
enzym nay.

Két hop voi pioglitazone, metformin va glyburide

Két qua tir cac nghién ciru dugc thye hién voi cic lhum. chdng déi thao duomg duong udng nay cho
thdy khong co ll.r(mg tac duge dong hoc ¢o llen quan vé mat lam sang.

Digoxin (chét nén Pgp), warfarin (chit nén CYP2C9)

Cac nghién c(ru lam sang dugc thuc hién vai cic dbi tuong khoe manh khong cho thay co trong téc
dugce dong hoc ¢d lién quan vé mit lam sang. Tuy nhién, trong tac duge dong hoc chua dugce thiét
Iap & cac ddi trong muc tiéu.

Két hop vai amlodipine, ramipril, valsartan hodc simvastatin

Cac nghién cilru vé tuong tic thude - thuée ¢ nhirng déi tugng khoe manh duge thyc hién voi
amlodipine. ramipril, valsartan va simvastatin. Trong cdc nghién ciru nay, khong ¢6 tuong tac duge
dong hoc ¢6 lién quan vé mat lam sang nao duge quan sat thdy sau khi ding ddng thoi voi
wldagllpun

Két hop véi thube ire ché men chuyén

C6 thé tang nguy co phi mach ¢ nhimg b¢nh nhén ding dbng thoi véi thude ire ché men chuyén.
Ciing nhur cac thude tri ddi thao duong duong udng khac, tic dung ha dudng hU)et cua vildagliptin
c6 thé bi giam boi mot s6 hoat chit, bao gbm thiazide, corticosteroid, céc san pham cua tuyén gidp
va thudc cuong giao cam.

KHA NANG SINH SAN, MANG THAI VA CHO CON BU

Mang thai

Khong ¢6 dir liéu day di vé viéc sir dung vildagliptin ¢ phu nir ¢6 thai. Cac nghién ciru trén dong
vt cho thiy ddc tinh sinh san & liéu cao. Nhirng nguy co tiém an cho con ngudi la khong xac dinh.
Do thiéu dir liéu trén nguoi, khong nén sir dung vildagliptin trong thoi ky mang thai.
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Cho con bu

Ngudi ta chua biét liéu vildagliptin ¢ duge bai tiét vao sira me hay khong. Cac nghién ciru trén
dong vét cho thy sy bai tiét vildagliptin trong sita. Khong nén ding vildagliptin trong thoi ky cho
con bu.

Kha niing sinh sian

Khong c6 nghién ciru nao vé anh huong cua vildagliptin d6i voi kha nang sinh san cua con nguoi
da duoc thyc hién.

ANH HUONG DEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
Khong c6 nghién ciru nao vé anh huong dén kha nang lai xe va su dung may moc da dugc thye
hién. Nhitng bénh nhan bi chong mit do phan ing bét 1gi nén tranh ldi xe hodc van hanh may moc.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Tém tit hd so an toan

Dir lidu an toan thu dugc tir tong s6 3.784 bénh nhan sur dung vildagliptin voi liéu hang ngay 50 mg
(1 lan/ngay) hodc 100 mg (50 mg x 2 2 Iam’nga}, hogc 100 mg x | lan!ngay) trong cic thir nghi¢m co
d6i chimg kéo dai it nhat 12 tuan. Trong s6 nhirg bénh nhén nay, 2.264 bénh nhan dugc dung
vildagliptin don tri liéu va 1.520 bénh nhan dugc ding \:ldabllptm két hgp véi mot thude khac.
2.682 bénh nhan dugc diéu tri bing vildagliptin 100 mg moi ngdy (50 mg x 2 lan/ngdy hodc 100 mg
x 1 14n/ngay) va 1.102 bénh nhan dugc diéu tri bang vildagliptin 50 mg x | lin/ngay.

Phédn l6n cac phan ing bdl loi trong cac thir nghiém nay la nhe va thodng qua, khong cén ngirng
dleu tri. Khéng tim thay mdi lién quan giira cac phan (mg bat lgi véi tudi tac, chung tde. thoi gian
tiép xtic hodc licu lugng hang ngay.

Cic truomg hop hiém gip vé rdi loan chirc nang gan (bao gOm ca viém gan) da duge bdo cdo. Trong
nhing trwong hop nay, bénh nhén nhin chung khong ¢ triéu chimg, khong ¢o di chirng lam sang va
chirc néng gan tro lai binh thudng sau khi ngimg diéu tri. Trong dur liéu tir cac thu nghiém li¢u phap
bd sung va don tri liéu c6 déi chimg trong thoi gian lén dén 24 tuén, ty 1¢ ting ALT hodic AST = 3x
ULN (duoc phan loai tai thoi diém hién tai trong it nht 2 lan do lién tiép hodc tai lin kham diéu tri
cubi cing) 1a 0,2 %, 0.3% va 0,2% tuong g déi voi vildagliptin 50 mg x 1 lan/ngay, vildagliptin
50 mg x 2 lan/ngay va tat ca cac chat so sanh. Sur gia ting transaminase nay nhin chung khong c6
triéu chimg. khong tién trién vé ban chit va khong lién quan dén (r mét hodc vang da.

Cac truong hop pha mach hiém gap da duge bdo cdo vé vildagliptin vai ty 1€ trong ty nhu & nhém
doi chimg. Mot ty I¢ 16n hon céc trudmg hop duge bdo cdo khi str dung wldagllplln kel hgp vai
thude (e ché men chuyén. Phan 16n céc bién ¢b & mire do nhe va dugc giai quyét khi tiép tuc diéu
tri bang vildagliptin.

Bing danh siach cdc phin irng bit loi

Céc phan (mg bét lgi duge bao cdo & nhirng bénh nhan dung vildagliptin trong cac nghién ciru ma
doi dudi dang don tri li¢u va cic li¢u phap bd sung duge liét ké dudi day cho timg chi dinh theo
nhém co quan hé thdng va tan suft tuyét dbi. Tan sudt dugc xac dinh la rat pho bién (z1710), phd
blu‘l [>la’l{)0 dén <1/10), khong phd bién (=1/1.000 dén <1/100). hiém (>1/10. 000 dén <1/1. 000),
rat hiém {<lf|0 000). khong rd (khdng thé udc tinh tir dir liéu ¢6 san). Tmng, moi nhom tan sudt,
cac phan (mg bat lgi dugc trinh bay theo thir tu mic do nghiém trong giam dan.

Két hop vii metformin
Biang1  Cic phin g bét lgi dwge bio cio & nhirng bénh nhin diung vildagliptin 100 mg
mdi ngay két hop véi metformin trong cic nghién ciru mu déi (N = 208)

Roéi loan chuyén hos va dinh dudng

Phé bién Ha dudng huyét
Roi loan hé thin kinh

Phé bién Run riy

Phé bién Dau dau
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Pho bién Chéng mat

Khong phd bién Mét moi

Roi loan tiéu hoa

Phé bién Budn ndn

Mo 1a cac phan img hat lgi da chon

Trong cédc thur nghiém 1am sang cé doi chimg. su két hop vildagliptin 100 mg mdi ngay +
metformin, khéng ¢6 lruorng hop ngimg thude do phan (g bét 1gi da duge bio céo & nhom diéu trj
vildagliptin 100 mg mdi ngay + metformin hodc gia dugc + metformin.

Trong céc thir nghiém lam sang, ty 1¢ ha dudng huyct phd bién & bénh nhén duni, vildagliptin 100
mg mdi ngay + metformin (1%) va khong pho bién & bénh nhan dung gia duge + metformin
(0,4%). Khong c6 truomg hop ha dudng huvel nghiém trong nao dugc bdo cdo trong nhém
vildagliptin.

Trong céc thir nghiém 1am sang, can nang khong thay di so véi ban dau khi dung vildagliptin 100
mg mdi ngay + metformin (twong img 1a + 0.2 kg va -1.0 kg dbi voi nhom vildagliptin va nhém gia
dugc).

Cac thir nghiém lam sang kéo dai hon 2 nam khong cho thiy bat k¥ tin hi¢u an toan b sung hodc
rii ro khong ludng trude duge khi vildagliptin duge ding chung véi metformin.

Két hop véi sulphonylurea
Bing 2 C:ic phin img bt lgi duge bdo cio & nhirng bénh nhin ding vildagliptin 50 mg
két hop véi sulphonylurea trong cdc nghién ciru mu doi (N = 170)

Nhiém khuén va nhiém Ky sinh

Rt hiém Viém miii hong

Réi loan chuyén hod va dinh duimg

Phé bién Ha dudng huyét
Réi loan hé thén kinh

Pho bién Run ry

Pho b-ién Pau diu

Phé bién Chong mat

Pho bién Suy nhugc

R&i loan tiéu hod : |
Khong phd bién Téo bon

Mo ta cdc phan img bat lgi da chon

Trong céc thir nghiém lam sang co dbi chimg, su két hop vildagliptin 50 mg + sulphonylurea, ty 1¢
ngimg thude toan phan do phan (mg bét lgi 1a 0.6% & nhom vildagliptin 50 mg + sulphonylurea so
vGi 0% & nhom diéu tri gia dugc + sulphonylurea.

Trong cac thir nghiém lam sang, ty I¢ ha duong huyét & nhém vildagliptin 50 mg x | lin/ngay +
glimepiride la 1,2% so véi 0.6% dbi véi nhom gia duge + glimepiride. Khong ¢6 trudng hop ha
dudng huyét nghiém trong nao duge béo céo trong nhom wldag,ilpun

Trong céac thir nghiém 1dm sang. cén ndng khong thay ddi so vai ban déu khi vildagliptin 50 mg mdi
ngay + glimepiride (twong g -0.1 kg va -0.4 kg dbi vai vildagliptin va gia dugc).

Page 5 of 10

ZaEDD v\



https://trungtamthuoc.com/

Két hop véi thiazolidinedione
Bing3  Céc phin img bit lgi duge bdo cio ¢ nhimg bénh nhin ding vildagliptin 100 mg
mdi ngay két hop véi thiazolidinedione trong cic nghién ciru mu dbi (N = 158)

R&i loan chuyén hoa va dinh duimg

Pho bién Tang can

Khang phé bién Ha dudng huyét

| Roi logn h¢ than kinh . |
Khonmo bién Dau dau

Khén pho bién Suy nhugc

Roi loan mach

Pho bién | Phii ngoai vi

Mo ta cde phan tmg bat lgi dé chon

Trong cdc thir nghiém lam sing ¢6 doi chimg, su két hop vildagliptin 100 mg moi ngay +

thiazolidinedione, khong c6 truong hop phai ngtmg, thude do phan (mg bét lgi nao duge bio céo

trong nhém diéu tri vildagliptin 100 mg mdi ngay + thiazolidinedione hodc gia dugc +

thiazolidinedione.

Trong céc thir nghiém 1am sang, ty 1¢ ha dudng huyét khdng phd bién & bénh nhén ding vildagliptin

+ pioglitazone (0.6%) nhung phd bién & bénh nhin ding gia dugc + pioglitazone (1,9%). Khong ¢6

trudmg hop ha duong huyct nghiém trong nao dugc bdo cdo trong nhom vildagliptin.

Trong nghién ciru bo sung pioglitazone, trong lugng tuyét doi tang khi dung gia dugce hodc

vildagliptin 100 mg mdi ngay lan luot 12 1.4 va 2,7 kg.

Ty 1¢ phti ngoai vi khi vildagliptin 100 mg mdi ngay dugc thém vao liéu t6i da cua pioglitazone (45

mg x 1 1an/ngay) la 7.0%, so vdi 2,5% & nhom chi dang pioglitazone.

Don tri li¢u

Bing 4  Cic phan img bit lgi dwge bio cio & nhirng bénh nhin ding vildagliptin 100 mg
mdi ngay dudi dang dom trj ligu trong cic nghién eiru ma ddi (N = 1,855)

Nhiém khuan va nhiém ky sinh

Rét hiém Nhi&m khuan dudng hd hip trén

Rt hiém Viém mii hong

Roi loan chuyén hod va dinh diwrdng

Khdng pho bién Ha duong huyét
Roi logn hé than kinh

Phé bién | Chéng mat
Khong phoé bién Pau déu

Roi loan mach

Khong pho bién Phu ngoai vi

Roi loan tiéu hoa

Khong pho bién Téo bon

Roi loan co xwong va mo lién két

Khong phd bién Dau khép
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Mo ta cdc phan img bt loi da chon

Ngoai ra, trong cdc thir nghiém don tri ligu co dbi chimg vdi vildagliptin. ty 1¢ ngimg thuoc toan

phén do phan img bat loi & nhirg bénh nhan dugc diéu tri bﬁng vildagliptin liéu 100 mg mdi ngdy

(0.3%) khong cao hon so vai gia duge (0.6%) hodc thude so sanh (0, 5%).

Trong cac nghién ctru so sanh dom tri li¢u, ha dudng huyét 1a khong pho bién, dugc bio cdo ¢ 0. 4%

(7 trén 1.855) bénh nhan dugc diéu tri bang vildagliptin 100 mg mdi ngay so vai 0,2% (2 trong sb

1.082) bénh nhan trong nhém duoc diéu tri bang hoat chit so sanh hodc gia dugc, va khong ¢6 bién

cd nghiém trong hodc nang nao duge bdo cdo.

Trong, céc thir nghiém lam sang, cdn ndng khong thay ddi so voi ban ddu khi vildagliptin 100 mg

mdi ngay duge ding dudi dang don tri liéu (-0.3 kg d6i vai nhom dung vildagliptin va -1,3 kg déi

vi nhom gia dugc).

(ac thir nghiém lam sang kéo dai dén 2 nam khéng cho thay bat ky tin hiéu an toan b sung hodc
rui ro khong ludmg trude duge voi don tr ligu vildagliptin.

Két hgp vdi metformin va sulphanyfurea
Bing 5  Cic phan tmg bt lgi duge bio cdo & nhirng bénh nhin dung vildagliptin 50 mg x
2 1An/ngay két hop voi metformin va sulphonylurea (N = 157)

Réi loan chuyén hoa va dinh dudng

Phd bién Ha duong huyét

Réi loan hé than kinh |

Phd bién Chéng mit, run riy

Réi loan da va mé dudi da

Phé bién Tang tiét mo hoi : il
Réi loan chung va tinh trang tai duomg ding thube

Pho bién Suy nhuge

Mo ta cdc phan img bt lgi da chon

Khong ¢o truong hgp ngung ding thude do phan ng bat loi duge bao cdo trong nhém diéu tri

vildagliptin + metformin + glimepiride so vdi 0.6% & nhom diéu tri gia dugc + metformin +

glimepiride.

I} 1é ha duong huyét phé bién & ca hai nhom diéu trj (5,1% doi vai nhom vildagliptin + metformin
g,llmepmde so vai 1,9% dbi voi nhom gia duge + metformin + glimepiride). Mot trudng hop ha

dudng huyct nghiém trong da duoc bdo cdo trong nhom vildagliptin.

Viao cuoi nghien ctru, anh huong dén trong lugng co thé trung binh 1a khéng rd rét (+0.6 kg & nhom

vildagliptin va -0.1 kg & nhém gia dugc).

Két hop voi insulin

Bing 6  Ciac phin ing bt ¢i dwge bio cio ¢ nhirng bénh nhin ding vildagliptin 100 mg
mdi ngay két hop véi insulin (c6 hodc khong c¢6 metformin) trong cic nghién ciru mu doi (N =
371)

Rdi loan chuyén hoa va dinh duimg

Pho bién Ha dudng huyét
Réi loan hé than Kinh
Pho bién Pau dau, on lanh

Réi loan tiéu hoa

Pho bién Buon nén, bénh trao nguoc da day-thue quéan
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Khéng phd bién Tiéu chay. diy hoi

Mo ta cdc phan img bat lgi da chon

Trong cdc thir nghiém lam sang ¢6 ddi chimg, str dung vildagliptin 50 mg x 2 lan/ngay két hop véi
insulin, ¢6 hodc khong ding dong thoi v6i metformin, ty 1€ ngung dung thude toan phan do phan
img bét lgi 1a 0.3% & nhém diéu tri bang vildagliptin va khong ¢6 trudmg hop ngung ding thude
nao & nhom gia duge.

Ty 1¢ ha dudng huyr:t tuong tu nhau ¢ ca hai nhém diéu tri (14,0% & nhoém vildagliptin so vai
16.4% & nhém g:a ducc) C6 hai br;nh nhan trong nhdm vildagliptin va 6 bénh nhén trong nhom gia
duogc bao cdo bién ¢6 ha dudmg huyei nghiém trong.

Vo cudi nghién ciru, anh huong dén trong lugng cor thé trung binh 1a khong rd rét (+0.6 kg so vai
ban diu & nhom vildagliptin va khong thay doi trong lugng & nhom gia dugc).

Kinh nghi¢m hau mai
Bing 7  Cic phin img bat lgi dwge ghi nhian sau khi dua thude ra thi trudng

Réi loan tiéu hod

Khéng rd Viém tuy

Réi loan gan mit

Khong rd Viém gan (c6 thé hdi phuc khi ngung st dung thuoc) -
Céc xét nghiém chirc ndng gan bat thuong (c6 thé hdi phuc | /80
khi ngung sir dung thudc). i

= —— Lo/ umwe
Roi loan da va mo dudi da al  BAl
Khong rd May day \F:i tmgf::f
. . S

Ton thuong da bong troc va bong nude, bao gdm bong \\‘ *5'2\~—

nude pemphigoid

—

Réi loan co xwong va mé lién két
Khong ro Pau co

Théong bido ngay cho bdc sy hodc dwge sy nhitng phin iing c6 hai gap phai khi sw dung th wic.
QUA LIEU

Thong tin vé qua liéu vai vildagliptin con han ché.

Triéu clnrng

Théng tin vé cic tri¢u chimg c6 kha nang xay ra khi qua liéu dugce Iy tir mot nghién ciru vé kha
ning dung nap liéu ting & nhimg ngudi khoe manh duge dung vildagliptin trong 10 ngay. O liéu
400 mg, c6 ba trurdng hop dau co, va cdc truong hop riéng Ie bi di cam nhg va thoang qua, sit, phu
va tang nong do llpaae thodng qua. O mirc 600 mg, mdt ddi twong bi phit né ban chan va ban tay,
ddng thoi ting nong do creatine phosphokinase (CPK), aspartate aminotransferase (AST), protein
C-reactive (CRP) va nong do myoglobin. Ba d6i tugng khac bi phu né ban chan, trong do hai
trudmg hop bi di cam. Tat ca cac trigu chimg va cic xét nghi¢m bat thuomg duge giai quyét sau khi
ngirng str dung thuée nghién ciru ma khong can diéu tri.

Diéu tri

Trong truong hgp qué liéu, nén diéu tri ning do. Vildagliptin khong thé duge loai bo bang tham
phan mau. Tuy nhién, chit chuyén héa thiy phén chinh (LAY 151) ¢6 thé dugc loai bo bang thim
phan mau.

PAC DPIEM DU'()C LUC HOC
Nhom duge ly: Thude diing trong bénh dai thao duong, thudc irc ché dipeptidyl peptidase 4 (DPP-
4), ma ATC: AT0BH02
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Vildagliptin, thudc nhom chét ting cudng tiéu dao tuy, 1a mot chit t¢ ché DPP-4 manh vé ¢ chon
loc.

Co ché hoat djng

Viée sur dung v:ldagllptm din dén su rc ché nhanh chong va hoan toan hoat dong ctia DPP-4, dan
dén tang nong do ndi sinh cua cdc hormone incretin GLP-1 (glucagon-like peptide 1) va GIP
(polypeptide insulin phy thudc glucose) luc déi va sau én.

Tac dyng dwrge lye hoe

Bing cach tang nong do ndi sinh cua cac hormone incretin nay. vildagliptin tang cudng dé nhay
cam cua té bao beta vdi L,Iucusc din dén cai thién bai tiét insulin phy thude vao glucose. Diéu tri
béng vildagliptin 50-100 mg mcn ngdy ¢ bénh nhan ddi thdo dudng tuyp 2 gilip cai thién dang ké
cdc ddu hiu chire ning cua té bao beta bao gdm HOMA-B (Homeostasis Model Assessment— —B). ty
1¢ proinsulin trén insulin va cﬁc phép do kha nang dap (mg cia té bao beta tir xét nghiém kha ning
dung nap bira an dugc ldy mau thuong xuyén. O nhimg ngudi khong bi ddi thao duong (dudmg
huyét binh thuémg), vildagliptin khong kich thich tiét insulin hodc lam giam lugng duong.

Bing cach t%‘mg mirc GLP-1 néi sinh, vildagliptin ciling tang cuong do nhay cam cua té bao alpha
v6i glucose, dan dén tiét glucagon thich hop hon vai glucose.

Ty 1€ msulmf;,lucagon tang cao trong qua trinh ting duomg hu}et do nong, dd hormone incretin tang
lén din dén giam san xuat glucose o gan lic doi va sau an, dan dén glam glucose huyét.

Téc dung da biét khi ting nong do GLP-1 la lam cham qua trinh lam rong da day khéng dugce ghi
nhén khi diéu tri bing vildagliptin.

BAC PIEM DUQC DPONG HQC

Hap thu

Sau khi udng & trang thai déi, vildagliptin duge hap thu nhanh chong. voi ndng do dinh trong huyét

ttrcrnb quan sat dugc la 1,7 gio. Thirc &n lam cham thoi gian dat nong do dinh trong huyét tuong dén
2.5 gio, nhung khong lam thay doi mire tiép xiic toan phan (AUC). Str dung vildagliptin cing vdi

thire an lam giam Cmax (19%). Tuy nhién, muc do thay doi khong dang ké vé mat 1am sang, do do.

v:]daf,lnptm c6 thé duge dung ciing hodc khong ciing thirc an. Sinh kha dung tuyét ddi 1a 85%.

Phan bo

Sy gin két voi protcm hu}et tuong cua vildagliptin thip (9,3%) va vildagliptin phén bo dong déu

giira huyét tvong va hong cau. Thé tich phan b6 trung binh cua vildagliptin & trang thai on dinh sau

khi tiém tinh mach (V) 1a 71 lit, cho thay O sy phén b ngoai mach.

Chuyen hoa

Chuyen héa 1a con dudng thai trir chii yéu cua vildagliptin & ngudi, chiém 69% liéu dung. Chét

chuyen hoa chinh (LAY 151) khong ¢ hoat tinh duge Iy va la san pham thuy phan cua géc cyano,

chiém 57% liéu dung. tiép theo la glucuronid (BQS867) vi cat, san pham thuy phan amide (4% liéu

ding). Dir liéu in vitro trén microsome than cua nguoi cho thy than c6 thé 1a mot trong nhimg co

quan chinh gop phén vao qua trinh thuy phén vildagliptin thanh chit chuyén hoa khong hoat dong

chinh ctia n6. LAY 151. DPP-4 déng gép mot phin vao qua trinh thiy phén vildagliptin dua trén

mot nghién ciru in vivo sir dung chudt thiéu DPP-4. Vildagliptin khong duge chuyén hoa boi céc

enzym CYP 450 & bit ky mirc dd dinh luong nao. Do d6, do thanh thai Lhu},cn hoa cua vildagliptin

duge du doan la sé khong bi anh huong bai céac Ihuoc dung chung la chét trc ché va/hodc cam (mg

CYP 450. Céc nghién ciru in vitro da chimg minh rang vildagliptin khong (e ché/cam img enzym

CYP 450. Do do, vildagliptin khéng c6 kha nang anh huong dén do thanh thai chuyén hoa cua cic

thube dung chung duge chuyén héa boi CYP 1A2, CYP 2C8, CYP 2C9, CYP 2C19, CYP 2D6.

CYP2EI hoac CYP 3A4 /5.

Thai trir

Sau khi uong vildagliptin ["*C], khoang 85% liéu dung duge bai tiét qua nuoc tiéu va 15% lidu

dung dugc bai tiét qua phan. Bai tiét vildagliptin khong ddi qua than chiém 23% liéu sau khi udng.

Sau khi tiém tinh mach cho ngudi khoe manh, tong do thanh thai trong huyét tuong va than cua

vildagliptin twong tmg la 41 va 13 lit/gio. Thoi gian ban thai trung binh sau khi tiém tinh mach la

khoang 2 gid. Thai gian ban thai sau khi uéng khoang 3 gio.

Tuyén tinh/khong tuyén tinh
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Crmax va dién tich dudi duﬁmg cong (AUC) cua vildagliptin ting mdt cach tuong (g Xap xi voi lidu
lugmg trong pham vi liéu diéu tri.

Pic diém & cac nhém bénh nhén cy thé

Gidi tinh

Khéng quan sét thiy su khac biét o lién quan vé mit l1am sang vé duge dong hoc coa vildagliptin
gitra cac doi tugng nam va nir khoe manh trong mgt pham vi rong vé d6 tudi va chi sb khdi co thé
(BMI). Su trc ché DPP-4 bai vildagliptin khéng bj anh huong boi gidi tinh.

Ngmn gia

o) nhimg ngudi cao tudi khoe manh (> 70 tudi). mirc nsp xtic toan phén cua vildagliptin (100 mg x
| ldn/ngdy) da tang 32%, vai ndng dé dinh trong huyét tuong ting 18% so vdi nhitng nguoi tré
khoe manh (18-40 tudi). Tuy nhién, nhimng thay doi nay khong dugc coi la c6 lién quan vé mat lam
sang. Su trc ché DPP-4 bai vildagliptin khong bi anh huong boi tudi tac.

S‘uy gan

Anh hudng cia suy giam chirc nang gan trén dugc dong hoc cua vildagliptin da dugc nghién ciru &
bénh nhén suy gan nhe, trung binh va ning dua trén diém sé Child-Pugh (tir 6 diém 12 nhe dén 12
diém la n@ng) so v&i nhimg ngu’m khoe manh. Nong do vildagliptin sau mot lieu duy nhét & bénh
nhén suy gan nhe va trung binh giam (tuong (ng la 20% va 8%), trong khi nonb do vildagliptin &
bénh nhén suy gan nﬁng tang 22%. Su thay dbi t6i da (tang hosic giam) cua nong d¢ vildagliptin 1a ~
30%. khéng dugc coi la ¢6 lién quan vé mat 1am sang. Khong co moi tuong quan gitra mirc d¢
nghiém trong cua bénh gan va nhiing thay ddi ndng do vildagliptin.

Suy thgn

Mét thir nghiém md nhén, da liéu da duge thyc hién dé danh gia dugc dong hoc cua liéu diéu tri
thép hon cua vildagliptin (50 mg x 1 lan/ngay) & nhirng bénh nhan suy than man tinh & céc mic d§
khac nhau dugc xac dinh boi d6 thanh thai creatinin (nhg: 50 dén <80 mL/phut, trung binh: 30 dén
<50 mL/phit va ning: <30 mL/phit) so v&i nhém chimg khoe manh binh thudng.

AUC cua vildagliptin ting trung binh lan luot la 1.4; 1,7 va 2 lan & bénh nhan suy than nhe, trung
binh va nang so véi ngudi khoe manh binh lhucmg= AUC cua cac chét chuyén héa LAY151 va
BQS867 ting trung binh khoang 1,5; 3 lan va 7 lan tuong (mg & bénh nhan suy thin nhe, trung binh
va ndng. Dir li¢u han ché tir nhirng bénh nhan bj bénh than giai doan cudi (ESRD) chi ra rﬁng néng
do vildagliptin trong tr nhu & nhimg bénh nhan suy thin ning. Nong dd LAY 151 cao hon khoang
2-3 l4n so v&i ¢ bénh nhan suy than nang.

andagl:ptm dugce loai bo bing thdm phén mdu & mot mire d§ han ché (3% trong mgt ldn thim tach
méu 3-4 gitr biit diu sau 4 gi&r dung thube).

Chung téc

Dir liéu han ché cho thdy ching toc khong cé bét ky anh huong 16n nao dén duge dong hoc ciia
vildagliptin.

QUY CACH PONG GOI: Hop 3 vi x 10 vién.
BAO QUAN: Biao quan dudi 30°C.

HAN DUNG: 36 thang

TIEU CHUAN CHAT LUQNG: Tiéu chuén co s&

TEN VA PIA CHI CO SO SAN XUAT
Pharmathen International SA
Industrial Park Sapes Rodopi Prefecture, Block No. 5, Rodopi, 69300, Hy Lap.
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