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(Vonopraz.a n)

Dé xa tim tay tré em

Poc kj hwdng dan s dung truée khi diing

1. Thanh phan dinh tinh va dinh luong
Vocinti 10 mg: Mdi vién nén bao phim chira 10 mg vonoprazan (dudi dang vonoprazan
fumarate 13,36 mg).
Vocinti 20 mg: Mdi vién nén bao phim chira 20 mg vonoprazan (dudi dang vonoprazan
fumarate 26,72 mg). /
Vé danh muc ta dugc. xem phz:'in 13. é"
¢
-§
2. Dang bao ché \
. . ) Ky hiéu
D%ng’\bao' Ham Mau sac Hinh dang
ché hién ¢6 | luwgng (mit trén)
. 10 mg | Mau vang nhat Vién nén hinh bau duc B217
Vién nén
SR 20 mg Mau dé nhat | Vién nén hinh bau duc c6 vach ngang B218
* Vach ngang trén vién thudc Vocinti 20 mg c6 thé diing dé bé déi thanh 2 phan bang nhau.
3. Chi dinh diéu tri

e Loét da day, locét ta trang, viém thuc quan trao nguoc, phong ngtra tai phat loét da day
hodc loét ta trang khi dung aspirin lidu thip, hodc phong ngira tai phat loét da day hodc
loét ta trang khi dung thude chong viém khong steroid (NSAID).

e  Hd trg cho viéc tiét trlr Helicobacter pylori trong cac bénh sau: Loét da day. loét ta
trang, u lympho ctia mo lympho lién quan dén niém mac (MALT) da day, ban xuat
huyét giam tiéu ciu tu phat, da day sau khi cdt bo ung thur giai doan sém bing ndi soi,
hoac viém da day do Helicobacter pylori.

THAN TRONG LIEN QUAN PEN CHi PINH

Phong ngira tai phat loét da day hodc loét ta trang khi dung aspirin lidu thﬁp

Nén dung thude cho nhiing bénh nhan dang diéu tri aspirin lidu i.]1'£ip lién tuc dé ngan ngira
huyét khoi va hinh thanh thuyén tac huyet khoi. Nén xac nhan tién sur loét da day hoac loét
ta trang trude khi bat dau ding thuoe.
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Phong ngira tai phat loét da day hodc loét ta trang khi dung thude chong viém khong
steroid (NSAILD)

Nén ding thudc cho nhitng bénh nhan dang diéu tri thude chéng viém khong steroid
(NSAID) lién tuc dé kieém sodt con dau do viém khdop dang thap hodc thoai hoa khép v.v..
Nén xac nhén tién sur loét da day hodc loét ta trang trude khi bat dau dung thudc.

Hb tro cho viée tiét trir Helicobacter pylori

Hiéu qua tiét trir Helicobacter pylori trong giai doan tién trién cta u lympho MALT da day
chua dugc xac nhén.

Nén tién hanh tiét trr Helicobacter pylori & bénh nhan ban xuét huyét giam tiéu cau ty phat
chi khi phi hop vai cac huong dan diéu tri tham chicu, v.v.

Hiéu qua ngan ngira ung thu da day bang cach tiét trir Helicobacter pylori van chua dugc
xdc nhan ngoai trir v4i da day sau khi cat bo ung thur giai doan sém bang ndi soi.

Nén x4c nhén ¢6 dwong tinh v&i Helicobacter pylori va c6 chan doan viém da day do
Helicobacter pylori bang néi soi trude khi bat déu ding thude cho bénh nhan bj viém da
day do Helicobacter pylori.

Liéu lwrong va cach ding

Loét da day, loét ta trang

Théng thuang liéu uéng hing ngay cho nglmi lon 1a 20 mg vonoprazan mét lan mcM)i ngay.
Doz voi diéu tri loét da day, phéc dé dung thude théng thudng nén gidi han trong i da 1a 8
tudn va doi véi loét ta trang 1a tdi da 6 tuan.

Viém thwe quan trao ngwoc

Thong thudng, liéu ubng hing ngay cho ngtrorl I6n la 20 mg vonoprazan mdt lan mdi ngay.
Phac d6 diing thude théng thuong nén glm han trong tm da a4 tuﬁn Tuy nhién, khi hi¢u
qua khong du, c6 thé tiép tuc diéu tri bang thude dén tdi da 8 tudn. Ngoai ra, dé duy tri viéc
chira lanh viém thurc quan trao ngugc ¢ nhiing bénh nhan tai phat lap lai va tai phat bénh,
dung liéu uong hang ngay 10 mg, mot lan mai ngay tuy nhién, khi hiéu qua khong du, c6
thé dung lidu udng hing ngay 20 mg, mdt lan mdi ngay.

Phong ngira tai phait loét da day hoic loét th trang khi dung aspirin lidu tlﬁ_g

Théng thuang. liéu udng hing ngay cho ngudi I6n la 10 mg vonoprazan, mot lan mdi ngay.

Phong ngira tai phat loét da day hoic loét ti trang khi dung thude chong viém khong
steroid (NSAID)

Thong thuong, liéu udng hang ngay cho nguoi 16n 1a 10 mg vonoprazan, mot lan moi ngay.

Hd tro cho viée tiét trir Helicobacter pylori

Thong thuong khi diéu tri cho ngudi 1dn, 3 thube sau day duge dung duong udng ciing mot
lic, hai 1an mdi ngay trong 7 ngay: vonoprazan 20 mg/liéu, amoxicillin hydrate 750 mg
(hoat IL_rc_)fliéu. va clarithromycin 200 mg (hoat Iu’c_];’liéu. C6 thé ting liéu clarithromycin
lén mirc pht hop khi can, tuy nhién, giéi han trén 1a 400 mg (hoat lyuc), hai lan méi ngay.

Khi viée diéu tri tiét trir Helicobacter pylori bang 3 thudc bao gom thudc e ché bom
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proton, amoxicillin hydrate va clarithromycin khong thanh cong, khuyén céo diéu tri thay
thé bang 3 thudc sau ddy: théng thuong la vonoprazan 20 mg/lieu, amoxicillin hydrate 750
mg (hoat [uc)!lleu, va metronidazole 250 mgr’heu. udng cung mot lac, hai lan moi ngay
trong 7 ngay & doi twong ngudi lon.

Chong chi dinh (Thube nay chfmg chi dinh ¢ nhirng bénh nhéan sau day)
e  Bénh nhén ¢6 tién s qua man véi bat ky thanh phan nao cua thude.

e Bénh nhan dang ding atazanavir sulfate hodc rilpivirine hydrochloride.

Canh bao va than trong dac biét khi sw dung
Cac thian trong dic biét
Tit ci chi dinh

Khi diéu tri ¢an theo ddi chit ché dién bién ctia bénh nhan, diéu tri t5i thiéu cén thiét theo
tinh trang bénh. Khi diéu tri dai han bang thudc nay, nén theo doi chat ché bang nhi¢u
phuong phap nhu ndi soi.

Viém thwe quén trao ngwoe

Trong diéu tri duy tri nhim chira lanh tén thuong, chi nén ding thude cho nhiing bénh
nhan bi tai dién nhicu lan va cac dot tai phat. Nén tranh dung cho nhimg bénh nhan khong
can diéu tri duy tri. Khi qua trinh lanh bénh duoc duy tri trong thoi gian dai va khéng co
re . - - - . s 5 A it . x A
nguy co tai phét, nén can nhac giam liéu tir 20 mg xuong 10 mg hodc ngimg ding thudc.

Céac thin trong lién quan dén bénh nhén c6 bénh canh cy thé
» Bénh nhén suy than

C6 thé xay ra tinh trang chim dao thai vonoprazan, diéu nay co thé din dén tang ndng do
vonoprazan trong mau | Xem phan 12.2.6]

» Bénh nhéan suy gan

C6 thé xay ra tinh trang cham chuyén héa va dao thai vonoprazan, diéu nay c6 thé dan dén
tang nong do vonoprazan trong mau [Xem phén 12.2.6]

» Bénh nhan tré em
Chua tién hanh nghién ctru 1am sang & déi tugng nay.
» Bénh nhan cao tudi

Céc chire nang sinh [y nhu chire ning gan hodc than néi chung déu suy giam & bénh nhin
cao tudi

Théin trong lién quan dén viée sir dung
Thén trong lién quan dén cip phat thude

Phai hu'()'ng din bénh nhan Iav vién thuoc ra khoi vi PTP [Press Through Package - dang vi
¢6 thé an qua) trude khi ubng. Néu nudt phai vi PTP., cac goc sic nhon cua vi ¢ thé dam
thung niém mac thue quan va didu nay co thé din dén cac bién chirng nghiém trong nhu
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viém trung that.

Cac than trong khac

Thong tin tir viéce sir dung trén lam sang

e Béo cao quan st thay polyp da day lanh tinh khi diing thudc trong dai han.

e S dung vonoprazan ¢6 thé che 14p céc triéu chimg cua ung thu da day. Do dé, can
phai x4c dinh chic chan vét loét khong phai 1a ac tinh trude khi bat dau ding
thude.

e Trong mét s nghién clru quan sat ¢ nude ngoai, bao cao ghi nhdn nguy co gdy xuong
hong, co tay hodc cot song lién quan dén lodng xuong tang Ién khi diéu tri bang thude
tic ché bom proton. Nguy co gay Xuong dic biét tang & nhimg bénh nhan diéu trj bang
liéu cao hodc diéu tri trong theri gian dai (mét nam hodc lau hon).

e  Trong mot sb nghién clru quan sat & nude ngoai, chu yéu & bénh nhan nhap vién. bao
¢dao ghi nhan nguy co nhiérp trung duong tiéu hoa do Clostridium difficile tang 1én o
nhimg bénh nhan dung thudc &rc che bom proton.

Théng tin tir cac nghién ciru phi lam sang

Trong cac nghién ctru kéo dai 2 nam vé kha ning gy ung thu & chudt nhat va chudt cong,

cac quan sat sau day da dugc thue hién: cdc khoi u than kinh néi tiet trong da day khi phoi

nhicm ¢ nong do tuong tu (AUC) voi licu lam séng (20 mgf’ngéy) cua vonoprazan, u tuyén
trong da day (chudt 11hat) khi phoi nhiém véi nong do gap khoéang 300 lan so vOi mire phoi

nhiém 1am  sang va u gan ¢ muc phoi nhiém véi ndng do gap hon khoang 13 1an (chuot
nhit) va gap hon khoang 58 lan (chudt cong) so v&i mire phoi nhiém lam sang.

Phu nir dang mang thai va cho con bi
»  Phu nir dang mang thai

Chi nén sir dung thude cho phu nir mang thai hoac co I\hc'i nang mang thai néu loi ich diéu
tri du tinh dugc cho 1a 16n hon bét ky nguy co nao 6 thé Xay ra. Trong cac nghién ctru ¢
dong vét (chudt cong) sau khi tang nong do gap hon khoang 28 lan nong d (dién tich
duéi dudmg cong (AUC)) & licu lam sang t6i da ctia vonoprazan (40 mg/ngay), da quan sat
thy céc gia tri do can nang bao thai va nhau thai giam, c6 cac bat thuong bén ngoai (hep
hau mén va bét thuong dudi) va co cac bat thuéng ndi tang (théng lién that phan mang va
lac dong mach dudi don).

»  Phu nit dang cho con bt

Viéc liép tuc hodic ngimg cho con b nén duge cin nhic gitra cac loi ich diéu tri du kién
ctia thude ndy va lgi ich cua wec cho con bl cua me. DA ¢6 bao cdo trong céc nghién ciru
trén dong vét (chudt cong) ring vonoprazan duge chuyén vao sira me.

Anh hwong dén kha ning lai xe va vin hanh may méc.

Chua c6 bing chimg vé anh hudng cua vonoprazan 1én kha nang lai xe, van hanh méy
moc.
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9. Twong tac, twong ky ciia thuobe
9.1 Twong tic ciia thude

Vonoprazan dugc chuyén hoa chi yéu boi enzym chuyén hoa thude & gan la CYP3A4 va
mét phan boi CYP2B6, CYP2C19 va CYP2D6. Ngoai ra. vonoprazan con duge phan loai
la thuoe tre ché yéu CYP3A4.

Téc dung chéng tiét dich da day ciia vonoprazan c6 thé thic diy hodc tc ché sy hap thu
cua cac thuoc dung dong thoi.

Chong chi dinh dung dong thoi (Khong ding dong thoi voi cac thude sau.)

Thube Déu hiéu, Tri¢u chirng Co ché va Yéu t6 nguy co
va Diéu trj
Atazanavir sulfate C6 thé lam giam tac | Téc dung chong tiét dich da day cia
(Reyataz) dung cua atazanavir | vonoprazan co thé lam giam kha nang hoa A
sulfate. tan cua atazanavir sulfate, dan den giam é\
A - . x ",
nong do atazanavir trong mau. 8
w
. . . . ‘ A .a . . . A . - " s
Rilpivirine hydrochloride| C6 thé lam giam tac | Téc dung chong tiet dich da day cua 9}
(Edurant) dung cua rilpivirine | vonoprazan c6 thé 1am gidm kha nang hap %
hydrochloride. thu cua rilpivirine hydrochloride, dan dén
giam nong do rilpivirine trong mau.

Than trong khi ding ddng thiri (Nén than trong khi diung dong thoi vonoprazan voi
cac thuoe sau.)

| )
Thube Déu hiéu, Triéu chiing Co ché va Yéu 16 nguy co
va Diéu tri
Céc thude e ché CYP3A4 Nong dé cla Béo cdo cho thay nong do cua
Clarithromycin v.v. vonoprazan trong mau vonoprazan ll‘o_ng’ijnau tang khi .
. co thé tang. dung dong thoi vai clarithromycin.
[Xem phén 12.2.7] '
Digoxin | €6 thé lam gia tang tac  Tac dung chéng tiét dich da day
) ) e : . o £ Z g
Methyldigoxin | dung clia cac Aloa,uﬁ cla venoprazan ¢6 ll}c e cht; u
) thuoc dugc liét ké ¢ thiy phén cua digoxin, dan dén
cot bén trai. tang nong do digoxin trong mau.
Itraconazole C6 thé 1am giam téc Tac dung chdng tiét dich da day
> TR, > ; 1a cac loai | cua vonoprazan cé thé lam giam
Cac thude e ché tyrosine kinase dung e 3 Yo g
thuoe dugce liét ké ¢ nong do cua cac thudc nay trong
Gefitinib cOt bén trai. mau.

Nilotinib Erlotinib
|
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Nelfinavir mesylate

Cac thude duge chuyén hoaboi  Co thé lam gia tang tac| Kha ning chuyén hoa cua cac

CYP3A4 Midazolam, v.v. dung cua cac loai thudc duoc liét ké & cot bén trai bi

[Xem phan 12.2.7] thude duoc liét ké o (rc ché do téc dung frc ché yéu cua
cOt bén trai. vonoprazan trén CYP3A4.

Céc thude gdy cam (mg manh Nong do cua Kha ning chuyén hoa cua

hoac vira phai voi CYP3A4 vonoprazan trong mau | vonoprazan dugce day nhanh do tac

Rifampicin c6 thé giam. dung cam g véi CYP3A4 cua cac

. thude duoc liét ké & cot bén trai.
| Efavirenz, etc.
|

‘ [Xem phan 12.2.7]

9.2 Twong ky cia thube

Do khong ¢6 cac nghién ctru vé tinh twong ky cia thude, khong tron 13n thude nay véi cic
thude khac

10. Tac dung khéng mong mudn

C6 thé xay ra cac phan tmg bét lgi nhu bén dudi. Do d6, nén theo ddi chat ché va néu quan
sat thiy bat thuong, nén ngimg sir dung thude va thuc hién cac bién phap thich hop.

Cac quy ude sau day duge sor dung dé phan loai tAn suét phan tmg ¢o hai cia thude (ADR)
va dya trén huéng dan cua Hoi dong cac té chirc khoa hoc v té qudc té (CIOMS): rat phd
bién (> 1/10); phé bién (> 1/100 dén < 1/10); khong phd bién (= 1/1.000 dén < 1/100);
hiém gap (= 1/10.000 dén < 1/1.000); rat hiém gap (< 1/10.000); khong rd (khong thé ude
tinh tir dir ligu c6 san).

10.1. Cac phén @ng bét lgi ¢6 y nghia lim sang
Tit ¢i chi dinh
»  Sdc, soc phan vé (Khong 1d)
»  Giam toan thé huyét cdu, mét bach cdu hat, giam bach cau va giam tiéu cau (Khong
10)
» Ri loan chirc nang gan (Khong rd)

» Hoai tir biéu bi nhiém doc (TEN). hoi chirng Stevens-Johnson va hfjng ban da dang
(Khong rd)

HOo tro cho viée tiét triv Helicobacter pylori

» Viém dai trang ndng kém phéan c¢6 méau. chang han nhu viém dai trang gia mac (tan
xuat khong rd): Neu thuong xuyén bi dau bung va tiéu chay, nén thyuc hién céac bién
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phép thich hop, ching han nhu ngirng diéu tri ngay 1ap tic. Viém dai trang ning kém
phan ¢6 mau, chang han nhu viém dai trang gia mac co the la do sir dung amoxicillin
hydrate hodc clarithromycin dé tiét trur Helicobacter pylori.

10.2. Cac tac dung khéng mong mudn khac

Loét da day, loét ta trang, viéem thuc quéan trao ngwoe, phong ngira tai phat loct da

day hodc loét ta trang khi ding aspi'rin Iiéu théap, hoic phong ngira tii phat loét da
day hodc loét ta trang khi ding thubc chong viém khong steroid (NSAID)

e Phan (mg bét loi Tén suét

Pho bién

Duong tiéu hoa | Tao bon, tiéu chay,

Cam gidc bung phinh to hodc budn non Khong phé bién

Qua man Phat ban Khéng rd
Gan Tang AST, ALT, AL-P, LDH, hoac y-GTP Khoéng ré
Khéc Phi hoic tang bach cdu &i toan Khong ré

Hb tro cho viée tiét triv Helicobacter pylori

~

Phan (g bit lgi

Tan suét

%

/

- = 2\

’
.3

Puong tiéu hoa Tiéu chay Rét phé bién

Vi giac bat thuomg, cam gidc khé chiu & bung Pho bién

Viém miéng. cam giac bung phinh to Khéng phd bién

Quéd man Phat ban Khéng phé bién

Gan Tang AST hoac ALT Khong pho bién

Tén suat trong bang dua trén két qua nghién ciru v&i vonoprazan fumarate. amoxicillin va
clarithromycin frong diéu tri loét da day hodac loét ta trang.

Vui long thong bdo cho bic si hodc dwgc si ciia ban vé tit ca cdc tdc dung khong mong
mudn khi dimg thudc hogc thong bdo cho Trung tam thong tin thude va theo déi phin
teng 6 hai ciia thube quoc gia.

11. Qua lieu
Khong c¢6 san dir liéu vé qua liéu vonoprazan.

Khéng thé loai bo vonoprazan khoi tudn hoan bang tham phén mau. Néu xay ra qua licu,
- s 5 3 . . a ’ . . A .
nén tién hanh diéu tri triéu ching va diéu trj hd tro.
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Cac dac tinh dwoce ly

Cac dac tinh dwrge lye hoe

Nhoém duge 1y diéu tri: Chat irc ché bom proton
ATC code: A02BCO08

Co ché tac dung

Vonoprazan khong cin hoat hoa boi acid va e ché H+, K+-ATPase theo cach canh tranh
voi kali co hdi phuc. Vonoprazan ¢6 tinh bazo manh va tich ty trén vi tri san xuét acid ctia
t¢ bao thanh da day trong thoi gian dai, do do e ché san xuét acid da day. Vonoprazan c6
tac dung (rc ché manh su hinh thdnh ton thuong niém mac & phén trén cua duong tiéu hoa.
Vonoprazan khéong cho thy hoat tinh khing IHelicobacter pylori cling nhu khong cho thay
hoat tinh trc ché chong lai Helicobacter pylori urease.

Hoat tinh e ché tiét acid da day

Sau khi diing lién tuc vonoprazan & liéu 10 mg hodc 20 mg cho céc d6i twong nam gidi
nguoi 16n khoe manh trong 7 ngay, ti 1¢ phan tram thoi gian duy tri pH da day ¢ mic > 4
trong 24 gio theo thir tu 1a 634+9% va 83+17%.

Tac dung hd tro cho viée tiét trir Helicobacter pylori

Trong viéce tiét trir Helicobacter pylori, vonoprazan dong vai tro lam tang pH trong da day
dan dén tang cudng hoat tinh khang khuan cua amoxicillin hydrate, clarithromycin va
metronidazole khi dung dong thai.

Céac dac tinh dwge dong hoe
12.2.1. Nong dd mau
Duge dong hoe khi dung thude lién tuc

Khi diing lién tuc liéu hing ngay 10 mg hodc 20 mg vonoprazan duong uéng & nam giGi
nguoi Iun khoe manh, mét lan méi ngay trong 7 ngay, AUCo-ta) va Cpax tang khi lleu tang.
Murc dd gia tang nay hoi cao hon so vai ti s6 lidu. Trang thai on dinh dat duoc vao ngay
thir 3 cia liéu trinh diing thude, vi nong do day cua vonoprazan trong mau khong déi giira
ngay thir 3 va ngay thir 7 ding thude. Ngoai ra, theo két qua danh gid tich lily AUC(p.tau) va
Ti» ctia vonoprazan, két luan cho ré"mg duoc dong hoc cua vonoprazan khi dung lién tuc co
thé khong phu thudc vao thoi gian. Bang sau day trinh bay cac thong s6 duge dong hoc cua
vonoprazan vao ngay ding thude thir 7.

Cac thong s6 dwge dong hoe khi ding lién tue 10 mg hodc 20 mg (nam gidi ngwdi 16m
khoe manh)

Li¢u 10 mg 20 mg
‘; (gioy) 1.5 (0.75; 3,0) 1.5 (0,75; 3.0)—
) Cpax (ng/mL) 12,0£1.8 23,3£6.6
Tin (_gi_‘o) 7.0+1,6 B 6,112
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AUC g 1) (ng-gid/mL) 79,5416, l 151,6+40,3

Gia tri trung binh = d§ Iéch chuan (SD) ciia 9 doi tugng (T duge biéu thi bang gid tri
trung vi (gia tri t6i thiéu, gia tri tdi da)).

12.2.2. Hap thu

Anh hwéng ciia thirc in

Bang sau dy trinh bay cac thong s6 dugc dong hoc clia vonoprazan sau khi ding mét liéu don
- A .. b S a ¥ - ‘A v reoa
vonoprazan cho cac doi (rong nam giéi nguoi 1on khoe manh & mire licu 20 mg lic doi va sau
o T - A - 5 - A -
bira an. It quan sat thay anh hudng ctia thirc an dén dugce dong hoc.

Cac thong s6 dwge dong hoc khi ding liéu don 20 mg lic d6i va sau bira in (nam giéi
ngwoi lon khoe manh)

Piéu kién dung liéu Luc doi Sau bira an |
Tonax (810) 1,5(1,0; 3,0) 3.0 (1,0; 4.0) |
Cinax (ng/mL) 24,3=6,6 26,8+9.6
Tip (gi0) | 7,710 7.7+1.2
AUCj45 (ng—gio/mL) 222.1+69.7 238,3+71.1

Gid tri trung binh = d¢ Iéch chuan (SD) ciia 12 d6i tuong (Tmax duge biéu thi bang gia
tri trung vi (gia tri toi thiéu, gia tri toi da)).

. © Dung lie doi
+-# Ding sou bite fn

Thin gran {gux)

Néng do vonoprazan trong méau khi dung lidu don 20 mg lic an no hoac sau bira an.
12.2.3. Phan b
Ti 1é giin két véi protein

Ti 1& géin két véi protein la 85,2 dén 88.0% khi ['*C] vonoprazan trong khoang 0.1 dén 10
ig/mL duge thém vio huyét twong nguoi (in vitro).
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12.2.4. Chuyén hoa

e Vonoprazan dugc chllyén héa chi yéu boi enzym chuyén héa thube & gan la
CYP3A4 va mot phan boi CYP2B6. CYP2C19 va CYP2D6. Vonoprazan cling
dugc chuyén hoa boi sulfotransferase SULT2A1 (in vitro).

o Vonoprazan cho thy tic dung (e ché phu thudc thai gian doi véi CYP2B6,
CYP2C19 va CYP3AA4/5 (in vitro). Ngoai ra, vonoprazan cho théy tédc dung gay
cam img phu thuéc ndng do (dii khéng dang ké) doi véi CYP1A2, nhung n6 cho
thdy ¢6 tac dung gy cam (mg (du i) déi vai CYP2B6 va CYP3AA/S (in vitro).

12.2.5. Bai tiét

Khi ding thude ¢6 gin phong xa (15 mg dudi dang vonoprazan) dudng udng cho cac doi
tuong nam gidi ngudi Ién khée manh khong phai nguoi Nhat Ban, 98,5% lugng phong xa
di ding s& duogc bai tiét vao nude tiéu va phan lic 168 gior sau khi ding thude: 67,4% vao
nude tiéu va 31,1% vao phan.

12.2.6. Cac nhém bénh nhan dic biét

Duwoe dong hoe & bénh nhan bi rbi loan chire ning thin

Thir nghiém 14m sang dugc tién hanh & nude ngoai, danh gia anh hudng ctia réi loan chirc
nang than déi véi duge dong hoc cua vonoprazan & nhitng d6i twgng c6 chic nang than
binh thuong (eGFR: >90mu;3h(:t!l 73m?), bénh nhén bj rdi loan chic nz‘mg thin nhe
(eGFR: 60-89mL/phit/1, ?.am‘) trung binh (eGFR: 30- 39mL’phulfl 73m?), va nang
(eGFR: 15-29ml./phit/1,73m?) va nhitng bénh nhén bj bénh thén giai doan cuoi (ESRD)
(eGFR: <15ml./phit/1,73m2) khi dung thudc dudi dang lieu vonoprazan 20 mg cho thiy
AUC g.infy Vit Cpnax a0 hon theo thir ty 1a 1,3-2,4 1an va 1,2-1,8 lan & nhimg bénh nhén bi
roi loan chire nang thdn nhe, trung binh va néng so vdi nhitng nguoi ¢6 chire nang than
binh thudng, LI'IU lhdy su gia tang theo sy giam chirc nang thédn. AUC g g Va Cryux theo thtr

tu cao hon gdp 1.3 1an va 1.2 1an & nhirng bénh nhan bj bénh than giai doan cubi so véi
nhiing ddi tuong ¢6 chirc nang thin binh thuong. | Xem phén 6.2]

Duge dong hoc & bénh nhan bj roi loan chirc ning gan

Thir nghiém 1am sang dwoc tién hanh & nuée ngoai, danh gia anh huong cua rdi loan gan
d01 véi duge dong hoc & nhimg doi tugng 6 chire nang gan binh thuong va bénh nhéan bi
rbi loan chire nang gan nhe (diém s6 Child- Pugh A), trung binh (diém s6 Child-Pugh: B),
va nang (diém sb Child- -Pugh: C) khi diing thude dudi dang lidu vonoprazan 20 mg cho
111éy AUCg.inf) V& Cpyax theo th tu cao hon gép 1,2-2,6 lan va 1,2-1.8 1an & nhitng bénh
nhan bi r6i loan chire ning gan nhe. trung binh va néng so vai nhimg déi tuong ¢6 chire
nang gan binh thudng. [Xem phan 6.2]

12.2.7. Twong tac thude
Dwoc ddng hoc khi dung déng thoi vonoprazan va clarithromycin

Nghién ctru vé twong téc thude & cac doi tugng nam gidi ngudi Ién khoe manh khong phai
ngudi Nhat da duge dung mot lidu don vonoprazan 40 mg lac 30 phat sau bira an sang vao
ngay thir 1 va ngay thir 8, va véi lidu clarlthromycm 500 mg (hoat luc) 1ap lai 2 lan moi
ngay luc 30 phut trude bira an sang va bua an toi vao nga) thir 3-9 cho thay AUC inp Va
Chiax cl1a vonoprazan tang theo thir ty gdp 1,6 1an va 1.4 lan khi ding dong thoi véi
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clarithromyein so véi khi diing vonoprazan don dc. [Xem phén 9.1

Dwoc dong hoc khi ding dong thoi vonoprazan, amoxicillin hydrate va
clarithromycin

Nghién ctru vé trong tac thude o cac dbi trong nam gidi ngudi Ién khoe manh dung 2 14n
moi ngdy véi vonoprazan 20 mg, amoxicillin hydrate 750 mg (hoat luc) va clarithromycin
400 mg (hoat luc) ddng thoi trong 7 ngay cho thay khong anh huéng dén dugce déng hoc
ctia amoxicillin dang khong déi, tuy nhién AUC 12, v Cpax cia vonoprazan tang theo thix
tyu 1a gdp 1.8 lan va 1,9 1an, va AUCq. 12y va C e clia clarithromycin dang khong déi ting
theo thir twr 1a gép 1,5 1dn va 1,6 ldn. [Xem phan 9.1]

Dwrge djng hoc khi ding dong thoi vonoprazan va aspirin liéu thip hodc vonoprazan
va thuoce chong viem khong steroid (NSAID)

Nghién ctru vé twong tac thube ¢ cac doi lugng nam gioi ngu‘m lon khoe manh ding don0
thoi vonoprazan 40 mg va aspirin 100 mg hoac thude chong viém khong steroid
[Iompmfen natri 60 mg, diclofenec natri 25 mg hodc meloxicam 10 mg) da cho thay khong
¢6 anh huong rd rang cua aspirin liéu thap hodc thube chong viém khong steroid dén duoc
dong hoc cua vonoprazan va anh hudng clia vonoprazan dén duge dong hoc clia aspirin
liéu thap hodc thude chdng viém khang steroid.

Duge djng hoc khi dung dong thii vonoprazan va midazolam

AN

Nghién ciru vé twong téc thubc & cac dbi tuong nam gidi va nir gi6i nguoi 16n khoe manh
khang phai nguoi Nhat duge cho ding cac licu don mldazolam 2 mg, dlr(mg unng vao
ngay thir | va 9, va cac liéu vonoprazan 20 mg , duong uéng, hai 1an mdi ngay, bat dau
dung vao ngay thir 2 dén ngay tha 10, da cho thay AUC ginp va Cpax cia midazolam khi
dung déng thdi véi vonoprazan tang theo thr ty gap 1.9 14n so véi khi ding midazolam
don doc. [Xem phén 9.1]

PAS

Moé phéng bing mo hinh dong hoc sinh 1y thude (Rifampicin, Efavirenz)

Khi dung vonoprazan dudi dang liéu duy nhat 10, 20, 40mg hodc 10mg mot lan mot ngay.
20mg uong mot hodc hai ldn mot ngay trong 7 ngay két hop véi rifampicin 600 mg mét lan
mdt ngay, AUCry ctia vonoprazan giam khoang 78~81% va Crax giam khoang 71~72%.

Khi ding vonoprazan dudi dang liéu duy nhét 10, 20. 40 mg hodc 10 mg mot lan mot ngay,
20 mg uong mot hoac hai lan mot ngay trong 7 ngay két hop vaéi efavirenz 600 mg mot lan
mét ngay, AUCy,, cua vonoprazan giam khoang 54% va Cyax gidm khoang 44~46%. [ Xem
phédn 9.2]

Ciac thir nghiém lam sang

12.3.1. Cic thir nghiém 1am sang vé Hi¢u qua va Tinh an toan

Loét da day, loét ta frang:

» Nghién ctru Pha III ctia Nhit Bén (nghién ciru so sanh mu doi)
Bang sau ddy trinh bay ti 1¢ chita lanh tng lhe theo phan loai bénh ctia bénh nhan bi loét da
day va loct 1a trang da dugc (.leLI tri dudmg udng v&i vonoprazan 20 mg hodc lansoprazole 30
mg mét 1an mdi ngay trong toi da 8 tudn (trong truomg hop loét da day) va tdi da 6 tuan
(trong truang hop loét ta trang). Tr nghién ctru tién hanh & bénh nhan loét da day, su khong
thua kém da dugc kiém chimg & nhém vonoprazan so vai nhom lansoprazole, tuy nhién, su
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khong thua kém chua duge kiém chimg & nhém vonoprazan so véi nhém lansoprazole trong
nghién ctru & bénh nhan loét ta trang.

Ti l¢ chira lanh loét da day va loét ta trang

Bénh Vonoprazan 20 mg Lansoprazole 30 mg
93.5% 93.8%
Loct da day (216/231 ca bénh) (211/225 ca bénh)

-0.3% [-4,750%: 4.208%] 1wy D
p=0,0011 Ly 2

95,5% 98.3%
Loét ta trang (170/178 ca bénh) (177/180 ca bénh)

-2.8%[-6,400%; 0,745%] Lvy
p=0,0654 Lw¥3)

So liéu trong ngodc don biéu thi s6 lugng bénh nhan tai phat/s6 lugng bénh nhén da duge
danh gia.

Luu y 1) Sy khéc biét gitta cac nhom diéu tri, s6 liéu trong ngodc vuéng biéu thi khoang tin
cdy 95% hai bén. Luu y 2) Kiém dinh Farrington va Manning vdi gioi han khong thua kém
la 8%. Luu y 3) Kiém dinh Farrington va Manning vdi giGi han khong thua kém la 6%.

Ti 1¢ phan tmg bt loi 1a 6,6% (16 trén 244 bénh nhan) & nhom vonoprazan trong nghién
ctru 1am sang véi bénh nhan loét da day. Cac phan (mg bat loi duge quan sat thay thuong
xuyén nhét 1a tdo bén (5 bénh nhén), tiéu chay (1 bénh nhén) va nim candida thuc quan (1
bénh nhan).

Ti 1& phan tng bét lgi 1 9.3% (17 trén 183 bénh nhan) & nhém vonoprazan trong nghién
ctru lam sang voi bénh nhan loct ta trang Cac phan (mg bat loi duge quan sat thay thudng
xuyén nhét 1a tiéu chay (3 bénh nhan) va tdo bon (1 bénh nhan).

Viém thwe quan frao nguoc
» Nghién ciru Pha III cia Nhat Béin (nghién ¢ivu so sanh mu doi)

Bang sau ddy trinh ha} ti 1€ chira lanh tong thé cho dén 4 va 8 tuan sau khi ding thube &
nhig bénh nhan bi viém thuc quan trao ngugc da duoc diéu tri duong ubng VOi
vonoprazan 20 mg hoac lansoprazole 30 mg mot ldn mdi ngay trong 16i da 8 tudn. Su
khong thua kém da duoc kiém chimg & nhém vonoprazan so véi nhém lansoprazole vé ti 1é
chira lanh bénh 1én dén 8 tuan sau khi dung thuée. Ngoai ra, ude tinh khac biét diém sb
(khoang tin cdy 95% hai bén) giira ti 1¢ chita lanh cho dén 4 tudn sau khi ding thude &
nhom vonoprazan va ti 1& chira lanh cho dén 8 tuan sau khi ding thuée & nhém
lansoprazole 13 1,1% (-2,702 dén 4,918%).
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Ti 1€ chira lanh viém thyc quan trao nguoc

Thoi gian ding thude Vonoprazan 20 mg Lansoprazole 30 mg
96.6% 92,5%
Sau 4 tudn (198/205 ca bénh) (184/199 ca bénh)

4,1%][-0,308%: 8.554%] -y

99,0% 95,5%
Sau 8 tuin (203/205 ca bénh) (190/199 ca bénh)

3,5% [0.362%; 6,732%] Ly D
p<0,000] Ly 2)

S6 ligu trong ngodc don biéu thi s6 lugng bénh nhan dugc chira lanh/sb lugng bénh nhan
da dugc danh gia.

Luu y 1) Sy khéc biét gilra cac nhom diéu tri, s6 lidu trong ngodc vudng biéu thi khoang tin
cdy 95% hai bén. Luu y 2) Kiém dinh Farrington va Manning véi gidgi han khong thua kém

la 10%. >
Ti 1& phan mg bét 1¢i 12 6,8% (14 trén 207 bénh nhan) & nhém vonoprazan. Cac phan trng H
bét loi duoc quan sat thdy thudng xuyén nhét la chudng bung (3 bénh nhén), tao bon (2 :_”
bénh nhén). nam candida thyc quan (1 bénh nhan) va tang bach céu ai toan (1 bénh nhan). “
Diéu tri duy tri viém thwe quin trao ngwge M

» Nghién ciru Pha I1I ciia Nhit Ban (nghién ciru dai han mua don) N

i\

Theo quan sat lhay trong nghién clru dung lidu hing ngay véi vonoprazan 10 mg hodc 20
mg, mot 1an mdi ngay, trong 52 tuan & nhimg bénh nhan c¢é xéc nhan da chira lanh viém
thye quan trao nguge va da hoan thanh nghién ctru nhu mo ta & trén thi ti 1€ tai phat la
9.4% (14/149 ca bénh) & nhom 10 mg va 9.0% (13/145 ca bénh) & nhom 20 mg.

Ti 1€ phan ting bét loi 12 9,7% (15 trén 154 bénh nhan) & nhdm vonoprazan 10 mg va 16,6%
(25 trén 151 bénh nhan) & nhom vonoprazan 20 mg. Cac phan (mg bat lgi dugc quan sat thay
thudng xuyén nht 1a polyp da day (1 bénh nhin & nhém 10 mg, 3 bénh nhan & nhdm 20 mg)
va xét nghiém chirc ning gan bét thudmg (3 bénh nhan & nhdm 20 mg).

» Nghién ciru Pha III cia Nhit Ban (nghién ciru so sanh mu doi)

Bang sau déy trinh bay ti 1€ tai phat quan sat dugc trong nghién ciru dung ]iéu udng hang
ngay voi vonoprazan 10 mg hodc 20 mg hogc lansoprazole 15 mg, mot 1an mai ngay, trong
24 tuan dé diéu tri duy tri véi muc tiéu chira lanh cho bénh nhan bj viém thyc quan trao
ngugc va cd danh gid 1a "da dugc chita lanh™ sau khi ding liu udng hang ngay voi
vonoprazan 20 mg, mdt lan mdi ngay, tinh dén 8 tuan. Sy khéng thua kém da duge kiem
chimg ¢ nhém vonoprazan 10 mg va 20 mg so voi nhom lansoprazole.
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Ti 1€ tai phat viém thue quan trao nguge

Vonoprazan 10 mg Vonoprazan 20 mg Lansoprazole 15 mg

5.1% (10/197 cabénh) |  2,0% (4/201 ca bénh) 16,8% (33/196 ca bénh)

<Nhom Vonoprazan 10 mg so véi nhom Lansoprazole 15 mg>
-11,8% [-17,830%; -5,691%] “¥ 1); p<0,0001 ¥
< Nhém Vonoprazan 20 mg so v&i nhom Lansoprazole 15 mg>

-14,8% [-20,430%: -9,264%] - ¥ 1); p<0,0001 Ly 2)

|
Sé lidu trong ngodc don biéu thi s6 lugng bénh nhén tai phat/sd lugng bénh nhén da duoc
danh gia.

Luu y 1) Su khéc biét giira cac nhom diéu tri, so liéu trong ngodc vudng biéu thj khoang tin
cdy 95% hai bén. Luu y 2) Kiém dinh Farrington va Manning véi gioi han khong thua kém
[a 10%.

Ti Ié phan tmg bat loi 12 10,4% (21 trén 202 bénh nhén) ¢ nhém vonoprazan 10 mg va
10,3% (21 trén 204 bénh nhan) & nhom vonoprazan 20 mg. Céc phan trng bat loi dugc
quan sat thy thudng xuyén nhat 12 tiéu chay (0 bénh nhan & nhém 10 mg, |1 bénh nhén ¢
nhém 20 mg, thir tr nhém twong ty cho céac phan img bét lgi tiép theo), polyp da day (3
bénh nhén, 1 bénh nhén), tdo bon (0 bénh nhan, 2 bénh nhén), tang creatine phosphokinase

trong mau (1 bénh nhéan, 2 bénh nhan), taing alanine aminotransferase (1 bénh nhén, 1 bénh \‘\
nhan) va tang y-glutamine transferase (0 bénh nhan, 1 bénh nhan).

Phong ngira tai phat loét da day hoiic loét ta trang khi ding aspirin li¢u thip F

£

» Nghién ciru Pha III cia Nhét Ban (nghién ciru so sanh mu doéi) >

Bang sau ddy trinh bay ti I¢ tai phat loét & tuan thir 24 sau khi ding lidu uéng vonoprazan
10 mg hodc lansoprazole 15 mg, mdt ldn mdi ngay trong 24 tudn & nhitng bénh nhéan can
duing aspirin liéu thip trong thoi gian dai (lidu hing ngay 1a 81 dén 324 mg) va cd tién sur
loét da day hodc loét ta trang. Su khong thua kém da duoc kiém chimg & nhom vonoprazan
s0 v&i nhom lansoprazole.

Ti 1€ tai phat loét da day hodc loét ta trang khi ding aspirin liéu thip (mu d6i)

Vonoprazan 10 mg Lansoprazole 15 mg

| 0,5% (1/197 ca bénh) | 2.8% (6/213 ca bénh)

-2,3% [-4.743%: 0,124%] -y D
p{:o‘nool Liniy 2)

S4 liéu trong ngodc don biéu thi s luong bénh nhén t4i phat/sd lwong bénh nhéan da duoc
danh gia.

Luu y 1) Su khéc biét gitra cdc nhom diéu tri. so liéu trong ngodc vuéng biéu thi khoang tin
cay 95% hai bén. Luu y 2) Kiém dinh Farrington va Manning véi gidgi han khong thua kém
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la 8,7%.

Ti 1€ phan tmg bat loi la 10.4% (21 trén 202 bénh nhén) ¢ nhém vonoprazan. Cac phan (ng
bat loi duge quan sat thay thuong xuyén nhat la tdo bon (2 bénh nhén), tiéu chay (1 bénh
nhan) va giam lugng sat trong mau (4 bénh nhén).

» Nghién ciru Pha III cia Nhit Bin (nghién ciru diai han mu don)
Bang sau day trinh bay ti I¢ tai phat loct quan sat thay trong nghlcn ctru dung VDI]D]]I azan 10

mg hodc lansoprazole 15 mg, mot 1dn moi ngay lién tuc trong t6i thiéu 28 tuan va 16i da 80
tuan & nhitng bénh nhan da hoan thanh nghién ctru néi & trén.

Ti lé tai phat loét da day hodc loét ta trang khi dung aspirin lieu thap (mu don)

Vonoprazan 10 mg Lansoprazole 15 mg

0,5% (1/197 ca bénh) 3.3% (7/213 ca bénh)

-2.8%[-5,371%; -0,187%] Luna )

S6 liéu trong ngoac don biéu thi s6 lugng bénh nhan tai phat/sé lugng bénh nhan da duge
danh gia L.uu y) Su khac biét gitra cac nhoém diéu tri, s6 liéu frong ngodc vudng biéu thi
khoang tin cdy 95% hai bén.

Ti 1€ phan tmg bat loi la 16,3% (33 trén 202 bénh nhan) ¢ nhom vonoprazan. Céc phan img
bat lgi dugc quan sdt thay thudng xuyén nhat 1a tdo bon (2 bénh nhén). tiéu chay (2 bénh
nhan), giam lugng sat trong mau (4 bénh nhan) va tang huyét ap (1 bénh nhén).

Phong ngira tii phat loét da day hodc loét ti trang khi dung thude chéng viém khong
steroid (NSAID)

» Nghién ciru Pha III cia Nhit Bin (nghién ciru so sanh mu déi)

Bang sau day trinh bay ti 1€ tai phat loét & tuan thtr 24 sau khi dung lidu udng vonoprazan
10 mg hodc lansopzazolc 15 mg, mot lAn mdi ngay trong 24 tuin & nhitng bénh nhan can
ding thude chdng viém khong steroid (NSAID) dai han dé kiém soat con dau do viém
khap dang thip hodc thodi hoa khdp v.v. va co tién sir loét da day hodc loét ta trang. Sy
khong thua kém dé duge kiém chimg & nhém vonoprazan so vai nhom lansoprazole.

Tai phat loét da day hodc loét ta trang khi ding thude chong viém khéong steroid
{NQAID) (mu doi)

Vonoprazan 10 mg Lansoprazole 15 mg

3,3% (7/209 ca bénh) 5,5% (11/199 ca bénh)

-2.2%[-6,182%: 1.826%] ¥ ")
pqnanoo-l Luu v 2)

S liéu trong ngodc don biéu thi s lugng bénh nhan tai phat/sd lwong bénh nhan da duge
danh gia.

Luu v 1) Su khéc biét giira cdc nhém diéu tri, s6 liéu trong ngodc vudng biéu thi khoang tin
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cdy 95% hai bén Luu y 2) Kiém dinh Farrington va Manning véi gidi han khong thua kém
1a 8,3%.
Ti 1€ phan img bat loi 1a 15,6% (34 trén 218 bénh nhén) & nhém vonoprazan. Cac phan tng
bat lgi duge quan sat thay thuong xuyén nhat la tiéu chay (2 bénh nhén) va tao bon (5 bénh
nhan).

» Nghién ciru Pha 111 cia Nhat Ban (nghién ciru dai han ma don)
Bang sau day trinh bay ti 1¢ tai phat loét quan sat thiy trong nghién ciru dung vonoprazan
10 mg hodc lansoprazole 20 mg, mdt lan mdi ngay lién tuc trong t6i thiéu 28 tudn va téi da
80 tuan ¢ nhirng bénh nhan da hoan thanh nghién ciru néi ¢ trén.
Tai phit loét da day hoic loét ti trang khi ding thude chéng viém khong steroid
(NSAID) (mi1 dom)

Vonoprazan 10 mg Lansoprazole 15 mg

3,8% (8/209 ca bénh) 7,5% (15/199 ca bénh)

-3,7% [-8,207%; 0,787%] ")

S6 ligu trong ngodc don biéu thi sé lugng bénh nhan tal phat/sé lwgng bénh nhén da duge
danh gia Luu y) Su khéc biét gitra cac nhoém diéu tri, s6 liéu trong ngodc vudng biéu thi
khoang tin cdy 95% hai bén.

Ti I phan tng bat loi la 17,4% (38 trén 218 bénh nhén) & nhom vonoprazan. Cac phan (g
bat lgi duge quan sat thay thudng xuyén nhat la tiéu chay (3 bénh nhén), tdo bon (5 bénh
nhén) va tang alkaline phosphatase trong mau (2 bénh nhan).

Nhiém Helicobacter pylori trong loét da day hoic loét ti trang

» Nghién ciru Pha III ciia Nhédt Ban (nghién ciru dai han mu don)

< Tiét trir khuin nguyén phat
Bang sau day trinh bay ti 1¢ tiét trir khudn & bénh nhan ¢6 seo loét da day hogc lo€t L trang
dwong tinh véi Helicobacter pylori da duge diéu trj bing 3 loai thude sau, bao gdm
vonoprazan 20 mg hodc lansoprazole 30 mg, amoxicillin hydrate va clarithromycin, hai lan
moi ngdy trong 7 ngay. Su khdng thua kém da dugc kiem chimg & li¢u phap bo ba sir dung
vonoprazan so vdi liu phap bé ba sir dung lansoprazole.

Ti 18 tiét trir khuin nguyén phit trong loét da day hoic loét ta trang -
Liéu lugng cua timg loai thude | Ti 18 Khac biét
trong moi lan ding tiét trir khuan 2y D gitta cac nhom

Vonoprazan 20 mg

Amoxicillin hydrate 750 mg (hoat lyc) 92.6%
Clarithromycin 200 mg (hoat lwe) hodc (300/324 ca bénh) 16,7% [11.172%:
400 mg (hoat luc) 22,138%] i D
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= Liuy 3)
Lansoprazole 30 mg p=0,0001
Amoxicillin hydrate 750 mg (hoat luc) 75.9%
Clarithromycin 200 mg (hoat Iyc) hoac (243/320 ca bénh)
400 mg (hoat luc)
! 1 ]

S6 liéu trong ngodc don biéu thi s6 lugng bénh nhén da tiét trir sach khuan/sd lugng bénh
nhén da duoc danh gia

Luuy 1) Két qua xét nghiém hoi thé ure C13 |4 am tinh.

Luu ¥ 2) Su khac biét gitra cac nhom diéu tri, s liéu trong ngodc vudng biéu thj khoang tin
cdy 95% hai bén

Luu ¥ 3) Kiém dinh Farrington va Manning véi gi6i han khong thua kém 1a 10%.

Ti I€ phan tng bét loi 12 20.4% (67 trén 329 bénh nhan) & nhom vonoprazan. Cac phan ¢ img
bt loi duge quan sat thiy thuéng xuyén nhit |2 tiéu chay (35 bénh nhan) va bét thudng vj
giac (13 bénh nhan).

% Tiét trir khuén thir phat
Thém vao do, bang sau day trinh bay ti 1¢ tiét trir khuan quan sat thay trong mot thir
nghiém ldm sang cho diing dudng udng vonoprazan 20 mg/liéu, amoxicillin hydrate va
metronidazole hai lan mdi ngay trong 7 ngdy & 50 bénh nhan trudc dé khong tiét trir thanh
cong Helicobacter pylori bang vonoprazan hodc lansoprazole, amoxicillin hydrate va
clarithromycin.

Ti I¢ tiét trir khuan thir phat trong loét da day hodc loét ta trang ™Y

=i . 5 . A T ALY X A
Li¢u lugng cua timg loai thudc Ti 1& tiét trir khuan “©Y
trong moi lan ding

Vonoprazan 20 mg 98.0%

Amoxicillin hydrate 750 mg (hoat luc) (49/50 ca bénh)
Metronidazole 250 mg

S6 lidu trong ngodc don biéu thi sd luong bénh nhan da tiét trir sach khudn/sd luong bénh
nhan da duge danh gia Luu v 1) Két qua xét nghiém hoi thé ure C13 13 am tinh.

Ti 1& phan ting bét lgi 1a 16,0% (8 trén 50 bénh nhan). Cac phan tng bt loi dugce quan sat
thay thuong xuyén nhat la tiéu chay, day hai. ting alanine aminotransferase va tang alanine
aminotransferase (2 bénh nhan cho médi loai).

12.3.2. Cac thw nghiém khac
Anh huong dén gastrin huyét thanh

Sau khi dung liéu uéng vonoprazan 10 mg hoac 20 mg mét lin mdi ngay, nong do gastrin
huyét thanh lién tuc cao hon & nhém vonoprazan so véi nhom lansoprazole. Nhing thay
d6i vé ndng do gastrin huyét thanh trong mét nghién ctru 1im sang dai han dé phong ngira
loét da day hodc loét ta trang khi dung aspirin liéu thap dugc trinh bay nhu bén dudi. Thur
nghiém lam sang ¢ nhirng bénh nhan bi loét da day va bi loct ta trang dugc danh gia vé kha
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nang hoi phuc gastrin huyet thanh sau khi ngimg dung thu6e da cho thay ¢6 su hoi phuc
nhanh chéng (2 — 8 tudn sau khi ngimg dung thubc).

Fafmh Lansoprazole 15mp

S » Vonaprozen 10 mg
w Vonoprazen 20 mg
B 2000
b
? 1,500
i e 3 2 , n A ) \
Dir liéu thoi gian ci. # 1000 . lu dai han ve phong ngira
tai phat loét da day | i l__l -
Anh huwong dén I G e o g .
iidny g 64 76 B9 04
Khi dung lidu LIOl‘Ig ma e s mm e a1 e w1 - o NGAY trong 52 tuan dé diéu
¥ % & \ M2 200 107 105 186 188 186 140 146 63 B 2 1 £ 5 A
tri duy tri chira lanh oz s e 10 vee_ws 1 10w 130 thdy Xu hudng rd rang ve

sir gia tang mat do (€ vuv v et trong niém mac da day.
Dac tinh Iy héa
Danh phap: Vonoprazan Fumarate [JAN]

Tén hoa hoc: 1-[5-(2-Fluorophenyl)-1-(pyridin-3-ylsulfonyl)-1 H-pyrrol-3-yl]-N-
methylmethanamine monofumarate

Cong thire phén wr: C17H16FN302S-C4H404
Trong lugng phan ti: 461,46

Cong thirc cau tao:
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Mo ta: Vonoprazan Fumarate xuat hién dudi dang tinh thé hodc bot tinh thé mau tring dén
gan nhu tring. Vonoprazan Fumarate hoa tan trong dimethylsulfoxide, rat it tan trong N, N-
dimethylacetamide, it tan trong methanol va nude va thuc té khong tan trong 2-propanol va
acetonitrile.

Diém nong chay: 194.8°C

Danh muc td dwoc

D-Mannitol, Cellulose vi tinh thé, Hydroxypropylcellulose, Acid fumaric, Croscarmellose
natri, Magié stearate, Hypromellose, Macrogol 6000*, Titan oxit, Oxit sat mau do (chi vién
nén 20 mg), Oxit sat mau vang (chi vién nén 10 mg).

*Macrogol 6000 la tén trong Duge dién Nhét Ban, ¢o khéi lwong phan tur trung binh
khoang 8300. Do d6 noé khac véi Macrogol 6000 trong Dugc dién chau Au (Ph.Eur.) hoac
Polyethylene Glycol 6000 trong Dugc thu quoc gia Hoa Ky (NF) ¢6 khoi lugng phan ta
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trung binh 1a 6000 va n6 tuong duong voi Macrogol 8000 trong Dugc dién chau Au va
Polyethylene Glycol 8000 trong Dugc thu quoc gia Hoa Ky.

14. Pong goi
Hdép 3 vi x 10 vién nén bao phim

15. Than trong déc biét khi bao quéan
Bao quan nhigt do duai 30°C

16. Han dung

36 thang ké tir ngay san xudl

17. Tiéu chuén chat lwgng thanh pham

Tiéu chuin co s&

18. Co sé san xuit/ Péng goi:
Co si san xuét va xuit xwong: Hikari Plant
4720, Takeda, Mitsui. Hikari. Yamaguchi 743-8502, Japan (Nhat Ban)
Co si dong goi: KOKANDO CO., LTD.

9-1, Umezawa-cho 2-chome. Toyama 930-0055. Japan (Nhét Ban)
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