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Thudc nay chi dung theo dom thude
gxc Ky hurdmg diin sir dung trnde khi ding
xa tAm tay tré em

THUOC BOC

Thanh phin céng thire cho 1 vién:
Thanh ph3n hoat chét:
Mb&ivién AGICARVIR chira 0,5 mg Entecavir (durdi dang Entecavir monohydrate).

Thanh phan ta dugrc:

Sodium Lauryl Sulfate, Lactose monohydrate, Crospovidone, Microcrystalline Cellulose 101,
Povidone K64, Croscarmellose Sodium, Colloidal Silicon Dioxide, Magnesium Stearate,
Hydroxypropyl methyicellulose 606, Titanium Dioxide, Talc, Polyethylene Glycol 6000,
Polysorbate 80.
Dang bao ché: Vién nén hinh tam giac, bao phim mau tréng, mot mat tron, mot mat ¢6 8 0,5.
Chidinh:
AGICARVIR durgc chi dinh trong didu trj bénh nhidm virus viem gan B man tinh & nguoi lén cd
bang chirng vé hoat ddng sao chép clia virus vaMoac I3 cd sir tang cao kéo dai cac men gan
(aminotransferase trong huyét thanh (ALT hay AST) hodic ¢6 bidu hién bénh vé mattd chire hoc,
bao gdm ca nhirng bénh nhan a& khang voilamivudine.
Cach ding, lidu dung:
Cach dung: Thubc ding dudng udng.
Lidu dﬁn%:

- Lidu khuyén cao cho ngudi 16n va tré vi thanh nién tr 16 tudi trd 1én bj nhiém virus viém gan B
man tinh va chura dung nucleoside: Udng 0,5 mg x 11an/ngay.

-Liéu khuyén c40 cho ngudi 1én va tré vi thanh nién tir 16 tudi trdr 1én ¢ tidn sir nhiém virus
viém gan B huyét trong khi dung lamivudine hoac cé dot bién khang thubc lamivudine: Udng
1mgx 114n/ngay.

- B&nh nhan nén dung thude khi bung d6i (it nh&t 14 2 gior sau khi an va 2 gio trudc bira an ké tiép).

- Suy gidm chirc nang than:

O nhirng bénh nhan bj suy gidm chirc nang than, khi ubng thubce o thanh thai ca thuéc giam
khi 35 thanh thai creatinine gidm. CAn didu chinh lidu ddi véi nhimg bénh nhan cé d6 thanh thai
creatinine < 50 ml/phit, ké ca nhirng bénh nhan dang dugc thAm tdch mau hay thdm phan phic
mac lién tyc ngoai tri (CAPD).

Bang 1: Lidu khuyén cdo 68i voi bénh nhan suy gidm chirc nang than.

D0 thanh thai creatinine Liéu thuong ding Bénh nhan khang

(ml/phut) (0,5 mg) lamivudine (1 mg)
250 0,5 mg x 1 1an/ngay 1 mg x 1 [An/ngay

30 - < 50 0,5 mg mdi 48 gidy 0,5 mg x 1 14n/ngay
10 - <30 0,5 mg mdi 72 gi¢r 0,5 mg mdi 48 gior

< 10 va bénh nhan chay

than nhan tao (thdm tach

mau) hozc thdm phan 0,5 mg méi 5 - 7 ngay 0,5 mg méi 72 gior

phuc mac lién tyc ngoai

tri (CAPD)

- Dung thuc sau giai doan lpc mau. Déi véi liéu nhd hon 0,5 mg bénh nhan nén dung thuée dang
dungdich.
- Suy giam chirc nang gan:
Khong cAn phai diéu chinh liéu lugng déi véi bénh nhan gidm chirc nang gan.
- Théi gian Giéu tri:
Thei gian diéu tri téi uu bang AGICARVIR déi v6i bénh nhan nhiém virus viém gan B man
tinh va méi lién hé gitra viéc didu tri véi nhirng hau qua dai han nhu xo gan va ung thu té
bao gan chua dugc biét. :
M6t sb Iy ¥ dac bigt vé xir Iy thube trirére va sau khi sir dyng thuée:
Khong c6 yéu cau déc biét vé xir Iy thube sau khi strdung.
Chéng chidinh:
C4c bénh nhan ¢6 tién sir m3n cam voi entecavir hay voi bit cir thanh phan nao clia thube.
Canh béo va than trong khi dung thuéc:
Surirdm trong thém ca chumg viém gan sau khi ngung diu tr: DA c6 bdo céo v& trutmg hop bénh
viém gan B tr& nén trdm trong c4p tinh trén nhirng bénh nhan da ngung diéu tri bang khang viem
gan B, bao gbm ¢ didu trj véi entecavir. Chirc néng gan clia cac bénh nhan ngung diéu trj bang
thubc khang viém gan B phai dugc giam st chit ché vé matlam sang I&n trong phong thi nghigm it
nhét sau vai thang. Néu thich hgp, c6 thé nén bat dau diu tri lai véi thube khang viem gan B.
Bénh nhén déng nhiém HIV va HBV: Entecavir chua dugc lugng gia trén nhirng bénh nhan
abng nhiém HIV va HBV nhung khéng dugc diéu trj higu qué HIV cung lic. Mot it kinh nghigm
1am sang cho théy c6 tiém nang phét trién su dé khang chét rc ché enzyme phién ma nguoc HIV
nucleoside néu entecavir dugc dang didu tri cho ngudi bénh nhiém virus viém gan B man tinh
nhung khéng dugc diéu trj HIV. Vi thé entecavir khong dugc khuyén céo str dyng diéu trj cho
bénh nhan d6ng nhiém HIV/HBV nhung khéng dang diéu tri theo ligu phag HAART, Truéc khi
bat dAu dibu tr bang entecavir, ¢n thiét phai thirc hign xétnghi¢m khéang thé HIV cho thtcabénh
nhén. Entecavir chua duge nghién ciru didu tri HIV va khéng dugc khuyén céo cho chidinh nay.
Acid lactic méu va gan to nghiém trong kém nhiém mé: DA cb béo céo vé cac truong hop acid lactic
miu vé gan to nghiém trong kém nhiém m&, bao gbm nh(ing cattr vong, khi dung cac chét tuong ty
nucleoside riéng 1& hodc céc khang sinh khang virus Phén 16m cac truong hop xdy ra & phy na.
Béo phi va tikp xuc dai han voi nudeoside c6 thé 1a yéu té nguy co. Chn dac biét than trong khi chi
dinh cac thubc twong ty nucleoside cho nhing bénh nhan da biét trudc c6 yéu td nguy co bgnh
gan. Diku tri bang entecavir phai tam ngung khi bgnh nhan c6 két qua 1am sang va xét nghi¢m
nhiém acid lactic mau hoac nhiém doc gan (c6 thé bao gém gan to va nhiém mé ngay ca khi
khong tang men gan).
Thén trong chung: s
Suy giam chire nang than. Viéc diéu chinh lidu lugng AGICARVIR dugc khuyén céo dbi véi cac
bénh nhan cé a6 thanh thai creatinin < 50 mi/phat, ké ca cac bénh nhan dugc thAm phan mau
hoéc duge thém phan phic mac lién tyc ngoai trd (CAPD) ) 3 ; :
Dung cho bénh nhi: Tinh an toan vé higu qué cla entecavir abi v&i bénh nhi dudi 16 tubi chua
dugcxaclap.
Dung cho nguigia:
Cac%gméngwu Igm sang vé entecavir khong c6 du dbi tugng tudi tir 65 tréy 1én dé c6thé xacdinh
ho c6 aap (mg khéac voi nhirng abi tugng tré hon hay khong. .
Entecavir ugc thél trir chl yéu qua duong thén va nguy co ngo doc thubc c6 thé cao hon & nhing
bénh nhan suy gidm chire nang than. Vi cac bénh nhan 16n tubi co kha nang suy giam chirc nang than
cao hon, phaithan trong khi lya chon libu lugng va vige giam sat chire nang than c6 thé hiruich.
Thanh phén 14 duge cha thube nay c6 lactose vi vy khong nén dun%lhubc nay cho bénh nhan bj
di truyén khéng dung nap galactose, bi thiéu hyt lactase hogc kém hap thu glucose-galactose.
Théng tindanh cho bgnh nhéan: ;
Bénh nhan phéi dugc cham séc suc khoe va thao ludn véi bac sy cla minh vé cham soc suc
khée cha hg thudng xuyén trong khidung thube.
Bénh nhan can dugc hudng dén nén dung thube khi byng doi (it nhétla 2 gitr sau khi an va 2 gior
true bira én ké tibp)
Bénh nhén cn dugc bibt 1 bénh gan c6 thé xAu di trong mot vai trrémg hop néu ngung diéu trj
v bénh nhéan nén thao luén véi bac sy cia minh vé bt et thay déi nao trong ché do triligu.
Bénh nhan cAn dugc cho bibt 14 viée dibu trj vl AGICARVIR chura chirng 16 1a glam dugc nguy
colay truybn HBV cho nguil khac qua tiép xtictinh dyc hay lay nhiém qua dudng mau

Sirdyng thube cho phy nir cé thai va cho con bu:
Thoi ky co thai 4
Chua ¢ céc khao sét thich dang va dugc kiém tra chit ché nao trén phy nir mang thal. Thir

Tén, dja chi cla co s& san xubt thube:
Cong ty CP Dugc phém Agimexpharm

nghiém trén chudt v thd c6 thai véi lidu ubng cao hon gAp 28 1An (chudt) va 218 1an (thé) 1Ay cao
nhét diing cho ngu i la 1 mg/ngay, khong thay cé dAu hiéu doc tinh 1&n phoithai Vi cae khao sat
v& sinh san & loai vat khong phai lubn lubn du bao dugc cac dap (mg & nquedr. Entecavir chinén
duge dung trong thai ky khi that sy cAn thiét va sau khi da xem xét cAn than va nhimg nguy cor va
lgiich ciia thubc.

Phy nir c6 kha nang mang thai hoac dang sir dung cac bién phap tranh thai nén tham khdo ¥ kién
bac s§ cAn than trudre khi didu tri véri thube nay

Khong cé thdng tin v& dde tinh trén thai nhi.

Thai ky cho con bu: ;

Ngudita chura biét dugce 1a loai thube nay c6 bai tiét trong stra hay khong. Entecavir dugc bai néf
trong sira cia chudt cbng. Cac ba me can duge hudng dén khéng nén cho con b sira me khi
dang dung entecavir

Anh huéng ctiathube 16n kha nang lai xe, van hanh may méc:

Thubc c6 thd gay dau dAu, choang vang, mét méi, bun ngu. Nén than trong khi lai xe va van
hanh may méc

Twong tac, twong ky cta thube:

Twong tac cua thude véi cac thube khac va cac loai trong tac khac:

Vi entecavir dugc thai chit ybu qua than nén viéc dung chung véi cac thube lam suy gidm chire
nang than hoac cac thube dao thai canh tranh véi AGICARVIR & éng than c6 thé 1am gia ting
ndng d trong huyét thanh ctia entecavir hoac ciia cac thube duge dung chung.

Viéc dung d%ng théri entecavir voi lamivudine, adefovir dipovoxil, hodc tenofovir disoproxil
fumarate khong gay nén tuong tac thubc dang ké. Hau qua cua viéc ding chung voi cac thude
dugc dao thai qua than khac hodc dugc biét 1a c6 anh hudng dén chizc nang than hién chua
duoc danh gia, do d bénh nhan phai dugc theo doi chat ché cac tac dong ¢6 hai ctia thube khi
dung chung véi cac loai thube nay.

Twong ky, cua thubc:

Dokhdng c6 cac nghién ciru vé tinh tuong ky cia thubc, khong tron 3n thube nay véi cac thubc khac

Téc dung khéng mong muén:

Entecavir c6 thé gy nhiém acid lactic mau, kh&i dhu cham nhung sé ndng dan theo théi gian véri
cactrigu ching:

-Yéu cohoacdauco.

-Téhodclanhtay chan.

-Khothé.

- Choang vang, ngat, mét méi hoac ratyéu.
- Nhip tim cham hoac khéng déu.

Entecavir cing cé thé gay c4c triéu chirng gan nghiém trong:

-Sétnhe.

- Nudce tidu sAm mau, phan c6 mau dat sét.
-Budn nén, dau da day, chan an.
-Vangda, vang mat.

Hiéu trng phy it nghiém trong:

-Bubdn nén nhe, ndn, tiéu chay, kho tiéu.
-Rung téctam thoi.
-Nhirc dau.
-Doda.
-Métngu.
Qua lidu va cach xir tri:

Triéu ching: Céac bao cao vé sir dung qua liéu entecavir van con han ché. Trén ngudi tinh
nguyen khde manh liéu don entecavir dén 40 mg hay nhiéu lidu dén 20 mg/ngay trong thoi gian
dén 14 ngay cho thay khdng cé sy gia tang hiéu (rng phu hoac hiiu (rng phy ngoai mong doi
Xrtri: Néu qua lidu xay ra, bénh nhan phai dugc giam sat cac biéu hién nao vé sy nhiém doc, va
néu cin phai 4p dung phuong phép diéu trj hd trg chudn. Sau khi ding entecavir 1 mg liéu don,
mét cudc thdm tach mau trong vong 4 gier da loai khodng 13% lidu entecavir

Dactinhduoclychoc:

Nhém dugc ly: Thude khang virus dung toan than, cac chét trc ché enzyme phién ma nguoc
nucleoside va nucleotide.

MaATC: JOS5AF10.

Entecavir 1a chat déng déng, mdt guanosine nucleoside c6 hoat tinh chon loc khang virus viém
gan B (HBV).

Entecavir 1a loai thuéc vién ubng thé hé méi didu tri viém gan siéu vi B man tinh. Entecavir (rc ché
cccDNA clia siéu vi B mang lai hiéu qua cao, chura thdy cé hién tugng khang thuée nhur lamivudine,
duing hiéu qua cho bénh nhan méi diéu tri cing nhur bénh nhan 6 ddt bién khang thube.

Pactinh dwgc dong hoc:

Entecavir liéu don va nhiéu lidu da dugc danh gia vé mat duoc dong hoc not nhirng déi tugng
khéée manh va nhirng bénh nhan bj nhiém viém gan B man tinh.

Hap thu

Sau khi ubng ndng dd dinh clia entecavir trong huyét trong cia nhirng ddi tugng khée manh dat
dugc sau 0,5 dén 1,5 gior. O nhirng ddi tugng ding thube nhidu 1An/ngay véi nhing lidu tir 0.1
mg dén 1.mg thi Cmax va dién tich dudi dudng cong ndng do - thai gian (AUC) & trang thai én
dinh gia tang ty 16 thudn véilieu dung. Trang thai én dinh dat dugc sau 6 dén 10 ngay dung thude
mét lan méi ngay véi d tich iy khoang gap déi. Véiliéu udng 0,5 mg, Cmax & trang thai gn dinh
14 4,2 ng/ml va ndng dd thap nhat trong huyét tuong la 0,3 ng/ml. Véi lidu udng 1 mg cac gia tr
1an lugtla 8,2 ng/mlva 0,5 ng/ml.

D4i véi bénh nhan khée manh, sinh kha dyng cia vién thude a 100% so voi dung dich ubng
Dung dich ubng va thude vién cé thé dugc dung thay thé cho nhau

Tac dong céc thire an ddi véi sy hip thy qua dudmng udng. Cho ubng 0,5 mg entecavir cling voi
mét bira an chudn c6 do béo cao (945 kilocalorie, 54,6 g chdt béo) hoac mot bira an nhe (379
kilocalorie, 8,2 g chit béo) dan dén két qua lam cham sy hép thu (1,0 1,5 gier khi bung no so voi
0,75 khi bung d6i) lam giam Cmax 44% - 46% va AUC 18% - 20%. Do do, entecavir nén dung khi
bao tir tréng (itnhatla 2 gier sau khi an va 2 giér trudre bra dn ké tidp)

Phén phdi:

Dga vao ban phan tich duge ddng hoc clia entecavir sau mot lidu udng, thé tich phan bd bidu
kién duge ude tinh 1a nhidu hon tdng lugng nudc trong co thé, didu nay cho thdy entecavir
duge phan bd rong rai vao cac md. Trong dng nghiém, khodng 13% entecavir gan két voi protein
huyétthanh cla nguéi.

Chuyén hoa va thai trr:

Khong thay chét chuyér) hoéa bj oxi hda hodc acetyl hoa trén ngudi va chudt cdng sau khi udng
14*C - entecavir. Cac s6 lrgng nhé chat chuyén hoa giai doan Il (cac cht lién hop glucuronide
va sulfat) da dugc tim thay

Entecavir khong phai la mot co chat, mot chat (e ché hay tac nhan kich hoat he thdng enzyme
cytochrome P, (CYP450)

Sau khi da dat ndng do dinh, ndng dd entecavir trong huyét twrong gidm theo ham s6 ma voi thdi
gian ban thai cudi cing la khodng 128 - 149 gior. Chisd tich 0y thudc quan sat duge khodng gap doi
khi ding lidu motldn/ngay, didu nay cho thdy thei gian ban hiy tich 0y thyc sy khodng 24 gior
Entecavir dugc dao thai chi yéu qua than. S8 lugng thude khdng chuydn hoa thu hdi duge trong
nuée léu trong trang thai dn dinh 14 tr 62% dén 73% lidu dugre dung. DY thanh loc than khdng
phy thudc vao lidu dugc dung va dao dong tr 360 dén 471 mi/phut, didu nay am chi rdng
entecavir da qua qua trinh loc & tidu cAu than va bai tidt qua mang ludn tidu quan.

Quy cachddng gol:

Hop 3 vix 10 vién nén bao phim
HOp 6 vix 10 vién nén bao phim.
Hop 10 vi x 10 vién nén bao phim

Didu kign bao quan, han ding, tieu chudn chitlvgng cia thude:

Didu kign bao quan: B & nhigt dd dudi 30°C, tranh dm va anh sang
Han dnngcaa thude: 24 thang ké W ngay san xudt
Tiéu chuan chatlwgng: TCCS
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