“ssawy Etoricoxib 30

D€ xa tém tay iré em -
Boc ky hudng dan su dung iruce khi dang
Thude nay chi ding theo don thudc

THANH PHAN CONG THUC THUGC
(Cho 1 vién nén bao phim SaVi Etoricoxib 30)
Thanh phén duge chat:
Etoricoxib 30 mg
Théanh phén ta duge:
Dicalci phosphat, cellulose vi tinh thé 101, natri croscarmellose, povidon K30, natri
lauryl sulfat, silic dioxyd keo, magnesi stearat, hypromellose 606, polyethylen glycol
6000, talg, titan dioxyd, Green lake
DANG BAC CHE
Vién nén bao phim.
MO TA SAN PHAM
Vién nén dai, bao phim mau xanh, hai mat khum, canh va thanh vién lanh &n.
CHI BINH
SaVi Etoricoxib 30 duge chi dinh:
« Diéu tri cac ddu hiéu va triéu chiing cGa viém xudng khdp (viém khdp) va viém khdp
am:@ thép Am> rheumatoid arthritis) ¢&p tinh va man tinh.
8u tri viem cot mo:m dinh khép Q./m Ankylosing spondylitis).
- Diéu trj <_m3 khdp théng phong cép tinh.
D_wa dau cép tinh: Ching dau byng kinh nguyén phat, dau trong nha khoa.
LIEU DUNG, CACH DUNG
Liéu dlng
Ngudi idn
Viem khdp
Viém x:n:c khdp
Liéu & nghi: Ung 30 mg :um< 1 1an. Néu cac triéu chiing khong giam, lidu c6 thé ﬁmsm
lén 60 mg/lan/ngay. Sau 4 tuén néu khéng cai thién dudc finh trang bénh, thay déi
phuong phap diéu irj khac.
viém khop dang thép (RA)
éu dé nghi: USng 60 mg, ngay 1 I&n. Néu céc triéu o:_w:m Kkhong giam, liéu c6 thé
tang lén 90 mg/tan/ngay. Khi tinh trang bénh nhan Sn dinh, gidm liéu cdn 60
mg/tan/ngay.
Viém cot m@:m dinh khdp (AS)
Liéu dé nghi: cosm 60 mg, ngay 1 lan. Néu cac triéu o:::@ khong m_ma lidu cb thé
tang lén 90 mg/lan/ngay. Khi finh trang bénh nhéan én dinh, m liéu con 60
mg/tan/ngay.
Viém khop Sm:m phong cép tinh
Liéu dé ngh co:o 120 mg, :@3\ 1 lan.
Chi nén diing lidu 120 mg trong giai doan cé triéu chiing cép tinh, vdi thai gian tidala
8 ngay.
Gidm dau
Pau trong nha khoa
Liéu dé ngh co:m 90 mg, ngay 1 lan.
Chi nén dung l8u 90 my trong giai doan ¢6 trieu ching cdp tinh, vdi thai gian t6i da la
8 ngay.
Gidm dau cép tinh va dau bung kinh nguyén phat
éu dé ngh Co:o 120 mg, ngay 11an.
Chi nén ding lidu 120 mg trong giai doan 6 triéu ching cdp tinh, véi thai gian 161 da 13
8 ngay.
Do do:
Liéu diang 67 da trong viém xuong khdp 1a 60 mg/ngay.
Liéu ding 167 da trong dau cép tinh, r6i loan kinh nguyét nguyén phdt, viém khop
théing phong cdp tink 1a 120 mg/ngay, vdi thoi gian t6i da la 8 ngay.
Lidu dimg 167 da trong dau nha khoa la 90 mg/ngay, véi thdi gian t6i da la 8 ngay.
Liéu dang t6i da trong viém khép dang thap 1a 90 mg/ngay.
Liéu ding t6F da trong viém cot séng dinh khdp 1a 30 mg/ngay.
Luay:
Vinguy cd tim mach ¢é thé tang theo lidu ding <w the n&: st dung chét tc ché chon
loc COX-2 nén chi diing thudc trong thdi gian ngén nhat va ding liéu hidu qua hang
ngay thdp nhét.
Nén dinh ky danh gid lai nhu cdu vé gidm tridu ching va dap ung diéu tri cla bénh
nhan.
Ngudi cao tudi/gidi tinh/ching téc
Khong can diéu chinh lidu lugng cho nhém bénh nhan nay.
Tréem
Tinh an toan va hiéu qua clia etoricoxib & tré em chua dudc thiét lap.
Suy gan
s} :ca:m hop suy gan nhe (chi s6 Child-Pugh 5 ~ mv Liéu dung khong <_§ ncm 60 mg
:©m< 11an. 8 trudng hop suy gan trung
va liéu ac:@ khéng vugt qua 60 mg 2 ngay 1 1an ho#ic dung liéu 30 mg ngay 1 1n.
Khong c6 tai liéu lam sang hodc dude dong hoc khi ding thudc & bénh nhan suy gan
n&ng (chi s6 Child- -Pugh > 9).
mE\ than
Chéng chi dinh etoricoxib cho bénh nhan cé banh than tién trién (hé s6 thanh théi
creatinin < 30 ml/phat).
Khong can diéu chinh lidu & bénh nhan suy than ¢ mic do nhe hon (hé s thanh thai
creatinin = 30 mi/phut).
Céch diing
Diing dudng :o:m Co thé ding thudc chung véi 5_.3 an hodc khéng.
Vién duoc nubt tron véi mét it nude, khong bé, cén hay nghién/nhai nat.
Néu mét \mz quén n::m thuée
Néu ncm: uéng thude, :o:@ ngay khi nhé ra. Tuy nhién, néu g&n dén thdi diém ding
lidu tiép theo, khong nén ac:o m: da quén va tiép tuc dung thudc nhy liéu binh
thugng. Khong dugc udng gap do6i lidu dé b vao lidu da quén.
CHONG CHI BINH
Etoricoxib chdng chi dinh & bénh nhan:
- Quéa méan vai bat ky thanh phéan nao clia thude. Co tién sit bénh hen, may day hodc
cac phan dng di Q:@ khac sau khi ding aspirin ho#ic cac NSAID khac.
- Suy tim sung huyét ﬁ.:m New York Heart Association: NYHA H-V}.
- Bénh nhan cao huyét 4p 6 huyét 4p lién tuc trén 140/90 mmHg va chua dugc kidm
soat day dd.
- Bénh tim thiu mau cuc bd da xac lap, bénh 1y dong mach ngoai vi vashodc bénh
mach méu nio (bao gém ca nhiing bénh nhan gén day da trai qua phdu thuft ghép/bdc
céu doéng mach vanh hoéc nong mach vanh).
- S dyng cho bénh nhan trong giai doan can ké phau thuat tim hodic hé dai tuén hoan.
- R&i loan chite nang gan nang (albumin huyét thanh < 25 g/t hodc chi s6 Child-Pugh
=10).
- Loét da day dang tién trién hodc xudt huyét tidu héa.
- He 56 thanh thai creatinin udc tinh < 30 mi/phai,
o»z: BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Anh hudng dén tim mach
Nguy cd huyét khdi tim mach: Céc thudc o:o_..o viém khong steroid Azm>=uv. x:osm
phai aspirin, ding Q:Q:@ toan than, ¢6 thé lam ting nguy cd xudt hién bién c& huyét
khoi tim _._..wn: bao gém c& nhéi mau co va dét quy, c6 thé ddn dén td vong. Nguy
¢0 nay c6 thé xudt hign sém :o:@ vai tudn ddu dung thudc va cé thé »m:m 1&n theo thdi
gian aczm thuéc. z@c< cg huyét khdi tim mach dude m:_ nhan chil yéu & lidu cao.
Béc sTcan danh @_m h ky sy xudt hién clia cac bién ¢ tim Emo: ngay ca khi cm::
nhan khong cé cdc triéu o:::@ tim mach trudc dé. Bénh nhan can dugde canh bao vé
cac triéu o:::@ cla U_m: oo im mach nghiém trong va cén tham kham béc si ngay khi

pé m.ma thidu nguy ©d xudt hign bién c6 bat Igi, can st nc:m mw<_ Etoricoxib 30 & lidu
hang :mm< z,_m_u nhét ¢6 hidu qué trong thoi o_m: ngén nhét co thé.

Thay thé mmu.::

Céc chét te ché chon loc COX-2 Z._o:m phai 1 thude oo :..m thay thé cho aspirin trong
dy v:o:@ bién ¢ tim mach vi khong ¢6 tac dung Ién tidu cdu. Do etoricoxib, mét thanh
vién ctia nhoém thude :wx x:o:@ co tac a:nm tic ché két tap tieu céu, nén x:o:@ dugce
ngung liéu phép diéu trj thudc khang tiéu cAu. Khong ¢6 béng chling cho §m< viéc st
dung déng thdi vi aspirin s& lam gidm nguy ¢d tac dung phuy tim mach khi két hap voi
cac chét tc ché COX-2 bao gém ca etoricoxib.

Anh hudng trén hé tiéu héa

Nguy co gay ra cac tac dung bat Igi & dudng tiéu hoa trén cla etoricoxib 12 khdng thé
loai trlf nhung véi lidu etoricoxib 60 mg hodic 90 mg m&i ngay mot 1an cac bién chiing
nhu loét xay ra it hon ¢d y nghia so vdi diclofenac. 150 mg hang ngay.

Trong cac nghién cUu lam sang vdi ibuprofen va naproxen, néi soi phat hién nguy cd
viém loét dudng zm: hoéa trén »:mn hon & nhiing bénh nhan dugc cw:a
etoricoxib 120 mg m&i ngay mot Ian so véi benh nhan dugc didu tri bang cac thude

NSAID khong chon loc khac. & nhiing bénh nhéan didu tri bing lidu etoricoxib 120 mg
cho 9m< nguy cd loét ndi soi dugc phat hién fa thdp nhung & nhiing bénh nhan dudc
didu tri bing gi& dudc lai cho gia tri cao hon.

Céc bién chiing viém loét aua:o tiéu héa trén da xay ra 8§ :25@ bénh nhan dugc diéu
tri cm:c etoricoxib va nhiing bién chling nay ¢6 thé xay ra bét ol lic nao trong khi sl
dung v khéng ¢é cac triéu chiing cdnh cmo Bénh nhan ¢6 tién sl thiing, loét va chay
méau duding tiéu hoa va bénh nhan = 65 1udi ¢ nguy co s& bi thing, loét va chay mau
dudng tiéu héa cao hon.

Bénh nhan phai dudc »:o:@ béo vé cac ddu hiéu va/hodc cac trigu chiing tdn hai dudng
tiéu hoa :n_.._m_d trong va cac budc cén thyc hién néu ching xay ra. Cac triéu o:::m
loét, chay mau hoac thiing dudng tiéu héa trén do NSAID xudt hién & khoang 1% s6
bénh nhan dugc didu tritrong 3 - 6 Em:m va khoang 2 - 4% s6 bénh ::m: dugc diéu trj
trong 1 n&m. Do d6 xu hudng nay tiép tuc @_m tang kha nang phat trién mét bidn o_._z:m
duding tidu hoa nghiém trong sau mét thai gian didu tri. Tuy nhién, ngay ¢ didu tri ngén
han cling khong phéai khong c6 riii ro.

C6 sy gia ting hdn nlia trong nguy cd tac dung phu trén a:a:m tiéu hoa (viém loét
4 (tng ti ¢ 4 Y chét dc ché chon
loc oox 2 khac va NSAID, khi ding ao:m théi vdi acid acetylsalicylic hay mmn:_: ?mm<
c4 & liéu thap). Sy khac biét tuong ddi trong an toan trén hé tiéu héa gitia k&t hop chat
(e ché chon loc COX-2 + acid acetylsalicylic so v6i két hgp NSAID + acid acetylsalicylic
chua dudc danh gia day da trong cac thi nghiém [am sang dai-han.

Anh hu8ng dén than

& nhiing bénh nhan ¢ bénh than tién Emz khéng nén diéu trj bang etoricoxib. Kinh
nghiém 1am sang & bénh nhan c6 hé s6 thanh thai creatinin udc tinh < 30 mi/phdt con
r&t han ché. Néu n:& khdi dau diéu trj etoricoxib cho nhiing bénh nhan nay, nén giam
sat chat ché chifc nang than cGa bénh nhéan.

S dyng lau dai NSAID d& dén dén hoai tif nhi than va t8n thuong than khac.
Prostaglandin & Sm: ¢6 thé déng mot <w_ trd bu dép :9.5 vigc duy tri tudi mau than. Vi
vay, trong s¢ st dyng etoricoxib co thé 1am giam
sy hinh thanh Eoﬁmm.m:a_: va @_ma luu Ea:o mau t6i than, dan dén lam gidm chic
ndng than. Bénh nhan cé nguy cd cao nhét gdp cac tac a::m nay la ::::o ngudi co
tién st suy than, suy tim mat bl hodc xd gan dang ké tif trudc. Can xem xét viéc
o.ma sét va theo doi chiic ning than & nhiing bénh nhan nay. Phai than trong khi bét
d4u didu tri vdi etoricoxib & nhiing bénh nhan bj mét nudc déng ké. Do d6 c6 khuyén
cdo nén bl nudc cho bénh nhan trude khi bat dau didu trj vdi etoricoxib.

Giif nudc, phil, ting huyét ap

Tuong ty nhu cac thudc o tac dung Uc ché téng hop prostaglandin khac, tac dung gay
gilf nudc, phir va ting huyét p dé dudc quan sat thdy & mét 8 bénh nhan dung
etoricoxib. Nén xem xét kha nang lam tram trong thém finh trang nudc, phit hodc
tang rc<m~ ap khi etoricoxib dudc s dung cho nhiing bénh nhan ¢6 tién st b E:._ tang
huy8t ap hodc suy tim. Can gidm sat lam sang chit ché. T4t c& cac NSAID, oos ca
etoricoxib, ¢6 thé ¢é lign quan t6i khdi ddu mai hodc tai phat suy tim sung huyét. ‘_,m:m
huyét ap cén duge Kkiém soat trudc khi didu tri véi etoricoxib va déc biét can chi y dé
theo doi :=<m~ 4p trong khi didu tri v6i etoricoxib. Huyét ap nén dugdc theo di trong
vong hai tudn sau khi bt dau diéu tri va kiém tra dinh ki sau d6. N&u huyét ap ting
dang ké, phai xem xét viéc thay thé diéu
Anh hudng d&n gan

T&ng alanin aminotransferase (ALT) va/hodc mmnmam: aminotransferase {AST) Ammu
khoang ba _m: hodc nhiéu 1an hon gidi han trén cla muc binh :Ea:mv dugc béo cao cé
khodng 1% s& bénh nhan :osm cac thir :@:.@3 lam sang diéu tri d&n mot nam vdi cac
&u etoricoxib 30 mg, 0 mg va 90 mg mdi ngay.

Trong phan so sanh tac dong & cac thii nghiém 1am sang, ty Ié tang cao AST véa/hodc
ALT & nhiing bénh nhan dudc diéu trj béing liéu etoricoxib 60 va 90 mg hang ngay fa
Eq:m tw nhu & vm:: nhéan diéu trj véi naproxen 1000 mg :m:@ ngay, nhung am:m chi
¥ 1a it han so vdi ty 1 trong nhém diclofenac 150 mg g:m ngay. Enzym gan cé thé tiép
fuc 3:@ khéng déi, hodc héi phuc khi tiép tuc diéu tri um:o etoricoxib, vdi khoang mot
ndta $6 bénh :sm: hét ﬁmsm enzym gan ngay khi van con digu tri. Trong céac th nghiém
tam sang cé kidm soat st dyng lidu etoricoxib 30 mg hang ngay so vdi 2400 mg
ibuprofen hang :QB\ ho#c celecoxib 200 mg hang ngay, ty 16 tang ALT hodc AST la
tuong ty nhau. D& c6 bao cao hiém gap o:azm vang da. Suy gan d& dudc béo céo E<
con han ché, ::::@ khéng rd ¢6 lién quan dén etoricoxib khéng. Nén xét nghiem dé
danh gia chdc ndng gan bt thudng dai dang @ bénh nhan c6 triéu ching va/hodc déu
hiéu goi ¥ réi loan chic néng gan hodc & :o:a_ da c6 xét nghiém chirc nang bat thudng.
Néu xét nghiém phét hign chifc néng gan bat thuding lién tuc (gép ba l&n gidi han trén
clia mic binh thudng) thi phai ngung etoricoxib.

Cénh bdo chung

Khi st dung etoricoxib cho ngudi cao tuéi, cho bénh nhan suy thén, suy gan hodc r6i
loan chiic nang tim, nén duy tr viéc cham séc giam sat y 18 thich hap. Néu tinh :mzm
ciia bénh nhan x&u di trong khi didu tri, can thuc hién cac bién phép thich hgp, bao gbm
c& ngung diéu tr.
Phén ng da nghiém trong.

D3 c6 bao cao tuy rat hiém gap khi diéu tri két hap NSAID véi mot s6 thude de ché chon
foc COX-2 dén dén cac phan (ing da nghiém trong va gay tif vong & mot s6 truding :Qu.
:o:o d6 bao gém viém da tréc <w% hoi ching Stevens-Johnson va hoai t{f &u bi
nhiém déc.

z:::@ &n ¢8 nghiém trong nay cé thé xay ra ma khong c6 canh bao. Trong phan i6n
cée trudng hop, cac benh nhan 6 nguy cd cao nhét sé gap cac phan Ung nay & thang
dAu tién x:@_ dau diéu tri. Dd co cmo cao ::::m bénh nhan diing etoricoxib mmu phan
(ing qua man nghiém trong (nhu séc phén vé va phit mach). Mot s6 thudc te ché chon
loc COX-2 co lién quan 16i tang nguy cd phan (ng da & nhiing bénh nhan da co tién st
di ting vdi bét ky thudc nao.

Nén ngung etoricoxib khi bt ddu xust hién céc diu hidu phat ban da, tén thuong niém
mac ho#c bét ci ddu hiéu qua man nao.

Bénh nhéan im:. ruét (IBD)

NSAID ¢6 thé 1am ting tinh trang viém rudt & nhiing bénh nhéan bi viém rudt két hop
véi viém dot séng.

Bénh nhan c6 tridu ching s6t va nhiém tring

Etoricoxib c6 thé che khuét triéu chiing s6t, 1a mét ddu hiéu cha nhiém trung. Céc bac
ST k& don nén luu y didu nay khi s& dung etoricoxib cho bénh nhan dang dugc didu tri
::_ma triing.

SU DUNG THUGC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Phu nd c6 thai

Tudng ty nhu céc loai thudc tc ché téng hop Eoﬂmn_m:as khéc, nén tranh sif a::u
etoricoxib 8 cudi thai ky vi c6 Sm gay ra viéc dong sém Ong dong mach. Chua c6 cac
nghién cdu day ¢ va dugc Kkiém ov::m phu :ou & phu nif mang thai. Chi nén st dung
etoricoxib trong hai quy d4u tién cha thal ky néu Igi ich tiém nang cao hon nguy cd xay
ra cho thai nhi.

Phu nii cho con bl

Etoricoxib dugc bai tiét vao slia chudt cdng me dang cho con bi. Chua biét liéu thube
c6 dugc bai tit vao sia ngudi me hay _%o:m Vi ¢6 nhiéu loai :Eco dugc bai tiét vao
sifa me va vi nhiing tac dyng phy c6 thé ¢ clia thudc Uc ché t6ng hgp uam”m@_m:a_:
rén tré bl me, nén thy theo mic quan trong clia thude d8i véi ngudi me ma quyét dinh
nging cho con ac ho#ic ngling .::oo

ANH HUGNG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC

Khong cd tac dong.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUGC

Tuong tac cha thudc

mmGSmEE va& minoxidil dudng ubng

Sy chuyén hoéa clia etoricoxib qua trung gian chuyén héa b oenzym cytocrom
_u§ CYP3A4. S ac:o véi cac thubc khac c6 thude tinh Uc ché hodc kich thich
oenzym nay cé thé din dén nhilng thay ddi vé :o:@ dd cla etoricoxib ﬁo:m huyét
tuong. Zmom_ ra, nghién cdu in vitro cho thy mét s6 isoenzym khéc ciing c6 thé 1a con
dudng o:c<m: héa trung gian chinh clia etoricoxib.

Salbutamol va minoxidil 1a nhiing chét o::@ dugc chuyén héa bdi _momsNE.: cytocrom
P.ss-CYP3A4 nén kha nang Ea:@ tac c6 thé xay ra. Sy Ea:m ﬁmo nay cén dudc xem
xét khi etoricoxib dugc diing déng thdi véi salbutamol va il dudng ubng.
Warfarin

& cac d6i tugng da 6n dinh véi didu tri warfarin man tinh, viéc sl dung liéu 120 mg
etoricoxib hiing ngay cé lién quan t3i gia tang khodng 13% 1y 1& thdi gian prothrombin
chudn hoa qudc & (Internationat Normalized Ratio: INR). Cén giam sat gia tr INR tiéu
chudn khi bit ddu hodc thay déi liéu didu tri cla etoricoxib, d&c biét trong nhiing ngay
d4u tién, & nhiing bénh nhan dang ding warfarin hodc thudc tuong ty.

Rifampin

Ding etoricoxit Qo:c thdi véi rifampin, mét chat gay cdm tng manh chuyén héa & gan,
da lam giam 65% :o:m 46 dudi duding cong (AUC) ciia etoricoxib trong huyét EQ:@
Sy tuong tac nay cén dugc xem xét khi etoricoxib dugdc diing ddng thai voi
Methotrexat

DA c6 cac nghién cliu vé tac dong clia etoricoxib vdi cac lidu 60, 90 hoac 120 mg udng




mot 14n méi ngay trong 7 ngay lén bénh nhan dang dung fiéu methotrexat 7,5 dén 20
mg méi tuan d& didu trj viém khdp dang thdp. Cac lidu 60 va 80 mg etoricoxib khéng
¢6 tac dung trén ndng do huyét tuong clia methotrexat (dugc do bang AUC) hodc dé
thanh thai clia than. Trong mot nghién cdu, lidu 120 mg etoricoxib khong ¢ tac dung
trén néng dé methotrexat trong huyét tuong (dudc do béing AUC) hoic @6 thanh thai
clia than; nhung trong nghién clu con lai, lidu 120 mg etoricoxib lam ting 28% néng
@6 methotrexat (tinh theo AUC) va gidm 13% do thanh thai than clia methotrexat. Do
d6 nén xem xét giam sét kha nang gay déc tinh methotrexat khi diing dong thai véi lidu
16n han 90 mg etoricoxib hang ngay.
Thudc loi tiéu, thudc tc ché enzym chuyén angiotensin (Angiotensin converting
enzyme: ACE) va thubc dbi khang angiotensin Il (Angiotensin Il antagonists: AlIA)
Céc bdo céo cho thdy céc thuc chdng viém khong steroid (NSAID) bao gém céc chat
tic ché chon loc COX-2 ¢6 thé lam giam tac dung ha huyét ap clia thudc 1o tiéu, thuse
e ché ACE va thude dbi khang angiotensin Il. Sy tudng tac nay can dugc xem xét &
bénh nhan dung etoricoxib déng thdi vdi cac san phdm thudc ké trén.
3 mét sé bénh nhan c6 chiic néing than bi t8n hai (vi du bénh nhén 16n tudi hosic nhing
bénh nhan ¢6 khdi lugng thé dich can kiét, ké cé khi diu trj véi thudc loi tidu), ngudi
dang dugc didu tri vai thube chéng viém khong steroid, bao gém chét de ché chon loc
COX-2, khi diing déng thdi vdi cac chat dc ché ACE hodc di khang angiotensin Il cé
thé d&in dén sy suy gidm hon nla chiic nang than, c6 thé gém ca suy than cdp. Nhiing
higu (ing nay thudng héi phuc.
Vi vay, cac két hdp trén nén dugc sir dung than trong, d4c biét ia & ngudi gia/cao tudi.
Lithi .
B4o0 cao cho thdy NSAID khéng chon lgc va cac chét tc ché chon loc COX-2 ¢6 thé lam
tang ndng dé lithi trong huyét tudng. Sy tudng tac nay cn dudc xem xét & bénh nhan
dung déng théi etoricoxib véi lithi.
Aspirin
Khéng c6 bing chiing cho thdy s dung déng thdi aspirin lam giam nguy cd tac dung
phu tim mach ¢6 lién quan t8i cac chat de ché COX-2, bao gém etoricoxib. Tuy nhién,
khi ditng ddng thdi aspirin lidu thip véi etoricoxib dan dén két qua lam tang t 18 loét he
tidu hoa hodc cac bién ching khac so vdi sif dung etoricoxib mdt minh.
& trang thai &n dinh, liéu etoricoxib 120 mg mdi ngay mot 1an khéng cé tac dung dén
cac hoat dong chéng tidu cdu clia aspirin lidu thap (81 mg mét 14n méi ngay).
Thuéc trénh thai dudng udng
Etoricoxib 60 mg dung ddng thdi véi thudc nglta thai duding udng ¢6 chita 35 pg ethinyl
estradiol (EE) va 0,56 mg dén 1,0 mg norethindron trong 21 ngay lam ting 37% néng
d0 & trang thai 8n dinh AUCq.4qs clia EE. Liéu etoricoxib 120 mg dung déng thdi hogc
céch 12 gid véi thude tranh thai dudng udng c6 thanh phan nhu trén, 1am tang 50% dén
60% ndng do & trang thai 6n dinh AUC,., g clia EE. Viéc tdng néng d6 EE nay can
dugc xem xét khi lia chon thudc nglfa thai thich hop dé st dung vdi etoricoxib. Su gia
ting néng do EE c6 thé lam tang ty Ié cac tac dung phu lién quan dén thude tranh thai
(vi du bién ¢ huyét khdi tic finh mach & phu ni c6 nguy cd).
Ligu phép thay thé hormon
Dung etoricoxib 120 mg déng thdi véi liéu phap thay thé hormon bao gém oestrogen
lien hgp (Premarin 0,625 mg) trong 28 ngay, fam tang trung binh ndng d6 n dinh
AUCq.04 v clia estron khong lién hop (41%), equilin (76%) va 17-B-oestradiol (22%).
Anh hudng ciia lidu etoricoxib (30, 60 va 90 mg) khuyén céo trong sif dung kéo dai
chua duge nghién ctiu. Anh hudng clia lidu etoricoxib 120 mg trén ndng dd (AUC.a4 gis)
cac thanh phan oestrogen clia Premarin kém han mét nifa so vdi khi ding Premarin
mot minh va khi lidu oestrogen lién hop dude tang tr 0,625 dén 1,25 mg. Y nghia lam
sang clia su gia ting nay hién chua rb va lidu Premarin cao hon da khdng dugc nghién
clu khi két hgp vdi etoricoxib. Nén tinh dén sy gia tang ndng 46 oestrogen khi lua chon
&u phap hormon sau méan kinh aé sti-dung v6i etoricoxib.
Céc thudc khdc
Trong cac nghién cuu tuong tac thude, etoricoxib khong c6é tac dung quan trong vé mat
lam sang trén dugc dang hoc clia prednison/prednisolon ho#c digoxin. Thuéc khang
acid va ketoconazol (mét chét e ché manh enzym CYP3A4) khéng ¢6 tac dung quan
trong vé 1am sang trén duge ddng hoc clia etoricoxib.
Tuang ky cha thudc
Do khéng ¢c6 céc nghién ctiu vé tinh tudng ky clia thudc, khong trén 1an thudc nay véi
cac thude khdc. L .
TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC (ADR)
Théng bao cho béc si ngay néu gip bat ky tdc dung phu nao sau day:
- Thé ngén, dau ngyc, sung mét ca chan.
- Vang da, vang mét.
- Dau da day, di tiéu phan den.
- Phén ting di ting: Loét da, phdng rop da, sung mat, moi, ldi, hong c6 thé gay khé tha.
Toém tit cac ADR
Tan sudt:
- R4t thudng gap, ADR > 1/10
- Thudng gép, ADR < 110
- It gép, ADR < 1/100
- Hiém giip, ADR < 1/1.000
- R4t hiém gép, ADR < 1/10.000
Hé cd quan ADR Tén sudt

Nhiém triing va <m@3 x:Q:,@ 6 rang. _ _ _ - Thudng gép
nhiém ky sinh trung| Viém da day ry6t, nhiém trung hé hap trén, nhiém| j, gap

tring dudng tieu. N
Méau va hé bach Thiéu mau (chd y&u lién quap dén xuat huyét tiéu

huyét hoa), gidm bach cau, gidm tiéu cau. ftgap
He mién dich Di ing. I — ft 98p
Phir mach, qué man, séc phan vé. Hiém gap
Chuyén héa va Phi, gill nudc. Thudng gap
dinh dugng Thém &n ho#c chén &n, téng can. it gip
H& tam than Lo .mF Mws om:? m:s than sa sut, ao giéc. It .m%
Nhém lan, mét ngl. Hiém gap
He thén kinh trung WMMM mwamm :h% = di cam, giam xic giac w:_wa_..@ 8
uong poan vi giéc, mét ngd, di odm, g G giac, it gap
Mat M8 mat, viem két mac. it gdp
Tai vk 6c¢ tai U tai, chéng mat. ltgap
Danh tréng nguc, loan nhip. Thudng gap
Hé tim mach Rung nhi, nhip tim nhanh, suy tim sung huyét, .
thay d6i ECG khéng déc higu, dau that ngue, It gép
nhoi mau cd tim.
Hé mach mau Tang huyét 4p. Thudng gap
Tai bién mach mau néo, thi€u mau cuc bd thoang | jt gap
qua, con tang huyét ap, viém mach. )
Hé ho hép, Iéng Co that phé quan. Thudng gap
nguc va trung thét | Ho, kho thd, dau that ngufc. it gsp
Dau bung. Rét thuting géip
Téo bén, day hai, viém da day, trao ngugc acid da day N .
(0 chua), tiéu chdy, kho tiéu, kho chiu ving thudng vi, | ThUGng gap
He tidw hg budn ndn, ndn, viem thyc quén, loét miéng.
< fieu hoa Thay d8i chuydn dong rudt, triéy ching sinh khi feu |
héa, khd miéng, viém da day, réi loan tiéu hoa, thing ltgap
da day-rudt va chay mau, hoi chiing rudt kich thich,
viém tuy.
Hé gan mat ._,.w,:m AST, ting ALT. _ AJWQsm‘mmv
Viém gan, suy gan, vang da. Hiém gap
Vét mau bam. Thuéing gip
Da va céc md Phi mat, ngia, phat ban, ban dé, ndi may day. | it gép
dudi da Hoi chiing Stevens-Johnson, hoai 1 thugng bl | Hiém gap

nhiém déc, hong ban nhiém s&c ¢ dinh.

Heé cd xuang khép

VA cac mo ien ket Co cling ¢d, dau xudng, cing khdép xuong. it gap

Protein niéu, t&ng creatinin huyét thanh, suy than,| it gép
giam chiic nang than.
Suy nhudc, mét mdi, triéu chiing giéng bénh cim.| Thudng gap

Dau nguc. it gap
Tang uré trong mau, tang creatin phosphokinase, | )

Xét nghiém tang kali mau, tang acid uric. ttgdp
Giadm natri mau. Hiém gap

V& nguy cd huyét khdi va tim mach: Xem thém phan Cénh bdo va thén trong khi ding
thuéc.
Huéng dén céch xi tri ADR

Naung thudc va tham vén véi bac si.
QUA LIEU VA CACH XU TRI
S dung etoricoxib véi lidu duy nhét 1n dén 500 mg va nhidu lidu 1én dén 150 mg/ngay
trong 21 ngay khong thdy gay doc tinh dang k& trong cac nghién ctu fam sang. Da c6
béo cao vé qua liéu cdp tinh véi etoricoxib nhung khéng c6 bao cao vé tac dung phu
XAy ra trong da s6 trudng hgp. Céc tac dung phu thudng gép nhét dudc ghi nhan phi
hop v6i hé sd an toan cha etoricoxib (vi du nhu tac dung trén dudng tiéu héa, trén mach
mau than). Trong trudng hgp qua lidu, didu hdp Iy 12 nén st dung céc bién phap hd trg
thong thuding, vi dy nhu loai bd thude chua kip hdp thu qua dudng tiéu hoa, theo ddi
lam sang va diéu trj hd trg, néu cén thiét.
Etoricoxib khong bi loai bd biing thdm phan mau va chua biét
¢6 thé loai bd dugc etoricoxib hay khong.
DUJC LUC HOC
Ma ATC: MO1A HO5
Nhém duge ly: Thudc chéng viém khéng steroid
Etoricoxib thugc nhém thudic chdng viém khong steroid (Non Steroidal Antiinflammato-
ry Drugs: NSAIDs), c6 hoat tinh chéng viém, gidm dau, ha sét trong cac mo hinh dong
vat. Etoricoxib 1 chét (ic ché cyclooxygenase-2 (COX-2) marh va rét chon loc, ¢6 hoat
tinh khi udng trong ho#c cao hon pham vi fidu ding trén 1am sang. Hai déng phan cia
cyclooxygenase da dugc xac dinh Ia cyclooxygenase-1 (COX-1) va cyclooxygenase-2
{COX-2). COX-1 chiu trach nhiém cho céc chic néng sinh _k binh thuding qua trung
gian prostaglandin nhu bo vé niém mac da day va két tap tiéu cau. Sy e ché COX-1
do NSAIDs khéng chon loc ¢6 lién quan tdi tn thuong da day va Gc ché két tap tiéu
cdu. COX-2 d3 dude chitng minh chi y8u chiu trach nhiém cho sy téng hop cac chit
trung gian prostanoid gay dau, viém va sét. Etoricoxib Uc ché chon loc COX-2 da lam
gidm céc ddu higu va triéu ching Iam sang khi lam giam doc tinh trén hé tiéu héa va
khong c6 tac dung trén chifc nang tidu cau.
Trong céc nghién clu dugc Iy 1am sang, etoricoxib ¢6 tac dyng dc ché COX-2 phy
thudc vao fiéu sii dung ma khong Uc ché COX-1 khi diing véi lidu 1én dén 150 mg méi
ngay.
Anh hudng 1en hoat tinh bdo vé da day clia COX-1 cling dugc danh gia trong mot
nghién ctiu 1am sang vé téng hop prostagiandin thu dugc tif cac méu sinh thiét da day
cbia céc d6i tugng dling etoricoxib 120 mg hang ngay hoidc naproxen 500 mg hai lan
méi ngay hoéc gia duge.
Etoricoxib khong Uic ché téng hgp prostaglandin da day so vdi gid duge. Nguoc lai,
naproxen tc ché tdng hop prostaglandin da day bing khodng 80% so vdi gia duge.
Nhiing dii liéu nay 1iép tuc hd trg chiing minh tinh chon loc COX-2 clia etoricoxib.
Tac déng dén chifc nang tiéu céu
Diing nhiéu lidu etoricoxib 1én dén 150 mg hang ngay trong 9 ngay khong thdy cé anh
hudng dén thai gian chay mau so véi gid duge. Tuong ty nhu vay, thdi gian chay mau
khéng bi thay déi trong mét nghién cifu dung lidu duy nhét etoricoxib 250 mg hoéc 500
mg. Trong thi nghiém véi t6 bao ex vivo (sdng ngoai cd thé) khong thdy cé sy e ché
acid arachidonic hoiic collagen gay ra két tap tiéu cau & trang thai ndng dé 8n dinh véi
lidu etoricoxib 1én dén 150 mg. Nhiing phat hién nay phii hgp vdi tinh chon loc COX-2
cla etoricoxib.
DUGC BONG HOC
Hap thu
Etoricoxib dudng udng dugc hdp thu tét. Sinh kha dung trung binh duding udng khoang
100%. Vdi liéu 120 mg etoricoxib mét 1an méi ngay cho dén khi dat trang thai néng do
én dinh, ndng d6 dinh huyét tuong (Cpe trung binh = 3,6 ug/ml) dugc ghi nhan sau
khodng 1 giti {Tne) khi ding thuSc cho ngudi I6n udng lic bung doi. Cac néng o
AUC .5 g trung binh dat 37,8 microgam.gio/mi.
Dugc ddng hoc clia etoricoxib c6 tinh tuyén tinh trén pham vi liéu dung 1am sang. Trong
cé4c nghidn cuu thidt ké dic bigt dé do sy bit du co tac dong cha etoricoxib, sy khdi
dau clia tac dong xay ra sm nhét khodng 24 phut sau khi dung thudc.
Mbt bifa 4n binh thudng khong cé &nh hudng c6 y nghia Iam sang dén muc 46 hay t6c
d6 hép thu clia mét lidu etoricoxib 120 mg. Trong cac thlt nghiém Iam séang, etoricoxib
dudc stf dung ma khong can quan tam dén bila &n. Dudc ddng hoc clia etoricoxib 8 12
ngudi khde manh déu nhu nhau (so sanh AUC, .., trong khodng 20%) khi diing thuéc
mét minh, khi diing chung véi mét thude khang acid magnesi/nhom hydroxyd hodc mét
thudc khang acid carbonat calci (kh& ning trung hoa acid khoang 50 mEg).
Phéan b8
Khoang 92% etoricoxib gén két véi protein huyét tudng ngudi trong khoang ndng d6
0,05 - 5 mg/l. Thé tich phan b& & trang thai bén dat khoang 120 fit 8 ngudi. Etoricoxib
qua hang rao nhau thai & chuét cdng va thé va qua duge hang rao mau nio § chudt
cong. .
Chuyén héa
Etoricoxib dugc chuyén héa manh véi < 1% lidu dung dugc tim thdy trong nudc tidu &
dang khong thay d8i. Con duding chinh chia sy chuyén hoa dé tao thanh cac dén xudt
6'-hydroxymethyl dugc dién ra vdi sy xuc tac clia cac enzym cytochrom P450 (CYP).
Nam (5) chét chuyén hoa da dugc xac dinh & ngudi. Chét chuyén héa chinh 1 dan xuét
acid 6'-carboxylic clia etoricoxib dugc hinh thanh théng qua qua trinh oxy héa dén xudt
6'-hydroxymethyl.
Céac chét chuyén hoa nay dugc chiing minh 1a w:@:m ¢6 hoat tinh c6 thé do ludng hodic
chl c6 hoat tinh Gc ché y8u COX-2. Cac chét chuyén héa khéng thdy c6 hoat tinh dc
ché COX-1.
Thai trir
Sau khi nhan lidu tiém tinh mach duy nhét 25 mg etoricoxib c6 danh déu phéng xa cho
cac déi tudng khde manh, c6 khodng 70% phéng xa dugde thu héi trong nudc tidu va
20% trong phan, chl yéu & dang céc chét chuyén hoa.
Cé it hon 2% etoricoxib dugc thu héi dudi dang khong thay ddi.
Phén 16n etoricoxib dugc thai tri chii yéu thong qua qua trinh chuyén hoa va bai tiét
qua than. Nong do & trang thai &n dinh cla etoricoxib dat dugc trong vong 7 ngay sau
khi dung 1idu 120 mg mot 1an méi ngay, vai tf 18 tich 1y gan bling 2, tudng dng vdi thdi
gian ban thai khoang 22 gid. B9 thanh thai huyét tuong udc tinh khoang 50 mi/phut.
Nhém bénh nhan déc biét
Gidi tinh:
Dugc déng hoc clia etoricoxib tuong ty nhau gidia nam va nif gidi.
Ngudi cao tudi:
Duge dong hoc & ngudi cao twdi (= 65 tudi) ciing tudng t nhu & ngudi tré tudi. Khong
cén didu chinh lidu lugng cho bénh nhan ldn tudi.
Ching toc:
Dugc déng hoc clia etoricoxib khong bi &nh hudng trén 1am sang béi yéu 18 chiing toc.
Suy thén:
Dugc dong hoc clia mét lidu duy nhat 120 mg etoricoxib & nhiing bénh nhan suy than
tif visa d8n ndng va bénh nhan bi bénh than giai doan cudi dang chay than nhan tao
khong khéc biét dang k& so vdi ngudi khde manh. Thdm phan mau gop phén loal bd
khéng dang k& (do thanh thai foc mau khodng 50 mi/pht).
Suy gan:
Bénh nhan suy gan nhe (chi s Child-Pugh 5-6) dung etoricoxib 60 mg mét 1an méi
ngay da cho AUC trung binh cao hon khodng 16% so véi ngudi khée manh. Bénh nhan
suy gan trung binh (chi sG Child-Pugh 7-9) diing etoricoxib 60 mg moét lan méi ngay c6
AUC trung binh tuong 1y nhu céac d6i tudng khde manh diing etoricoxib 60 mg méi ngay
mot Ian; chua c6 nghién cliu dung liéu 30 mg etoricoxib mét 1dn méi ngay cho nhom
bénh nhan nay. Khéng ¢6 s6 ligu 1am sang ho&c duge dong hot & nhém bénh nhan suy
gan n&ng (chi s8 Child-Pugh > 9).
Tré em:
Dugc déng hoc clia etoricoxib & bénh nhi (< 12 tudi) chua dugc nghién ctu, Trong céc
nghién ciu dude dong hoc (N = 16) duge tién hanh & thanh thigu nién (tdi tir 12 dén
17), dugdc dong hoc & thanh thidu nién can ning 40 dén 60 kg dung etoricoxib 60 mg
moi ngay moét 1dn va & thanh thigu nién can nang > 60 kg dung etoricoxib 90 mg mat
14n méi ngay cho thdy dugc déng hoc déu tudng ty nhu & ngudi In diing etoricoxib 90
mg médi ngay mot Ian,
An toan va higu qua clia etoricoxib & nhitng bénh nhén tré em chua dugc thiét 1ap.
QUY CACH BONG GOI
Hop 3 vix 10 vién.
Hop 10 vix 10 vién.
DIEU KIEN BAO QUAN
Ngi kho, nhiét df khéng qua 30°C. Tranh anh séng.
HAN DUNG
36 thang ké tif ngay san xust.
TIEU CHUAN CHAT LUQNG
Tiéu chuén cd s,
CO SO SAN XUAT .
Sallnrey
TRACH NHIEM TRON VEN
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