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-t

CetlCept@
Mycophenolate mofetil

r u0rA
1.1 Nhrim duqc ly / iliilu tri
Thu6c ric ch6 miSn dich; uc ch6 enzym inosine monophosphate dehydrogenase (IMPDH).

1.2 D?ng trinh biy
Durntg u6ng;

CellCept duo. c cung c6p du6'i d4ng vi6n nang hof,c vi6n n6n.

CellCept dang vi6n nang: vi6n nang ddi, xanh lcy/nAu, c6 ddng chfr

logo c6ng ty d thdn nang.

50" den 6'vo nang vh

500" mAu den d mQtCellCept dang vi€n ndn: vi€n dgt, hai dAu trdn, c6 mdu d6 nh4t, ddng chft
mflt vd logo c6ng ty 6 mdt kia

J
6l

i
E
J
d
I,i1.3 Dulng dtng

Vi6n nang vd vi6n n6n duo. c dtng tluo'ng u6ng.

1.4 Thirnh phin tlinh tinh vi tlinh luqng
Hoqt chtit: mycophenolate mofetil (MMF).

Dimg &rdng uiing:
U5i viCn nang chua 2l}mgmycophenolate mofetil; m5i viCn n6n chria 500mg mycophenolate mofetil.

Td drqc: Pregelatinized starch (maize), croscarmellose sodium, magnesium stearate.

2. cAc DAc riNn lAvr sANG
2.1 Chi ilinh tli6u tri
CellCept <lugc chi tlinh d6 dr,r phdng hiQn tuo.ng thii gh6p cAp tinh vd d,5 diAu tri thni ghdp lAn

dAu holc d5p ri'ng k6m v6i cliAu tri d nhfrng bQnh nh6n gh6p than kh6ng cirng huy6t thiing.

CellCept dugc chi dinh d€ dp phdng hiQn tuo.ng th6i gh6p c6p tinh 6 nhirng bQnh nh6n gh6p tim kh6ng

cirng huy6t th6ng. 6 nhfrng b€nh nh6n dugc <tiAu tr!, MMF girip cii thien khi nSng sdng trong n6m dAu

ti6n sau khi tluo. c ghdp tim.
CellCept clugc chi dinh dC dg phdng hi6n tusng thii gh6p c6p tinh d nhirng bQnh nh6n gh6p gan kh6ng

cirng huyi5t th6ng.

CellCept cAn duo. c st dung cl6ng thdi v6i cyclosporin vir corticosteroid.

2.2 Liiiu luqng vi cich dirng
Liiu chudn d€ dU phdng thai ghdp thQn

BQnh nhdn trrdng thdnh: Lidu khuy6n dtng li lg dirng dudng u6ng hoflc truyAn tinh mpch (thd'i gian

truy6n fOt ffUpU LA HAI GtO;, hai lin m5i ngdy (dtng 2gm6ingiy) cho nhfrng bQnh nhdn gh6p thfn.

Mac dAu trong c5c thri'nghiQm l6m shng, mric liAu 1,5g hai lAn m5i ngdy (3g mdi ngdy) dd cho th6y tinh

an toirn vd hiQu qui, nhung sU vuqt trQi vA hiQu qui chua dugc x6c tlfnh cho nhfrng bQnh nhAn gh6p than.

Nhin chung, nhtng bQnh nhAn dirng CellCept li6u 2g/ngily cho th6y <lQ an toirn cao hon nhirng bQnh nh6n

dirng CellCept 1i6u 3glngity.

Tre em (t* 3 thdng - I B tu6il: Li6u khuy6n c6o bQt pha h5n dich u6ng CellCept le 600 mglm'hai lAn m6i

ngny (li6u r6i da ld 2 gmdi ngdy). BQnh nhAn v6i diQn tich co'th6 ttr 1,25 - 1,5 m2 c6 th6 dtrng CellCept
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d4ng vi6n nang o lieu 750 mg hai lAn mdi ngdy (1,5 g m5i ngdy). BOnh nh6n c6 di€n tich co thii > 1,5 m2

c6 th6 dtng CellCept dpng vi6n n6n 1g hai lAn m6i ngdy (2 g m5i ngdy)

Liiu chudn dd d1r phdng thai ghdp tim
BQnh nhdn trrong thdnh: Li6u khuy6n dirng cho nhirng bpnh nhAn gh6p tim ld 1,5g dirng dudng u6ng

ho{c truyAn tinh m4ch (thd'i gian truyAn TOI THIEU LA HAI GIO), hai lin m5i ngdy (3g mQt ngdy).

BQnh nhi: Kh6ng c6 th6ng tin su dgng thu6c tr6n bQnh nhi ghdp tim

Liiu chudn d€ dV phdng thai ghdp gan

B€nh nhdn trmtng thdnft: Li6u khuy€n dtng cho nhfrng bQnh nh6n gh6p gan ld 1g dtng dudng truy6n tlnh
mach (thdi gian truy6n TOI THIEU LA HAI GIO), hai lAn mdi ngity (2gmQt ngdy); ho{c 1,5g dirng

<luong u6ng, hai lAn m5i ngdy (3g mQt ngdy)

BQnh nhi: Khdng c6 thdng tin sri dpng thu6c tr6n bQnh nhi gh6p gan.

Liiu chudn ae aiiu tri hi€n tuqng thai ghdp thqn lAn ddu hodc kho diiu tri
B€nh nhdn trmrng thdnh: Li6u khuy6n dtng ld 1,5g dirng dudng u6ng ho[c truydn tinh mach (thdi gian

truy6n TOI THIEU LA HAI GIO), hai lAn m5i ngdy (3g mQt ngAy).

BQnh nhi: Khdng c6 dir liQu di6u tri hiQn tuong thii gh6p than lAn ctAu ho4c kh6 di6u tri tren bQnh nhi
gh6p thfn.
Dirng ilrdng u6ng @em murc 3.2.I Ductc dQng hqc, hiip thu)

Li6u khdi rlAu cria CellCept phii tlugc dtrng cdng s6m cdng t6t ngay sau khi ghdp th4n, gh6p tim ho{c
gh6p gan.

2.2.1 Cfc hu6mg d6n sfr dgng fidu tl{c biQt

BQnh nhdn b! gidm bqch ciu trung tfnh

Ntiu c6 gi6m b4ch cAu trung tinh (luo.ng b4ch cAu trung tinh tuyQt tloi .f ,: ,\Qp/ph6i ngimg dtng
CellCept ho{c ph6i gi6m li6u (xem mgc 2.1. Lm y vd ThQn trqng). \'/
Oe OiAt vi cdc hudng ddn sir dqmg liiu cho nhftng d6i tffqng dqc bi€t, xin tham khao muc 2.5.3 S* dung

o ngudi gid, mqtc 2.5.1 B€nh nhdn suy thQn vd mltc 2.5.5 BQnh nhdn stry gon.

2.3 Chiing chi rlinh
C5c ph6n ['ng dl f'ng v6'i CellCept tld <lugc ghi nhdn. Vi v6y, CellCept tlugc chi5ng chi clinh 6'nhfr'ng bQnh

.x
nhdn bi qud mAn vo'i mycophenolate mofetil ho{c axit mycophenolic.

Ch6ng chi rlinh dirng CellCept cho phg nt mang thai do c6 kh6 ndng g6y dQt bitin vd qu6ithai (xem muc

2.5 . 1 Phu nir c6 thai)

Ch6ng chi dinh dtng CellCept cho phu nfr c6 khA ndng mang thai md kh6ng su dgng c5c bi6n phrip trrinh

thai hiQu quir cao (xem muc 2.5.1 Phu ntr cd thai)

Ch6ng chi tlinh dtng CellCept cho phu nir dang cho con bri (xem mgc 2.5.2 BA ntg cho con bu)

2.4 Luu y vir Thfn trgng
2.4.1 Luu f vi Th$n trgng chung
Khiit u
Cfrng nhu AOI vO'i t5t ci nhirng bQnh nhAn st dung ph6c ct6 k6t ho.p c6c thu5c ric cht5 mi6n dlch, nhflng

bQnh nh6n c6 sir dgng CellCept trong ph5c d6 ri'c chti mi6n dich tl6u c6 tdng nguy co bi u lympho ho{c

c6c bQnh 5c tinh khdc, tl{c biQt ld 6 da (xem mtc 2.6 Tdc dq,mg kh6ng mong mu6n).Nguy co- n}ry dudng

nhu c6 li6n quan t6'i cudng clg ve thd'i gian didu tri ri'c ch6 mi6n dich hon ld do viQc sir dpng mQt lo4i

thu6c ndo d6.
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Nhu t5t ch cdc bQnh nh6n c6 nguy co cao bi ung thu da, n6n h4n chtS tit5p xric v6'i rinh srlng mdt trd'i vd tia
cgc tfm bing c6ch mic quAn 6o b6o vQ vd deo kinh ch6ng ning c6 yi5u t6 b6o vQ cao.

NhiSm khudn

SU fc ch6 hQ th6ng mi6n dich qu6 mri'c cflng c6 thi5 ldm tlng tinh a6 Ui ntri6m trtng bao gdm nhiSm trirng
co- hQi, c5c nhiSm khuAn ndng de dga tinh m4ng vd nhiSm trtng huy6t (xem muc 2.6 Tdc dung kh6ng

ntong mutin).

C6c nhi6m trirng bao g6m ci sg t6i kich hoat virus tiAm tdng, ching hpn t5i phdt vi6m gan B hodc vi6m
gan C hoflc c5c nhiSm trirng gAy ra bdi c6c polyomavirus. MQt sd trudng ho.p vi6m gan do t5i ph6t vi6m
gan B ho4c vi6m gan C d5 duo. c ghi nh4n 6 nhirng bQnh nh6n c6 mAm bQnh dugc diAu tri bdi c6c thu6c

ri'c chti mi6n dich. Trudng hqp bQnh l1i ch6t tring nio da 6 tiiin tri6n (Progressive Multifocal
Leukoencephalopathy - PML) li6n quan tdi JC virus, vdi trudng ho.p tri vong dd clugc ghi nhpn trdn b6nh

nh6n didru tri bing CellCept. Chc cacluo.'c ghi nh6n thudng c6 nguy co cao cho PML, bao g6m ci didu tri
ric ch6 miSn dich vd chirc ndng miSn dich bi suy giim. OOi vOi c6c bQnh nh6n dtng thu6c fc ch6 miSn

dich, c6c b6c s! cAn chri )t t6i truong ho.p PML khi chAn do6n ph6n bi6t d nhtng b6nh nh6n c6 triQu chimg
vC thAn kinh vd cAn tham kh6o f ki6n cria chcbdc s! chuydn khoa thAn kinh.
B€nh thfln li6n quan tdi virus BK da duo. c ghi nhin trong qu5 trinh dtng CellCept d bQnh nh6n sau gh6p

thin. SU nhi6m trtng ndy c6 th6 d6n t6i nhtng hf,u qui nghidm trsng, d6i khi d6n t6'i h6ng th4n gh6p.

Theo d5i bQnh nhAn gifp ph6t hi€n nhirng bQnh nh6n c6 nguy co bQnh thfln li6n quan t6i virus BK. CAn

xem x6t gi6m bort sg ric ch6 mi6n dich o bQnh nh6n c6 bing chimg bQnh thfn li6n quan t6i virus BK.

HQ mdu vd midn dich

MOt s6 trudng ho.p bAt s6n nguyCn bdo h6ng cAu don thuAn (PRCA) dA duo.'c ghi nhfn tr6n bQnh nhdn

cli6u tri bing CellCept c6 t<6t trqp v6'i cric thu6c ric chti miSn dich khric. Co chti gity ra PRCA cria

mycophenolate mofetil hiQn chua rO; m6i li6n h€ cria c6c thu6c fc ch6 miQn di(h khdp'vd su ktit ho.p cria

chring trong mQt ph6c d6 r?c cht5 mi6n dich hiQn cffng chua 16. Trong *etlafug4o.p, PRCA ild tluo. c

ghi nh4n ld phsc hOi duqc n6u gi6m li6u ho{c ngirng di6u tri bing CellCept. Tuy nhi6n, 6 b€nh nh6n gh6p

t4ng, n6u gi6m liQu ph5p ric chii mi6n dich s€ xu6t hi6n nguy co t4i m6 gh6p.

BQnh nh6n sft dgng CellCept cAn duo. c hu6'ng ddn dC b6o ciro ngay l{p tric c6c d5u hiQu nhiSm trirng, c6c

v6t thAm tim, ch6y mriu hay ric ch6 tiry xuong.

Nhtng bQnh nhAn sri dpng CellCept cAn clugc kii5m tra cdng thuc m5u todn phAn, m5i tuAn mQt lAn trong

th6ng rtAu ti6n, m5i thfung 2 lin trong thSng thri 2 vd 3 , sau d6 ki6m tra hdng thring cho t6i h6t nam dAu

ti6n. D{c biQt, nhimg bQnh nhdn dirng CellCept cAn duo-c theo d6i dC phdt hiQn sg gi6m b4ch cAu da nh6n

trung tinh. Tinh tr4ng gi6m bpch cAu da nh6n trung tinh c6 thC li6n quan clt5n vi6c su dpng CellCept, c6c

thu6c ph6i hgp, nhi6m vi rrit ho[c do kt5t hgp cria c6c nguydn nhdn ndy (xem mqc 2.2.1 Cdc hwng ddn

su dung tiiu ddc 6i9r). N6u c6 tinh trang gi6m b4ch cAu <ta nh6n trung tinh (sd luqng bpch cAu da nh6n

trung tinh tuyQt d6i <1,3 x 103/pl), n6n ngirng st dgng CellCept ho4c giim li6u vd bQnh nhin cAn dugc

theo d6i mQt c6ch cAn th4n (xem mgc 2.2. t Cac hrcng ddn su dung liiu dqc biQt)

NCn cho bQnh nh6n bit5t ring trong qu5 trinh tti6u trl bing CellCept, hiQu qui cfia sy ti6m chtng c6 th6 bi

gi6m vd n6n trSnh su dgng c6c 1o4i vaccine s6ng cl6ldm gi6m dQc lgc (xem mpc 2.4.2Tuongt5c v6i c6c

thu6c kh6c vd c6c hinh thirc tucrng tric thu6c). C6 th6 ti6m chtng influenza. CLcbic si n€n tham khio c6c
.: A ,

huong ddn qu6c gia vC ti6m chring influenza.
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Do CellCept ldm ting ti l0 c5c bi6n c6 b6t lo.'i xAy ra 6'h6 ti6u h6a, bao gOm c6c trudng hop it g4p nhu
lo6t dud'ng ti6u h6a, xu6t huy6t vd thring, n6n th{n trgng khi dirng CellCept cho c5c bQnh nhdn c6 bQnh

cria hQ ti6u h6a.

CellCept ld m6t thudc ri'c ch6 inosine monophosphate dehydrogenase (IMPDH), vi vfy khdng n6n sir
dung cho b6nh nh6n bi thitiu enzym hypoxanthin-guaninephosphoribosyl-transferase (HGPRT) c6 tinh
ch6t di truy6n vd hi6m g[p nhu hQi chring Lesch-Nyhan vd Kelley- Seegmiller.

Trong tdc

CAn than trgng khi thay d6i phSc d6 <li€u tri tir lieu ph5p c6 chria c6c thu6c irc ch6 mi6n dich c6 th6 gdy

ri'c ch6 tu6n hodn gan ruQt cfia MPA nhu ciclosporin sang crlc thu6c kh6c khdng co thc dung ndy nhu
sirolimus, belatacept, hay ngugc lai, do sg thay AOi pnac d6 di6u tri c6 thii ldm thay aOi nOng dO MPA.
CAn th4n trong v6'i nhfrng thu6c c6 th6 gAy tic ch6 chu trinh gan ruQt cria MPA nhu cholestyramin, khring

sinh do khi n6ng ldm gi6m ndng ttQ trong huy6t tuong vd hiQu qui cira CellCept (xem muc 2.1.2 tuong
tdc vdi cdc thu6c khdc vd cdc hinh thtrc trong tdc thuiic)
Ngud'i ta khuy6n crio kh6ng n6n sri'dung CellCept ctng v6'i azathioprine b6'i vi ci hai thu6c niy c6 thd
ldm ric ch6 triy xuong vd sU k6t ho.p ndy chua duoc nghiCn cri'u.

Cdc trtdng hqp dqc biQt

Nguy co xhy rac6c bi6n cOUat lo-i c6 thtl tdng tr6n b€nh nhin l6n tudi nhu nhiSm khuAn (bao g6m bQnh

virus cu bdo xAm l6n md) vd xu6t huytit ti€u h6a vd pht ph6i khi so s6nh v6i c6c bQnh nhAn tr6 tu6i hon
(xem 2.6 tdc dung kh6ng mong mu6n). Ch6ng chi dinh dirng CellCept cho phu nt mang thai vi bd me

dang cho con bt (xem 2. 5. 1 PhU nft c6 thai vd 2. 5. 2 Bd me dang cho con bil)

ri

!

N€n trrinh dtng li€u vuoJ qu6 1g, hai lAn m6i ngdy 6'nhirng bpnh nhdn suy cfficqlngfitdnm4n tinh n{ng
(xem msc 3.2 Cdc dfic t{nh duqc dQng hoc vitmlc 2.2.1 Cdc hudng ddn str d@@u ddc bi€t)
Kh6ng cAn di6u chinh li6u d nhtng bQnh nh6n sau gh6p t4ng c6 chric ndng thfn h6i phuc ch{m, nhung
ph6i theo d6i bQnh nhAn mQt c6ch cAn thfn (xem mvc 3.2 Cdc dfic tinh dwqc dgng h7c vd mqtc 2.2. t Cdc

hudng ddn str dung li€u dqc biQt). Kh6ng co cfuc dir liQu 6' nhfrng bQnh nh6n ghdp tim ho4c gh6p gan c5

suy thpn n{ng.

CellCept h5n dich tludng u6ng c6 chri'a aspartame, ngu6n g6c cria phenylamine (tuong duo'ng 2,78 mgl

5 mL h5n dich u6ng). Vi v4y, cAn th{n trgng khi su dsng CellCept h5n dich u6ng cho bQnh nhAn mic
chring phenylketonuria.

2.4,2 Tuong tic vtfi crlc thudc khic vir cdc hinh thri"c tuong tric thu6c
Acyclovir: n6ng dQ huyt5t tuong cta acyclovir vd MPAG khi dtng ctng mycophenolate mofetil v6'i

acyclovir cao hon khi dirng ri6ng rC ttrng thu6c mQt. B6'i vi nting dO MPAG trong huy6t tuong cfrng nhu

ndng clQ acyclovir hay dpng tiAn ch6t cira n6, valacyclovir, t[ng khi c6 suy thfn, c6 khi ndng hai thu6c

c6 sy c4nh tranh thii trt'6'6ng th4n vd c6 thti g6y tdng hon nfi'a ndng dQ c6 hai thuric.

Cdc thuiic khang acid vd cac thuiic uc chi! bom proton (PPIs): Khi u5ng kdm ch6t khring acid nhu

hydroxit magne vd hydroxit nh6m, vd PPIs, nhu lansoprazole vd pantoprazole tlQ h6p thu cria

mycophenolate mofetil bi gi6m. Khi so s6nh tj' le thai gh6p ho{c tj, lq m6t tang gh6p gita bQnh nh6n

CellCept u6ng PPIs v6'i bpnh nh6n khdng u6ng PPIs, khdng quan s6t th6y sg kh6c bi€t d6ng k6. Nhtng
dtr liQu ndy giirp ngopi suy ttlt tuan ndy cho tdt ch circ thu6c kh6ng axit do sp gi6m h6p thu khi dirng rl6ng

thdi CellCept v6i hydroxit magne vd hydroxit nh6m <lugc coi nhu th6p ho-n khi dirng CellCept d6ng thd'i

v6'i PPIs.
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Cholestyramine: 6 nhfrng ngud'i khoe m4nh binh thuong tl6 clugc dirng 49 cholestyramine ba l6n mQt

ngdy trong 4 ngity sau d6 dtng liAu don 1,5 g mycophenolate mofetil, diQn tich du6'i cluong cong cta
MPA gi6m 40%. N6n thpn trgng khi dirng ctng v6i c6c thu6c ldm h4n ch6 vdng t6i tuAn hodn gan-ru6t
(xem mpc 2.4 Lru y vd ThQn trpng).

Ciclosporin l: Duo.'c dQng hgc cria ciclosporin A (CsA) kh6ng bi 6nh hu6ng b6'i mycophenolate mofetil.
Tuy nhi6n, CsA ric ch6 tuAn hodn gan ruQt cria MPA, ldm gi6m n6ng dQ MPA tu 30 - 50% o b6nh nhAn

ghdp thpn <lidu tri bing CellCept vd CsA khi so s6nh v6'i bdnh nh6n dirng sirolimus hay belatacept vd

CellCept v6'i li6u tuong tg CellCept.

Ngugc lai, nhirng thay ddi uA n6rg dQ cfia MPA cAn dugc dr,r kitin khi chuy6n sri dqng cho bQnh nhAn tu'

CsA sang thu6c ric ch6 mi6n dich kh6c kh6ng g6y Anh hu6'ng 16n chu trinh gan ruQt cria MPA.

Telmisartan: Sir dpng cl6ng thoi telmisartan vi CellCept ldm gi6m kho6ng 30% ndng d0 acid

mycophenolic (MPA). Telmisartan ldm thay d6i sU bdi tit5t cria MPA do kich hoat PPAR gamma

(peroxisome proliferator k(ch hopt thU th6 gamma) gAy ting hopt <l6ng cia UGTlA9. Khi so sSnh ti lQ

thii gh6p, ti lQ h6ng t4ng gh6p hay cfuc bi6n c6 b6t lqi gifr'a b6nh nhdn sri dung CellCept il6ng thoi vd

khdng cl6ng thd'i v6i telmisartan, kh6ng c6 k6t lufn l6m sing ndo vA dugc <lQng hoc DDI clugc quan s6t
,i

tnay.

Ganciclovir: TrCn co sd ktit qui nghiCn criu lidu don cria li6u khuyCn dtng mycophenolate mofetil tludng

u6ng vd ganciclovir ti6m tTnh mpch; vd 6nh huong da bi6t ctra suy thfln tt6i v6'i duo.'c dQng hgc cria

mycophenolate mofetil (xem mpc 3.2 Cdc dfrc tinh drqc dQng hoc vd, myc 2.1 L,ru y vd ThQn trgng) vit
ganciclovir, khi dirng tt6ng thdi c5c thu6c ndy (c6 sp c4nh tranh v6 co ch6 bei tE khg,tn@ sE ldm tdng

ndng dQ MPAG vd ganciclovir. Kh6ng c6 sr,r thay AOi aang ki5 vA duo. c dQng hqcW*fiIPA vd kh6ng cAn

cli6u chinh liiru mycophenolate mofetil. O nhtng bQnh nhAn suy thfn dirng d6ng thdi mycophenolate

mofetil vd ganciclovir ho{c c6c ti€n ch6t cria n6, vi du valganciclovir, cin theo d6i bQnh nhdn mQt c6ch

cAn thfn.

Thuiic trdnh thai drdng ui5ng:MQtnghi6n criu vd viQc dirng cirng CellCept (lg hai lAn m5i ngdy) v6i c6c

thu6c tr5nh thai rludng udng c6 chri'a ethinylestradiol (0,02-0,04mg) vd levonorgestrel (0,05-0,20mg),

desogestrel (0,1 5mg) hodc gestodene (0,05 - 0,l0mg) duo.'c ti6n hirnh d 18 phu nfr' bi bQnh vAy n6n trong

3 chu kj,kinh cl6 cho th5y CellCept kh6ng ldm inh hu6ng vC mdt lAm sdng tltin n6ng d0 cria progesterone,

LH vd FSH, vi th6 CellCept kh6ng c6 6nh hu&ng d6n t6c dgng ric ch6 rung trring cria crlc thu6c tr6nh thai

dud'ng u5ng. Duo. c dQng hqc crha thu5c tr6nh thai duong u6ng khdng bi nnh hu6ng 6' mfc ilQ 16m sdng

khi sir dung da)ng tho'i v6'i CellCept (Xem msc 2.5. t Phw nir co thai).

Rifampicin: Sau khi dd chinh ching li€u, ngud'i ta v6n quan s6t th6y c6 sg gi6m 70Yo ndngdQ MPA (AUCo-

rz) khi dtng ph6i ho.p v6'i rifampicin o mQt bQnh nhAn ghdp tim-ph6i. Vi uey, ngud'i ta khuyCn ndn theo

d6i s6t ndng clQ MPA vd cAn phii cli€u chinh n6ng dQ CellCept cho phir ho. p dC duy tri hiQu qui l6m sdng

khi st dr,rng d6ng thdi hai thu5c ndy v6i nhau.

Tacrolimus'. Dirng tacrolimus cliing thd'i v6i CellCept kh6ng ldm inh hu6ng dtin diQn t(ch du6'i duong

cong AUC cfrng nhu n6ng dQ dinh Cmax cria MPA 0 nhffng bQnh nhAn rluo. c gh6p gan. Trong mQt nghiCn

criu gAn diy, ngud'i tathiy di€ru ndy cfing x6y ra 6'nhffng bQnh nh6n dugc gh6p thfn.

O nhfrng bQnh nh6n tluo. c gh6p thAn, n6ng tlQ tacrolimus dudng nhu khdng bf thay ddi bdi CellCept.

Tuy nhi6n, 6 c6c b€nh nh6n gh6p gan 6n dinh, c6 hiQn tuo.ng tdng gi6 tri AUC cira tacrolimus khoing

20%k}ridtrng nhi6u li6u CellCept (1,5g x 2 lAn/ngdy) ph6i hqp v6'i tacrolimus.

il
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C6c thu6c khSng sinh ti6u di6t cric vi khuAn san xu6t B-glucuronidase trong ru6t (vi dg nhu
aminoglycoside, cephalosporin, fluoroquinolon, vd khSng sinh nh6m penicillin) c6 th6 g6y inh huong
l6n vdng t6i m6n hodn gan ru6t MPAGA4PA vi v{y d6n dtin gi6m n6ng dg MPA (xem mr,rc 2.1.1 Canh
bdo vd thQn trpng, tucrng tdc thu6c)

Th6ng tin li6n quan d6n c6c kh6ng sinh nhu sau:

Ciprofloxacin hofic antoxicillin phiii h.op vdi clavulanic acid; Giim 54%on6ng ttQ MPA (tr[ng) tru6'c li6u
dd duo'c ghi nh6n 6'bQnh nhAn gh6p thdn vio nhirng ngdy ngay sau khi Uat Aau u6ng ciprofloxacin vd
amoxicillin phOi ho.p v6'i clavulanic acid. Anh huong ndy c6 xu hu6ng gi6m b6t viQc tilip tgc sft dpng
kh6ng sinh vd tr6t nin khi ngirng sri dpng kh6ng sinh. Sq thay tl6i nong do tru6c lidu ndy c6 th6 kh6ng
dai diQn cho n6ng dg MPA todn phAn, do <16 sg li6n quan vd m[t l6m sdng cria sg thay tl6i ndy hiQn v6n
chua 16.

Norfloxacin vd metronidazole: Norfloxacin k6t hgp v6'i metronidazole ldm gi6m AUCo-+s cta MPA 30%
sau khi uting li6u don CellCept. Kh6ng c6 tic dung ndy d6iv6'i nting d9 MPA v6'i I trong hai kh6ng sinh
tr6n khi chring dugc dtng ri€ng biQt.

Trimethoprim/sulphantethoxazole: N6ng dQ MPA (AUC, C.u*) kh6ng bi anh hu6ng khi kt5t ho-p v6'i
trimethoprim/sulfamethoxazole 

\CI ,,
Cdc tuong tdc khdc: Dirng ph6i ho.p probenecid v6'i mycophenolate mofetil O tMi"tam tdng diQn tich du6i
<ludng cong cta MPAG 3 lAn. Nhu v$y, circ thu6c kh6c duo. c bit5t ld dugc bdi ti6t qua ting thdn c6 th6

c4nh tranh v6'i MPAG vd do d6 tdng ndng dQ huyt5t tuong cria MPAG ho{c c5c thu6c thii qua 6ng thdn.

Dtng ph6i hgp sevelamer v6'i CellCept 6'ngud'i tru6ng thdnh vd o bQnh nhi s€ ldm gi6m ndng dQ tlinh
Cmax ctia MPA khoing 30% vd ldm gi6m gi6 tri AUCo-rz cria MPA khoing21%. Tir dir ki€n niy, ngud'i

ta dd nghi ring sau khi da dtng CellCept2 ti€ngm6i n6n dirng sevelamer vd nhtng thu5c calci c6 rli lgc
, A ! ,. A ,k6t gan v6'i goc phosphate ty do kh6c nhdm gi6m thi6u t5c dQng cria nhfrng thu6c ndy l6n sg hip thu

MPA.

Vaccine sdng:Yaccine s5ng kh6ng n6n dirng cho bQnh nh6n c6 tl6p r?ng mi6n dich bf suy gi6m. D6p ring

kh6ng th6 v6i nhirng vaccine kh5c c6 the bi giem (xem mgc 2.4 Lru y vd ThQn trqng).

2.43 Anh hu&ng khi l{i xe vi vfn hdrnh miy m6c

Chua c6 nghi6n ct?u vd 6nh huong khi l5i xe vd v{n hinh m6y m6c. Dt liQu duo. c lgc hgc vd c6c ph6n

ri'ng bAt lo.'i d5 clugc b5o c5o cho th6y kh6ng c6 inh hu6ng.

2.5 Sfr dgng & nhirng Aiii tuqng il4c biQt

2.5.1 Phg nil c6 thai
Chdng chi dinh ding CellCept cho phr,r nfi mang thai vd php nt c6 khA ndng mang thai md kh6ng st dgng

cric biQn ph5p tr6nh thai hiQu qui cao. (Xem mgc 2.3 Chiing chi dinh)

Tru6c khi bat dAu di€u tri, bQnh nhin nam vd nt c6 khi ndng sinh sin ph6i <lugc cinh b6o vC tAng nguy

co sAy thai vi di t4t thai nhi b6m sinh vd phii <lugc tu v6n vd, c5c bi6n ph6p trrlnh thai vd k6 ho4ch mang

thai.

Tru6c khi bat dAu di6u tri bang CellCept, bQnh nhAn nfr c6 khi ndng mang thai phii c6 k6t qui hai x6t

nghiQm thri thai bing huyi5t thanh holc nu6'c ti6u 6m tinh v6'i tl6 nh4y it nh6t ld 25 mItJlmL. xdt nghiOm

thri'hai n6n dugc tii5n hdnh 8-10 ngdy sau x6t nghiQm cliu vd ngay tru6c khi bat dAu di6u tri bing CellCept.

,I

il

A
!

t

I
)

6

laptop
Typewriter
https://healthyungthu.com/

https://healthyungthu.com/


X6t nghiCm thri thai cAn clugc thuc hi6n l4i trong nhirng lAn theo d6i dinh ki. NOn th6o lufn v6i bQnh nh6n

vC t<6t quh 6t cir chc x6t nghiQm thri thai. BQnh nhAn cAn dugc hu6ng d6n dC tham kh6o f ki6n br[c si
ngay khi mang thai x6y ra.

Do CellCept c6 khi n5ng gdy dQt bi6n gen vir quSi thai, phu nt c6 kh6 ndng mang thai n6n sri dung ctng
lirc hai biQn ph6p tr6nh thai <l5ng tin c6y, bao gdm ft nh6t m6t biQn ph6p c6 hi6u qu6 cao tru6c khi b6t
tIAu diAu trf, trong qu6 trinh tli6u trf, vd trong 6 tuAn sau khi ngirng didu tri, trtr trudng hqp ki6ng quan hd

tinh duc. OOi vO'i nam gi6'i, khuy6n c6o su dung bao cao su trong qu5 trinh diAu tri vd it ntr6t gO ngdy sau

khi ngirng di6u tri. Ap dpng su dr,rng bao cao su cho c6 nam gi6'i c6 khi ndng sinh sin vd nam gi6i da thit
6ng d6n tinh do nguy co li6n quan t6'i tinh dlch cfrng c6 th6 xhy rav6'i nam gi6'i de thit 6ng d5n tinh.
Ngodi ra, khuy6n c6o sti dgng biQn ph5p tr6nh thai c6 hiQu qui cao cho nhtng ngud'i b4n tinh cira b6nh

nh6n nam trong qu6 trinh cli6u trl vd trong 90 ngdy sau li6u thu6c cu6i ctng.

Ditpt bAm sinh, bao g6m ci da df tpt <15 duo. c b5o c6o sau khi luu hinh thu6c d con cira nhfrng bQnh nh6n

tld dirng mycophenolate mofetil ttSt trqp v6'i thutic ftc ch6 miSn dich khSc trong thdi gian mang thai.

C6c di tdt du6'i dAy tlugc b6o c6o thudng xuy6n nh6t:

Ditqt tr€n khudn mdt nhu sut m6i, h6'hdm 6ch, tflt hdm nh6, hai 6 mita

a BAt thudng vd tai lnhu hinh dang kh6c thudng hay thi6u tai giira hay ngodi) vd mit (nhu
t

khuyt5t d m6t, mit nho;
. Di t$t citc ng6n tay (nhu thtra ng6n, liAn ng6n, ng6n ngin)
. BAt thudng v6 tim nhu th6ng li6n nhi vd th6ng li6n th6t
. Di tOt thuc quin (nhu hep thuc quin)
. DitOt thdn kinh (nhu nut diit sting)

Trong Y vdn, ditat 6 con cta c6c bd mg srlr dr,rng mycophenolate mofetil khi mang thai d5 duoc b6o cilo
ti 23-27% trd siing. D6 so s6nh, nguy co di tat udc tinh khoing 2% fie s5ng trong t6ng d6n si5 vd khoAng

4-5Yo 6 nhhng bQnh nh6n gh6p tpng dflc di6u tri v6i c5c thu6c ri'c chtS miSn dich kh6ng phii mycophenolate

mofetil.

C6c trudng hqp sAy thai tg nhi6n d5 duo. c b5o c6o 6 chc b6nh nh6n sri dqng mycophenolat mofetil, chri

y6u ld trong 3 th5ng dAu thaiki (xem mqc 2.6.2 Kinh nghiQm sau lru hdnh thu6c)

Trong y vbn, nguy co tluo. c b5o c6o khoing 45-49% sau khi dtng mycophenolate mofetil so s6nh v6'i ti
16 kho6ng tir 12 d6n n% (r b€nh nhAn gh6p t4ng tlac di6u tri bing c6c thu6c ric ch6 mi6n dich kh6c.

Nghi€n ciru tr6n dQng vpt cho th6y c6 dQc tinh l6n hQ sinh sin (xem mpc J.3.J Tinh gay suy gidm kha

ndng sinh san, 3.3.4 Tinh gdy qudi thai)

2.5.2 Bi mg tlang cho con bri

Ch6ng chi clinh dtng CellCept trong thd'i gian cho con bri do khA ndng gAy c6c phAn fng kh6ng mong

mu6n nghi6m trgng tr€n tr6 bri m9 (xem mgc 2.3 Chiing chi dinh)

Nhfrng nghiCn ciru tr6n chuQt cho th6y mycophenolate mofetil ctugc bdi ti6t qua sta. HiQn chua rd li6u

CellCept c6 bdi ti6t vdo sfta me hay kh6ng.

2.5.3 Sir dgng tr bQnh nhi
Xem mgc 2.2 Liiu tuqng vd cdch dilng vit 3.2.6 Duqc dQng h7c ffAn nhirng diii tuqng dqc bi€t.
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2.5.4 Sfr dgng O nguoi giir
Li6u khuy6n ding cludng u5ng 19 x hai lAn m5i ngdy 6 bQnh nh6n duo-c gh6p than vd 1,5g x 2 lAn m5i
ngdy d bQnh nhAn dugc gh6p tim ho{c gan ld pht hgp cho nhfrng bQnh nhdn gid. (xem msc 2.1. Lru y vd
ThQn trgng).

2.5.5 BQnh nhAn suy th$n
BQnh nhdn suy thQn nfing
N6n tr6nh dirng li6u cao hon lgx2lAn mdi ngdy cho nhfrng b6nh nhdn duoc gh6p th6n md bi suy thdn
mpn n{ng (t6c d0 loc ciu thdn <25mllphifil1,73m2;. DiAu ndy kh6ng 6p dung cho khoing thoi gian ngay
sau khi gh6p th4n ho[c sau khi di6u tri sU thii ghdp c6p finh ho{c thni gh6p kh6 d6p r?ng di6u tri. (xem

msc 2.4 Luu 1f vd Thfln trqng).
Kh6ng c6 dfr li6u vC nhfrng b€nh nh6n cfuo-c gh6p gan ho{c tim bi suy th4n man ndng.

B€nh nhdn sau ghdp thQn c6 chtrc ndng thQn h6i phttc chQm

Kh6ng cAn phii diAu chinh liAu dtng cho nhirng b6nh nh6n sau gh6p th{n c6 chirc n[ng th6n h6i phuc

chfm (xem muc 3.2 Nhirng ddc tfnh duqc dQng h7c).

2.5.6 BQnh nhAn suy gan

Khdng cAn phii cli6u chinh li6u dtng cho nhirng bQnh nhAn tluqc gh6p thfln bi
(xem mpc 3.2 Nhirng ddc tinh &rqc dQng hqc)

Kh6ng c6 dt liQu v€ nhirng bQnh nhAn ttugc gh6p tim bi bQnh nhu m6 gan n{ng.

'\$/
2.6 Trlc dgng kh6ng mong muSn
Th6ng b5o cho b5c s! nhtng t5c dpng khdng mong mu5n gpp ph6i khi su dsng thu6c.

C5c bi6n cO Aat lo.'i xAy ra khi sri dung c6c thu6c ric chii mi6n dich thudng r6t t<trO x6c clinh do sg hiQn

di6n cira bQnh dang c6 vd sy dtng ctrng mQt hic nhi6u thutic kh6c nhau.

2.6.1 Kinh nghiGm tir nhfrng thfr nghiQm IAm sirng

C6c phin f'ng kh6ng mong mu6n chinh c6 li6n quan di5n viQc sri dpng CellCept trong <li6u tri du phdng

thii gh6p th{n, tim vir gan ktit ho.'p v6i corticosteroid vir ciclosporin bao g6m: ti6u chiy, gi6m bpch cAu,

nhi6m trung huy6t vd n6n; vd c6 bing chring cho th6y tAn su6t cta mQt si5 loai nhiSm fftng cao hon, vi
du nhi6m trirng co hdi (xem mlc 2.4 Lruy vd ThQn trang).Nhfrng bitSn c6 UAt tqi xhy rakhi ding CellCept

dudng truy6n tTnh mach cfrng tuong ty nhu khi dirng CellCept dudng uting.

DQ an todn cira CellCept 6'nhtng benh nhAn tluo. c di6u tri tinh tr4ng thii gh6p thAn kh6 tli6u tri tuong t.u

nhu d nhfrng bQnh nh6n trong 3 thri nghiQm lAm sdng c6 d6i chring nghiCn cuu v6 dg phdng thii gh6p v6'i

li6u 3glngdy. Ti6u chiy vd gi6m bach cAu, tii5p theo ld thitiu m5u, budn n6n, dau bpng, nhi6m trung huy6t,

budn n6n vd n6n, kh6 ti6u ld nhfrng bi6n c6 UAt tqi nOi Uat nh6t hay th6y d nhirng benh nhAn dtng CellCept

hon ld 6 nhff'ng bQnh nh6n cluo. c tli€u tri bing corticosteroid ti6m tinh m4ch.

BQnh dc t{nh

Cfrng nhu nhtng bQnh nh6n cluo. c didu tribing c5c ph6c dd phOi ho. p nhi€u thu6c ric ch6 miSn dich, nhfrng

b6nh nh6n sri'dr,rng CellCept trong ph6c OO Oieu tri ric ch6 mi6n dich li nhfr'ng tl6i tuqng c6 tdng nguy co'

bi u lympho vd c6c bQnh 5c tfnh kh6c, dac biqt ld bQnh cfra da (xem mpc 2.1 Lm y vd Thqn trgng).

Trong crlc thrlr nghiQm l6m sdng c6 tt6i chring 6'c5c bQnh nh6n gh6p thfln, tim vd gan duo. c theo d6i it nhAt

mQt ndm, ngud'i tathhy bQnh lympho tSng sinh hay u lympho xhy ra 6 0,4yo d€n 1% si5 bgnft nhAn dirng

CellCept (2g hosc :g m5i ngdy) ki5t ho. p v6'i c6c thu5c ri'c chi5 miSn dich kh6c. Tj' lQ ung thu da kh6ng

phAi u s6c t6 chi6m kho6ng l,6oh d6n3,2o/o s6 benh nhAn; c5c loai ung thu kh5c chit5m kho6ng 0,7-2,7o .

C6c s6 li6u an toirn trong 3 ndm 6'c6c bQnh nh6n gh6p tim vi thfn kh6ng cho th6y U6t cri sg thay d6i ndo
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kh6ng duo. c mong do. i v6 ti 16 ung thu so v6i c5c si5 tlgu trong I ndm. Nhtng bQnh nh6n gh6p gan tluo-c

theo ddi trong it nh6t m6t n[m, nhung du6'i 3 n[m.
Trong c5c thu nghiOm c6 d6i chr?ng nghiOn ciru v6 tinh trpng thni gh6p thfln kh6 didru trf, ty le u lympho
liL3,gyo v6'i thoi gian theo d6i trung binh ld 42 thilng.

Nhidm trilng co hQi

t6t ca c6c bQnh nhdn gh6p tang ddu c6 nguy co b! nhi6m trung co hdi, nguy ccr niy ting l6n theo li€u
dirng cria c5c thu6c r?c ch6 miSn dich (xem mgc 2.1 Ltu y vd ThQn trpng). Trong c5c thri nghiQm l6m

sdng c6 aOi cfrtmg 6'cric b6nh nhAn gh6p thfln (v6i li6u 2g), tim vd gan duo. c theo ddi trong vdng it nh6t
ld 1 ndm, ngud'i tathdy c6c nhi6m trirng co h6i thudng g[p nh6t d c6c bQnh nhdn dtng CellCept (2g holc
^ x'
3g moi ngdy) ctng v6i c6c thudc tic ch6 mi6n dich khric ld: nhi6m ndm candida ni6m mac da, nhi6m virus
huy6t CtrrtV/hQi chung cytomegalovirus vir Herpes simplex. Tl l€ b€nh nhdn bi nhi6m virus huy6t

CMV/hQi chimg cytomegalovirus li 13,5yo.

Tre em (tir 3 thdng * 18 tu6i)
Lo4i vi tAn su6t cira cilc phin ri'ng b6t lo.'i trong thir nghidm lAm sdng tr6n 100 benh nhi tir 3 th5ng - l8
tu6i sir dgng 600 mglm2 mycophenolate mofetil duong u6ng hai tAn m5i ngdy cfing gi6ng nhu b€nh nh6n

tru6ng thdnh sir dung 1g CellCept hai lAn mdi ngdy. Tuy nhi€n, li6n quan d6n tli6u
trf sau xby rav6'i tAn su6t > 10% 6 tr6 nh6 vd xiy ra thudng xuy€n hon tldc biet ld bQnh nhi
du6'i 6 tu6i khi so s6nh vdi bQnh nhdn tru6ng thdnh: ti6u chiy, girim

,.4
trung, tnleu mau.

nhi6m trtng huy6t, nhi6m

BQnh nhdn l6n tu6i e 65 tu6i)

Nhfng bQnh nh6n l6n tu6i, <tic biet nhfrng b6nh nhAn dirng CellCept trong phSc d6 phOi hqp c6c thu6c

fc chii mi6n dich, c6 thii c6 nguy co cao hon dOi v6'i mQt sO bgrfr nhi6m trtng so vdi ngudi tr6 tu6i (bao

g6m bdnh nhi6m cytomegalovirus lan trdn 6 cbct6 chric), xu6t huy6t ti6u h6a vd phir ph6i(xem mqc 2.4

Lru y vd ThQn trpng).

DQ an todn cua CettCept dilng theo drdng u6ng

C5c bi6n cO U6t lgi duo.'c b6o c5o >10% vi tir 3% - < l0o sO bgrt nh6n du-o. c tli6u trf v6i CellCept trong

c5c thri nghiQm c6 kiilm chring v6 viQc di6u tri dg phdng hi€n tuqng thii gh6p thin (3 thu nghiQm, sti liQu

2gvd39) mQt thri nghiQm gh6p tim, vd mQt thri nghiQm gh6p gan c6 kitim chring clugc th6ng kC o bing
du6i tl6y.

Cic biiin cii n6t lgi tluqc b{o c{o >l}yo vir tir 37o - <lloh s5 U6ntr nhin tluo. c tlidu tri vtri

CellCept trong nhirng thfr nghiQm lflm sirng O ngucri tru6ng thinh, khi thu6c ilugc phdi hqp vfi
Ciclosporin vh Corticosteroids.

,,..
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C6c he th6ng co

quan trong co th6

Bi6n c6 r6t l-o'i du'qc ghi

nh$n ri' cdc bQnh nhin
gh6p th$n

(n:991) *

Bi6n c6 udt tql tluqc ghi

nhfn O crlc bQnh nh6n
gh6p tim

(n:289)* *

Bi6n c6 n6t lqi duqc ghi

nhfln ti c:ic bQnh nhAn

gh6p gan
(n = 277)***

Toin
thAn

>10o/o Suy nhugc, s6t, dau dAu,

nhi6m trtng. tlau (gdm dau

bgng, lung vd ngyc), pht,
nhi6m trtng huyt5t .

Suy nhugc, s6t, 6n l4nh,

dau dAu, nhi6m trung, dau

(bao g6m dau bpng, dau

hmg, v2r dau nggc), pht,
nhi6m trirng huyi5t.

CO truong, suy

nhugc, 0n lAnh,

chudng bqng, s6t, dau

dAu, thorit vi, nhi6m

ffirng, dau (bao g6m

dau bgng, dau ltmg,

9



va dau nguc), phir,

vi6m phric ffi?c,

nhiSm trung huy6t.

3-<100h U nang (bao g6m u nang

bach huy6t, trdn dich tinh
mac), chu6ng bgng, phtr

mit, hQi chrlmg crim, xu6t
huy6t, tho6t vi, m6t m6i
kh6 chiu, dau vtng ch6u.

Vi6m m6 t6 bdo, u nang

(bao g6m u nang b4ch

huyi5t, trdn dich tinh mac),

chudng bpng, phir m6t, hQi

chimg crim, xuAt huy6t,

thoiit vi, mQt m6i kh6 chiu,

dau c6, xanh xao, tlau vtng
ch4u.

Ap xe, vi6m m6 t6 bao, u
nang (bao g6m u nang bach

huyrit va tran dich tinh
mpc), hQi chimg crim, xuAt

huy6t, mct m6i kh6 chiu,
dau c6.

Miu vdr

b4ch

huy6t

> 10% Thi6u mriu (bao gdm thi6u
mdu nhuoc sic), t6ng b4ch: ." ; .,
cau, gram bach cau. glam

ti6u cAu.

Thi6u m6u (bao g6m thi6u
m6u nhuoc sic), bAm m6u,

tdng bpch cAu, gi6m bach

cAu, gi6m tir-iu cdu.

Thitau m6u (bao g6m thii5u

m6u nhuoc sic), tdng bpch
). ., i .,

cau, glam bacn cau. gtam

ti6u cAu.

3 - < l0o/o Bdm m6u, ting h6ng cAu. D6m xu6t huytit, thdi gian

prothrombin tdng, thdi gian

thromboplastin t6ng.

B6m m6u, gi6m toin th6

huyi5t cAu, thdi gian

prothrombin t[ng

Sinh

duc ti6t
nr9u

> 10% Huyiit niQu, ho4i tri 6ng

thfln, nhi6m trtrng dudng
ti6t ni6u.

Bdt thuong chric ndng thdn

(chric ndng thfn giim,
creatinin huV6t thanh tqnft
cao). tl6i it. nhi6m trtl$
dudng ti6t niQu.

Bdt thuong chric ndng thQn

(chric ndng thQn gidm,

cregtinin huyt5t thanh tang).\,/
Wi ,t,nhi6m trtrng dulng
ti6t niQu.

3 - <10Yo Albumine ni6u, chrlmg kh6

d6i, ri nudc thdn, b6t luc,

vi6m th0n-b6 thOn, tLii r6t.

Chrmg kh6 d6i, huyiit nigu,

b6t luc, tiriu d6m, suy thfln,

diririt,tlii dAm, bi tl6i

Suy thfn cdp, diii kh6, huy6t

niQu, suy thqn, phir biu, tkii
riLt, tl6i dAm.

Tim
m4ch

> 100 Tdng huy6t 6p Lo4n nhip tim, nhip tim
chfm, suy tim, tdng huy6t

6p, h4huyiit 6p, trdn dich

mdng ngodi tim.

Tdng huy6t 6p, h4huy6t 6p,

chimg tim ddp nhanh

3-<1004 Dau thSt nguc, rung nhT, ha

huy6t iip, hp huy6t 6p tu
th6, nhip tim nhanh, huy6t

kh6i, gian m4ch.

Dau thdt ngqc, lo4n nhip

tim (bao g6m ngoai tdm thu

th6t vd tr6n th6t, cudng nhi,

nhlp nhanh th6t vi tr6n

thAt), rung nhi, ngtrng tim,
suy tim sung huy6t, ha

huy6t 6p tu th5, tdng 6p

m4ch ph6i, ng6t, co th6t

mach, tang 6p lgc tinh
m4ch.

Huydt khdi dQng mpch,

rung nhi lopn nhip tim,
nhip tim chflm, gi6n m4ch,

ng6t

Chuy6n
h6a,

dinh
du0ng

> 10% Tf,ng cholesterol miiu, tdng

dudng m6u, tdng kali miiu,

giAm kali m6u, giim
phosphate m6u.

Nhi6m toan (do chuyOn h6a

ho4c h6 h6p), t[ng
bilirubine miiu, tf,ng BUN,
creatinin t6ng cao, n6ng dQ

c6c men tdng cao (lactic

dehydrogenase, SGOT,

SGPT), ting cholesterol

mdu, tdng dudng m6u, tf,ng

kali m6u, tdng lipid mdu,

tdng acid uric m6u, tlng th6

tich m6u, gilm kali m6u,

TIng bilirubine miiu, tdng

BUN, creatinin tdng cao,

b6t thuong trong khi li6n
vtit thuong, tdng dudng

m6u, tdng kali mriu, gidm

can xi m6u, gi6rm kali m6u,

gi6m dudng m6u, giam

magn€ m6u, gi6m ph6t phat

m6u, giirm protein m6u

4
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giAm magn6 miiu, giam

natri miiu, tdng cdn.

3 - <10Yo Nhi6m toan (do chuytin

h6a hoflc h6 h6p), tang

alkaline phosphatase, m6t

nu6c, tlng cdc enzym
(gamma glutamyl

transpeptidase, lactic

dehydrogenase, SGOT vir

SGPT), creatinine tlng
cao, tAng calci m6u, tlng
lipid m6u, t[ng th6 tich
m5u, giim calci m6u, giam

glucose mriu, giim protein

m6u, tdng acid uric miiu,

ting cdn.

B6t thucrng trong khi li6n

v6t thuong, tdng alkaline
phosphatase, nhi6m ki6m,

mAt nudc, b6nh grit, gi6m

calci miiu, giim clo m6u,

gidm <lucrng mdu, giam

protein m5u, giim phospho

m6u, giim th6 tich m6u,

gi6m oxy mriu, nhi6m toan

h6 hAp, khiit nu6c, gi6m

cAn.

Nhi6m toan (do chuy€n ho6

hodc h6 hAp), tang alkaline
phosphatase, m5t nudc,

tdng ciic ewzlm (SGOT vd

SGPT), tlng cholesterol

mdu, tf,ng lipid mdu, tdng

phiit pho miiu, t6ng th6 tich
m6u, gidm natri mdu, giim
oxy mdu, gi6m th6 tich
m6u, tlng cdn, gidm cdn

Ti6u
htia

> 100/, T6o b6n, ti6u ch6y, kh6
'\ueu, Duon non, non,

monilia (nhi6m candida) d

miQng.

T6o b6n, ti€u chiy, kh6

ti6u, dAy hoi, bu6n n6n v?r

n6n, monilia (nhi6m

candida) 6 miQng.

Cric xdt nghiQm chric ndng

gan tAng (bao g6m AST,
ALT), ch6n 6n, vi6m dudng

mflt, vdng da ri mflt, t5o b6n,

ti6u clriy, kh6 ti6u. dAy hoi.
.^,/ , I

\vPm gan. Duon non va non.

Ynonilia (nhi6m candida) o
miQng

3 - <10o/o Cdc x6t nghiOm chric ndng

gan t[ng cao (bao g6m

AST, ALT), ch6n 5n, dAy

hoi, vi6m dp ddy ruQt, chiy
mdu tluong ti6u h6a,

monilia (nhi6m candida)

tludng ti6u h6a, vi6m lgi,
t[ng sin lgi, vi6m gan, thc

ruQt, vi6m thgc qutn, vi6m

miQng.

C6c xdt nghiQm chfc nf,ng

gan tAng cao (bao g6m

AST, ALT), ch6n 5n, kh6

nu6t, vi6m da ddy-ruQt,

vi6m lgi, tdng san lgi, vdng

da, d4i ti6n m6u ilen, vi6m

thgc quin, vi6m miQng.

Kh6 nu6t, vi6m d4 ddy, xu6t

huy6t duUng ti6u ho6, tic
ruQt, virng da, tlpi tiQn ph6n

ilen, lodt miQng, vi6m thgc

quan, r6i lo4n ff.uc trirng,

lodt d4 ddy

Hd hAp > t0% Ho t6ng, kh6 thd, vi€m

hong hAu, vi6m ph6i, vi6m
,T.

pne quan.

Hen, ho t6ng, kh6 thd, vi6m

hgng hAu, trdn dlch mdng

ph6i, vi6m ph6i, vi6m mfii,
vi6m xoang.

Xgp ph6i, ho tf,ng, kh6 thd,

vi6m hgng hAu, trdn dich
. , i. ,l.

mang pnol. vrem pnor. vlem

xoang

3-<10010 Hen, tr?rn dich mdng ph6i,

phtr ph6i, vi6m mti, vi6m

xoang.

Ngtmg thd, xgp ph6i, vi6m

ph6 quan, chiy m6u cam,

ho m6u, n5c, kh6i u, trdn

khi mdng ph6i, pht ph6i, c6

nhi6u tldm, thay <l6i gigng

n6i.

Hen, vi6m ph6 qudn, chiy
m6u cam, tdng th6ng khi,
trdn khi mang ph6i, phir

ph6i, monilia (nhi6m

candida) dudng h6 h6p,

vi6m mfii

Da vi
phAn

phg cfia
da

>10% Tnmg c6, herpes simplex. Tnmg c5, herpes simplex,

herpes zoster, phiit ban.

Ngria, ph6t ban, ra nhi6u

m6 h6i

3-<100 Rung t6c, u ldnh d da, vi€m

da do n6m, herpes zoster,

rflm 16ng, ngfa, ung thu
bi6u m6 da, chrlng ddy

stmg da (bao gdm ddy

U ldnh 6 da, vi6m da do

n6m, xuSt huy6t, ngfta, ung

thu bi6u m6 da, chimg ddy

simg d da, lo6t da, ra nhidu

mO trOi.

Tnmg c6, vi6m da do ndm,

xu6t huytit, herpes simplex,

herpes zoster, rflm l6ng, u
linh d da, loet da, ph6t ban

c6 mqn nudc
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st'ng quang h6a), ra nhi6u
mO h6i, lo6t da, ph6t ban.

> t0% Ch6ng m{t, mit ngt, run. Kich tlQng, lo l6ng, hi 15n,

trAm cdm, ch6ng mdt, ting
truong luc ccl, m6t ngri, di
c6m, ngi gd, run.

Lo l6ng, hi l5n, trAm cim,
ch6ng mflt, m6t ngri, di
c6m, run

Thin
kinh

3-<10Yo Lo 16ng, trAm ciim, tdng

truong luc co, di cim, ngu
gd.

Co gipt, d6 xric dQng, io
gi6c, b6nh thAn kinh, suy

nghi b6t thucrng, ch6ng m[t.

Kich dQng, co giflt, m6

sang, kh6 miQng, t[ng
truong lgc co, t[ng cim
gi6c, bQnh thAn kinh, chimg

r6i loSn tdm thAn, ngu gir,

suy nghl b6t thudng
> 100 Chudt rut d chdn, dau co,

nhugc co.

Co,
xu(rng
kh'frp 3-<100 Dau khdp, chu6t rut, tlau

co, nhu-o. c co.

Dau kh6p. Dau kh6p, chu6t rut, dau

co, nhugc co, lodng xuong

> 100 Gi6m thi lpc.C5c
giSc

quan
3-<lU%o Giam thi luc, duc thriy tinh

th6, vi6m ktit m4c.

R6i loan v6 nhin, vi6m k6t

m4c, di6c, ilau tai, xuAt

huy6t m6t, tr tai. A

R6i loan v6 nhin, giam thi
lpc, vi6m ktit mpc, diilc

> 1001o \r INoi ti6t
3-<lUYo D6i th6o dulng, r6i lopn

ruy6n cqn girip (t[ng nong

d0 PrH).

D6i th5o tludng, trOi chd{V
Cushing, thii5u ndng tuytin
gi6p.

Driithdo tluong

t,{
N

I
4
)rl4

* n: 1483) ** n : 578) ***( n:564)

O ba thu nghiQm lAm sing c6 ki6m chung trong vi€c phdng hiQn tugng th6i gh6p thin, <lQ an todn cria

thu6c tr6n cdc bQnh nh6n <lugc di6u tri 29 CellCept m5i ngiy cao hon so v6i nhfrng bQnh nh6n duo. c tli6u

tri 39 CellCept m6ingdy.

2.6.2 Kinh nghiQm sau luu hinh thu5c
Nhidm khudn

C5c nhi6m trirng de dqa d6n tinh m4ng nhu li vi6m mdng n6o vd vi€m n6i tdm m4c nhiSm khuAn d6i khi
tluo. c ghi nhfn, vd cfing c6 c6c bing chimg v6 tAn s6 xuAt hiQn mQt sd loai nhi6m fftng cao hon, vf dg

nhu lao vd nhi6m trirng mycobacterial kh6ng di6n hinh.

Li6n quan d5n cric trudng ho.p bQnh ly ch6't tring n6o cla 6 titin tri6n @rogressive Multifocal

Leukoencephalopathy - PML), vdi trudng ho.p tir vong dE tlugc ghi nhfln tr6n b6nh nh6n diAu tri bing
CellCept. Chc caclugc ghi nh{n thudng c6 nguy co cao cho PML, bao g6m ci diAu triuc ch6 miSn dich

- .i
vd chu'c ndng mien dich bi suy giim
Benh thfln li6n quan t6'i virus BK da dugc ghi nhfln 6'bdnh nhdn tli6u tri bing CellCept. SU nhi6m trtrng

ndy c6 th6 d5n t6i c6c h4u qu6 nghiCm trong, d6i khi d5n t6'i hong th4n gh6p.

HQ ntau vd mi6n dich

C5c trud'ng ho. p b6t san nguyen bio h6ng cAu don thuAn (PRCA) dd dugc ghi nhfn o bQnh nhdn rli6u tri
bing CellCept k6t ho.p v6'i c6c thu6c fc ch6 mi6n dich kh6c.

Riii loqn bdm sinh:Nhfrng ditat bAm sinh tl6 duo.'c b5o c6o sau khi luu hdnh thu6c xiry rad con cta nhtng

bQnh nhAn tluo.'c dirng CellCept phOi frq'p v6'i c5c thu6c ric chti mi6n dich kh6c trong thd'i gian mang thai

(xem mgc 2.5.1 Phu nft mang thai).
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Giai doqn mang thai, ct cirvd chu sinh
C6c trudng ho.p sAy thai t.u nhi6n dd dugc b6o crio d bQnh nhAn sir dpng mycophenolat mofetil chri yt5u

trong 3 thring dAu thai ki (xem muc 2.5. t phu n* mang thai).

Da ddy-ruQt

Vi6m clai trdng (thinh thoing gdy ra b6'i virus cg bdo), vi6m tuy, teo ruQt non c5 biQt

C6c ph6n rmg b6t lo-i khric trong thdi gian CellCept dugc luu hdnh tr€n thi trudng cffng tuong tu nhu c6c

phin ring bAt tqi cl6 cluo. c ghi nhfn trong ciic nghiCn cftu gh6p gan, tim vd th4n c6 kir5m chimg.

2.7 Qui li6u
Nhtng b5o c5o vC tinh tr4ng qu5 lidru mycophenolate mofetil dd dugc ghi nh{n tu nhfrng thri nghiQm l6m

sdng vd trong su6t tho'i gian thudc tluo-c luu hdnh tr6n th! trudng. Trong rdt nhid,, trudng ho-p qu6 li6u
<lugc brio c5o, kh6ng th6y c6 nhirng bi6n c6 U6t tqi ndo duo. c ghi nh6n. Nhfrng bit5n cd b6t lo.'i tlugc b5o

c6o trong nhfrng trudng hgp qu6 li6u d6u di duo. c Ui6t At5n tir trudc trong c5c dfr liQu v6 tinh an todn cta
thu6c.

Ngud'i ta cho ring tinh tr4ng qu5 li6u cria mycophenolate mofetil c6 thi5 ldm r?c chti qu6 mric hC th6ng
mi6n dich, ldm ting tinh nh4y ciim v6i nhi6m trtng vi ldm r?c chr5 tty xuong (Xem mgc 2.4 Lmt y vd

ThQn trgng). Ni5u giim b4ch cAu da nhAn trung tinh xhy rathi cAn

myc 2.4. 1 Lru y vd thQn trgng chung).

MPA khdng bitldo thei b6'i lgc m5u. Tuy nhi6n, 6li6u cao (ndng

ho4c giim li6u CellCept. (Xem

huy6t tuong cao hcrn

1O0pg/ml), mQt luong nh6 MPAG bi ddo thii. C6c thu6c ldm tdng mft nhu cholestyramine, c6

th6 loai b6 MPA bing cSch tlng ddo thii thu6c (xem mpc 3.2 Cdc dQc tinh duqc dQng h7c)

3 cAc DAc riNn vA rAc DUNG DUqc Lf
3.1 Cic tl{c tinh dugc lqc hgc
3.1.1 Ccr ch6 tic dgng
Mycophenolate mofetil (MMF) ld dpng este 2-morpholinoethyl cria mycophenolic axit (MPA). MPA le

mQt ch6t ['c ch6 enryminosine monophosphate dehydrogenase (IMPDH) v6'i tfnh ch6t irc ch6 m4nh, chgn

lgc, kh6ng canh tranh vi c6 khi nlng phpc hdi, vi v{y, thu6c ric ch6 con dudng de novo cria qu6 trinh

t6ng ho.p guanosine nucleotide. Co ch6 MPA r?c chti ho4t tinh enzyme cria IMPDH dudng nhu lddo MPA

c6 khi ndng b6t chu6c v6 mat cAu tnic cria cA dong ytiu t6 nicotinamide adenine dinucleotide l6n mQt

ph6n tu nu6c xric t5c. DiAu niy sE ngdn cin sU oxy ho6IMP thdnh xanthose-5'-monophosphate li bu6'c

chinh trong con dudng denovo crha qud trinh t6ng hgp guanosine nucleotide. MPA c6 tric dpng kim h6m

ddng lympho bdo mpnh hon rl6i v6i c5c ddng t6 bdo kh6c b6'i vi t6 bdo lympho T vd lympho B bi l0 thuQc

r6t nhidu viro sq ting sinh cria chring trong con dudng de novo cria qu6 trinh t6ng ho. p purines, trong khi

nhfrng ddng ti5 bdo khSc c6 th6 tfn dung nhfrng con dudng t6i t4o kh6c.

3.1.2 Nhfrng nghiGn ctfru vd hiQu qui/ lflm sing
Trong c6c thri'nghiQm ldm sdng vC AiCu tri dy phdng chc giai do4n th6i trir minh ghdp trong gh6p th4n,

tim vd gan, CellCept tld ilugc dilng phdi ho. p v6'i globulin kh6ng t6 beo tuy6n tic, OKT3, ciclosporin vd

corticosteroids dC di6u tri nhfr'ng giai dopn thni gh6p than kh6 di6u tri. Tru6c khi di6u tri v6'i CellCept,

bQnh nh6n cla duo.'c dtng globulin kh6ng t6 bio lympho, globulin kh6ng tt5 bao tuyi5n ric vi OKT3. Sau

d6, CellCept dugc sir dgng ctng v6'i daclizumab vh tacrolimus trong nhfrng thir nghiQm lAm sdng ndy.

Dry phdng thai ghdp tamg

BQnh nhdn truong thdnh

i
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Tinh an todn vd hi6u qui cria CellCept khi dirng phOi hqp v6i corticosteroid vd ciclosporin dO tli6u trf dg
phdng thii ghdp t4ng il6 duo. c tl6nh gi6 d nhfrng bQnh nh6n duo-c gh6p thfn trong ba thti nghiOm ng5u

nhi6n, mt cl6i, da trung tAm; 6'nhfrng b6nh nhdn cluo. c gh6p tim trong m6t thri nghiQm ngSu nhi6n, mi
ddi, cla trung tdm; vd 6 nhirng bQnh nhdn duoc gh6p gan trong mQt thir nghiQm ng5u nhi6n, mt d6i, tla
trung t6m.

B€nh nhi
An todn, dugc tlQng hoc, hi6u qui cli6u tr! cria CellCept trong ph6i hgp di6u tr! v6i corticosteroid vd
ciclosporin trong phdng chting thii gh6p d bpnh nhi ghdp th6n tluoc dSnh gi6 trong nghiCn criu nhdn md,
da trung tdm tr€n 100 b€nh nhan (tu6i tu 3 thSng - l8 tu6i)

Ghdp thQn

BQnh nhdn tructng thdnh

Ba thir nghiCm so sSnh hai mr?c li€u dtng duong udng cira CellCept (lgx}lAn m5i ngdy vd l,5g x 2 l6n
m5i ngdy) k6t ho. p v6'i azathioprine (2 thu nghiQm) hodc gi6 duo. c (1 thu nghi6m) vd dtng ph6i hgp v6'i

ciclosporin vd corticosteroid d6 di6u tri dg phdng nhfrng giai do4n thni gh6p c6p tinh.
K6t cuQc chinh vd hiQu qui cira thudc ld t'i l. sO bgntr nh6n trong tirng nh6m tri lipu bitfr6t bai v6i tli€u
tri trong vdng 6 th6ng dAu sau khi gh6p tang (th6t bai v6i tli6u tri duoc x5c dinh khi: c6 sr,r thii ghdp c6p

trong quil trinh cli6u tri duo-c khing clinh qua sinh thi6t; hoac khi b6nh nh6n tft vong ho[c m6t tang ghdp;

hoic khi bQnh nhAn phii k6t thric s5m, kh6ng theo ti6p dugc cuQc t\rq np(riQml UAt t1> l;f do ndLo, md

kh6ng c6 tinh tr4ng thii gh6p cluo. c khing dlnh qua sinh thit5t tru6c d6).S$V4tdusc nghiCn cfu trong
ba li6u trinh didu tr! sau: (l) cho dtng globulin khSng t6 bdo tuytiHrfc/sau <16 dirng MMF ho{c
azathioprine/ciclosporin/corticosteroids, (2) MMF ho[c azathioprine/ciclosporin/corticosteroids, vd (3)

MMF ho{c gii dugc/ciclosporin/corticosteroids.

CellCept, khi ph6i ho.p v6{ corticosteroids vd ciclosporin ldm gi6m (c6 f nghia v€ m{t th6ng kC d mri'c

<0,05) t5; lQ th6t b4i v6i cli€u tri trong vdng 6 thbngtlAu sau khi gh6p tpng. Bing du6'i d6y t6m tit ki5t qui
cira nhtng thu nghiQm ndy. Nhtng bQnh nh6n phii ngimg cli6u trf s6m cl5 dugc theo ddi v6 tinh tr4ng tri'

vong ho{c 
^6t 

t1ng ghdp, vd ngud'i ta dA t6m tit ri6ng re fj' lQ lfly tich tinh trang -6t t4rg gh6p vd tinh
tr4ng tu vong. Nhfrng bQnh nhAn ph6i ngirng <ti6u tri s6m tl6 kh6ng duo. c theo d6i v6 tinh tr4ng th6i gh6p

c5p tinh sau khi ngung thu6c. SO Ugnfr nhAn trong nh6m dtng CellCept phii ngung di6u trl (kh6ng c6

tinh trpng th6i gh6p clugc khing ttinh qua sinh thi6t tru6'c d6, tri vong ho{c m6t @ng gh6p) nhi6u hon so

v6'i s6 bQnh nh6n phii ngung diAu tri trong nh6m chtng, v6'i tj' lQ cao nh6t trong nh6m ding CellCept

3glngity. Do d6, ti 19 thei gh6p c6p tinh c6 th6 duo.'c dSnh gi5 kh6ng dfing mfc, <tac biet ld 6 nh6m dtng
CellCept 3glngiry.

Nhfrng nghiGn crfru & bQnh nh6n iluqc gh6p th$n
Ti te th6t bpi vfi tli6u tri

Ghni gh6p tIfl tlugc khing dinh qua sinh thi6t ho{c k5t thric srirn vi bit k} [ do niro)

ricl\4MF ho{c azathioprine/ciclosporirVcorticosteroids

)
I

I

Azathioprine
l-2mglkglngiry

(n:166 bpnh nh6n

Nghi0n ctiu d Mi*
(N:499 bQnh nhin)

CellCept
2glngiy

(n=167 bQnh nh6n)

CellCept
3glngny

(n=166 bQnh nhin)
3l,3yo 47,6yoThat bAi v6i di€u tri 3l,7yo

6,0%9,6Yo 12,7yoK6t thric s6m md kh6ng c6 tinh

trang thai ghdp c6p tinh tru6c d6**
17,50 38,joh19,gohGiai tlo4n thii ghdp dd dugc khlng

dinh qua sinh thi6t trong quii trinh
di6u tri

+ dtng globulin kh6ng bdo
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Nghi6n cfu fr ChAu

Au/CanadaAic*
(N=503 bQnh nhin)

CellCept
29/ngiry

(n:173 b6nh nhAn)

CellCept
3glnghy

(n=164 bQnh nhAn)

Azathioprine
100-150mg/ngiy

(n=166 b6nh nhdn)
ThAt bai voi iti6u tri 38,2yo 34,8% 50,|oh

KCt thric s6m md kh6ng c6 tinh
trpng thii gh6p c6p tfnh tnrdc d6**

13,9yo 15,2yo 10,2yo

Giai tlopn thdi gh6p d5 dugc khdng

tlinh qua sinh thi6t trong qu6 trinh
tli€u tri

19,1oh 15,9yo 35,5%

* MMF hodc azathioprine/ciclosporin/corticosteroids

* MMF hoqc gid dugc/ciclosporin/corticosteroids
** Kh6ng bao g6m tu vong vd mAt tpng gh6p ld nguydn nhdn phdi t6t ttuic s6m nghiCn cuu

Tj, lQ lfry tich cria tinh tr4ng m6t t4ng gh6p vi tu vong trong 12"*&& ,./r*bdy trong b6ng du6i
d6y. Kh6ng thi6t lap duo.'c sg vust trQi cria CellCept vC d lQ m6t tang *l{ue ry le benh nh6n tu vong.

VC s6 luo.ng, nhtng b€nh nh6n dtng CellCept2glngity vd 3glngdy c6 kiSt qui ttit hon so v6'i nh6m chimg
trong ci ba thri nghiQm; bQnh nhin dirng CellCept 2glngiry c6 k6t qui tdt hon b6nh nh6n dtng CellCept
3glngiry trong hai trong s5 ba thri nghiQm ndy. Nhtng bQnh nhdn phii ktit thric tli6u tr! s6m 6 tdt cL circ

nh6m d6u c6 k6t qui k6m v6'i hiQn tuo.ng mAt t4ng ghdp vd tri'vong trong vdng mQt n6m.

Nhfrng nghiGn cf'u & bQnh nhAn ilugc gh6p thfn
Tf lQ lfiy tich v6 tinh m6t t4ng gh6p vir tfr vong trong12 th6ng.

Tre em (ti.r 3 thdng d€n 18 tuiii)
Nghi6n criu v6 duo.'c cl6ng hgc, an todn vd hiQu qu6, nhin m6', cira CellCept bot pha hdn dich udng k6t

hop v6'i ciclosporin vd corticosteroid d6 ch6ng thii gh6p th{n d6ng 1o4i (allograft) titfn hinh tr6n 100

bqnh nhAn nhi (tu6i tu 3 thSng d6n 1 8 tu6i) 6 mQt sti trung tAm 6' My (9), ChAu Au (5) vd Uc ( 1). CellCept

<lugc dtng 6 li€u 600m g/m2 hai tin m5i ngdy (l6n cli5n lg hai lAn m6i ngdy) 6 t6,t cilcric nh6m tu6i.

K6t cpc chinh vO hiQu qui duo.'c do ludng bing rj, lQ bQnh nh6n xiy ra thii ghdp c6p tinh trong 6 th6ng

dAu sau c6y gh6p. Ti, lC thai gh6p c6 bing chring m6 hgc tuo-ng tu nhu tr6n c6c nh6m kh6c (3 thring tl6n

< 6 ru6i, O tu6i d6n < 12 tu6i, 12 tudi ck5n < 18 tu6i). Ti l9 thai ghdp c6 bing chri'ng m6 hgc todn phAn

tr€n bQnh nhAn 6 th6ng tuong cluoxg vdi 6'b6nh nh6n tru'6'ng thdnh. Tj' lQ hong t4ng gh6p (5%) vd tt'
vong (2oh) 6' b€nh nh|n 12 th6ng tu6i sau khi gh6p thfn tuong tg nhu ty lQ quan s6t th6y tr6n bQnh nh6n

tru6'ng thdnh ghdp thAn.

A
.'1:\l!

Nghi6n ctfu & Chflu Au*
(N:491 bQnh nh6n)

CellCept
29/ngiry

(n:165 b€nh nh6n)

CellCept
3glngiy

(n:160 bQnh nhdn)

Giri dug'c

(n=166 b6nh nhdn

Thdt b4i vdi di6u tri 30,3yo 38,8o 56,Uyo

K6t thric s6m md kh6ng c6 tinh
tr4ng thdi ghdp c6p tinh tru6c d6**

ll,5Yo 22,5yo 7,20

Giai doan thni gh6p d5 duoc kh8ng

ttinh qua sinh thi6t trong qu6 trinh
tli€u tri

17,0% 13,8% 46,4yo

CellCept
2glngny

CellCept
3glngdy

Nh6m chfing
(Azathioprine
ho{c gii ducr. c)

Nghi6n cri'u

12,2yoMy 8,50 11,5yo

11,lyo 11,00 13,6yoChdu Au/CanadaUc
ll,5yoChAu Au 8,sYo 10,0o
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Ghep tint
MOt thri nghiQm mir ct6i, ng5u nhien, so sdnh, nh6m tuo:rg duong, da trung t6m ald cluo. c ti6n hdnh trdn
nhfi'ng b€nh nh6n <luo. c gh6p tim l6n clAu. T6ng s5 bCrh nhAn tham gia vdo thir nghiQm ld 650 ngud'i, trong
do c6 72 ngud'i chua bao gid'cluo-c di6u trf bing thu6c thri'nghiQm vd 578 ngud'i duoc cli6u tri bing thudc
thri nghi6m. Nhtng bQnh nhdn duo. c dtng CellCept 1,5g x 2 lAn m5i ngdy (n:289) holc azathioprine 1,5-

3mglkglngity (n:289) phOi ho.p v6'i ciclosporin vd corticosteroids ld li6u ph6p duy tri ric ch6 mi6n dich.
Hai ktSt cuQc chfnh vA niQ, quA ld: (l) ty l9 sO Ugnt nh6n sau khi gh6p tim c6 it nh6t mdt lAn bi th6i gh6p

d6 duo-c khing clinh qua sinh thi6t ccr mhng trong co tim c6 tdn hai huyt5t <lQng lgc, ho{c tluo-c t5i gh6p

ho[c tir vong, trong vdng 6 th6ng clAu; vd (2) r] le bpnh nhAn ttr vong hoic thi ghdp trong vdng 12 thhng
sau khi duo. c gh6p tim. Nhfrng bQnh nh6n phii ki5t thric diAu tri s6m dugc theo d6i vC tinh trang th6i gh6p

di m6 trong vdng 6 thiing vd vd t,i'rrong trong vdng I n6m.

l. Thai ghip: Kh6ng c6 sg kh6c bi6t ndo gifra CellCept vd azathioprine (AZA) trdn tinh trang thii gh6p

tluoc khing dlnh qua sinh thit5t, c6 tdn hai huytSt d6ng lyc, nhu <15 duo. c trinh bdy trong b6ng sau:

*T hai

4

a
'(ii
J
EtlQng lqc xiy ra c6 m6t trong ciic ti6u sau: 5p lgc g6c ch6m mao m4ch

ph6i >20mm hoic tdng 25o/o; chi s6 tim <2,0llphtfi/m2 ho{c gitm25Yo, ph6n su6t t6ng m6u <30%; dO

b6o hda oxy rlQng m4ch phdi<60ohhoic gihm25%o; m6i xu6t hi6n titing ngua phi S:; thu ng6n ph6n

doan<2\Yo ho4c gi6m 25Yo; cdn phii tluo. c h5 tro. co crv tim d6 cii thi€n tinh tr4ng l6m sdng.

2. Sdng sft: A nhtrng bQnh nhdn tham gia vdo thir nghiQm, kh6ng c6 sy kh6c bi€t c6 y nghia th6ng k6 vO

tinh tr4ng tu vong vd t5i gh6p tim gifra nh6m bQnh nhAn <lugc chgn ngiu nhi€n tl,5 cli6u tri v6'i MMF vd

nh6m bQnh nhAn <luo. c chgn ngSu nhi6n <16 di6u tri vo-i AZA. O nhirng bQnh nh6n duo.'c dirng thu6c thft
nghiQm, gi6'i h4n du6'i cria 97,5yo khoing tin cpy cria sg kh5c biQt gifra tir vong vd t5i gh6p tim ld 0,9

trong vdng I ndm, cho th6y ring MMF c6 uu <li6m hon AZAd nhfrng bQnh nhAn ndy, tli6u ndy dugc trinh

bdy 6 b6ng du6'i cl6y

Ghdp gan: MQt nghi6n ctiu mir doi, ngiu nhi6n, so s6nh, nh6m tuong duong, da trung tAm vA nhfr'ng bQnh

nhdn duo.'c gh6p gan 6n dAu ti6n dd tluo. c ti6n hdnh tpi 16 trung tdm 6'M!, 2 trungtAm 6' Canada,4 trung

t6m d Chiu Au vir I trung tdm d Uc. Ti5ng sO benn nhdn tham gia vdo nghiCn criu niy ld 565 ngudi vir

il

i

J

Thni gh6p trong vdng 6 thring
Tdt ch bQnh nhdn BQnh nh6n tluo-c tli6u tri

AZA
N:323

CellCept

N:327
AZA

N:289
CellCelpt

N:289
ThAi gh6p duo. c khdng dinh qua sinh

thitit, c6 t6n hai <l6n huy6t dgng lgc*
121(38%) 120(37%) \

\$x'"' e2(32%)

Tfrvong ho{c Tii gh6p tim trong vdng I nIm
Tdt c6 bQnh nh6n BCnh nhdn duoc di6u tri

AZA
N:323

CellCept

N:327
AZA

N:289
CellCelpt
N:289

Tri vong hodc t6i gh6p tim 4e(1s,2%) 42(12,8%) 33(11,4%) 18(6,2%)

Su kh6c biet vA <li6u tri tlugc hiqu chinh
,t

theo trqng so

2,6yo 5,3yo

Gi6i h4n du6i cria 97,So/oldtohng tin cfy
mQt phia

-2,5oh +0,90
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564 nguoi duo-c dtng thu6c nghi€n cf'u. Nhfrng b6nh nhdn ndy hoic ld dugc ti6m tinh mach CellCept 1g

x 2 lAn m6i ngiy trong 14 ngdy, sau d6 udng CellCept 1,5g x 2 lAn m6i ngdy hoic ld duo. c ti6m tinh mach
azathioprine l-2mglkglngdy, sau d6 uting azathioprine l-2mg/kglngdy; ki5t ho.p v6i ciclosporin vd
corticosteroid ld liQu phSp duy tri ri'c ch6 miSn dich. Hai muc ti6u cl6nh gi5 chinh ln: (l) d lQ bQnh nhAn

trong vdng 6 th6ng clAu sau khi gh6p gan c6 mQt hodc nhiAu giai clopn thii ghdp cl6 cluoc khing dinh qua

sinh thi6t vd cl6 tluo. c dii:u tri, hoflc cluo-c tili ghep hoflc tri vong; vd (2) ty lC bQnh nh6n b! m6t t4ng gh6p

(tri vong ho[c duoc trii gh6p) trong vdng 12 thingsau khi duo-c gh6p gan. Nhfrng bQnh nh6n ph6i k6t thfc
cli6u tri s6'm duoc theo ddi ,C tinh tr4ng m6t tang gh6p (ttr vong ho{c cluo.'c t5i gh6p) trong vdng I n6m.

K6t qu6: Trong ph6n tich co' bin (trdn nh6m tluoc dy dinh di6u trf), CellCept dirng ph6i hqp v5'i
corticosteroids vd ciclosporin c6 uu cliilm vuoJ trQi hon azathioprine trong viec dieu tri du phdng thii
gh6p c6p tinh (p=0,025) vd tuong duong v6'i azathioprine trong vi6c duy tri su s6ng cho bQnh nh6n.

Thni gh6p trongvdng 6thflngl
Tfr vong ho{c t6i gh6p trong vdng I n5m

AZA
N:287

CellCelpt

N:278
Th6i gh6p dugc khing dinh qua sinh thitit
vd dd tlugc di6u tri trong vdng 6 thring

137(47,7%) 107(38,5%)

Tu vong hodc t6i gh6p trong vdng 1 ndm 42(14,6%) 41(14,7%)

Diiu tri thai ghip tqng kh6 diiu tri
MQt nghiCn cfu ngiu nhi6n, nhdn md so sSnh gifr'a MMF 39 m6i ti6m tinh m4ch

-)l
4
,l

#
.!cl6 clugc ti6n hdnh tr€n 150 bQnh nh6n clusc gh6p thpn bl thAi gh6p di bdo, c6p tinh, kh6 tli6u tri.

Muc ti€u chinh trong nghiOn criu ndy ld t'i lC bQnh nh6n cdn sdng v6'i tang ghdp cdn chirc ndng hoat d$ng

trong vdng 6 thrlng sau khi tham gia nghiOn cri'u.

K6t qu6: Tj' 16 m6t tang gh6p trong nh6m chfng th6p hon mong do. i; vd ph6n tich co'bin dga tr6n test ty
16 x6c su6t li6n tuc cho th6y c6 xu hu6ng s6ng s6t v6'i tang ghdp duo. c cai thiCn trong nh6m dirng MMF
(p:0,081). MQt phAn tich php, sir dung test Cochran-Mantel-Haenzel (kh6ng duo.'c cliAu chinh 116 theo d6i

li€n tuc) cho th6y c6 sg giim 45% ty l€ bi m6t t4ng gh6p ho4c tir vong trong vdng 6 th5ng sau khi tham

gia nghiCn cf'u trong nh6m MMF (p:0,062)

tVl6t tqng gh6p ho{c tri'vong trong vdng 6 thSng

Steroids ti6m tlnh mach

N:73
CellCelpt

N:77
M6t t4ng ghdp ho4c tu vong trong vdng 6

th6ng

19 (26,0%) tt(14,3%)

3.2 Cfc tl{c tfnh duqc ilQng hgc
Duoc clQng hgc cria mycophenolate mofetil (MMF) tl6 duo. c nghiCn criu 6 nhfrng b6nh nhAn gh6p thfn,

tim vd gan.

Nhin chung, duo. c cl6ng hgc cria MPA o bQnh nhAn ghdp tim vd gh6p thfn thi gi6ng nhau. Trong giai rlo4n

ngay tru6'c khi gh6p, nhirng bQnh nhAn gh6p gan u6ng mQt liAu MMF 1,5g hoflc ti6m tinh mpch mQt liAu

MMFIg c6 n6ng d9 MPA tuong duong so v6'i nhirng bQnh nhAn gh6p thAn dtng lg MMF dudng uting

ho{c dud'ng tinh m4ch.

3.2.1 H6p thu
Sau khi tluo. c dirng theo dudng udng vd tludng truyAn, mycophenolate mofetil dugc h6p thu nhanh vd

rQng vd chuytin hoin todn thdnh ch6t chuyi5n h6a c6 ho4t tinh, d6 ld MPA. Sinh kh6 dpng trung binh cria

I'Ij
1q

I
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mycophenolate mofetil dtng tluong udng, dua vdo AUC cta MPA, ld94% so v6'i mycophenolate mofetil
dtng theo tluong tinh mpch. Mycophenolate mofetil c6 th6 tlugc d6nh gi6 m6t cSch hQ th6ng sau khi
truyirn tinh mach. Tuy nhi6n, sau khi u6ng, n6ng dd thudc th6p hon mric gi6'i han x5c dinh(O,4 pglml).
Thd'i gian dAu sau khi ghdp (< 40 ngdy), nhirng bQnh nhAn ghdp thdn, tim vi gan c6 gil triAUC trung
binh cria MPA th6p hon khoing 30o/o vir mric C.u* th5p hon khoing 40Yo so v6i khoing thdi gian sau

ghdp lAu hon (sau 3-6 thSng). Gi6 tri AUC cria MPA dat ducyc sau khi dirng CellCept tludng truydn tlnh
m4ch lg x hai lAn m5i ngdy, v6'i t6c d6 truyCn clugc khuy6n c6o cho bQnh nhAn th4n ngay sau khi gh6p,

tuong duong v6'i AUC cria MPA sau khi cluo. c dirng tluong u6ng. O nhfrng b€nh nh6n gh6p gan, dirng 1g

Cellcept dudng tinh mach, hai lAn m5i ngdy, sau d6 u6ng 1,5g CellCept hai lAn m6i ngdy cho th6y gi5 tri
AUC cria MPA tuong duong voi gi| tri dugc ghi nhfn 6'nhftng bQnh nhAn gh6p than tlugc ding 1g

CellCept hai lAn mdi ngdy.

Thfc 6n kh6ng 6nh hu6ng d6n mric d0 hAp thu (AUC cira MPA) cria mycophenolate mofetil khi <luo. c

dirng v5'i li6u 1,5g dtng ngdy 2 lAn cho c6c b6nh nhdn ghdp th{n. Tuy nhi6n, n6ng dQ dinh cria MPA
giAm kho6ng40% khi c6 m{t thric dn.

T.rong d.rong cua dang bdo chd &rdng uiing
Tuong duong sinh hoc cira CellCept ding dudng u6ng tld tlugc dSnh gi5. Hai vi6n n6n 500 mg clugc

chimg minh tuong tluong v6'i 4 vi6n nang 250 mg.

3.2.2 PhAn phiii
Nhd c6 ss t5i hAp thu qua vdng tuAn hodn gan-ruQt, ndng dO MPA A,h #t thudng tdng l6n khoing
6-12 giit sau khi dirng thu5c. AUC ctra MPA giim tli gAn 40%l<hi.o d.d[ dong tho'i cholestyramine (4g

ba lAn mQt ngdy) pht hqp v6i sy girin cloan cria vdng t6i tuAn hodn gan-rudt.

O n6ng dQ c6 t6c dung tr€n l6m sdng, 97 %M,PAgin v6i albumin huyt5t tuong.

3.2.3 Chuy6n h6a
MPA dugc chuyiSn h6a b6'i glucuronyl transferase (isoform <l6ng ph6n UGT1A9) thdnh dpng kh6ng hopt

tinh phenolic glucuronide cria MPA (MPAG). Tr€n in vrvo, MPAG dugc chuy6n ngugc thdnh MPA tu
do th6ng qua vdng t6i tuAn hohn gan-ruQt. M6J luqng nh6 acylglucuronide (AcMPAG) cflng tluo. c hinh

thdnh. AcMPAG ld ch6t c6 ho4t tinh duo. c tli vd tlugc cho ld chAt g6y ra mQt sti t6c dsng khdng mong

mudn cira MMF (ti6u chiy, giAm bach cAu).

3.2.4 Thii trir
Dirng mycophenolate mofetil dud'ng u6ng c6 gin ph6ng xa c6 thi5 thu duo.'c hodn todn luo-ng thu6c dd

dirng, v6i 93o/r luq\gthu6c duo.'c tim th6y trong nu6c ti€u vd 6%o dugc tim th6y trong phAn. PhAn l6n

(khoing 87Yo) cin lidu thu6c duo.'c thii tru qua nu6c tii5u du6i d4ng MPAG. MQt s6 lugng kh6ng il6ng

k6 G 1% cira li6u) tlugc thii trir qua nu6'c ti6u du6'i dpng MPA.

O c6c ndng d0 di6u tri l6m sdng, MPA vd MPAG khdng bi ddo thai bdi qu6 trinh 19c mriu. Tuy nhi6n, v6i

ndng dQ MPAG cao (> 100pg/ml), mQt luo.ng nh6 MPAG cfrng bi loai b6. Do thu6c qua vdng tuin hodn

gan ru6t, nhfrng thu6c 15y di acid m{t, vi dg nhu cholestyramine, lirm gi6m AUC cria MPA (xemmgc 2.7

Qud liiu).
Thii tril MPA phq thuQc vdo nhiAu ch6t vqn chuy6n. Vf,n chuy6n anion hiru co polypeptide (OATPs) vd

protein 2 li6n quan dt5n da AC mang thu6c (MRP2) cfing li6n quan d6n viec thii trtr MPA; cl6ng ph6n

OATP, MRP2 vd protein kh6ng ung thu vri (BCRP) lir nhfr'ng ch6t v6n chuyOn li6n quan <l6n viQc bdi ti6t

mdt cria glucuronides. Protein I da dC khSng thudc (MDRI) cfrng c6 th6 vAn chuy6n MPA, nhung vai trd

ctia ch6t ndy dudng nhu duo. c gi6'i hpn trong qu5 trinh hAp thu. O thfn MPA vd c5c ch6t chuy6n h6a c6

th6 tuong t6c v6i chAt vfn chuyrin anion hfr'u ccr d thfn.
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3.2.5 Ducr. c tlQng hgc & nhirng tt6i tugng ilic biQt

B€nh nhdn bi suy thQn nfing
Trong mQt nghiCn criu dtng li6u don (m5i nh6m 6 cl6i tuolg), nting dg AUC trung binh cria MPA tluo-c

quan s6t sau khi ding cludng u6ng 6'nhfr'ng b€nh nhAn bi suy th{n mqn tinh ndng (mf'c lqc cAu thAn <

25mllphttl 7,73m2), d mric cao hon 28-75% so v6i n6ng <16 ndy quan s6t duo'c 6'nhirng cltii tuo.ng kh6e

m4nh hay 6'nhfrng bQnh nhAn c6 suy th6n mirc clO nhe hon. Tuy nhi6n, n6ng <lQ trung binh AUC cta
MPAG khi dtng li6u don d nhfrng bQnh nhAn suy thfn nlng cao hon g6p 3-6 lAn so v6'i nhtng trudng
ho-p kh6e m4nh ho{c bi suy th4n nhg, pht ho.p v6i sg thai trri cria MPAG qua th{n di duo. c bi6t.

Duo. c clQng hgc khi dilng nhiAu li6u mycophenolate mofetil o b€nh nh6n suy thAn man tfnh ndng chua

duoc nghiOn criu.

Nhirng bQnh nhdn cd ch*c ndng thQn phryc h6i chQnt sau ghdp

O nhfl'ng bQnh nh6n c6 chric ning thpn phgc h6i ch{m sau gh6p, AUCo-12 trung binh trong huy6t tuong
cira MPA tuong duong v6'i n6ng clQ d nhtng bQnh nhAn c6 chric ndng tang gh6p phqc nOi Uinfr thudng.
C6 thC c6 tdng nhg n6ng dO MPA huyt5t tuong vd MPA tg do d nhfrng b$pl5nhan c6 chric ning thAn phuc

h6i cham sau gh6p. Kh6ng cAn di€u chinh li6u cira CellCept (xem 
ryvc 

Zl{1Cyc htrong ddn su dryng liiu
dqc bi€t). AUCo-rz trung binh cta MPAG trong huy6t tuong cao g6p z4!6l7so v6'i nhirng bQnh nhdn c6

chric n[ng than gh6p trOi phuc binh thudng sau gh6p th4n.

O nhfrng bQnh nh6n sau gh6p thfn md tpng gh6p kh6ng h6i phgc chfc n6ng, n6ng dQ trong huy6t tuong
cria MPAG tlugc tich lfry; sg tich lfry cria MPA, nrSu c6 thi nh6 hon nhi6u.

BOnh nhdn bi suy gan

Nhin chung, duo.'c tlQng hqc cria MPA vi MPAG kh6ng bi anh hu6ng b6'i bQnh nhu m6 gan 6'nhfing
nguoi tinh nguyQn bl xo gan do rugu khi dtng MMF tludng uiing hoflc tludng ti6m tinh mach. Anh huong

cira bQnh gan cltii v6i quri trinh ndy c6 thii tiry theo tirng bQnh cu th6. BQnh gan v6i t6n thuong chri y6u o

cluong mft, vi dg nhu nhu xo gan ri mAt ti6n ph6t, c6 th6 gdy ramdt 6nh hu&ng khric.

BQnh nhi (< l8 tu6i)
C5c thdng s6 duo.'c dQng hgc duo.c <l6nh gi6 tr€n 55 b6nh nhi gh6p thfn (trong khoing tir I tu6i dtin l8
tudi) su dung 600 mglm2 mycophenolate mofetil cluong u6ng hai lAn m5i ngdy (liAu t6i da len <liin 1g hai

lAn m5i ngiy). Lidu ndy d4t duo. c gi6 tri AUC cria MPA tuong t.u nhu tr6n bQnh nhAn tru&ng thdnh gh6p

thfn dtrng CellCept li6u 1g hai lAn m6i ngdy trong giai do4n s6m vd mu$n sau gh6p thfln. Gi6 tri AUC

cria MPA giiia c6c nh6m tu6i tuong tg nhau trong giai dopn s6m vd mudn sau gh6p th4n.

Ngudi gid (> 65 tu6i): Dugc rlQng hgc d ngudi gid chua <lugc tl6nh gi6 mQt c6ch chinh thric.

3.3 Cic dir liQu an toirn tidn l6m shng

HQ thdng tqo m6u vd b4ch huy6t ld nhfr'ng co quan bi Anh hu6ng chinh trong c5c nghi€n cri'u nhiSm <lQc

tluo.'c ti6n hdnh 6'chuQt l5n, chuQt nhit, ch6 vd khi v6'i mycophenolate mofetil. Circ hnh hu6ng ndy xiy
ra khi n6ng rlO thu6c trong co th6 bing ho[c th6p hon ndng tlQ l6m sdng v6'i li6u 2glngiy d bQnh nhAn

ghdp than. C6c 6nh hu6'ng t6'i hQ da diry-ruQt quan s6t duo. c d ch6 v6'i mric ndng clO thutic trong co th6

bing hoflc th6p hon nong dQ ldm sdng voi nhftng li6u khuyCn dirng. T5c dpng tr€n d4 ddy-ruQt vd th4n

v6'i bii5u hi6n m6t nu6'c cfing th6y 6'khi v6'i lidu cao nn6t lnOng tlQ trong co thti bing ho4c cao hon ndng

dd tr6n ldm sdng). D{c tinh phi lAm sdng vd dQc tinh c[ra mycophenolate mofetil dudng nhu tuong cl6ng

v6'i c5c bit5n cd b5t lo.'i quan s6t duo. c trong c6c thir nghiQm l6m sdng 6 ngud'i, tli6u ndy d6 cung c6p cilc

dir lieu vA an todn phir ho. p hon cho nhfi'ng cQng tl6ng bQnh nhAn hiQn nay (xem mgc 2.6 Cdc tdc dung
!

khAng ntong ntuon).
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Mycophenolate mofetil khdng c6 6nh hudng t6'i kha ning sinh sin cira chudt duc cy lieu u5ng t6'i

2}mglkglngdy. N6ng clQ thu6c trong co th6 tai liiiu ndy cao g6p 24 ldn n6ng <lQ l6m sdng d b€nh nh6n

gh6p thfn dirng 1i6u 2glngity vd cao gip 1,3-2lAn n6ng d0 l6m sdng d bQnh nhAn gh6p tim dirng liAu
3glngity. Trong mQt nghidn criu vA kh6 ning sinh s6n cria gi6ng c6i du<r. c ti6n hdnh tr6n chuQt, liAu ding
duong u6ng 4,5mg lkglngiry dA gdy di t4t (bao gdm t{t khdng nhSn cAu, t4t kh6ng hdm du6'i vi n6o fing
thriy) 6' chuQt con thu6c th6 hO dAu ti6n md kh6ng thAy c6 nhiSm dQc o chudt m9. N6ng d6 trong co th6
tai li6u ndy vdo khoing 0,5 lAn n6ng clQ l6m sdng 6 benh nh6n gh6p th6n dirng li6u 2glngdy vi khoing
0,3 lAn n6ng cl6 lAm sdng d bQnh nhAn gh6p tim dirng li6u 3glngdy. Kh6ng th6y c6 6nh hu6ng l6n khA

ning sinh s6n vd c5c th6ng sd sinh sin 6 chu6t mg ho{c 6'c6c th6 hQ sau.

3.3.2 Tinh g6y quii thai
Trong c5c nghi6n criu g6y qurli thai 6'chu6t vd th6, sr,r ti€u thai vd c6c di tat vC thai xiry ra d chuQt v6'i

li6u 6mg/kg/ngdy (bao g6m tpt kh6ng nhdn cAu, t4t kh6ng hdm du6'i vd ndo ring thriy) vd o th6 v6'i li6u
90 mg/kg/ngdy (bao g6m b6t thudng cria hQ tim mach vd th{n, nhu lac ghfl tim vd l4c chd thpn, tho5t vi
ccr hodnh vi r6n) md khdng g6y nhi6m dQc 6 m9. N6ng dQ thu6c trongY$n"f cric lidru niy gAn bing
ho{c th6p hon 0,5 lAn n6ng d0 l6m sdng d bQnh nh6n ghdp thfn dirng li6u Mb{aV vd khoing 0,3 lAn ndng
tlQ lAm sdng d b6nh nh6n gh6p tim dtng li6u 3glngiry.
Tham kh6o mgc 2.5.1 Phu nir cd thai.

3.3.3 C6c dit liQu an toin tidn Hm sing khdc
Trong c5c m6u thft nghiQm, mycophenolate mofetil kh6ng g6y ung thu. Li6u cao nh6t trong c5c nghiCn

criu gdy ung thu o dQng vpt clua <l6n n6ng tl6 trong co thiS (diQn tich du6i dudng cong ho{c n6ng dQ t6i
da) cao gep 2-3lAn 6 ngud'i gh6p thfn dtrng li6u 29/ ngny vd cao gdp 1,3-2lAn o nguoi gh6p tim dtng
li6u 3gl ngdy. Hai thri nghiQm vA AOc tinh tr6n gen (thft nghiQm thymidine kinase/ u bach huy6t o chu6t
vd thir nghiQm ldm sai lac nh6n sinh sin 6'chuQt) dd cho th6y ring mycophenolate mofetil c6 th6 gAy n€n

sp khdng 6n dfnh nhiSm sic th6 tai cilc mfc li6u cao gdy rlQc m4nh. C6c thir nghiQm kh6c gdy <lQc cho

gen (thtr nghiQm g6y dQt bi6n vi khuAn, thri nghiQm chuyiin rl6i gen girln phin d men hodc thir nghiCm

ldm sai l4c nhi6m sbc th6 6't6 beo bu6ng trung cria chuQt tl6ng Trung Qu6c) dd kh6ng dua ra duo. c c6c

bing chring g6y dQt bi6n gen.

4 cAc DAc riNu DUgc Hgc

4.1 Bio quin
ViAn nang CellCept: Gifr thudc o nhi€t tlQ kh6ng qu625oC,b6o quin trong chinh hQp thu6c gtic.

ViAn ndn CellCept: Gifr thudc o nhiQt ilQ kh6ng qu6 30" C, b6o quin trong chinh hQp thuiSc gi5c.

Vi6n nang CellCept: 36 thfungk6 tir ngdy s6n xu6t

Vi6n n6n CellCept: 24 thfungk6 tir ngdy sAn xu6t

4.2 C6c hutimg din tlic biQt vii sfr dgng, xfr ly vir hriy b6 thuiic
Kh6ng n6n dirng n6u thu5c di qu5 thdi han st dgng (EXP) duo. c in tr6n vo hQp.

CellCept dilng &rdng uiing

B6'i vi mycophenolate mofetil <15 tlugc chimg minh ld c6 t6c dung gdy qu6i thai (xem mgc 2.5.1 Phu nit
cd thai), khdng tlugc lim v5'vi6n n6n CellCept vd kh6ng duo. c md ho{c ldm vO vi€n nang CellCept rti5

tr5nh hit hoac dC da ho{c ni6m m4c ti6p xric trgc titip v6i bQt thu6c chria trong vi6n nang CellCept. N6u

da ti6p xric v6'i thu6c, rua k! v6i nu6'c vd xd phdng; rua mit v6i nu6c s4ch.

Tinh trong ky
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CellCept dtng dudng tTnh m4ch khdng tuorg thich v6i nhfrng dung dfch truyCn tinh mach kh6c, ngoai
trtr dung dich truydn tinh m4ch Dextrose. Kh6ng duo. c trQn lAn hodc truydn d6ng thd'i CellCept v6i c6c

thu6c dirng dudng tinh mach khric qua cirng mQt tluong truyAn.

4.3 D?ng rl6ng g5i
Vi6n nang 250m9. Vi 10 vi6n. HQp 10 vi.
Vi6n ndn 500mg. Vi 10 vi6n. H6p 5 vi.

Thuoc: D6 xa tim tay cta tre.

Dgc k! hu6'ng d6n su dsng tru6c khi dirng. N6u cAn thdm th6ng tin xin h6i f kitin b6c s!
Thu6c ndy chi sri dpng theo don cria b6c s!.

Luu hdnh

Vi6n nang. vi6n n6n

S6n xu6t cho c6ng ty F. Hoffm ann-La Roche Ltd., Basel,

b6'i: Roche S.p.A, Via Morelli 2, Segrate, Milan, Y
,N/

Vi6n n6n

Sin xu6t cho c6ng ty F. Hoffmann-LaRoche Ltd., Basel, Thpy s!.
bdi: Roche Farma S.A., C/Severo Ochoa 13, Poligono Industrial de Leganes, Madrid, 28914 Leganes,

TAy Ban Nha.

Cosd d6ng g6i vi xu6t xudng: F. Hoffmann-La Roche Ltd., Wurmisweg, CH-4303
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