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Rx Thudc ban theo don
Ebixa®

Vién nén bao phim
Memantin hydrochlorid 10 mg

1. TEN THUOC

Ebixa® W i
/[ [

2. THANH PHAN DINH TINH VA PINH LUQONG / /

Mdi vién nén bao phim chira 10 mg memantin hydrochlorid tuong duong vdi 8,31 mg
memantin.

Vé danh muc ta duoc ddy du, xem phin 6.1.
3. DANG BAO CHE
Vién nén bao phim.

Vién nén bao phim mau vang nhat dén mau vang, hinh bau duc, c6 dudng ranh dé bé, duoc
khéc sb “1 0” trén mot mat va chit “M M” trén mat kia.

Vién nén co thé dugc chia thanh hai nira déu nhau.

4. CAC PAC TiNH LAM SANG ,
Lundbeck Export A/S

4.1 Chi dinh diéu tri Ottiliavej 9
L _ o DK-2500 Valby
bicu tri bénh nhén bj bénh Alzheimer trung binh dén ning. CBR-No. 26256275

4.2 Liéu lwong va cich ding

Duong ding: dwing udng

Viéc diéu tri nén duoc bit ddu va dugc gidm sat bai mot bac si c6 kinh nghiém vé chin dodn
va diéu trj sa sat tri tué trong bénh Alzheimer. Chi nén bat ddu diéu tri néu nguoi chdm soc ¢6
thé theo dbi déu dan viéc ding thube cua bénh nhan. Nén thuc hién viéc chén doan theo cic
huéng din hién hanh. Can ddnh gia dinh ky vé su dung nap va lidu lugng memantin, tot nhat
trong vong 3 thang sau khi bit ddu diéu tri. Sau do, nén danh gia lai theo dinh ky vé loi ich
ldm sang cua memantin va su dung nap dleu tr: cua bénh nhén theo cac hudng din 14m sang
hién hanh. Cé thé tiép tuc diéu tri duy tri néu van con loi ich diéu tri va bénh nhan  dung nap
Vi didu tri bing memantin. Nén xem xét ngung dung memantin khi bing ching vé hiéu qua
diéu tri khong con nira hodc néu bénh nhan khong dung nap véi diéu tri.

Nén dung Ebixa® mot lan/ngay va nén udng vao ciing mot thoi diém mdi ngay. C6 thé udng
cung hodc khéng clung voi bira an.
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K’huyén cdo than trong & bénh nhan bi dong kinh, tién sir bi co giat hodc bénh nhan c6 céc
yé€u to dé dan dén bénh dong kinh.

Nén tranh sir dung ddng thoi voi céc thube dbi khang thu thé N-methyl-D-aspartate (NMDA)
nhu amantadin, ketamin hodc dextromethorphan. Nhitng hop chat ndy tac dong tai cung hé
théng thu thé nhu memantin, do d6 cac phan tng phu (chu yéu lién quan dén hé thén kinh
trung uong - CNS) c6 thé thudong gip hon hodc rd rét hon (xem thém phin 4.5).

Mét sb yéu té ¢o the lam tang pH nudc tleu (xem phan 5.2 “Thai tr”) c6 thé doi hoi phai

theo dbi bénh nhén can than. Nhitng yéu t§ nay bao gdm thay doi lom vé ché d6 an, vi du tir

ché d6 an thit sang an chay, hodc ti€u héa mét ]uO*ng 16n chat dém da day kiém hoa. Ngoaira, )
pH nudc tiéu €6 thé tang [én do tinh trang nhiém toan 6ng thin (RTA) hoic nhiém khuén ( ( ( ,
niing dudng tiét niéu do vi khuin Proteus. / L

Trong hau hét cac thir nghiém 1am sang, nhimg bénh nhan bi nhdi mau co tim gin day, suy
tim sung huyét mét bu (d6 HI-IV theo phén loai cia Hoi Tim New York - NYHA) hoic ting
huyét ap khong duoc kiém soat di duoc loai trir. Két qua la chi thu duogc céc dir lidu gidi han
va nhitng bénh nhan bi cac tinh trang nay can duge giam sat chit ché.

4.5 Tuwong tic véi cdc thude khic va cac dang twong tac khac
Do téc dung duogc Iy va co ché tic dung ciia memantin, cdc tuong tic sau cé thé xay ra:

e Co ché tic dung cho thay tac dung cua L-dopa, chét dong vén dopaminergic va thubc
khang cholinergic c6 thé dwoc ting cuomg bang cach didu tri ddng thoi voi thude déi
khang thy thé NMDA nhu memantin. Tac dung cua céac barbiturat va thudc an than c6
thé bi giam. Su dung ddng thdi memantin véi cac thude chong co that nhu dantrolen
hodc baclofen c6 thé lam thay déi tic dung ciia chiing va c6 thé can phai diéu chinh lidu.

e  Nén tranh st dung dong thoi memantin va amantadin do nguy co loan tam than vi nhlem
doc thude. Ca hai hop chit 1a céc thude déi khang thu thé NMDA c6 lién quan vé mit
héa hoc. Diéu nay ciing c¢6 thé ding dbi vdi ketamin va dextromethorphan (xem thém
phan 4.4). Mot béo cdo trudng hop ciing di dugc cong bd vé nguy co co thé gap déi véi
su két hop memantin va phenytoin.

e  Céc hoat chat khdc nhu cimetidin, ranitidin, procainamid, quinidin, quinin va nicotin sir
dung cung mot hé thong vin chuyen catlon @ than nhu amantadin cling c6 thé tuong tac
v6i memantin, din dén nguy co tiém 4n v& ting ndng do trong huyét tuong.

e C6 kha nang giam néng do hydroclorothiazid (HCT) trong huyét thanh khi memantin
dugc dung dong thoi véi HCT hodc bit ky su két hop nao véi HCT.

e  Theo kinh nghiém hau mai, cac truong hop riéng 1€ co ty s6 chuén hoéa quéc té (INR)
tang da dugc bdo cdo ¢ bénh nhén duge diéu tri dbng thoi véi warfarin, Mic di khong
c6 mbi quan hé nhan qua nao dugc thiét 1ap, cin theo doi chat ché thoi gian prothrombin
hoic ty sb chuin héa quoc té d6i v&i nhitng bénh nhan duoc didu tri dbng thai voi thude
chdng déng dang uong
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Nhiém tring va nhiém ky sinh It gap Nhiém nim
triung
Rdi loan hé mién dich Thudng gap Qua man dbi voi thude
R4i loan tAm thén Thuong gap Buon ngu
it gap La ln
ft gap Ao giac'
Khong ro Phan rng loan tim than”
R&i loan hé than kinh Thuong gip Chéng mit
Thuong gip R&i loan thiang bing
it gap Dang di bat thuong
Rét hiém gip Co gidt
Réi loan tim It gap Suy tim
R&i loan mach Thuong gap Tang huyét 4p
it gap Huyét khéi/ thuyén tic huyét
khéi tinh mach
Rdi loan hd hap, nguc va trung thit Thudng gap Kho tho
Réi loan tiéu hoa Thuong gap Téo bén
it gap Non
Khong rd Viém tuy’
R6i loan gan mat Thuodng gip Tang tri s6 xét nghiém chirc
nang gan
Khoéng rd Viém gan
R&i loan toan than va tinh trang tai  Thudng gap Nhie dau
chd ding thudc
it gap Mét moi

S

: Ao giac da duoc quan sat chi yéu & bénh nhén bi bénh Alzheimer nang
% Céc truong hop riéng 1¢ dd dugc bdo cdo theo kinh nghiém hau mai.

Bénh Alzheimer ¢6 li€n quan véi trdm cam, y nghi tu t va tu tir. Theo kinh nghiém héu mai,
da c6 bdo cdo vé nhitng phan (g phu & bénh nhan duoc diéu tri bing Ebixa®.

Thong bao cho bac si nhirng tac dung khong mong mudn gip phai khi sir dung thuébe.
4.9 Qua liéu
Chi ¢6 kinh nghiém gi¢i han vé qua lidu tir cic nghién ciru 14m sang va kinh nghiém hau mai.

Triéu chieng: Qua liéu véi lugng twong d6i 16n (1dn luot 1a 200 mg va 105 mg/ngay trong
3 ngay) chi di kém vdi cdc triéu chiing mét moi, yéu va‘hoic tiéu chay hodc khong co triéu
chimg. Trong cac trudng hop qua lidu dugi 140 mg hoic lidu luong khong r3, bénh nhan biéu
hién cdc triu ching cua hé than kinh trung wong (i 1dn, ngu ga, budn ngi, chéng mit, kich
dong, giy hén, ao gidc va rdi loan dang di) va/hodc & dudng tiéu hoa (ndn va tidu chay).

Trong mét trudng hop qua lidu cuc d3, bénh nhan sbng s6t da ubng tdng cong 2000 mg
memantin v&i cac tic dung trén hé than kinh trung uong (hoén mé trong 10 ngay va sau do bi
song thi va kich dong). Bénh nhan nay duoc diéu tri triéu chung va diéu tri bing huyét tuong
tinh ché. Bénh nhan da phuc hdi ma khong c6 di chirng vinh vién.
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giam do mot yéu té tir 7 dén 9 (xem phén 4.4). Su kiém héa nudc tidu c6 thé do cac thay doi
I6m vé& ché do an, vi du tir ché d6 #n thit sang &n chay, hodc tir viéc &n vao mot luong 16n chit
dém da day kiém héa.

S tuyé’n‘tinh: Céc nghién clru & nhirng nguai tinh nguyén cho thdy duoc dong hoc tuyén tinh
o muc liéu tir 10-40 mg.

M3éi quan hé duwoc déng hoc/ duoc luc hoc: O liéu memantin 20 mg/ngay, ndng d6 memantin

trong dich ndo tiy phi hop véi gia tri k; (ki = hang s6 trc ché) 14 0,5 pmol trong viing vo ndo g

tran & ngudi. & ;
5.3 Cac dir liéu an toan tién lAm sang /

Trong céc nghién ciru ngan han trén chudt cdng, tuong tu cac thudc dbi khang thu thé NMDA
khdc, memantin gy ra su hinh thanh khéng bao va hoai tir neuron (ton thuong Olney) sau khi
dung liéu din dén ndng do dinh rat cao trong huyét thanh. Mét didu hoa va cic ddu hiéu tién
lam sang khdc xay ra trude su hinh thanh khong bao va hoai tir. Vi khong quan sat thiy cac
tac dung nay trong nhiing nghién ctru dai han trén loai gim nhim, ciing khong quan sat thdy
trén cac loai khong phai gam nhim nén chua rd y nghia 1dm sang cia nhing phat hién nay.

Céc thay d6i & mat dugc quan sat thiy khéng nhét quén trong cac nghién clru vé ddc tinh liéu
lap lai & lodi gam nhadm va cho nhung khong & khi. Tham kham bang soi ddy mit déc hi¢u
trong cac nghién ctru 1dm sang vdi memantin khéng cho thiy bit ky thay dbi nao & mat.

Tang phosphohpld trong dai thuc bao phbi do su tich tu memantin & lysosome da dugc quan
sat thdy o loai gam nham. Tac dung nay la do cdc hoat chét khac co tinh chit cationic
amphiphilic. Co thé c6 mot mdi quan hé giita su tich tu ndy va sy hinh thanh khong bao duoc
quan sat thdy & phdi. Tac dung nay chi quan sat thiy & cac liéu cao trén loai gdm nhim. Chua
rd y nghia l1am sang cua nhitng phat hién nay.

Khong quan sat thdy doc tinh gen sau khi thir nghi¢ém memantin ¢ cdc thir nghiém chuan.
Khéng ¢6 bing ching nao vé bat ky kha ning giy ung thu trong cac nghién clru sudt doi trén
chudt nhit va chudt cong. Memantin khong gdy quai thai & chudt cong va tho, ngay ca & cac
lieu giy doc cho me va khong c6 téc dung bét loi nao ciia memantin duoc ghi nhan dbi voi
kha ning sinh san. O chudt cong, da ghi nhén giam tang trudong thai & cac mirc tiép xic tuong
tu hodc hoi cao hon so véi mirc tlép xlc 0 nguoi.

5.4 Cac nghién ciru lam sang

Mot nghién ciru don tri liéu then chét trén mot nhém bénh nhén bi bénh Alzheimer trung binh
dén nang (tong dlem theo thang diém dénh gia trang thai tinh than t5i thiéu (MMSE) ¢ muc
co ban la 3-14) gom tong cong 252 bénh nhan ngoai tria. Nghién ciru cho thdy hiéu qua c6 lgi
ctia viée diéu tri bang memantm so v6i gia duge luc 6 thang (phan tich cac truong hop quan
sat duge cho su phong van cua béc si lam sang dua trén an tuong vé su thay déi (CIBIC-
plus): p=0,025; nghién ciru hgp tac vé bénh Alzheimer — cdc hoat dong song hang ngay
(ADCS-ADLsev): p=0,003; thang diém danh gia suy giam nhén thirc nang (SIB): p=0,002).

Mot nghién ctru don tri liéu then cht vé memantin trong diéu tri bénh Alzheimer nhe dén
trung binh (tdng diém theo thang diém MMSE & muc co ban [a 10-22) gdm 403 bénh nhan.
Nhirng bénh nhan duge diéu tri bing memantin cho thiy hiéu qua tét hon c6 y nghia théng ké
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6.5 Quy cach dong goi

Hép 4 vi x 14 vién.

6.6 Luwu y dic biét khi hiiy bé
Khong co yéu cau dic biét.

7. NHA SAN XUAT

NHA SAN XUAT:  Rottendorf Pharma GmbH
Ostenfelder Strasse 51-61, D-59320 Ennigerloh, Dirc

NHA DONG GOI: Merz Pharma GmbH & Co. KGaA
Ludwigstrasse, D-64354 Reinheim, Duc
NHA XUAT XUONG: H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9, DK-2500 Valby, Ban Mach

NGAY DUYET LAI NOI DUNG TO HUONG DAN SU DUNG

Thang 1, 2016

.cuc TRUONG
g%éﬁm PHONG.. |
Pham Thi Yin Hanh
Lundbeck [‘:xport AIS
Ottiliavej 9
DK-2500 Valby
CBR-No. 26256275
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