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Composition: Mycophenolate mofetil 500 mg/tablet.

Indications, Contra-indications, Posology and Administration,

Warnings and Precautions for use, Undesirable effects: See

package insert.

Storage: Store below 30°C, in a dry and cool place.

Keep out of reach of children.

Read carefully the package insert before use.
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DA PHE Mycophenolate mofetil 500 mg

Film-coated tablets
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Oral use

30 tablets

    Sản xuất tại Hungary bởi:
Teva Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13, Debrecen, H-4042 - Hungary

 

EAN-CODE

   
|

:_ SĐK: XX-XXXX-XX.
Hoạt chất: Mycophenolat mofetil 500mg/viên. Quy

,_ cách đóng gói: Hộp 3 vỉ x 10 viên nén bao phim. NSX,
. HD, Số lô SX: Xem “Manuf. date”,“Expiry date”,

| “Batch No.” trên bao bì. Bảo quản dưới 30°C, ở nơi
- khô ráo và thoáng mát. Chỉ định, chống chỉ định, cách
._ dùng, liều lượng, tác dụng không mong muốn và các
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dấu hiệu cần lưu ý: Xem trong tờ hướng dẫn sử dụng.
Các thông tin khác đề nghị xem trong tờ hướng dẫn
sử dụng kèm theo.
Để xa tầm tay trẻ em.
Đọc kỹ hướng dẫn trước khi dùng.
DNNK: XXXXX, địa chỉ: XXXXX
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Mycophenolate mofetil 500 mg - Blister
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Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng. ĐỀ thuốc xa tẦm tay trẻ em. Nếu cần thêm

thông tin xin hỏi ý kiến bác sỹ. Thuốc này chỉ dùng theo đơn của bác sỹ.

Mycophenolate mofetil Teva
Viên nén bao phim
Mycophenolat mofetil 500 mg/vién

Thanh phan:
Mỗi viên nén bao phim chứa:
Hoat chat: Mycophenolat mofetil 500 mg.
Tả được:
- Lõi viên: Celulose vi tinh thé, povidon, magnesi stearat, natri croscarmelose.

- Bao phim: Opadry 03B20221 do tia gom: Hypromelose (HPMC 2910), titan dioxid (E171),

macrogol, talc, mau dé indigo carmin nhôm (E132), oxid sắt đen (E172), oxid sắt đỏ (E172).

Đặc tính dược lực học:

Phân loại dược trị liệu: Thuốc ức chế miễn dịch. :

Mã ATC: L04A A06
Cơ chế tác dung: Mycophenolat mofetil là dạng este 2-morpholinoethyl của acid k
mycophenolic (MPA). MPA là một chất ức chế mạnh, chọn lọc, không cạnh tranh và cóhồi ¬
phuc trén inosin monophosphat dehydrogenase và do đó ức chế con đường tổng hợp mới \

nhân nucleotid của guanosin mà không kết hợp với ADN. Do sự tăng sinh của các tế bào
Iympho T và B phụ thuộc chặt chế vào quá trình tổng hợp mới nhân purin trong khi các dòng T
tế bào khác có thể tận dụng cơ chế tái sử dụng nhân purin nên MPA có tác dụng kìm hãm tẾ

bào lympho mạnh hơn so với các tế bào khác.

Đặc tính dược động học:

Hap thu: Sau khi uông, mycophenolat mofetil được hấp thu nhanh, mạnh và chuyển hóa lần

đầu hoàn toàn thành dạng chuyển hóa có‘hoat tính là MPA. Kết quả ức chế thải ghép cấp sau
ghép thận cho thấy hoạt tính ức chế miễn dịch của mycophenolat mofetil có liên quanvới

nông độ MPA. Sinh khả dụng trung bình của mycophenolat mofetil dùng theo đường uống,

tính theo trị số AUC của MPA là 94% so với khi dùng theo đường tĩnh mạch. Thức ăn không

ảnh hưởng đến mức độ hấp thu (trị số AUC của MPA) của mycophenolat mofetil khi sử dụng

liều 1,5 g ngày 2 lần cho bệnh nhân ghép thận. Tuy nhiên, trị số Cmạx của MPA giảm 40% khi
có mặt thức ăn. Sau khi uống, nồng độ mycophenolat mofetil trong huyết tương ở mức thấp,
không xác định được.
Phân bố: Do kết quả của tuần hoàn ruột gan, tình trạng tăng nồng độ MPA trong huyết tương
thứ phát thường được ghi nhận tại thời điểm khoảng 6-12 giờ sau khi dùng thuốc. Trị số AUC
của MPA giảm khoảng 40% khi sử dụng đồng thời cholestyramin (4 g ngày 3 lần), cho thấy
một lượng lớn thuốc đi vào tuần hoàn ruột gan.
Ở các mức nồng độ trên lâm sảng, 97% MPA liên kết với albumin huyết tương.
Chuyên hóa: MPA được chuyển hóa chủ yêu bởi glycuronyl transferase để tạo thành dạng

lién hgp glucuronid phenolic cua MPA (MPAG) là dạng không có hoạt tính dược lý.
Thải trừ: Mộtlượng thuốc không đángkê(< 1% liềudùng) được thải trừ qua nước id

 

  
  thấy đầy đủ với 93% liêu dùng tìm thấy trong nước tiểu và6% trong phân.

87%) liều sử dụng được đào thải qua nước tiêu dưới dạng MPAG.
Ở các mức nồng độ trên lâm sảng,MPA và MPAG không bị loại khỏi t

phân máu. Tuy nhiên, ở các mức nồng độ cao của MPAG trong huyết tư:
một lượng nhỏ PAG được loại khỏi tuân hoàn qua thâm phân máu.
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Ở giai đoạn sớm (< 40 ngày) sau ghép tạng, bệnh nhân ghép thận, tim và gan có trị số AUC
trung bình của MPA thấp hơn khoảng 30% và C„ạ„ thấp hơn khoảng 40% so với ở giai đoạn
muộn (3-6 tháng sau ghép tạng).
Bệnh nhân suy thân: Trong một nghiên cứu (6 bệnh nhân/nhóm) sử dụng liều duy nhất, trị số
AUC trung bình của MPA trong huyết tươngghi nhận được ở bệnh nhận bị suy thận man tính
nặng (tốc độ lọc cầu thận < 25 ml/phút/1,73 m7) cao hon 28- 75% so với ở người khỏe mạnh
hoặc người có mức độ suy thận nhẹ hơn. Tuy nhiên, trị số AUC trung bình của MPAG khi

dùng liêu duy nhất ở bệnh nhân suy thận nặng cao hơn3 - 6 lần so với ở bệnh nhân suy thận

nhẹ hoặc người khỏe mạnh, phù hợp với đặc điểm thải trừ của MPAG qua thận. Việc sử dụng

đa liều mycophenolat mofetil cho bệnh nhân suy thận mạn tính nặng chưa được nghiên cứu.
Chưa có dữ liệu về sử dụng thuốc cho bệnh nhân ghép tim hoặc ghép gan bị suy thận nặng.
Thân ghép chậm hoạt động: Ở những bệnh nhân mà thận ghép chậm hoạt động sau ghép tạng,
trị số AUC (0-12 giờ) trung bình của MPA tương đương như ở bệnh nhân mà thận ghép
không bị chậm hoạt động sau ghép tạng. Tri s6 AUC (0-12 giờ) trung bình của MPAG trong

huyết tương ở những bệnh nhân này cao gấp 2-3 lần so với ở bệnh nhân mà thận ghép không
bị chậm hoạt động sau ghép tạng. Tỉ lệ dạng MPA tự do và nồng độ MPA trong huyết tương
ở bệnh nhân có chức năng thận ghép chậm hoạt động tăng thoáng qua. Không cần hiệu chỉnh

liều mycophenolat mofetil trong trường hợp này.
Bệnh nhân suy gan: Ở người tình nguyện bị xơ gan do rượu, quá trình liên hợp glucuronid
của MPA tại gan không bị ảnh hưởng bởi bệnh nhu mô gan. Ảnh hưởng của bệnh gan lên quá
trình này có thể phụ thuộc vào tình trạng bệnh cụ thể. Tuy nhiên, bệnh gan, chủ yếu là các
tình trạng tổn thương đường mật như xơ hóa đường mật nguyên phát có thể có ảnh hưởng
khác.
Trẻ em và thiếu niên (2 đến 18 tuổi): Các thông số dược động học đã được đánh giá trên 42

bệnh nhân nhi ghép thận sử dụng mycophenolat mofetil liều 600 mg/m” theo dudng udng,
ngày 2 lần. Sử dụng mức liều này thu được trị sô AUC của MPA tương tự như ở người lớn

ghép thận dùng mycophenolat mofetil với liều 1 g ngày 2 lần trong giai đoạn sớm và muộn

sau ghép tạng. Trị sô AUC của MPA giữa các nhóm là như nhau khi so sánh ở giai đoạn sớm
và muộn.

Bệnh nhân cao tuổi (> 65 tuổi); Dược động học của mycophenolat mofetil ở bệnh nhân cao
tuổi chưa được đánh giá chính thức.
Các thuốc tránh thai dùng theo đường uống: Dược động học của các thuốc tránh thai dùng
theo đường uống không bị ảnh hưởng khi sử dụng đồng thời mycophenolat mofetil (xem
thêm mục Tương tác với các thuốc khác và các dạng tương tác khác). Một nghiên cứu dùng
đồng thời mycophenolat mofetil (1 g, ngày 2 lần) và thuốc tránh thai dạngphối hợp đường
uông chứa ethinylestradiol (0,02 mg đến 0,04 mg) và levonorgestrel (0,05 mg dến 0,15 mg),
desogestrel (0,15 mg) hoặc gestoden (0,05 mg đến 0, 10. g) duge tién hanh trén 18 phụ nữ
không ghép tạng (không sử dụng các thuốc ức chế miễn dịch khác) trong 3 chu kỳ kinh
nguyệt liên tiếp cho thấy mycophenolat mofetil không ảnh hưởng đến tác dụng ức chế rụng
trứng của thuộc tránh thai dùng theo đường uông. Nông độ hormon tạo hoàng thể (LH),
hormon kích thích nang (FSH) và progesteron trong huyết thanh không bị ảnh hưởng đáng
kẻ.

Chỉ định điều trị:

Mycophenolat mofetil được chỉ định phối hợp với ciclosporin va corticosteroid dé du phong
thai ghép cap ở bệnh nhân ghép thận, tim hoặc gan dị thân.

Liều lượng và cách dùng:
Việc điều trị bằng mycophenolat mofetil cần được bắt đầu và duy trì bởi các chuyên gia ghép
tạng có đủ chuyên môn thích hợp.
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Sử dung trong chép than:
: Cần bắt đầu uống mycophenolat mofetil trong vòng 72 giờ sau khi ghép than.N

Liêu để nghị cho bệnh nhân ghépt 1 g, ngày 2 lần (liều 2 g/ngày).

Trẻ em và thiểu niên (2 đến 18 t uumycophenolat mofetil dé nghj la 600 mg/m’, uống
ngày 2 lần (tới tối đa 2 g/ngày). Chỉ được sử dụngviên nén mycophenolat mofetil cho bénh
nhân có diện tíchbè mặt cơ thê trên l,5 mÊ với liễu 1 g, ngày 2 lần (2 g/ngày). Do một số
phản ứng bất lợi xuất hiện ở nhóm tuổi này (xem mục Tác dụng không mong muốn) với tần
suất cao hơn so với ở người lớn, có thể cẩn giảm liều hoặc ngừng thuốc tạm thời, có cân nhắc
đến các yếu tố lâm sàng liên quan như mức độ nghiêm trọng của các phảnứng bắt lợi.
Trẻ em (< 2 tuổi): Chưa có đủ dữ liệu về độ an toàn và hiệu quả của thuốc ở trẻ em dưới 2
tuổi. Chưa đủ thông tin dé dua ra khuyén cáo về liều dùng và do đó, không khuyến cáo sử

dụng mycophenolat mofetil cho nhóm tudi nay.
Sứ dụng trong ghép tìm:
Người lớn: Cần bắt đầu uỗng mycophenolat mofetil trong vòng Š ngày sau khi ghép tìm. Liều

đề nghị cho bệnh nhân ghép tim là 1,5 g, ngày 2 lần (liều 3 g/ngày).
Trẻ em: Chưa có đữ liệu về việc sử đụng cho bệnh nhân nhỉ ghép tim.

Sử dụng trong ghép gan: `
Người lớn: Cần sử dụng mycophenolat mofetil theo đường tĩnh mạch trong 4 ngày đầu tiên
sau ghép gan cùng với mycophelat mofetil đường uống bắt đầu dùng ngay sau khi sử dụng
theo đường tĩnh mạch nếu thuốc được dung nạp. Liễu uống đề nghị cho bệnh nhân ghép gan
là 1,5 g, ngày 2 lần (3 g/ngày).
Trẻ em và thiếu niên: Chưa có dữ liệu về việc sử dụng thuốc cho bệnh nhân nhỉ ghép gan.
Sử dung cho bệnh nhân cao tuổi (2> 65 tuổi):
Liều đề nghị 1 g, ngày 2 lần trong trường hợp ghép thận và 1,5 g, ngày 2 lần trong trường
hợp ghép tim hoặc ghép gan là phù hợp với bệnh nhân cao tuổi.
Sử dung cho bệnh nhân suy thân:

Ở bệnh nhân ghép thận bị suy thận mạn tính nặng | (tốc độ lọc cầu thận < 25 ml/phút/1,73 m?),
ngoài việc sử dụng thuốc ngay sau ghép thận, cần tránh st dụng liều trên 1 g, ngày 2 lần.
Cũng cần theo dõi cẩn thận những bệnh nhân này. Không cần hiệu chỉnh liều ở những bệnh
nhân mà thận ghép chậm hoạt động sau phẫu thuật (xem mục Đặc tính được động học). Chưa
có dữ liệu về việc sử dụng thuốc cho bệnh nhân ghép tỉm hoặc gan bị suy thận mạn tính nặng.
Sử dung cho bệnh nhận su gan năng:
Không cần hiệu chính liễu cho bệnh nhân ghép thận mắc bệnh nhu mô gan nặng. Chưa có dữ
liệu về việc sử dụng thuốc cho bệnh nhân ghép tim mắc bệnh nhu mô gan nặng.
Điều trí trong các giai đoạn thải ghép:
Acid mycophenolic (MPA) la dangchuyén hóa có hoạt tính của mycophenolat mofetil. Tình
trạng thải ghép thận không làm thay đổi được động học của MPA; không cần giảm liều hoặc
ngừng sử dụng mycophenolat mofetil. Chưa có cơ sở để hiệu chỉnh liều mycophenolat
mofeti] sau thai ghép tim. Chua có dữ liệu về dược động học của thuốc trong quá trình thải
ghép gan.

 

 

   
   

  

 

 

Chồng chỉ định:
Các phản ứng quá mẫn với mycophenolat mofetil đã được ghỉ nhận (xem mục Tác dựng
không mong muốn). Do đó, chống chỉ định mycophenolat mofetil cho bệnh nhân quá mẫn
vớimycophenolat mofetil hoặc acid mycophenolic.
Chống chỉ định mycophenolat mofetil cho phụ nữ đang cho con bú (xem mục Sử dụng cho
phụ nữ có thai và cho conbú),

Để biết thêm thông tin về việc sử dụng thuốc trong thai kỷ và các yêu cầu tránh thai, xem
mục Sử đụng cho phụ nữ có thai và cho con bú.
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Những cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử đụng:
Bệnh nhân đang sử dụng các phác đề ức chế miễn dịch phối hợp các thuốc như mycophenolat
mofetil bj ting nguy cơ tiến triển u lympho và các loại u ác tính khác, đặc biệt là trên da (xem
mục Tác dụng không mong muốn). Nguy cơ này liên quan đến cường độ và thời gian điều trị
ức chế miễn dịch hơn là do sử dụng một thuốc cụ thể nào. Khuyến cáo chung dé giảm thiểu
nguy co mắc ung thư da là hạn chếtiếp xúc với ánh nắng mặt trời và tia tử ngoại bằng cách
mặc quần áo bảo hộ và sử dụng kem chống nắng có chỉ số bảo vệ cao.
Cần hướng dẫn bệnh nhân đang sử dụngmycophenolat mofetil thông báo ngay bất kỳ dấu
hiệu nhiễm khuẩn, vết thâm tim, xuất huyết bất thường nào hoặc các biểu hiện suy tủy xương
cho bác sĩ.
Bệnh nhân điều trị bằng thuốc ức chế miễn địch như mycophenolat mofetil bị tăng nguy cơ
nhiễm trùng cơ hội (vi khuẩn, nắm, virus và động vật đơn bào), nhiễm trùng gây tử vong và
nhiễm trùng máu (xem mục Tác dụng không mong muốn). Các trường hợp nhiễm vi sinh bao
gồm tái hoạt hóa virus tiềm tàng như tái hoạt hóa virus viêm gan B hoặc C vả nhiễm
polyomavirus (virus BK liên quan đến bệnh thận, virus JC liên quan đến bệnh não chất trắng

đa ỗ tiến triển). Các trường hợp viêm gan do tái hoạt hóa virus viêm gan B hoặc C đã được
ghi nhận ở bệnh nhân mang mâm bệnh được điều trị bằng các thuốc ức chế miễn dịch. Các
trường hợp nhiễm này thường liên quan đến việc sử dụng thuốc ức chế miễn dịch liều cao và
có thê dẫn đến các tình trạng nghiêm trọng hoặc tử vong; bác sĩ cần cân nhắc khi chẩn đoán
phân biệt ở bệnh nhân bị ức chế miễn dịch có chức năng thận kém hoặc có các triệu chứng

thần kinh.
Cần theo dõi tỉnh trạng giảm bạch cầu trung tính ở bệnh nhân sử dụng mycophenolat mofetil
do tình trạng này có thê liên quan đến chính mycophenolat mofetil, các thuốc dùng đẳng thời,
nhiễm virus hoặc nhiều nguyên nhân cùng lúc. Bệnh nhân sử dụng mycophenolatmofetil can
xét nghiệm công thức máu toàn phần hàng tuần trong tháng đầu điều trị, 2 lần mỗi tháng
trong tháng thứ 2 và 33 cling nhu hang thangsau đó trong năm đầu tiên. Nếu tình trạng giảm

bạch cầu trung tính tiến triển (số lượng bạch cầu trung tính tuyệt đối < 1,3 x 10°/ul), cd thé
phải tạm ngưng hoặc dừng sử dụng mycophenolat mofetil.
Các trường hợp bất sản hồng cầu đơn thuần (PRCA) đã đượcghi nhận ở bệnh nhân điều trị

bằng mycophenolat mofetil phối hợp với các thuốc ức chế miễn dịch khác. Chưa rõ cơ chế

gay PRCA do mycophenolat mofetil. PRCA cé thé biến mất khi giảm liều hoặc ngừng sử
dụng mycophenolat mofetil. Chỉ nên thay đổi liệu pháp điều trị bằng mycophenolat mofetilở
bệnh nhân ghép tạng dưới sự giám sát thích hợp để giảm thiếu nguy cơ thải ghép (xem mục
Tác dụng không mong muốn).
Cần thông báo cho bệnh nhân biết rằng trong quá trình điều trị bằng mycophenolat mofetil,
Các vacin có thể bị giảm hiệu lực và cần tránh sử dụng vacin có chứa vi sinh vật sông đã làm
yếu (xem mục Tương tác với các thuốc khác và các đạng tương tác khác). Vacin cúm có thể

có hiệu quả. Bác sĩ cần tham chiếu các hướng dẫn quốc gia về sử dụng vacin cúm.
Do mycophenolat mofetil có liên quan đến việc gia tăng tỷ lệ các biến cố bat lợi trên đường
tiêu hóa như loét, xuất huyết và thủng đường tiêu hóa với tần suất ít gặp, cẦn thận trọng khi
sit dung mycophenolat mofetil cho bénh nhân mắc bệnh đường tiêu hóa nặng, giai đoạn hoạt
động.

Mycophenolat mofetil là một thuốc ức chếinosin monophosphat dehydrogenase (IMPDH).
Do đó, trên lý thuyết, cần tránh sử dụng cho bệnh nhân mắc bệnh di truyền hiểm gặp thiếu
hypoxanthin-guanin phosphoribosyl transferase (HGPRT) như hội chứng Lesch-Nyhan và
Kelley-Seegmiller.
Khuyến cáo không nên sử dụng phối hợp mycophenolat mofetil cùng với azathioprin đo việc
dùng đồng thời hai thuốc này chưa được nghiên cứu.
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Do trị số diện tích dưới đường cong (AUC) của MPA bị giảm đáng kế bởi cholestyramin, cần
thận trọng khi sử dụng đồng thời mycophenolat mofetil cùng với các thuốc ảnh hưởng đến
tuần hoàn ruột gan do nguy cơ giảm hiệu lực của mycophenolat mofttil.

Lợi ích-nguy cơ của việc phối hợp mycophenolat mofeti! với tacrolimus hoặc sirolimus chưa
được xác minh (xem thêm mục Tương tắc với các thuốc khác và các dạng tương tác khác).

Tương tác với các thuốc khác và các dạng tương tác khác:
Các nghiên cứu về tương tác thuốc chỉ được tiền hành trên người lớn.

Aciclovir: Néng độ aciclovir cao hơn đã được ghi nhận khi mycophenolat mofetil được sử

dụng cùng với aciclovir so với chỉ dùng aciclovir đơn độc. Thay đôi về dược động học của

MPAG (dạng liên hợp glucuronid của MPA) (MPAGtăng 8%) là nhỏ và không được xem là
có ý nghĩa lâm sàng. Do nông độ MPAG trong huyết tương tăng lên trong trường hợp suy

thận, tương tự như nồng độ aciclovir, có thể Xảy ra nguy cơ cạnh tranh bài tiết qua ống thận

giữa mycophenolat mofetil với aciclovir hoặc tiền chất của aciclovir là valaeiclovir, làm tăng
thêm nông độ của cả hai thuốc.
Antacid và các thuốc ức chế bom proton (PPI): Tinh trạng giảm nồng độ acid mycophenolic
(MPA) đã được ghi nhận khi các antacid như magnesi và nhôm hydroxid cũng như các PPI

như lansoprazol và pantoprazol được sử dụng cùng với mycophenolat mofetil. Khi so sanh ti
lệ thải ghép hoặc tỉ lệ mất mô ghép giữa bệnh nhân điều trị bằng mycophenolat mofetil đang
dùng các PPI so với bệnh nhân không dùng PPI, không thấy khác biệt đáng kể. Những dữ liệu
này cho phép ngoại suy cho tất cá các antacid do mức giảm nồng độ thuốc khi mycophenolat
mofetil ding đồng thời với magnesi và nhôm hydroxid ít hơn so với khi dùng đông thời với
các PPI.

Cholestyramin: Khi dùng liều duy nhất 1,5 g mycophenolat mofetil cho người tình nguyện
khỏe mạnh đã được dùng trước 4 g cholestyramin ngày 3 lần trong 4 ngày, trị số AUC của
MPA giảm 40% (xem mục Những cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử dụng và mục Đặc
tính dược động học). Cần thận trọng khi sử dụng đồng thời hai thuốc nây do nguy cơ làm
giảm hiệu quả điều trị của mycophenolat mofetil.
Các thuốc ảnh hưởng đến tuần hoàn ruột gan:Cần thận trọng khi sử dụng các thuốc ảnh
hưởng đến tuần hoàn ruột gan cùng với mycophenolat mofetil do nguy cơ làm giảm hiệu quả
điều trị của mycophenolat mofetil.
Ciclosporin A: Dược động học của ciclosporin A (CsA) không bị ảnh hưởng bởi
mycophenolat mofetil.
Ngược lại, nếu ngừng sử dụng đồng thời với cielosporin, trị số AUC của MPA có thể tăng
khoảng 30%.

Ganciclovir: Dựa trên các kết quả của một nghiên cứu dùng liều duy nhất mức liều đề nghị
của mycophenolat mofEtil theo đường uống và ganciclovir theo đường tĩnh mạch cũng như
những ảnh hưởng đã biết của tình trạng suy thận đến dược động học của mycophenolat
mofetil (xem mục Liều lượng va cách dùng) và ganciclovir, có thể dự đoán rằng sử dụng
đồng thời các thuốc này (cạnh tranh bài tiết qua ông thận) sẽ làm tăng nồng độ MPAG và
ganciclovir. Dược động học của MPA không thay đổi đáng kể và không cần hiệu chỉnh liễu
mycophenolat mofetil. G bệnh nhân suy thận mà mycophenolat mofetil va ganciclovir hoặc
các tiền chất của ganciclovir như valganeiclovir được sử dụng dang thời, cần tham khảo
khuyến cáo về liều dùng của ganciclovir va theo dõi cần thận bệnh nhân.
Các thuốc tránh thai dùng theo đường uống: Dược động học và được lực học của các thuốc
tránh thai dùng theo đường uống không bị ảnh hưởng khi sử dụng đồng thời với
mycophenolat mofetil (xem thém mục Đặc tính dược động học).

Rifampicin: Ở bệnh nhân không sử dụng cielosporin, dùng đồng thờimycophenolat mofetil
va rifampicin lam giam ndng 46 MPA (tri 88 AUCo.12 giv) tir 18% dén 70%, Khuyén cáo theo
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doi nồng độ MPA để hiệu chỉnh liều mycophenolat mofetil tương ứng nhằm duy trì hiệu quả
lâm sang cla mycophenolat mofetil khi sir dung đồng thời với rifampicin.

Sirolimus: 6 bệnh nhân ghép thận, sử dụng đồng thời mycophenolat mofetil cùng với CsA.
làm giảm nồng độ MPA từ 30-50% so với ở bệnh nhân dùng phối hợp sirolimus và liều tương
đương mycophenolat mofetil (xem thêm mục Những cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử

dụng),
Sevelamer: Tinh trang giam Cmax va AUCo12 ca MPA lần lượt 30% va 25% đã duge ghi nhan

khi sử dụng đồng thời mycophenolat mofetil va sevelamer ma không gây ra bất kỳ hậu quả
nào trên lâm sảng (ví dụ như thải ghép). Tuy nhiên, nên sử dụng mycophenolat mofetil ít nhất
1 giờ trước và 3 giờ sau khi dùng sevelamer để giảm thiểu ảnh hưởng đến hấp thu MPA.
Chưa có dữ liệu về tương tác giữa mycophenolat mofetil với các thuốc gắn phosphat khác
ngoài sevelamer. , .

Trimethoprim/sulfamethoxazol: Chưa ghi nhận ảnh hudng cla cdc thudc này đến sinh khả
dụng của MPA.
Norfloxacin và metronidazol: Ở người tình nguyện khỏe mạnh, chưa ghỉ nhận tương tác đáng
kế nào khi mycophenolat mofetil được sử dụng đồng thời với từng thuốc norfloxaoin và
metronidazol. Tuy nhiên, dùng phối hợp cả norfloxacin và metronidazol làm giảm nồng độ
MPA khoảng 30% khi sử dụng liều duy nhất mycophenolat mofetil.

Ciprofloxacin va amoxicillin cing véi acid clavulanic: Tinh trang giam néng do MPA trudc
mỗi liều (nồng độ đáy) ở mức khoảng 50% đã được ghí nhận ở bệnh nhân ghép thận trong
những ngày đầu tiên ngay sau khi bắt đầu dùngciprofloxacin hoặc amoxicillin cùng với acid
clavulanic theo đường uỗng. Tác dụng này có xu hướng giảm đi khi tiếp tục sử dụng kháng
sinh hoặc biến mắt trong vòng vài ngày sau khi ngừng dùng kháng sinh. Việc thay đổi nồng
độ MPA trước mỗi liều có thể không đại diện cho sự thay đổi nd gđộ MPA toàn thể. Do đó,
việc thay đổi liều mycophenolat mofetil thường không cân thiết nếu không có biểu hiện rồi
loạn chức năng mô ghép trên lâm sàng. Tuy nhiên, cân theo dõi chặt chẽ tình trạng bệnh nhân
trên lâm sảngtrong khi phối hợp thuốc vàngay sau khi điều trị bằng kháng sinh.
Tacrolimus: Ở bệnh nhân ghép gan bat đầu sử dụng mycophenolat mofetil và tacrolimus, trị
số AUC và Cua, của MPA, dang chuyển hóa có hoạt tính của mycophenolat mofetil không bị
ảnh hướng đáng kể khi dùng đồng thời tacrolimus. Ngược lại, trị số AUC của tacrolimus tăng
khoảng 20% khi dùng đa liêu mycophenolat mofetil (1,5 g ngày 2 lần vào buổi sáng và buổi
tối) cho bệnh nhân đang sử dụng tacrolimus. Tuy nhiên, ở bệnh nhân ghép thận, nồng độ
tacrolimus không bị thay đổi bởi mycophenolat mofetil (xem thêm mục Những cảnh báo đặc
biệt và thận trọng khi sir dung).
Các tượng tác khác: Sử dụng đồng thời probenecid cùng với mycophenolat mofetil trén khi
làm tăng trị số AUC của MPAG lên 3 lần. Do đó, các thuốc khácđã biết là được bài tiết qua
ống thận có thể cạnh tranh đào thải vớiMPAG và do đó làm tăng nồng độ trong huyết tương
của MPAG hoặc các thuốc bài tiết qua ống thận.

Vacin chứa vị sinh vật song: Không nên sử dụng các vacin có chứa vi sinh vật sống cho bệnh
nhân giảm đáp ứng miễn dịch. Đáp ứng kháng thể với các vacin khác có thể giảm (xem thêm
mục Những cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử dụng).

  

Sử dụng cho phụ nữ có thai và cho con bú:
Phu nữ có thai: Khuyến cáo không nên bắt đầu sử dụng mycophenolat mofetil cho đến khi
thu được kết quả xét nghiệm mang thaiâm tính. Phảiáp dụng các biện pháp tránh thai có hiệu
quả trước khi bắt đầu, trong và 6 tuần sau khi ngừng sử dụng mycophenolat mofetil (Xem
mục Tương tác với các thuốc khác và các dạng tương tác khác). Cần hướng dẫn bệnh nhân
tham vân bác sĩ ngay khi phát hiện mang thai.
Không khuyến cáo sử dụng mycophenolat mofetil trong thai kỳ và chỉ nên dùng
maycophenolat mofetil trong trường hợp không còn liệu pháp thay thế nào thích hợp hon. Chi
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nên sử dụng mycophenolat mofetil cho phụ nữ mang thai nếu lợi ích thụ được vượt hẳn rủi ro
tiểm tàng với thai nhi. Chưa có đủ dữ liệu về việc sử dụng mycophenolat mofetil cho phy nit
có thai. Tuy nhiên, các đị tật bằm sinh như dị dang tai, nghĩa là bất thường hoặc không có tai
ngoài/tai giữa, đã được ghi nhận ở những trẻ mà người mẹ dùng mycophenolat mofetilphối
hợp với các thuốc ức chế miễn dịch khác trong thai kỳ. Các trường hợp say thai ty nhiên đã
được ghi nhận ở bệnh nhân dùng mycophenolat mofetil, Các nghiên cứu trên động vật cho
thấy độc tính của thuốc với sinh sàn.
Phu nữ cho con bú: Mycophenolat mofetil được tiết vào sữa ở chuột. Chưa rõ thuốc có tiết
vào sữa ở người hay không. Do nguy cơ xảy ra các phản ứng bất lợi nghiêm trọng ở trẻ bú
mẹ, chống chỉ định mycophenolat mofetil ở phụ nữ cho con bú (xem mục Chồng chỉ định).

Ảnh hưởng đến khả năng lái xevà vận hành may móc:
Chưa tiến hành các nghiên cứu về ảnh hưởng của thuốc đến khả năng lái xe và vận hành máy
móc. Dược lực học của thuốc và các phản ứng bất lợi ghi nhận được cho thấy thuốc ít có
nguy cơ ảnh hưởng đến khả năng lái xe và vận hành máy móc.

Tác dụng không mong muốn:

Cáctác dungkhôngmongmuốnsauđâybaogồmnhữngphảnứngbắtlơi ghỉnhânđược
trong các thử nghiêm lâm sàng: Các phản ứng bắt lợi chủ yếu liên quanđến việc sử dụng phôi
hợp mycophenolat mofetil cing véi ciclosporin va corticosteroidbao gồm tiêu chảy, giảm
bạch cầu, nhiễm trùng máu, nôn và có dấu hiệutăng tần suất một số loại nhiễm khuẩn (xem

mục Những cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử dụng).

U áctính: Bệnh nhân đang áp dụng các phác đồ ức chế miễn dịch phối hợp thuốc, kể cả
mycophenolat mofetil bị tăng nguy cơ tiến triển u lympho và các loại u ác tính khác, đặc biệt
là trên da (xem thêm mục Những cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử dụng). Bệnh rôi loạn

tăng sinh lympho hoặc u lympho tiến triển ở 0,6% bệnh nhân sử đụng mycophenolat mofetil
(@2 ghoặc 3 5 hàng ngày) phối hợp với các thuốc ức chế miễn dịch khác rong các thử nghiệm

lâm sàng đối chứng trên bệnh nhân ghép thận (dùng liều 2 g), tìm và gan trong ít nhất I năm.
Ung thư da không phải melanoma xuất hiệnở 3,6% bệnh nhân, các loại ung thưác tính khác
được ghi nhậnở 1,1% bệnh nhân. Dữ liệu vị toằn sau 3 năm ở bệnh nhân ghép thận và

tim không cho thấy thay đổi bất thường nào vệ tỉ lệ u ác tính so với khi theo dõi 1 năm. Bệnh
nhân ghép gan được theo dõi ít nhất 1 năm, nhưng dưới 3 năm.
Nhiễm trùng cơ hôi: Tất cả các bệnh nhân ghép tạngđều,bị tăng nguy cơ nhiễm trùng cơ hội;
nguy cơ này tăng lên khi dùng liều nạp gây ức chế miễn dịch hoản toàn (xem mục Những
cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử dụng). Các loại nhiễm trùng cơ hội hay gặp nhất ở
bệnh nhân sử dụng mycophenolat mofetil (2 g hoặc 3 g hàng ngày) cùng với các thuốcức chế
miễn dịch khác trong các thử nghiệm lâm sàng đối chứng trên bệnh nhânghép \thận (dùng
liều 28), tim va gan trong ít nhất 1 năm là nhiễm nấm candida niêm mạc, nhiễm/mắc hội

chứng virus cytomegalovirus (CMV) trong máu và nhiễm Herpes simplex. Ty 18 bệnh nhân
nhiễm/mắchội chứng virus CMV trong máu là 13,5%.
Trẻ em và thiếu niên (2 đến 18 tuổi): Loại và tần suất của các phản ứng bất lợi trong một
nghiên cứu lâm sảng trên 92 bệnh nhân nhí từ 2 đến 18 tuổi sử dụng liều 600 mg
mycophenolatmofetil/m? dùng theo đường uống, ngày 2 lần tương tự như ở người lớn dùng
ligu 1 g mycophenolat mofetil, ngày 2 lần. Tuy nhiên, các phản ứng bất lợi liên quan đến
thuốc sau đây hay gặp hơn ở bệnh nhân nhỉ so với ở người lớn, đặc biệtlà ở trẻ em dưới 6
tuổi: Tiêu chảy,nhiễm trùng máu, giảm bạch cầu, thiếu máu và nhiễm khuẩn,
Bénh nhân cao tuổi (> 65 tuổi): Bệnh nhân cao tuổi @œ 65 tuổi) thường bị tăng nguy cơ gặp
phải các phản ứng bất lợi do ức chế miễnđịch. Bệnh nhân cao tuôi sử dụng mycophenolat
mofetil như một phần của phác đồ ức chế miễn dịch phối hợp có thể bị tăng nguy cơ mắc một
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số loại nhiễm khuẩn (như bệnh xâm lắn mô do cytomegalovirus), xuất huyết tiêu hóa và phù

phổi so với ở bệnh nhân trẻ tuôi hơn.
Các phản ứng bất lơi khác: Các phản ứng bất lợi, có thể hoặc có khả năng liên quan đến
mycophenolat mofetil, đã được ghỉ nhận ở > 1/10 và ở > 1/100 đến < 1/10 bệnh nhân được
điều trị bằng mycophenolat mofetil trong các thử nghiệm lâm sàng đối chứng trên bệnh nhân
ghép thận (dùng liều 2 g), tìm và gan được liệt kê trongbang đưới day.
Trong mỗihệ cơ quan, các tác dụng không mongmuôn được liệt kê theo các mức tần suất
sau đây: Rất hay gặp € 1/10); hay gặp(> 1/100 đến < 1/10); ít gặp Œœ 1/1. 000 đến < 1/100);
hiém gap (= 1/10. 000 dén < 1/1.000); rat hiém gap (< 1/10.000) và chưa rõ tần suất (chưa thể
ước lượng đượctầnsuất từ dữ liệu hiện có). Trong mỗi nhóm tần suất, các tác dụng không

mong muôn được sắp xếp theo thứ tự giảm dần mức độ nghiêm trọng.
Các phần ứng bất lợi có thể hoặc có kha năng liên quan đến mycophenolat mofetil duge
ghỉ nhận ở bệnh nhân điều trị bằng mycophenolat mofetil phối hợp với cielosporin và

cortieosteroid trong các thử nghiệm lâm sàng ghép thận, tim và gan.
 

 

 

Hệ cơ quan Tân suat Các phản ứng bất lợi
Xét nghiệm Rất hay gặp -

Hay gặp Tăng men gan, tăng creatinin máu, tăng lactat
dehydrogenase trong máu, tăng urê máu, tăng
phosphatase kiêm trong máu, giảm cân.
 

 

 

 

 

 

Rồi loạn tim Rất hay gặp :
Hay gặp Nhịp tim nhanh

Rồi loạn máu và|Rât hay gặp Giảm bạch câu, giảm tiêu câu, thiểu máu.

hệ bạch huyết _|Hay gặp Giâm toàn thể huyết câu, tăng bạch cầu
Rôi loạn hệ thân| Rất hay gặp. -

kinh Hay gặp Co giật, tăng trương lực, run, ngủgà, hội chứng nhược
cơ, chóng mặt, đau đầu, dị cảm, rồi loạn vị giác

 

 

Rôi loạn hô hấp,| Rất hay gặp
 

 

 

vùng ngực và|Hay gặp Tran dich mang phdi, khó thở, ho
trung that

Rối loạn tiêu| Rất hay gặp Nôn, đau bụng, tiêu chảy, buồn nôn

hóa Hay gặp Xuât huyết tiêu hóa, viêm màng bụng, tắc ruột, viêm
đại trang, loét dạdày, loét tá tràng, viêm dạ dày, viêm
thực quản, viêm miệng, táo bón, khó tiêu, đầy hơi, ợ

 

 

 

 

 

 

 

 

    
hơi

Rồi loạn thận và| Rất hay gặp :
tiết niệu Hay gặp Suy thận

Rồi loạn da và|Rất hay gặp -
mô dưới da Hay gặp Tăng sản da, phát ban, mụn trứng cá, rụng tóc.
Rồi loạn cơ| Rất hay gặp -

xương và mô| Hay gặp Dau khớp
liên kết
Rôi loạn chuyên| Rất hay gặp -
hóa và dinh| Hay gặp Nhiễm toan, tăng kali huyết, hạ kali huyết, tăng đường
dưỡng huyệt, hạ magnesi huyết, hạ calci huyết, tăng

cholesterol máu, tăng lipid máu, hạ phosphat máu,
tăng uric máu, gút, chán ăn

Nhiễm khuẩn và| Rất hay gặp Nhiễm trùng máu, nhiễm nắm candida tiêu hóa, nhiễm
nhiễm khuẩn khuẩn đường tiết niệu, nhiễm Herpes simplex, Herpes
lan tỏa zoster.   
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Hay gặp Viêm phôi, cúm, nhiễm khuẩn đường hô hập, nhiễm
nam Monilia hô hấp, nhiễm khuẩn tiêuhóa, nhiễm
nấm candida, viêm dạ dày - ruột, nhiễmkhuẩn, viêm
phế.quản, viêm hầu họng, viêm xoang, nhiễm nam da,
nhiém candida trên đa, nhiễm candidaâm đạo, viêm
mũi.

khôi tân sinh| Rât hay gặp -
 

lành tính, ác| Hay gặp Ủngthưda,ulànhtính trên da

tính và chưa rõ

bản chất (kể cả
u nang và

 

 

 

 

 

 

 

 

polyp)
R6i loan mach| Rat hay gap -

mau Hay gặp Tụt huyệt áp, tăng huyết áp, giãn mạch

Rôi loạn toàn| Rất hay gặp -
thân và phản| Hay gặp Phủ, sốt, ớn lạnh, đau, khó chịu, suy nhược

ứng tại vị trí sử

dụng

Rối loạn gan|Rất hay gặp :

mật Hay gặp Viêm gan, vàng da, tăng bilirubin máu.

Rồi loạn tâm| Rất hay gặp -
thần Hay gặp Kích động, trạng thái lũ lẫn, trầm cảm, lo lắng, suy   nghĩ bất thường, mắt ngủ  
 

Ghỉ chú: 501 (2 g mycophenolat mofetil hàng ngày), 289 (3 g mycophenolatmofetil mỗi
ngày) và 277 (2 g mycophenolat mofetil theo đường tĩnh mạch/ 3 g theo đường uống mỗi
ngày) bệnh nhân được điều trị trong các nghiên cứu pha III để dự phòng thải ghép tương ứng
than, tim va gan.

Những tác dung không mong muốn sau đây bao gềm các phản ứng bất lợi ghỉ nhân được
trong quá trình theo đối sau khi thuốc được lưu hành: Các loại phản ứng bất lợi ghi nhận
được ở bệnh nhân sử dụng mycophenolat mofetil trong quá trình theo dõi sau khi thuốc được
lưu hành tương tự như các tác dụng không mong muốn quan sát thấy trong các nghiên cứu
ghép thận, tim và gan có đối chứng. Các phản ứng bất lợi bổ sung được báo cáo trong quá
trình theo dõi sau khi thuốc được lưu hành được mô tả dưới đây với các mức tần suất trong
ngoặc đơn, nếu có.

Tiêuhóa: Tăng sản lợi (>1/100 đến <1/10), viêm đại tràng, kế cả viêm đại tràng do
cytomegalovirus (> 1/100 đến < 1/10), viêm tụy (> 1/100 đến < 1/10) va teo nhung mao ruột
non.

Các rối loan liên quan đến ức chế miễn dịch: Nhiễm trùng nặng gây nguy hiểm tính mạng bao
gôm viêm mảng não, viêm màng trong tim, lao và nhiễm mycobacteria khôngđiền hình. Các
trường hợp mắc bệnh thận do virus BK cũng như mắc bệnh não chấttrắng đa ỗ& (PML) do
virus JC đã được ghi nhận ởbệnh nhân điều trị bằng các thuốc ức chế miễn dịch như

mycophenolat mofetil. Matbach cầu hạt Œœ 1/1.000 đến < 1/100) và giảm bạch cầu trung tính
đã được ghi nhận; do đó, cần thường xuyên giám sát bệnh nhân sử dụng mycophenolat
mofetil (xem mục Những cảnh báo đặc biệt và than trọng khi sử dụng). Đã có báo cáo về tình

trạng thiếu máu bất sản và suy tủy xương ở bệnh nhân điều trị bằng mycophenolat mofetil,
một số trường hợp dẫn đến tử vong.
Rối loan máu vả hệ bach hu
Các trường hợp bắt sản hỗng cầu đơn thuần (PRCA) đã được ghi nhận ở bệnh nhân điều trị
bằng mycophenolat mofetil (xem mục Những cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử dụng).
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Các ca đơn lẻ gặp bất thường hình thái bạch cầu hạt trung tính, kể cả dị dạng Pelger-Huet

mắc phải đã được ghi nhận ở bệnh nhân điều trị bằng mycophenolat mofetil. Những thay đổi
này không liên quan đến giảm chức năng bạch câu hạt trung tính. Những thay đổi này có thé

gợi y tinh trang‘‘chuyén trai” trong qua trinh phat triển của bạch cầu trung tính trong các xét
nghiệm huyết học, có thê bị hiểu lầm thành dấu hiệu nhiễm khuẩn ở bệnh nhân bị ức chế

miễn dịch như ở những đổi tượng sử dụng mycophenolat mofetil.
Quá mẫn: Các phản ứng quá mẫn như phù mạch thần kinh và phản ứng phản vệ đã được ghi
nhận.

Rối loạn bấm sinh: Xem chỉ tiết ở mục Sử dụng cho phụ nữ có thai va cho con bú.
Rối loạn hôhap, vùng ngực và trung thất: Đã có những báo cáo đơn lẻ về bệnh viêmphối kẽ
Và xơ hóa phổi ở bệnh nhân điều trị bằng mycophenolat mofetil phối hợp với các thuốc ức
chế miễn dịch khác, một số ca dẫn đến tử vong.
Báo cáo phản ứng bat loi nghi ngờ: Việc báo cáo các phản ứng bat lợi nghỉ ngờ sau khi thuốc
được cấp phép lưu hành là rất quan trọng. Điều này giúp theo dõi liên tục cân bằng lợi
ích/nguy cơ của thuốc. Các nhân viêny tế được đề nghị thông báo bất kì phản ứng bất lợi
nghi ngờ nào thông qua hệthống báo cáo quốc gia được nêu tại Phụ lục V.
Thông báo cho bác sĩ bất kì tác dụng mong muốn nào gặp phải trong quá trình dùng
thuốc.

Quá liều:

Đã có báo cáo về tình trạng quá liều mycophenolat mofetil trong các thử nghiệm lâm sảng và

trong quá trình theo dõi sau khi thuốc được lưu hành. Ở nhiềutrường hợp trong sô này,
không ghi nhận biến cổ bắt lợi nào. Trong các trường hợp quá liều có ghi nhận biến cố bất
lợi, các biến cố đều nằm trong số tác dụng không mong muôn đã biết của thuốc.
Quá liều mycophenolat mofetil được dự đoán là có thể dẫn tới tình trạng ức chế quá mức hệ
miễn dịch cũng như làm tăng khả năng dễ bị nhiễm khuân và ức chế tủy xương (xem mục
Những cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử dụng). Nếu tiến triển tình trạng giảm bạch cầu
trung tính, nên tạm ngừng sử dụng hoặc giảm liều mycophenolat mofetil (xem mục Những
cảnh báo đặc biệt và thận trọng khi sử dụng).
Tham phan mau không giúp loại một lượng MPA hoặc MPAG có ý nghĩalâm sàng khỏi tuần
hoàn. Các thuốc gắn acid mật như cholestyramin có thể loại bỏ MPA bằng cách làm giảm

tuần hoàn ruột gan của thuốc (xem mục Đặc tính dược động học).

Tương ky:

Không có.

Hạn dùng: „
24 tháng kê từ ngày sản xuất.    Bảo quản:

Bảo quản dưới 30°C, ở nơi khô ráo và thoáng mát.

Đóng gói: TRƯỞNG
Hộp 3 vi x 10 viên. TUQ. CỤC

NIPHÒNG

Sản xuất tại Hungary bởi: Aguyeyen Huy Hing

Teva Pharmaceutical Works Private Limited Compa

Pallagi ut 13, Debrecen, H-4042-Hungary
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