Rx Thube nay chi dimg theo don thubde

Nady-Dapag 10

CACDAUHIEULUUY VA KHUYEN CAO KHIDUNG THUOC:
* Docky hueimg dan stk dyng thuéc trede khi dimg.
«  Déxatamiaytré em

THANH PHAN CONG THUC THUOC:

Méi vién chira:

Thanh phan hoat chér-

Dapagliflozin 10mg

(Dud danf Dapaglifiozin propanediol monohydrat)
Thanhphan ta dige

Lactose khan, crospovidon, magnesi stearat, cellulose vi tinh thé 102, colloidal silicon dioxyd,
polyvinylalcohol, macrogol 6000, bot talc, titan dioxyd, oxyd sit vang.

DANGBAOCHE:
Vién nén bao phim, hinh oval, mau vang.

CHID|NH: .
NADY-DAPAG 10 dugec chidinh o nguoi 16n dé diéu trj: ) ) )
. DP.E thito dutmg tuyp 2: kém theo ché d§ &n udng va tip thé duc dé cai thién kidm sodt duong
huyet.
+ Pom tri khi khong dung nap metformin.
+ Phéihgp voi cac thude khac dé dibu tri dii thio dudmg tuyp 2.

CACHDUNG, LIEU DUNG:
Liéulogng:

Don trj vi ket hgp véi cic thude ha glucose khic bao gbm insulin: 1 viénx 1 lin/ngay.

Kbiding dapagliflozin két hgp véi insulin hodic lhué kich thich tiét insulin, nhu sul honylure,
semxétding liu thip hon insulin hode cac thude d6 dé giam nguy coha duong huyét.

Nhom binh nhan dde biét

Suy than )

Khong nén dung khai dau dapagliflozin & b¢nh nhan c6 46 loc cdu thin GFR < 60 ml/ phit va
nén ngung thuoe khn GFR <45 ml/ phat.

Khéng cin diéu chinh lidu dyatrén chire niing thin.

Suygan | . .

Khong can chinh liéu cho bénh nhin suy gan nhe hodic trung binh, O bénh nhan suy gan ning,
nén dung liéu khin diu 5mg, c6 thé tang liéu1én 10 mg néw dung nap tt.

Nguedi cao tu6i (> 65 tuoi)

Khong edn chinh lidu dya trén tudi tic. Can xem xét chirc niing thin va nguy co mat dich.
Khong khuyén cdo bit diu diéu tri bing dapaglifiozin cho bénh nhin > 75 tuéi, do kinh nghigm
diéutr) hanché.

Tréem

An todn vi hi¢u qua cua dapagliflozin & tre em tir0 dén < 18 tudi chua duge thiét 1gp.

Céch ding: )

Dang 1 lin/ ngdy vao thoi diém bit ky trong ngay, lic no holic d6i, nudt nguyén vién cung véi
nuoc.

CHONG CHi PINH: . )
Quéamin cam véi dapagliflozin va/ hodc bit cir thanh phin nio cia thube.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC:

Suy than .

Higu qua hg duomg huyét cua dapagliflozin phy thuge vao chire nfing thin, higu qua giam & bénh
nhén suy than trung binh va o the khong higu qua & bénh nhin suy thin ning. O nguen suy than
trung binh (GFR < 60 ml/ phat) diéu trj biing dapaglifiozin ¢é phan img bét li ting creatinin,
phospho, hormon tuyén cin giap (PTH) va hy huyét dp cao hon so vai giadugc.

Khéng nén bt diu dapaglifiozin & bénh nhin ¢6 GFR < 60 ml/ phut va nén ngumg thuée khi
GFR =45 ml’ phut. Dapagliflozin chua duge nghién ciru voi bgnh nhin suy thin ning (GFR <
30 mV/ phit) hofic bénh thiin giai doan cudi (ESRD)

Theo ddi chire nang théin dugc khuyéa cdo nhu sau:

* Trude khi batdiu dung dapagliflozin v it nhit mi nim sau 6.

« Trarére khi bt dau ding dng thoi céc thude cé thé 1am gidm chirc nang thn vi dinh ky san dé.

* Khi GFR < 60 ml/ phiit, it nhit 2 dén 4 lin m&i nam.

Suy gan

Nong 86 dapaglifiozin ting o b¢nh nhin suy gan niing. ) )

Binh nhdn cé nguy cosuy giam thé tich dich, ha hlpg dp v/ hadc mat cdn bang dién giai
Dapagliflozin Jam tang bai ni¢u nhung lién quan rat it dén vige gidm huyét dp, o6 thé lam ting bai
ni¢u 16 hon obénh nhin c6 ndng gé glucose trong méu rit cao. :
Dapagliflozin khong duge khuyén cdo sit dung & bénh nhiin dang ding thude Igi tidu quai hofic
ngudn by mit dich (vidu: tiéu chdy,...)

Bénh nhdn ¢é bénh tim mach, bénh nhan dlé,u trj ting huydt ap voi tién sir ha huyét ap holic bénh
nhin cao tud: cin thin trong nguy co ha huyetlp do dapagliNozin giy ra. i

Bénh nhin ding dapagliflozin ¢ the din dén suy giam thé tich dich co thé, theo ddi cdn thin tinh
trang thé tich dich co thé (vi dy: do huxcl ap, xet nﬁliém_ hemalm,_-:il..,.)_\va di¢n gidi. Tam ngung
dnpn;llﬂoz:n G nhirng bénh nhan bj mat dijch cho dén khi sy suy gidm thé vich dugediéu chinh.
Nhiem toan ceton do dei thao diromg (DKA) ’

Bénlinhin co insulin dy trit trong 1€ bio beta thitp (vi du: binh nhin dai thao dueng tuyp 2 cé chi
86 C-peptid thilp hoje bénh tiéu dudmg ty mién tidm dn & ngwdi 1m (LADA) hode bénh nhin co
tién sir viém y), bénh nhin ¢o trinh 1rang din dén han ché An udng hofic Mt nude nghiem
trong, bénh nhin giam lidu insulin va bénh nhin c6 nhu ciu insulin tAng ldn do béuh Iy cdp tinh,
philu thudt hofic lem dyng rugu nén sir dyng thln trong thudc ire ché SGLT2 o nhilng bénh nhin
niy do nguy co cao mac DKA.

Nguy co DKA can dugc xem xét khi ¢ cde triéu chimg khdng diic hiéu nhu budn ndn, ndn, chin
an, dau byng, khat qué mic, kho thi, 16 in, mét moi bét thurdmg hodc budn ngu. Bénh nhan cdn
duye dinh gia vé nhidm toan ceton do dai thao dudmg ngay lip tirc néu cdc trigu chimg nay xiy
ra, bitt ké muc dudag huyét

Trwéce khi biit dbu dimg dapaglifiozin, nén xem xét chc yéu 16 tidn sit bénh cias binh nhin o6 thé
anh hudmg dén nhiém toan ceton, )

Tam ngimg didu trj & bénh nhin phai nhip vign 8¢ dai philu hodc bénh chp tinh nghiém wong
Trong ci hai trutmg hop, diéu tri bing dapaglifiozin o6 th bkt il lai sau khi tinh trang ca bénh
nhiin 44 6n djnh

Duii theéo dhedmyg tuyp 2 ‘

Céc truémg hop hidm gap cua DKA, bac gdm céc tnemg hop de doa tinh mang v giy i vong 4
duge bdo cio ¢ nhimg bénh nhin dirge didu try bang thuoe dc ché SGLTZ, bae gom
dapagliflozin. Trong mdt s6 tnzimg hop, tinh trang ndy khong dién hinh khi chi c6 duong huyet
ting vira phai, dudi 14 mmol it (250 mg/dE.). ) .

Nhing b¢nh nhén nghi ngd hojic chian dodn DKA, nén ngimg diéu trj bing dapagliflozin ngay
lip . . ‘
Khéng khuyén cio kboi déng lai didu trj bing thubc ke ché SGLT?2 ¢ nhimg bénh nhin bi DKA
trong khi di¢u trj bang thudc e ché SGLT2, trir khi mét yéu t giy nén DKA kide duoc xac dinh
10 rang vadd duge gidi quyét.

Dai thao dwomg tuyp | ) o

Nghién ctru dapagliflozin trong déi théo duomg tuyp 1, s6 lugng bénh nhin 6 bi¢n co DKA cao
hom so v gia dugce.

Viém can moc hogi tie o day chéu (hoat e Fournier)

Viém céin mgc hogi tir & day chiu (con duge goi d hoai t Fournier) di dugc bdo cio & bénh nhén
nir va nanm ding thude e ché SGLT2, hidm gip nhung nghidm trong va co kha ndng de doa tinh
mang dai hoi phai can thigp phlu thudt khin cap va didu tr bing khéng sirh.

Bénh nhan nén dén gip béc sinéu gap phai cdc trigu chimg daw, dau, ban 8o bode stmg & bd phin
sinh dyc hoje viing ddy chdu, véi sot hode kho chiu cling lic. Lia ¥ nhidim trdng nigu sinh dyc
hode dp xe quanh hiu mon ¢é the iy ra trde Vidm cin mae hogl v, Néw ngdi ngd bogi B
Fournier, nén ngirmg dapagliflozin va didu trj kip thii (bao gdm ca kbang sinh v phau thudt).
Nhiém tring dwimg tiét nigu ) A ‘ )
Sur bai tict ghicose trong nude ticu ¢6 thé lign quan dén ting nguy co phidn riag dudng tiét
nigu; dodo, tam ngumg dapaghiflozin khi didu tri viém bé thin hode thidm tring tidu cdp.

Nguoi cao tudi (=635 tuoi)

Bénh nhin c20 tudi ¢6 nhi¢u kha ndng bj suy thin, vi/ holc ding thude chidng ting buydt dp nhu
thuoe tre ché men chuyen angiotensin (ACEI) va thude ire ché thy thé angiotenss 1 ARB} ¢
the gdy ra cac thay d6i chire ndng thin.

Buh nhan > 65 tudi, didu tr biing dapaglifiozin ¢6 ty 1¢ phin (mg bét I lidn quan dén suy than
cao hon so véi gid duge. Phan img phu thutmg gip nbat hén quan dée chic ning thin 1A tng
creatinin huyet thanh, phan lon 1i thodng qua vi o thé phyc bdi. ,

Bénh nhdn > 65 tudi, didu tr bing dapaglifiozin c6 ty xesfnmm I lién quan dén syt suy
giam thé tich cao hon do co nhidu nguy corb mat dich v didu trj bing thudc lgr tidu hon.

Suy tim

Kinh nghi¢m ding dapagliflozin trong suy tim d¢ 1-11 theo NYHA bj han ché va khong cé kiah
oghi¢m diing dapaglifiozin trong suy tim 43 [E-1V theo NY HA trong cac nghién ci lim sing.
St dung o nhidng bénh nhan dwoe didu tri bang pioglitazon o

Moi quan b¢ gita dapaglifiozin vi ung thir bang quang 1 kbdng chic chn, dapagliflozin khong
dugc khuyén cdo sir dung & nhimg bénh nhin dang dugre didu tri bing pioglitazon nhir mt bién
phipphdngngira.

D ligu dich t€ hoc vé pioglitazon cho thiy sy gia ting it nguy co ung thu & bénh
nhin ddi thao dudmg duge dicu u'i-bangpiogliuzgn. ¢ s e
Hematocrit tdng cao

Tang heratocrit duoc ghi nhdn khi didu trj vér dapaglifiozin, do d6, nén ding thin trong
dapaglifiozin & nhing bénh nhin ting hematocrit.

Boan chi duedi g

Trudng hop doan chi dudt gia ting (chd ydu 14 ngon chin) ¢3 duge quan sit iy trong cic
nghidn cuu lm sang dai han va lién tie vor chit ire chd SGLT2 khde. Khdng b didupay <o giding
nhau gida cac thud< trong nhom hay khéng. Nén phong ngita bing cdch fur vin dinh ky vé cham
56¢ ban chn cho bénh nhin ddi thdo dudng.

Diinh gic xcét nghivm mude tidu

Duing dapaglifozin s& duong tinh v glucose trong nurde tidu.

Lién quan ti dhegre lactose . .

Boh nhiin mac céc o loan di truyén hiém gip v@ dung nap galactose, chimg thidu byt lectase
Lapﬁ ha{a 161 loan hap thu glucose - galactose khing nén sit dung thude nay do thanh phn thude
cdchim lactose.

SUDUNG THUOC CHO PHY NU'CO THALVA CHO CON B( -

Sirdung thude cho phy nit o6 thai:

Khong cd dit ligu vige ding dapagliftozin cho phu it ¢6 thai. Cic nghién cine & chudt cho thiy
ddc tinh trén phét tricn thin tong img 3 thang gilta thai ky vi 3 thing cudi thas ky @ ngudi. Do
@0, dapagliflozin khéng duge khuvén cdo ding trong ba thing gilra va ba thing cudi cua thai ky.
Khi phat hign mang thai, nénnging didu tri bing dapaglifiozin,

Sirdyng thude cho phy it cho con ba:

N ta khong biét ligu dapaglifiozin viv hodic chit chiyén hoa ciia né o6 duge bl tidt trong siva
mg hay khong. DIt ligu dde tinh & ddng viit cho thiy sy bai iét cla dm:;fgozm chit chusén
hda trong sita me, cilng nhy tae dyng duge by & théi ky cho.coa bii. Khing the low tnr ni ro d6i
vaitre sosinh/ tré nho. Khong nén sut dung dapaghiflozin trong thin kv cho con bit

ANH HUONG CUATHUOC LEN KHA NANG LAIXE. VAN HANHMAY MOC:
Dapagliflozin khong anh hudng ddng ké din kha ning M xe V& vin hiuh may mée. Ngwy oo ha
duimg huyét khi sir dung dapagliflozan két hop véi sulphonyiice bode issulin ¢ thé anh huing
kha ning 11 xe va vin hinh miy moc.

TUONGTAC, TUONG KY CUATHUOC:

Twong tic duge hye hoe:

Thiedc lpi tiéu _ )

Dapaglifiozin v0 the lam ting tic dung Igi tidu cla thude Igi tiéu thiazid va thude Igi tiéu quai,
dén ting nguy co mdt nudc vi hahuyetap.

Insulin v chdt kich thich tiét insulin

Insulin va chit kich thich tiét insulin (nhu sulphonylare) gdy ha duong huyét. Do 46, cin giam

lid insulin hode chat kich thich tiét insulin dé gam nguy oo ha dudug huyet khi sirdyng két hop

vai dapaglifiozin.

hnmr tie dwge ddng hoc:

Chuytn héa cua dapaghflozin chi yéu qua con duimg lién hop glucuronid b UDP

glucuronosy transferase 1A9 (UGT1A9).

Trong cde nghi¢n ¢l in vitro, dapaglifiozin khdng ic ohé cvtochrome P430 (CYP) 1A2,

CYP2A6, CYE2B6, CYPZCR, CYP2CY, CYP2CY, CYP2DS, CYRIAL, clng khdng cam img

CYPIA2, CYP2BO hode CYPIAL Do do. dapaghifozin dir Kidn khdng Bn thay d& chuydn

hda cda cde thude ding chung duge chieydn hoa boi cie enzym ndy

Anh buping csia caq thuod khao lén dapagliozin

Duge ddog hoe cua dapaghifozin kbang by thay di bon metfomin, pioglitazon, sitagliptin,

ghmepind, voglibose, hydrochlorothiazid, bumetanid, valsartan, hode simvastaiin

Dang ddng thin dapagh oz v nifampicin (Mot thude e xem nhiz cim dog cazym chuven

hoa), ndog 4o dapagh flozin vie mdu & dang cda hogt tinh (AUC) gidan 22%, Dhuog ixing o0 )

nghia W sing von ndng 39 glucose tong mase tdy 24 £, khuyen cao kining ol chinh by

Tac dung lidn quan vor cac chit gy cam ung khac vi dw carbamasepin, phenytoin,

phenobarbital khdng dupy dyt down

Dimg dong thoy dapaghozm von acid mefenamic (chdt ae ché UGTIA9) nong Jo




e : S

hoa), ndng Ao dapagliflozin vio mau & dang con hogt tinh (AUC) gidm 22%, nhumg khéng c6 v
nghia lim sang voi nong d¢ glucose trong nurdre tidu 24 givy, khuyén cdo khong céin chinh lidu,
Tic dung lién quan voi cic chit gly cim tmg khdc vi du: carbamazepin, phenytoin,
phenobarbital khong dugce dy doan.

Dung dong thoi dapagliflozin véi acid mefenamic (chit e ché UGTIA9), ndng dd
dapaglifiozin trong mau & dang cdn hoat tinh (AUC) tang 55%, nhimg khong cé dnh hu'dmgdén
bin tiét glucose trong nude tiéu 24 gidr, khuyén cdo khong cin higu chinh lidu,

Anh eimg cvia dapagliflozin 1én cde thude khae

Dapagliflozin khong lam thay doi duge déng hoc cia metformin, pioglitazon, sitagliptin,
glimepirid, hydrochlorothiazid, bumetanid, valsanan, digoxin (chit nEn P-gp) holc warfarin
(S- warfarin, chat nén CYP2C9) holc tac dung chong dong clia warfarin duge do biing INR.
Xétnghi¢m 1, 5-anhydroglucitol (1,5-AG)

Khang khuyén cdo kiem soat dudmg huyét bang xét nghi¢m 1,5-AG vi cdc phép do 1,5-AG
khong dang tin cily trong viéc dinh gid dudmg huyét & bénh nhin ding thube (re ché SGLT2.
Khuyén céo sirdung cic phuong phap khac dé theo ddi dudmg huyét,

Tréem

Cac nghién ciru twomg thc chi duge thye hién & nguai lom.

TAC DYNG KHONG MONG MUON CUA THUOC:
Phin img phy thudmg giip nhit 12 ha dwdmg huyét, phy thude vio trj ligu nén. Tén suit céc trigu
chimg cda ha dudmg huyét la wong ty giira ede nhém didu tri, bao gdm gia dugce, ngoai trir 6
phoi hgp sli!phonylm‘c (SU) va insulin. Trj li¢u két hop véi sulphonylure va insulin ¢é ty 1¢ ha
duomg huyét cao hon,
Ratt/neomg gap, ADR > 107100
Hadudimg huyet (khi dung chung SU hodc insulin).
Tﬁuﬂ'ngzidp, 1/100 < ADR < 10/100
Viém phé quan, viém quy diu va viém lién quan nhiém trimg sinh dyc, nhi&m tring dudmg tiét
iy
Hgthén kinh: chong mit.
Davd md dudi da: ndi mén.
Mdco xuong vama lién ket: dau lung.
Thén va tiét niéu: bi tidu, da ni¢u.
Tang hematocrit, giam dd thanh thai creatinin, roi loan lipid mau,
Khéng thudmg gap, 1/1000< ADR < 1/100
Nhiém nim
Mitdich, khat.
Hg tiduhoa: khé migng, tao bon,
Thin vatiétnidu: tiéu dém, suy thin.
Réiloan co quan sinh dyc: ngura dm hé, 4m dgo, ngira co quan sinh dyc.
Tang creatinin huyét, tang uré huyét, syt cin.
Hiémgdp, ADR < 171000
Nhiém toan ceton do dai thao duéng.

QuALIEU VA CACH XU TRi:
Qualidu: ‘ ‘ ,
Liéuudng duy nhit dén 500 mg (gdp 50 Lin Jidu t6i da dugc khuyén ding) dapaglifiozin khong
cho thiy bit ky doc tinh nao & nguoi khoe manh. Nhimg ngudi nay c6 thé phét hign glucose
trong murde tiéu trong khoang thoi gian ding thudc (itnhdt 5 ngay vdi liéu 500 mg), khong c6 bdo
cdo mit nudo, ha huyétdp hodc mit cén bing dién giai va khéng gy kéo dai khoang QT. Ty 1¢ ha
duimg huyéttrong ty nhu gia duge. L .
Liéu ding 1 lhn/ ngay 1&n téi 100 mg (gdp 10 ldn Jiéu téi da khuyén dung) ding trong 2 tuin &
ngudi khoe manh va bénh déi thao dudng tuyp 2, ty I¢ ha dudmg huyét cao hon mét chat so vai
gia duge va khong lién quan liéu. Ty I¢ cic tdc dung phy bao gom miit nudc hofic ha huyet ap
teong twnhwgii dugc, va khong 6 thay dbi cae thong sé xétnghigm lién quan dén liéu, bao gom
chitdién gidiva thong s6 ciia chie ning thn,
Cich xirtri khi diing thube qud lidu: )
Trong tnremg hop qué liéu, dya vito tinh trang lim sing cua bénh nhin dé lya chon bién phap
diéu trj hd trg thich hgp. Vi logi bo dupagliflozin biing chay thin nhn tao chwa duge nghién
clnu,

THONG TINVEDUQC LY, LAM SANG:

Dic tinh dugelye hoe:

FShGTTdZ\)m Iy thube ha duémg huyét duémg ubng, chét irc ché ddng viin chuyén natri - glucose 2

MEATC: AIOBKO1.

Corché tde dgng )

E_‘c:lpa‘g l_lﬂozm l_x‘u chatire ché !tén_h dbngvan chuyén natri-glucose 2 (SGLT2).

Céc SGLT2 hign di¢n chi yeu & thin. SGLT2 viin chuyén tai hiip thu glucose tir chu thin tré lai
h¢ tudn hoan. Mic di dudmg huyét trong bénh di thio duimg tugp 2 tAng, glucose viin durge téi
hiip thu. Dapagliflozin cai thién ca dudmg huyét i doi va duémg huyét sau an biing cich giam
i hip thu glucose & thin diin dén bai tidt glucose trong nude tiéu. Sy bai tiét glucose ndy gliéu
tmg glucuretic) dirge quan sit thiy sau liéu ddu tién, 1ién tyc trong khodng 24 gi¢r ding thudc va
duy tri trong sudt thér gian diéu try. Lugng glucose duge 10ai bo thdng qua co ché iy phy thude
vio nong do glucose trong mau va GFR. Dapaglifiozin khong Jam giam san xudt glucose ndi
sinh dé lam ha dudng huyét. Damgliﬂoz{n hoat dong dgc lap véi sy bai tiét insulin va tdc dung
caa insulin, Cai thign chirc ning 1é bao beta da duge ghi nhin bang phwong phap danh gid 6n
dinhndi moi-p g-]()MA beta-cell). . )
Ngoai ra, bai tict glucose qua nude ticu lam gidm lugng calo, lién quan dén giam md co thé va
gidam trong lgng co thé. Sy (re ché dong vin chuyén natri va glucose bing dapagliflozin ciing
lién quan viée 1gn tiéu nhg va natri trong nuée tidu thodng qua.

Dapagliflozin khong irc ché céc chiit vin chuyén glucose vito cic mo ngoai vi va chon loe hon
1400 Vin v6i SGLT2 s0 v SGLT1 (chét vin chuyén hip thu glucose chinh trong rugt).

Tdie dung dugc lwe hoe

Lugng glucose béi tiét trong nude tidu ting & ngudni khoe manh vi & nhimg b¢nh nhin dai thao
duong twyp 2 sau khi ding dapaglifiozin, Khoing 70 g glucose dugc bii tiét trong nude tiéu mdi
nghy (tuong (mg va 280 keal/ nghy) vii lidu dapagliflozin 10 mg/ ngiy o cac dbi tugmg bj dai
thio dudmg tuyp 2 trong 12 tuin. )
Bai tiét glucose trong nuire tidu khi ding dapagliflozin cting 14 két qua khi ding cc thude lgi tiéu
tham thau va ting lugng nuoe titu & nhimg nguon mie b¢nh dai thio dudng typ 2. Ting lwgng
nude tiéu o nhimg bénh nhin d4i thio duemg tuyp 2 duge diéu tri bing dapagliflozin 10 mg dugc
dury tri 12 tudn vil [én dén khodng 375 ml/ ngay. Su gia ting thé tich nu6e tiéu it lién quan dén bai
tiét natri trong nudce tiéu, khdng lién quan dén nhimg thay doi ndng Ao natri trong huyét thanh.
Bai tiét acid uric trong nudc tiéu ciing ting nhanh (trong 3 - 7 ngy) va kém theo giam ndng d§
acid uric trong huyét thanh, 0 24 luﬁp. nong dd acid uric trong mau gidm xudng dao ddng tir
48,3 dén-18,3 micromol/ | (-0,87 dén -0,33 mg/dl).
Diic tinh duge djng hoc:
Hap thi )
Dapagliflozin h:’lp thu nhanh chong sau khi uong Néng d¢ dapagliflozin trong huyét tuong tdi

da (C,..) dat duge trong vong 2 gior sau khi ubng lic doi. Nong 4o dit}!‘l (C)cua dﬂP‘{ﬂ'}',gg‘?g
trong huyét tuomg va di¢n tich dudi dutmg cong (AU(:J dat trang thai bnd flh sau mot Iﬁ _
mg/ ngiy twong (mg 13 158 ng/ ml v 628 ng/ gidy/ pl. Sinh kha dung t!{yérd i cud dnpﬁng ozin
sau khi ding liéu 10 mg la 78%. Dung dapagliflozin voi mot bira dn gidu chit béo Ia'm giam Cai
dén 50% va kéo dai T_, khodng 1 gid, nhung khong lam thay déi AUC so vdi ding lie dot.
Nhimg thay ddi nay khong ¢ y nghia im sing. Do d6, dapaglifiozin c6 thé udng liic no hofie
doi,

Phdn bé ) o _
Dapagliflozin gin kétvai protein huyét twomg khoang 91%. Sy gin két protein khong bi thay doi
dcic truomg hop suy thin holic suy gan. Thé tich phin bé trung binh cua dapagliflozin la 118 lit.
Chuyén hda ) ) ,
Dapagliflozin dwgc chuyén hoa chi yéu tao ra dapagliflozin 3-O-glucuronid, mit cha‘l chuyén
hoa khong hoat tinh. Dapagliftozin 3-O-glucuronid hojc céc chét chuyén héa khac khang dong
26p vao tac dyng ha glucose. Sy hinh thanh dapﬂégliﬂozin 3-O-glucuronid bin _UGTI_A')'{ mot
logi enzyme ¢ mit trong gan va thin) va sir trao d6i chit qua CYP 1a mt con ducmg thai trir phy
onguai,

Thai rie 3.k
Théri gian ban thai trung binh (T,,) ddi véi dapagliflozin 1a 12,9 gitr sau mét licu uong
dapagliflozin 10 mg duy nhét cho nguéi khoe manh. D§ thanh thai toan thin trung binh cua
dapagliflozin tiém finh mach 1a 207 ml/ phit. Dapagliflozin va cie chiit chuyén héa ¢6 lién quan
chu yéu dwge thai trir qua nudc tiéu véi < 2% dudéi dang dapagliflozin chua chuyén hoa. Sau khi
dung liéu 50 mg dapagliflozin danh diu '‘C, 96% dugc tii hép thu, 75% trong nurdc tiéu va 21%
trong phan. Khoang 15% licu dugc bai tiet trong phén durdi dang thubc nguyén ven.

Doi tugmg dc bigt

Suy than ;

O trang théi n dinh (20 mg dapaglifiozin x 1 lin/ ngay trong 7 ngay), d6i tugng bj dii thao
dudng tuyp 2 va suy thin nhe, trung binh hoiic ning (dugc xic dinh bang xét nghiém iohexol)
néng do thudc toan thin cia dapagliflozin twong img 14 32%, 60% va > 87%, so véi cic dbi
tugng mic bénh dai thdo dudmg tuyp 2 va chirc nang thin binh thudmg. Tinh trang bai tiét dudmg
trong nuxdre tiéu 24 gi¢r phy thudc rat nhiéu vao chirc ning thin va 85, 52, 18 va 11 g glucose/ ngay
dugc bai tiét trong img & cic bénh nhin dai thio duémg tuyp 2 cd chirc ning than binh thuémg,
suy thin nhe, trung binh hodc nang.

Suy gan

4] nhimg ngudi bj suy gan nhe¢ hodc trung binh (Child-Pugh loai A va B), C_, va AUC cua
dapagliflozin tang 1én dén 12% va trong img vdi doi chimg khoe manh 1436%. Nhimg khac biét
nay khéng dugc coi 1a ¢6 ¥ nghia lim sang. O nhitng ngudi bj suy gan niing (ChiId‘—Pugh logi1 C)
c6 nghia la C_ va AUC coa dapagliflozin cao hon 40% va twomg img véi nhom doi chimg khoe
manhla67%. )

Ngudicao tuoi (2 65 tuoi) !

Khéng co sy gia ting dag (mg voi dapagliflozin ¢6 y nghia vé mét lim sang dya trén 4§ tudi
trong cic d6i tromg Ién dén 70 tudi. Tuy nhién, sy gia ting n_éng d¢ dapagliflozin do giam chirc
niing thin ¢6 lién quan dén tudi tac. Khéng cé du dir liéu vé dap img véi dapagliflozin & bénh
nhin> 70 tudi.

Gidi tinh

AUC trung binh cua dapagliflozin & nir durge uéce tinh cao hon khodng 22% so vai nam.
Cacdirligu antoan tien lim sang:

Khéng co méi nguy hiém dic biét véi ngudi dya trén céc nghién ciru thong thudng vé an toan
duge 1y, doc tinh licu tEp lai, doc tinh gen, khd ning gay ung thu va kha ning sinh sén.
Dapaglifiozin khéng giy ra cac khéi u & chugt nhit va chugt cdng & bit ky liéu nao duge danh
gia trong cic nghién ciru gdy ung thu duge tién hanh trong 2 nim.

Dic tinh sinh san vaphdt tri én ) )

Dung dapagliflozin tric tiép cho chudt con ¢ cai sira va tiép xic gidn tiép trong giai dogn cudi
thai ky (khoang thoi gian tuong img véi ba thing gitra va ba thing cudi cia thai ki lién quan dén
syt trudmg thanh cia than & nguot) va chugt cho con bii lién quan dén ting ty 1¢ vd/ hode mirc 4§
nghiém trong cla gidn ving chiu thin va ong thin trong the hé con chau.

Dung dapagliflozin tryc tiép cho chudt con tir ngay thir 21 sau sinh cho dén ngdy thir 90 sau sinh,
gidn ving chiu thin va 6ng thin da dugc bio cdo o1t ca cac mire liéw; tiép xic véi chudt con &
liéu thip nhat duge thir nghi¢m 14 > 15 1an liéu t6t da duge khuyén cdo cia con ngudi. Nhimg
phat hién ndy lién quan dén viéc ting khéi lugng thin va gidn vi dng thin & tat ca céc lidu. Sy
gidn né vimg chiu va éng thin quan sat thiy & dong vit chua truémg thanh hoi phyc khang hoan
todn trong khoang théi gian khoang | thang.

Trong mdt nghién ciru riéng bi¢t ve phat trien trude va sau khi sinh, chugt m¢ duge cho ding
thudc tir khi mang thai ngay thir 6 dén ngay thir 21 sau sinh, chugt con duge tiép xiic véi thube
gidn tiép trong bung me vi trong su?gl quétrinhchoconbi. Tang ty 1¢/ mirc dj nghiém trong giin
né vung chiu thin duge quan sat thiy ¢ chudt me dung thude, mic di chi lidu cao nhit duge thir
nghiém (tiép xiic véi dapagliflozin & chugt me va chugt con twong img 14 1415 Iin va 137 Iin
licu t6i da duge khuyén céo ding cho nguai). Doc tinh ting thém duge giGi han & lieu lién quan
dén giam trong lugmg co the chudt con, va chi quan st thay ¢ lieu > 15 mg/ kg/ ngay ( =29 lin
liéu 16i da dugc khuyén cdo & ngurdi). Dée tinh & chugt me chi the hign ¢ liéu cao nhat duge thir
nghi¢m, va gidi han trong lugng co thé, luong thire &n khi ding thude. M d6 tic dung phy
khang dige quan sit (NOAEL) ddi vai die tinh nhiéu hon, liéu thip nhét dac thir nghiém duge
két hgp vai boi sd ndng d thude toan co thé ciia chugt me, ghp khoang 19 1in so véi gid r &
nEuoi. , , .

Trong cdc nghién ciru bo sung vé sy phit trién phoi thai o chudt va tho, dapagliflozin dugc ding
trong cac khoang thoi gian trung vén céc giai doan sinh truéng chinh I.rong‘m3i lodi. Khéng co
ddc tinh & tho mg hoic khong phit trién dd dugc quan sit thay & tho & bat ky lidw lueng thir
nghi¢m; liéu cao nhdt durge thir nghiém 14 1iéu toan than khoang 1191 lin lidu t8i da duge khuyén
nghj cho ngudi, O chudt, dapagliflozin khéng anh hudng dén phéi va ciing khéng giy quai thai
khi tiép xic thudc 1én téi 1441 lan liéu t6i da duge khuyén cdo o ngudi.

PON V] PONG GOINHO NHAT, QUY CACH PONG GOI:
Hop2vix 14 vién; Hop 3 vix 10 vién; Hop 1 chai 30 vién,

HANDUNG CUATHUOC:
36 thang ké tir ngay san xuat.

PIEU KIEN BAO QUAN, TIEU CHUAN CHAT LUONG CUA THUOC:
Diéu ki¢nbao quan: Trong bao bi kin, noi khé. Nhiét g khong qua 30°C.
Tiéu chudn chat lugmg: TCCS,

TEN, PJACHI CUACOSOSAN XUATTHUOC:

930 C4, dudmg C, Khu cong nghiép Cat Lai, cuym 2,
Phuémg Thank M$ Lei, Qudn 2, TP. Ho Chi Minh.
PT: (028) 38687355

CONG TY CO PHAN DUQIC PHAM 29

NAoYPHAR FAX: 84.28 38687156




