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1.

TO HUONG DAN SU DUNG THUOC

Vién nén bao phim

MIFROS

Thubc nay chi dung theo don thudc
Pé xa tam tay tré em
Poc ky hwong dan sir dung truéc khi ding

Thong bao ngay cho bac sy hode dwgc sy nhirng tac dung khéng mong muén khi sir dung thuéc.

THANH PHAN CONG THUC THUOC

MJi vién nén dai bao phim chia:

Thanh phén dwoc chit:

Penicillamin ...........cccccceeen. 300 mg

Thanh phén ta dwoc: Starch 1500, cellulose vi tinh thé M101, natri starch glycolat,
magnesi stearat, HPMC, talc, titan dioxyd, PEG 6000.

DANG BAO CHE: ,
Vién nén dai, bao phim mau trang, hai mat tron.

CHI PINH:

Bénh viém khép dang thap.
Bénh Wilson.

Bénh cystin niéu.

Piéu tri nhidm doc chi.

CACH DUNG - LIEU DUNG:

San pham MIFROS c6 ham lwgng penicillamin 300 mg, véi cac liéu dung khong phu
hop véi ham lwong caa thudc, bénh nhan nén lwa chen dang bao ché c¢6 ham lwong
thich hep.

Penicillamin nén dung luc doi, it nhat 1 gio trudc bira an hodc 2 gio sau bira an.

Bénh viém khdp dang thap tién trién nang:

Nguoi I6n: 125 - 250 mg/ 24 gio trong 4 tuan dau, sau d6 tang liéu thém mot luong bang
lidu ban dau, cir 4 tuan mot lan cho dén khi bénh thuyén glam Liéu duy tri tuy thuoc vao
dép ung cua ting ca thé, thong thuong 500 - 700 mg/ 24 gio chia 3 lan. Trong vai thang
dau co thé chua thay cai thién dugc bénh. Mot s it nguoi bénh co thé phai dung tsi 2000
mg/ 24 gio dé c6 tac dung tot. Nén ngimg diéu tri néu khong dat hiéu qua trong vong 12
thang. Khi lidu ding dap ung thi nén duy tri mirc nay 6 thang, sau do giam con 250 mg/
ngay, duy tri trong vong 2 - 3 thang. Bénh co the tai phat sau cat thuoc. Tuy nhién néu ding
tiép dot khac thi hau hét ngu:orl bénh déu co dap ung.

Tre em: 15 - 20 mg/ kg/ 24 gio, liéu khoi dau nén 1a 2,5 - 5,0 mg/ kg/ 24 gio, ting dan 4
tuan 1 lan, ding 3 - 6 thang

Nguoi cao tudi: Doc tinh thuong ting ¢ ngudi cao tudi, khong lién quan dén chiic ning
than. Liéu khoi dau: 50 - 125 mg/ 24 gio, trong 4 - 8 tuan, sau do, cu 4 tuan lai thém 1
lwong bang liéu ban dau cho dén khi bénh thuyén giam. Liéu cao nhét c6 thé téi 1000 mg/
ngay.

Bénh Wilson:

Penicillamin la tac nhan tao phuc véi dong, tac dung diéu tri dat két qua cao khi phéi hop
véi ché @6 an chira it kim loai dong (dusi 1 mg/ ngay).

Nguoi l6n: 1500 - 2000 mg/ 24 glo chia nhiéu lan udng 30 phut trude bira an. Liéu c6 thé
giam Xuong 750 - 1000 mg/ ngay khi bénh di kiém soat duoc, bang xac dinh luong dong
qua nudce tiéu 24 gid (can xét nghiém 3 thang 1 l1an). Khong duoc dung qua 1 nam vai liéu
2000 mg/ 24 gio. .

Tré em: C6 thé toi 20 mg/ kg/ 24 gio, chia nhiéu lan, trudc bira an. Liéu nho nhat 1a 500
mg/ 24 gio.
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Nguoi cao tuoi: C6 thé téi 20 mg/ kg/ 24 gio, chia nhiéu lan, truéc bita an. Liéu can duoc
diéu chinh cho dén khi dat hiéu qua.

Cystin niéu: Ngan chdn va diéu trj séi cystin:

Diéu tri soi:

Nguoi I6n: 750 mg/ ngay, chia nhiéu lan va dic biét vao lac di ngu, Iiéu tang dan t6i 1500 -
2000 mg/ ngay. Liéu duoc diéu chinh dé cystin thai trir trong nuéc tleu dudi 100 mg/ 24
gio. Can udng du nudc trong ngay (3 lit) dé dam bao luu hrong nudce tiéu 2 mL/ phat.

Tré em: Tai 30 mg/ kg/ ngay, chia nhiéu lan va dic biét vao lac di ngu, diéu chinh lidu dé
muc cystin nig¢u dusi 100 mg/ ngay.

Nguoi cao tudi: Liéu téi thiéu duy tri sao cho cystin niéu duéi 100 mg/ ngay.

Phong bénh:

Ngu:orl I6n (khdng cé tién sir tao soi cystin) nhung lugng cystin nigu vuot qua 300 mg/ 24
gio. Dung penicillamin 250 - 750 mg/ 24 gio, uong trude khi di ngi. Diéu chinh licu dé
lwong cystin niéu dat dudi 100 mg/ 24 gid vao lac dém. Udng nhiéu nudc (3 lit) mdi ngay.
Tré em: Chua c6 khuyén céo vé liéu dung.

Nguoi cao tudi: Diéu chinh liéu sao cho cystin ni¢u dusi 100 mg/ 24 gio.

Nhiém déc chi (Pb):

Nguoi [én: 1500 - 2000 mg/ 24 gio, chia lam nhiéu lan, cho dén khi luong chi trong nuéc
tiéu 6n dinh 0,5 mg/ ngay.

Tré em: 20 - 25 mg/ kg/ ngay, chia nhleu lan, trudc bira an.

Nguorl cao tudi: 20 mg/ kg/ ngay, cho dén khi lwong chi trong nuéc tiéu 6n dinh ¢ 0,5 mg/
ngay.

Viém gan mgn tinh tién trién:

Nguoi I6n: Bé diéu tri duy tri, sau khi dd kiém soat dwoc tién trién caa bénh béng
corticosteroid, dung pen|C|IIam|n véi lieu khoi dau 12 500 mg/ 24 gio, chia lam nhiéu lan,
réi tang dan trong vong 3 thang lén t6i lidu 1,25 g/ 24 gio. Trong thoi gian nay lieu
corticosteroid phai giam dan roi nguing han. Trong qua trinh diéu tri, can kiém tra chuc
nang gan dinh ky dé danh gia tinh trang bénh.

Tré em va ngudi cao tudi: Khong co khuyén céo sir dung.

5. CHONG CHI PINH:
Qua man vdi penicillamin hoic bat ky thanh phan nao cia thude.
Tiéu ra mau va protein niéu.
Thay ddi dang ké vé huyét hoc.
Lupus ban do, nhuoc co, viém da nang.
Mat bach cau hat, thiéu mau bat san hodc giam tiéu cau ning do penicillamin.
Di tng penicillin va cac cephalosporin vi c6 thé c¢6 phan tng chéo giira cac beta-lactam va
D-penicillamin.
Suy than vira hodc nang.
Tién st gip phai cac bién ching nghiém trong (thiéu mau bat san tiy, bénh pemphigus,
nhuoc co) lién quan dén cac dan xuat thiol (tiopronin, pyritinol).

6. CANH BAO VA THAN TRQNG KHI DUNG THUOC:
Canh bao
Than trong khi dung penicillamin dong thoi véi cac thube co thé gay suy tuay.
Theo dbi 1am sang va xét nghiém dé biét tién sir khdng dung nap véi tiopronin hoic
pyritinol.
Than trong khi dung thudc
Cén danh gla cong thire méu va chirc néng than truge khi diéu tri bang pemclllamm
Theo ddi cong thirc mau, tiéu cau, cing véi xét nghiém phan tich nudc tleu can duoc thuc
hién theo cac khoang thoi gian thich hop dé phat hién protein ni¢u va tiéu ra mau. Xeét
nghiém phén tich nudce tiéu nén duogc thyc hién hang tuan khi bat dau diéu tri, sau mdi lan
tang lidu. Sau thoi gian nay, xét nghiém mdi thang mot 1an. Doi v6i bénh cystin niéu hoac
Wilson, khoang cach giita cac 1an xét nghiém c6 thé dai hon. Ngimg diéu tri néu protein
ni¢u tang hoac kéo dai.
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Trong tam tuan dau diéu tri, xét nghiém cong thirc mau toan phan nén duoc thuc hién hang
tuan hozc hai tuan mot lan va ca trong tuan sau khi ting liéu, hodc hang thang sau do. DPéi
v0i bénh cystm ni¢u hodc Wilson, khoéng céach gitra cac lan xét nghiém c6 thé dai hon.

Néu tiéu cau giam xuong dudi 120.000/ mm3 hodc bach cau dudi 2500/ mm?, hoic giam ba
lan lién tiép trong gidi han binh thuong, can ngimg thude. Khi cong thirc mau trd lai binh
thuong, c6 thé dung lai thude véi liéu thap. Nhung néu viée giam bach cau hodc tiéu cau tai
phat, can ngt‘rng diéu tri vinh vién véi penicillamin. Penicillamin c¢é thé ting cuong tc ché
tuy xuong cua clozapin.

Than trong khi dung penicillamin cho nguoi bénh suy thén, néu can phal diéu chinh lidu.
Dic biét theo ddi can than & ngudi cao tudi, vi doc tinh cua thude gia ting & nhom bénh
nhan nay ké ca khi chirc ning than binh thuong.

Str dung dong thoi véi cac NSAID va cac thude gay doc than khac c6 thé 1am ting nguy co
t6n thuong than.

Penicillamin nén duoc str dung than trong ¢ nhitng bénh nhén da c6 phan tng bat loi Voi
vang. Dung dong thoi hodc diéu tri truée d6 bang vang co thé 1am ting nguy co tac dung
khéng mong mudn khi diéu tri bang penicillamin. Do d6 nén than trong khi sir dung
penicillamin & nhiing bénh nhan dang diéu tri ddng thoi vai vang hodc trude day c6 phan
g bt loi vai vang.

Néu bénh nhan diéu tri ddng thoi vai sat, digoxin hoic thubc khang acid, khdng nén dung
céc thudc nay trong vong hai gio sau khi dung penicillamin.

Duing thudc khang histamin, steroid hodc giam liéu tam thoi penicillamin s& gitp kiém soat
cac phan (ng n6i mé day.

Viéc mat vi giac co thé phuc hdi cé thé xay ra trong thoi gian diéu tri véi penicillamin,
khong nén bé sung cac khoang chit dé khic phuc tinh trang nay.

Rat hiém gap trudng hop tiéu ra mau, tuy nhién néu bénh nhan khong c6 céc van dé vé soi
than hoic nguyén nhan da biét khac, can ngung diéu tri ngay 1ap tuc.

Phat ban muoén, dugc md ta nhu bong biéu bi bong nudc mac phai va bénh da lidu do
penicillamin, ¢ thé xay ra sau vai thang hoac nhiéu nam diéu tri. Xem xét giam liéu trong
cac truong hop nay.

VU to 12 mot bién chiing hiém gap khi diéu tri voi penicillamin & ca phy nir va nam giéi.
Danazol da diéu tri thanh cong tinh trang v( to ma khong can ngung thudc.

Viéc sir dung DMARD, bao gém penicillamin, c6 lién quan dén sy phat trién cua viém
khép nhiém tring ¢ bénh nhan viém khop dang thap, mac du viém khép dang thap dugc
biét 1a yéu t6 nguy co 16n hon so véi viéc sir dung cac thubc nhém DMARD lén sy phét
trién cua viem khop nhiém tring.

Lam nang hon céc triéu chang than kinh caa bénh Wilson (loan truong luc co, cing, run,
kho tiéu) da duoc béo céo sau khi dung penicillamin & nhiing bénh nhan dwgc diéu tri cho
tinh trang nay. Pay c6 thé 1a hau qua cua viéc van chuyén va phan bd lai déng tir gan 1én
nao.

Nén ubng bd sung pyridoxin mdi ngdy cho nhitng nguoi bénh diéu tri dai han véi
penicillamin, dic biét 1a nhitng bénh nhan c6 ché d6 an kiéng vi thudc nay lam ting nhu
cau vé vitamin nay.

7. SUDUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU:
Thoi ky mang thai:
Khong c6 dir liéu an toan cua penicillamin cho phu nir co thai.
Bénh Wilson: Ba c¢6 mét vai truong hop glan da ¢ tré so sinh do nguo’l me dung
penicillamin trong sudt thai ky. Mac du chua c6 nghién ctru ¢6 kiém soat nao vé viéc su
dung penicillamin trong thai ky, nhung c6 hai nghién ciru héi ctru di bao cdo viéc sinh
thanh cong 43 tre binh thuong tir 28 nguoi phy nir dung lidu tir 500 - 2000 mg penicillamin
moi ngay Ngoai ra con c6 cdc bao céo lién quan v€ tré so sinh binh thuong va tré so sinh
c6 cac bat thuong bam sinh do nguoi me dung pemclllamln trong thai ky. Neu viée diéu trj
bang penicillamin vin duoc tiép tuc, nén can nhic giam liéu penicillamin xudng liéu thap
nhat c6 hiéu qua.
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Cystln niéu: C6 mot bao cao vé sy bat thuong mo lién két nghiém trong ¢ tré so sinh khi
nguoi me dung 2000 mg penicillamin moi ngay trong sudt thai ky. Néu €0 thé, nén ngimg
penlclllamln trong sudt thai ky. Nhung néu soi van tiép tuc hinh thanh, can can nhic loi ich
cua viéc diéu tri véi nguy co co thé xay ra véi thai nhi.

Viém khép dang thip: Khong nén dung penicillamin cho phu nt mang thai, nén ngumg
dleu tri khi nghi ngd hodc dugc chuin doan mang thai, trir khi viéc diéu tri duoc xem xét 1a
can thiét.

Thai ky cho con bu:

Do thiéu dir liéu vé viéc sir dung ¢ bénh nhan dang cho con bu va kha ning penicillamin co
thé dugc truyén cho tré so sinh qua sira me, penicillamin chi nén dwoc s dung & nhitng
bénh nhan dang cho con ba khi dugc bac si coi 1a hoan toan can thiét.

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC:
Téc dong dén kha nang lai xe va van hanh may moc cua penicillamin chua dugce biét 13, tuy
nhién thudc c6 thé gdy mo mat, giam thi luc, do d6 can than trong.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC:
Khi dung pemclllamm v6i cac hop chat sat hodc thude khang acid, sy hap thu penicillamin
dudng udng co thé bi glam
Hap thu digoxin duong uong c6 thé bi glam khi st dung dong thoi vai penicillamin.
Str dung dong thoi véi cac NSAID va céc thude giy doc than khac co thé 1am ting nguy co
ton thuong than.
Khong nén dung penicillamin cho nguoi bénh dang diéu tri v6i vang.
Penicillamin c6 thé ting cudng @c Che tuy xwong do clozapin.
Hap thu penicillamin qua dudong udng c6 thé bi giam khi sir dung déng thoi voi kém; su
hap thu kém ciing c6 thé bi giam bai penicillamin.
Nén udng bd sung pyridoxin mdi ngay cho nhirng nguoi bénh diéu tri dai han véi
penicillamin, dic biét 1a nhitng bénh nhan c6 ché d6 an kiéng vi thudc nay lam ting nhu
cau vé vitamin nay.
Céc thude tac dong tai chd trén duodng tiéu hoa lam giam hap thu penicillamin duong ubng.
Nén dung céac thude nay cach penicillamin 2 gio.
Tuong ky: Khéng ap dung.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC:
Hau hét tac dung khong mong mudn cua penicillamin phu thudc vao liéu. Phd bién nhat 1a
protem niéu va giam tiéu cau.
Rat thu"ang gap ADR > 1/10
Than va tiét niéu: Protein niéu.
Thwong gap,1/100 <ADR < 1/10
Mau va bach huyét: Giam tiéu cau.
Hiém gap, 1/10.000 < ADR < 1/1. 000
Mién dich: Phan Gng di tmg bao gdm qua mén.
Ti€u hoa: Loét mi¢ng, viém mi¢ng.
Da va mé dudi da: Rung toc, u gia vang mé dan hoi, thoai hoa mé dan hoi, gidn da.
Théan va tiét niéu: Tiéu ra mau®.
Sinh san va tuyén va: Va to’.
Chura ré tan sudt
Mau va bach huyét Giam bach cau trung tinh8, bach ciu hat!, thiéu mau bat san’, thiéu
méu tan huyét, giam bach cau
Chuyen héa va dinh duorng Chan an?.
Than kinh: M4t vi giac?
Mach mau: Xuét huyét phoi.
H6 hap, 10ng nguc va trung that: Viém duong hoé hip nhu viém phé quan, viém phdi, hoi
ching mong tay mau vang.
Tiéu hoa: Viém tuy, budn noén2, ndn.
Gan, mat: Vang da do o mat.
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Da va mo dudi da: Phat ban?, mé day?, viém da co dia, hoi ching Stevens-Johnson, viém
da biéu bi méc phai®, bénh da liéu do penicillamin®.

Co xuong va mo lién két: Lupus ban do do thude, nhugc co, viém da co, viém khép dang
thép.

Than va tiét niéu: Hoi ching than hu, viém cau than, hoi ching Goodpasture.

Cac tac dung khong mong mudn khac: S6t2

Théng bdo cho thay thuéc cdc tée dung khéng mong mudn gdp phdi khi sir dung thuéc.

LT vong do mat bach cau hat va thiéu mau bat san da xay ra.

2Budn ndn, chan an, st va phat ban c6 thé xay ra sém trong tri liéu, dic biét 1a khi dung du
lidu ngay tu dau. . i

3'ThuQc khang histamin, steroid hodc giam liéu penicillamin tam thoi s€ kiém soat cac phan
mg n6i meé day. i

4\iéc mat vi giac co thé phuc hoi co thé xay ra trong thoi gian diéu tri véi penicillamin,
khong nén b sung cac khoang chat dé khac phuc tinh trang nay.

5-Rat hiém gdp truong hop tiéu ra mau, tuy nhién néu bénh nhan khong 6 cac van dé vé soi
than hodc nguyén nhan da biét khéc, can ngung diéu tri ngay lap tac.

6.phat ban muén, duoc MmO ta nhu bong biéu bi bong nuéc mac phdi va bénh da lidu do
penicillamin, cé thé xay ra sau vai thang hoac nhiéu nim diéu tri.

/(1 to 1a mét bién chizng hiém gip khi diéu tri voi penicillamin & ca phu nit va nam gidi.
8Phan tng ¢ thé xay ra bat ct luc nao trong qua trinh diéu tri va thuong c6 thé dao ngugc
Sy phét trién caa viém khép nhiém trang ¢ bénh nhan viém khép dang thap co lién quan
dén viéc str dung DMARD, bao gom ca penicillamin.

Lam nang hon céc triéu chang than kinh cua bénh Wilson (loan treong luc co, cing, run,
kho tiéu) da duoc béo céo sau khi dung penicillamin & nhitng bénh nhan dwgc diéu tri cho
tinh trang nay.

11. QUA LIEU VA CACH XU TRI: o ‘
Khong c6 truong hop bao cao vé cac phan tng khdng mong muon doi véi qua lieu
penicillamin. Khong c6 diéu tri dac biét dugc khuyén céo.

12. PAC TINH DUQC LUC HOQC:
Nhém dwoc 1y: Thube chdng thap khép. M3 ATC: M01CCO01
D-penicillamin 12 mét loai thudc chng thap khép tac dung cham. Penicillamin 14 tac nhan
tao phirc v6i kim loai nang, dac biét 1a dong trong huyét thanh, dugc dung trong diéu tri
bénh Wilson. Penicillamin pha v& cau ndi disulfid cia macroglobulin va tao ra sy khi
polyme cua cac yéu té thap khép IgM. Penicillamin ciing can thiép vao qua trinh tong hop
collagen.

13. PAC TINH DUQC PONG HOQC:
Sau khi Uong, penicillamin duoc hap thu khoang 50- 70%. Nén UOng xa bira an dé tranh su
lién két vai kim loai trong thirc 3 an, lam giam tac dung cua thUOc Nong d6 dinh cua thudc
trong huyét twong dat sau khi udng khOang 2 gio. Sau d6, nong do penicilamin giam dan,
v6i thoi gian ban thdi ban dau khoang 1 gio, sau do 1a khoang 5 glo
Thudc khuéch tan vao khap cac mo trong co thé, dic biét gan vao collagen va soi dan hoi,
diéu nay giai thich mot phan tac dung diéu tri.
Sau khi udng, hon 80% D-penicillamin dugc dao thai trong phan va nudc tiéu trong 48 gio.
Luong thudc gan vao collagen dao thai rat cham trong nhiéu ngay.

14. QUY CACH PONG GOI:
Hop 3 vi x 10 vién.

15. PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA
THUOC
Piéu kién bao quan: Noi kho rao, tranh anh sang, nhiét d khong qua 30°C.
Han dung 36 thang ké tir ngay san xuét.
Tiéu chuan chat lweng: Tiéu chuan nha san Xuét.
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16. TEN, PIA CHI VA BIEU TUQNG CUA CO SO SAN XUAT:
San xudt tai:

DAVIPHARM

CONG TY CO PHAN DUQC PHAM PAT VI PHU

(DAVIPHARM)

L6 M7A, Puong D17, Khu Cong nghiép My Phudc 1, Phuong Théi Hoa, Thi xa Bén Cat,
Tinh Binh Duong, Viét Nam

Tel: 0274.3567.687 Fax: 0274.3567.688

17. NGAY XEM XET SUA POI, CAP NHAT LAl NOI DUNG HUONG DAN SU DUNG
THUOC:

Tén san pham: MIFROS

M4 sb toa: 0184.T1

- Chuyén file in san xuat theo cong ving dong ¥ thay doi 2942 ngay
Kiém soat sira d6i: | 30/03/2020.
- Chuyén mé toa tir TOA105CBB sang 0184.T1 theo SOP Q.DK.1003

Nhan vién thiét ké:
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