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Perampanel 
film coated tablets 

Each tablet contains 2 mg perampanel. 

For oral use 

28 tablets 
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ay = o Mai vién chtra 2 mg perampanel. & let contains 2 mg perampanel. 

T Bee Chi dinh, chéng chi dinh, cach dung va ations, contraindications, 

eS Bo cac théng tin khac: Xem trong ta hudng —_ administration and other information: 

2s ° dan str dung thudc kem theo. see enclosed leaflet. 

x 
Hop 4 vix 7 vién Box of 4 blisters x 7 tablets. 

Eesti] Tiéu chuan chat lvong: TCCS. Specification of drug: In-house 

— Bao quan khéng qua 30°C. Do not store above 30°C. 

ESE Thuéc ké don Prescription medicine 

Prec torens oa Dé xa tam tay tré em Keep out of reach of children 

—— Doc ky huéng dan st dung trudc Read carefully the leaflet before use 

— khi ding 

Co sé san xuat/Manufacturer: Eisai Manufacturing Limited 

European Knowledge Centre, Mosquito Way, Hatfield, Hertfordshire AL10 9SN, Anh. 
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DNNK: 

https://vnras.com/



SS
OL

YV
D 

Fycompa® 2mg =) 
Perampanel 
film coated tablets 

Each tablet contains 2 mg perampanel. 

For oral use 

7 tablets 

® Fycompa 
Perampanel 
Vién nén bao phim 7 vién 
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7 Méi vién chUa 2 mg perampanel. 

Chi dinh, chéng chi dinh, cach dung va 
cdc théng tin khac: Xem trong to hudng 
dan str dung thudc kem theo. 

Hép 1 vi x 7 vién. 

Tiéu chuan chat luong: TCCS. 
Bao quan khéng qua 30°C. 

Thuédc ké don 
Dé xa tam tay treem 
Doc ky hung dan st dung trudc¢ 
khiding 

Co s@ san xudt/Manufacturer: Eisai Manufacturing Limited 

European Knowledge Centre, Mosquito Way, Hatfield, Hertfordshire AL10 9SN, Anh. 

Each 4 contains 2 mg perampanel. 
, contraindications, 

administration and other information: 

see enclosed leaflet. 

Box of 1 blister x 7 tablets. 
Specification of drug: In-house. 

Do not store above 30°C. 

Prescription medicine 

Keep out of reach of children 
Read carefully the leaflet before use 
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Rx Rx Rx 

Fycompa 2 mg, Fycompa 4 mg, Fycompa 8 mg 
<perampanel> 

Thudc nay chi ding theo don thuéc 

Doc ky huwéng dan sir dung truéc khi dung 

Dé xa tam tay tré em 

TEN THUOC 
Fycompa 2 mg 

Fycompa 4 mg 

Fycompa 8 mg 

THANH PHAN CONG THUC 
Thanh phan hoat chat: Méi vién nén bao phim chira 2, 4 hoac 8 mg perampanel. 

Thanh phan té duge: 

Ta duge voi tac dung da biét: 

Mi vién 2 mg chita 78,5 mg lactose monohydrat. 

Mi vién 4 mg chita 157,0 mg lactose monohydrat. 

Mi vién 8 mg chtra 149,0 mg lactose monohydrat. 

Danh muc ta duoc day du 

Vién Fycompa 2 mg: 

Lactose monohydrat, hydroxypropyl cellulose thé it, povidon, magnesi stearat, opadry mau 

cam (chia: hypromellose 2910, tale, macrogol 8000, titan dioxid, oxid st mau vang, oxid sat 
mau dd). 

Vién Fycompa 4 mg: 

Lactose monohydrat, hydroxypropyl! cellulose ui “povidon, magnesi stcarat, opadry mau 

do (chtra: hypromellose 2910, talc, macrogol titan dioxid, oxid sat mau do). 

Vién Fycompa 8 mg: 

Lactose monohydrat, hydroxypropyl cellulose thé it, povidon, cellulose vi tinh thé, magnesi 
stearat, opadry mau tim (chira: hypromellose 2910, tale, macrogol 8000, titan dioxid, oxid sat 

mau d6, oxid sat mau den). 

DANG BAO CHE 
Vién nén bao phim: 

Vién Fycompa 2 mg: Vién nén bao phim mau cam, tron, hai mat Idi, c6 khac €275 trén mat 

mat va ‘2’ trén mat kia. 

Vién Fycompa 4 mg: Vién nén bao phim mau dé, tron, hai mat 16i, c6 khac €277 trén mét 

mat va ‘4’ trén mat kia. 

Vién Fycompa 8 mg: Vién nén bao phim mau tim, tron, hai mat 16i, cé6 khac €295 trén mot 

mat va *8’ trén mat kia. 

CHi DINH 
Fycompa duoc chi dinh dé diéu tri bé tro con déng kinh khéi phat cuc bd c6 hoac khéng cé 

con déng kinh toan thé héa thir phat 6 bénh nhan ngudi lon va tré em tir 12 tudi tré [én bi 
bénh dong kinh. 
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Fycompa duoc chi dinh dé diéu tri bd tro con déng kinh co ctmg- co gidt toan thé tién phat 6 

ngudi lén va tré em tir 12 tudi tré 1én bi bénh déng kinh toan thé vé can (xem phan Duge luc 

hoc). 

CACH DUNG, LIEU DUNG 
Liéu ding 
Nguoi l6n va thanh thiéu nién tiv 12 tudi tré lén 

Can chinh liu Fycompa theo dap tmg cua tirng bénh nhan dé tdi uu héa sur can bang gitia 

higu qua va kha nang dung nap. 

Nén udéng perampanel mét lan mdi ngay truée khi di ngu. 

Con déng kinh khoi phat cuc bé 
Perampanel 6 ligu 4 mg/ngay dén 12 mg/ngay da duge ching minh 1a c6 higu qua déi voi con 

d6ng kinh khdi phat cuc bé. 

Nén diing liéu khoi dau Fycompa 2 mg/ngay. C6 thé tang liéu dua trén dap tng lam sang va 

kha nang dung nap theo ting lugng tang 2 mg (méi tuan hodc mdi 2 tuan, theo xcm xét vé 

thoi gian ban thai duoc mé ta dudi day) dén liéu duy tri 4 mg/ngay - 8 mg/ngay. 

Tuy theo dap ting lam sang va kha nang dung nap cua ting ca nhan voi ligu 8 mg/ngay, cd 

thé tang liéu theo lugng tang 2 mg/ngay dén 12 mg/ngay. Bénh nhan dang dung cac thudc 

déng thoi ma khéng lam rit ngan thoi gian ban thai ctia perampanel (xem phan Tuong tac) 

nén duge chinh liéu khong thudng xuyén hon so voi khoang cach 2 tudn. Bénh nhan dang 

ding cdc thuéc déng thoi lam rit ngan thdi gian ban thai ctia perampanel (xem phan Tuong 

tac) nén duge chinh liéu khong thudng xuyén hon so voi khoang cach 1 tuan. 

Con déng kinh co ciutng-co gidt toan thé tién phat 

Perampanel voi liéu lén dén 8 mg/ngay da duge ching minh la c6 higu qua trong con dong 

kinh co cting-co giat toan thé tin phat. 

Nén ding liéu khoi dau Fycompa 2 mg/ngay. C6 thé ta ae dua trén dap tng lam sang va 

kha nang dung nap theo tig lugng tang 2 mg (mdi tua hoac mdi 2 tuan, theo xem xét vé 

thoi gian ban thai duoc mé ta dudi day) dén licu duy\ lén den 8 mg/ngay. Tuy theo dap ung 

lam sang va kha nang dung nap cua tung ca ahaa vo oN idu 8 mg/ngay, co thé tang liéu lén dén 

12 mg/ngay ma co thé cd hiéu qua 6 mét s6 bénh nhan (xem phan Canh bao va than trong khi 

st’ dung thuéc). Bénh nhan dang ding cae thuédc déng thoi ma khdng lam rut ngan thoi gian 

ban thai cla perampanel (xem phan Tuong tac) nén duoc chudn dé liéu khéng thudng xuyén 

hon so véi & khoang cach 2 tudn. Bénh nhan dang ding cdc thuédc déng thoi lam rit ngan thoi 

gian ban thai cua perampanel (xem phan Tuong tac) nén duge chuan d6 ligu khong thudng 

xuyén hon so vai 6 khoang cach | tudn. 

Khi ngimg ding Fycompa, nén giam liéu tir tir (xem phan Canh bao va than trong khi str 

dung thusc). 

Quén mét ligu: Vi perampanel c6 thoi gian ban thai dai, bénh nhan nén cho va dung liéu ké 

tiép theo lich ding thudc. 
Néu quén nhiéu hon | liéu, trong mét thoi gian lién tuc it hon 5 chu ky ban thai (3 tuan déi 

voi bénh nhan khéng ding thudc chéng dong kinh gay cam tng chuyén hoa perampanel, 

1 tuin déi véi bénh nhan ding thuéc chong dong kinh gay cam ung chuyén hoa perampanel 

(xem phan Tuong tac), nén xem xét dé bat dau lai diéu tri ter mie liéu cudi cting. 

Néu bénh nhan da ngimng ding perampanel trong mét thoi gian lién tuc hon 5 chu ky ban thai, 
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khuyén cao nén tuan theo cac khuyén nghi vé li¢u ding khoi dau duoc néu 6 trén. 

Newoi cao tudi (65 tudi tre lén) 
Cac nghién ctu lam sang vé Fycompa trong bénh déng kinh da khéng bao gdm di sé déi 
tong tir 65 tudi tro lén dé x4c dinh xem ho cé dap ting khac so voi cdc déi tuong tré hon hay 

khéng. Phan tich théng tin an toan trén 905 déi tuong ngudi cao tudi due diéu tri bang 

perampanel (trong cdc nghién ctru mi déi duoc thuc hién vé cdc chi dinh khong phai dong 

kinh) cho thay khéng c6 su khdc biét lién quan dén tudi trong dif liéu vé an toan. Két hop voi 

viéc kh6ng co sw khdc biét lién quan dén tudi trong viée str dung perampanel, két qua cho 

thay khéng can thiét diéu chinh liéu & ngudi cao tuéi. Perampanel can duge sir dung than 

trong © ngudi cao tudi do kha nang tuong tac thudc 6 nhiing bénh nhan ding nhiéu thudc 

(xem phan Canh bao va than trong khi str dung thudc). 

Suy thin 

Khéng can thiét diéu chinh liéu & bénh nhan suy than nhe. Khong khuyén cdo str dung 6 bénh 

nhan suy than trung binh hodc suy than nang hodc bénh nhan dang duge tham phan mau. 

Suy gan 

Viéc tang liéu @ bénh nhan suy gan nhe va trung binh nén duge dua trén dap ing lam sang va 

kha nang dung nap. Déi voi bénh nhan suy gan nhe hodc trung binh, liu ding cd thé duoe 

khoi dau voi liéu 2 mg. Nén chinh liéu voi mire 2 mg, khong nhanh hon mdi 2 tudn dya trén 

kha nang dung nap va hiéu qua. 

Liéu perampanel d6i voi bénh nhan suy gan nhe va trung binh khéng duoc vuot qua 8 mg. 
Khong khuyén cao su dung & bénh nhan gan suy gan nang. 

Nhoém bénh nhan tré em 

DO an toan va hiéu qua cua perampanel 6 tré em dudi 12 tudi chua duoc xac dinh. Hién chua 
6 dit ligu. 

Cach ding 

Nén udng Fycompa dudi dang liéu don trudéc khi di ngu. Co thé ding thuéc eting hoac khong 

citing voi thttc 4n (xem phdn Duge déng hoc). Nén pudtAguyén ca vién voi médt ly nude. 

Khéng nén nhai, nghién nat hoae chia vién thudc mone thé chia vién thuéc chinh xéc vi 
khéng cé vach bé. Dé dam bao udng du liéu, cén phaiudng nguyén ca vién ma khéng nhai 

hoe nghién nat. 

CHONG CHI DINH ; ; 
Qua man voi hoat chat hodc voi bat ky ta duoc nao duge liét ké trong muc Thanh phan céng 

thir. 

CANH BAO VA THAN TRONG KHI SU DUNG THUOC 
Y nghi tu tt 

Y nghi tu tir va hanh vi tu tir da duoc bao cdo 6 nhiing bénh nhan duoc didu tri bang thuédc 

chéng dong kinh trong mot vai chi dinh. Mdt phan tich tong hop cac thtr nghiém ngau nhién 

cé déi chimg vdi gia duge vé cdc thuéc chéng déng kinh cfing da cho thay mét su tang nhe 

nguy co vé y nghi ty tir va hanh vi tu tir. Co ché ctia nguy co nay chua duoc biét va cde dit 

liéu hién cé khéng loai tri kha nang tang nguy co déi voi perampanel. 

Do dé, can theo déi bénh nhan vé cdc dau hiéu cua ¥ nghi tu tir, hanh vi ty tir va can xem xét 

diéu tri thich hop. Can khuyén bénh nhan (va nhting ngudi cham séc bénh nhan) tim su tu 

van y té néu xuat hién dau hiéu cia y nghi tu tr hoac hanh vi tu tu. 
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R6i loan hé than kinh trung vong 

Perampanel co thé gay chéng mat va buén ngi, do dé cé thé anh huéng dén kha nang lai xe 

hodc van hanh may moc (xem phan Anh huéng cia thudc 1én kha nang Idi xe va van hanh 

may moc). 

Thuéc tranh thai duong uéng 
O liéu 12 mg/ngay, Fycompa cd thé lam giam hiéu qua cia thudéc tranh thai hormon chita 

progesteron; trong trudng hgp nay khuyén cao nén ding thém cae bién phap tranh thai khéng 

cé hormon khi st’ dung Fycompa (xem phan Tuong tac). 

Két thc diéu tri 

Khuyén cao rang viéc ngung thudéc can duoc thye hién tir tir dé gidm thiéu kha nang gap con 

co giat héi tng (xem phan Cach ding, liéu ding). Tuy nhién, do thoi gian ban thai dai va 

néng d6 trong huyét tuong giam cham sau dé nén cd thé nging perampanel d6t ngét khi that 

su can thiét. 

Té nga 

Cé thé tang nguy co té nga, dac biét la 6 ngudi cao tudi; chua ré nguyén nhan. 

Gay han 

Hanh vi gay han va tht dich da duoc bdo cdo 6 nhting bénh nhan duge diéu tri bang 

perampanel. O nhting bénh nhan duge diéu tri bang perampanel trong cac thir nghi¢m lam 

sang, gay han, gidn dtr va khd chiu da duge bao cao thuong gap hon @ liéu cao hon. Hau hét 

cac tac dung khéng mong muon duge bao cao déu & mitre nhe hode trung binh va bénh nhan 

tu hdi phuc hoaec do diéu chinh liéu. Tuy nhign, y nghi lam hai ngudi khac, tan cong thé chat 

hoac hanh vi de doa da due quan sat thay & mot sé bénh nhan (<1% trong cac nghién ctru 

lam sang vé perampanel). Bénh nhan va ngudi cham soc can duoc tu van dé thong bao cho 

chuyén vién y té ngay lap tire néu nhan thay tam trang ho’e cdc hanh vi co sy thay doi dang 

ké. Nén giam liéu perampanel néu cac triéu chines nén ngtmg ngay lap tie néu cac 

triéu ching nang. 

Kha nang lam dung thuéc 
Can than trong 6 nhitng bénh nhan cd tién str lam dung thuéc va can theo d6i bénh nhan vé 

cac triéu ching lam dung perampanel. 

Thudc chéng déng kinh gay cam tmg CYP 3A ding dong thdi 
Ty I dap tng sau khi dung thém perampanel & liéu cé dinh it hon khi bénh nhan duge ding 

thuéc chéng déng kinh gay cam tmg enzym CYP3A (carbamazepin, phenytoin, 

oxcarbazepin) déng thoi khi so sanh véi ty l¢ dap tng 6 bénh nhan duge dung thudc chéng 

dong kinh khong gay cam ung enzym déng thoi. Can theo d6i dap tng ctia bénh nhan khi ho 

duoc chuyén déi tir thudc chéng déng kinh khéng gay cam tmg enzym ding déng thoi sang 

thudc chéng déng kinh gay cam ting enzym va nguge lai. Tuy theo dap tng lam sang va kha 

nang dung nap cua ting ca nhan, liéu ding co thé tang hay giam 2 mg tai mét thoi diém (xem 

phan Cach ding, liéu ding). 

Cae thudc khac gay cam tng hoac tre ché cytochrom P450 ding déng thoi (ngoai thudc 

chéng dong kinh) 

Bénh nhan cén duoc theo déi chat ché vé kha nang dung nap va dap tng lam sang khi ding 

thém hodc loai bé thuéc gay cam tng hoae thuéc tie ché cytochrom P450, vi nong dd 
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perampanel trong huyét tuong cé thé giam hodc tang; cd thé can phai diéu chinh liéu 

perampanel tuong ting. 

Fycompa chita lactose, do d6 nhiing bénh nhan c6 cac van dé di truyén hiém gap vé khéng 

dung nap galactose, thiéu hut Lapp lactase hodc kém hap thu glucose-galactose khéng nén 

ding thuéc nay. 

SU DUNG THUOC CHO PHY NU CO THAI VA CHO CON BU 
Phu nit cé kha nang mang thai va bién phap tranh thai 6 nam va nit 

Khong khuyén cdo ding Fycompa 6 phy nit co kha nang mang thai ma khéng su dung bién 

phap tranh thai triv khi thue su can thiét. 

Phu nit mang thai 

Sé luong di liéu cén han ché (it hon 300 két qua mang thai) ttr viée st’ dung perampanel & 

phu nt mang thai. Cac nghién ctru trén dong vat khong cho thay bat ky tac dung gay quai thai 

nao 6 chudt cong va tho, nhung déc tinh déi v6i phdi d4 duoc quan sat thay 6 chudt céng véi 
liéu gay doc cho déng vat me. Khong khuyén cao ding Fycompa trong khi mang thai. 

Cho con bt 
Cac nghién ctru 6 chudt céng cho con bi da cho thay su bai tiét perampanel va/hoac cac chat 

chuyén héa cua né trong stta. Chua r6 liéu perampanel cé duge bai tiét vao stta me hay khong. 

Khong thé loai trir nguy co déi voi tré so’ sinh/tre nho. Phai quyét dinh ngirng cho con bt hay 

ngimg/tranh diéu tri bang Fycompa, can can nhc Igi ich ctia viée cho bu me déi voi tré va loi 

ich ctia viée diéu tri déi voi nguoi me. 

Kha nang sinh san 
Trong mét nghién ciru vé kha nang sinh san 6 chudt céng, chu ky dong duc kéo dai va khong 

déu da duge quan sat thay 6 liéu cao (30 mg/kg) trén chudt cong cai; tuy nhién, nhttng thay 
déi nay khéng anh huong dén kha nang sinh san va su pha t trién phoi giai doan som. Khéng 

c6é anh huéng nao dén kha nang sinh san cia chug tcofg duc. Anh hudéng cla perampanel 

trén kha nang sinh san cla ngudi chua dugce xacxd 

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC 
Fycompa co anh hung vira phai trén kha nang lai xe va van hanh may moc. 

Perampanel cé thé gay chong mat va budn ngu nén cé thé anh huong dén kha nang lai xe 

hoac van hanh may moc. Can khuyén bénh nhan khéng nén Idi xe, van hanh may mdc phire 
tap ho&c tham gia vao cac hoat déng nguy hiém khac cho dén khi biét duge perampanel anh 

huong nhu thé nao dén kha nang ctia ho dé thuc hién cdc cdng viée nay (xem phan Canh bao 

va than trong khi str dung thudc va phan Tuong tac). 

TUONG TAC ; ; ; 
Fycompa khéng duoc xem Ia thude gay cam ung manh hoae thuGe tre ché manh cytochrom 

P450 hoac enzym UGT (xem phan Duge déng hoc). 

Thuéc tranh thai duong uéng 

O nhiing phu nit khée manh ding 12 mg Fycompa (khéng phai 4 mg/ngay hoae 8 mg/ngay) 

trong 21 ngay déng thoi véi mét thudc tranh thai két hop duong udng, Fycompa da cho thay 

lam giam n6éng dé levonorgestrel (cac tri s6 Cmax (néng dé cao nhat trong huyét tuong) va 

AUC (dién tich dudi dudng cong) trung binh mdi loai giam 40%). AUC cua ethinylestradiol 

khéng bi anh hudng boi Fycompa 12 mg trong khi Cmax giam 18%. Do d6, nén xem xét kha 
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nang giam higu qua cua thuéc tranh thai dudng uéng cé chta progestatif déi voi phu ni can 

ding Fycompa 12 mg/ngay va nén str dyng mét bign phap tranh thai dang tin cay bd sung 

(dung cu dat trong tt: cung (IUD), bao cao su) (xem phan Canh bao va than trong khi str dung 

thudc). 

Tuong tac gitta Fycompa va cac thuéc chéng dong kinh khac 

Kha nang tuong tac gitta Fycompa (lén dén 12 mg mét lan moi ngay) va cdc thuédc chéng 

d6ng kinh (AED) khac da duge danh gia trong cac nghién cttu lam sang va danh gia trong 

phan tich duge déng hoc quan thé ctia 4 nghién ctru gdp pha 3 bao gém nhiing bénh nhan co 

con dong kinh khdi phat cuc bé va con déng kinh co cttng-co giat toan thé tién phat. Anh 

hung cia nhiing tuong tac nay dén néng dé trung binh 6 trang thai én dinh duge tom tat 

trong bang sau. 

Thuédc chong dong kinh 

(AED) dung dong thoi 

Anh hudéng cua thudc 

chong dong kinh dén nong 

d6 cia Fycompa 

Anh huéng cia Fycompa 

dén nong dé ctia thuéc 
chong déng kinh 

Carbamazepin Giam 2,75 lan Giam <10% 

Clobazam Khéng anh huong Giam <10% 

Clonazepam Khéng anh hudng Khong anh huong 

Lamotrigin Khong anh huong Giam <10% 

Levetiracetam Khéng anh huong Khéng anh huong 

Oxcarbazepin Giam 1,9 lan Gidm 35%” 

Phenobarbital Khéng anh huong Kh6ng anh huong 

| Phenytoin Giam 1,7 lan Khéng anh huong 

Topiramat Giam 19% Khéng anh huong 

Acid valproic Khong anh huong Giam <10% 

| Zonisamid Khong anh bus Khéng anh huéng 

') Chat chuyén héa cé hoat tinh monohydroxycarbazepin khéng duoc danh gia. 

Mot sé thuéc chéng déng kinh duge biét 1a thuéc g4y cam tng enzym (carbamazepin, 

phenytoin, oxcarbazepin) da cho thay lam tang dO thanh thai cla perampanel va do dé lam 

giam néng d6 cia perampanel trong huyét tuong. 

Carbamazepin, mét thuédc gay cam tmg enzym manh da biét, lam giam 2/3 néng dé 

perampanel trong mét nghién ctru duge thye hign trén cac déi tugong khée manh. 

Mot két qua tuong tu da duge quan sat thdy trong mét phan tich duge déng hoc quan thé 6 

nhitng bénh nhan c6 con déng kinh khoi phat cyc bé ding perampanel 1én dén 

12 mg/ngay va nhtng bénh nhan bi con déng kinh co cimg-co gidt toan thé tién phat ding 

perampanel lén dén 8 mg/ngay trong cac thir nghiém lam sang co déi ching véi gia duoc. DS 

thanh thai toan phan cia Fycompa tang [én khi duge ding voi carbamazepin (2,75 lan), 

phenytoin (1,7 lan) va oxcarbazepin (1,9 lan) la nhitng thudc da biét gay cam tng enzym 

chuyén hoa thuéc (xem phan Duge dong hoc). Anh huong nay can duge tinh dén va xtr tri khi 

thém vao hoc rit cdc thuéc chéng déng kinh nay khoi phac dé diéu tri cua bénh nhan. 

Trong mét phan tich duge dong hoe quan thé & nhitng bénh nhan cé con déng kinh khoi phat 
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cuc bd ding Fycompa lén dén 12 mg/ngay trong cdc thir nghiém lam sang co di chimg voi 

gia duoc, Fycompa khéng anh huong cé y nghia lam sang dén dé thanh thai cia clonazepam, 

levetiracetam, phenobarbital, phenytoin, topiramat, zonisamid, carbamazepin, clobazam, 

lamotrigin va acid valproic 6 ligu perampanel cao nhat di duoc danh gid (12 mg/ngay). 

Trong mét phan tich duge dong hoc quan thé vé bénh dong kinh, perampanel da lam giam d6 

thanh thai ctia oxcarbazepi 26%. Oxcarbazepin duge chuyén héa nhanh chéng boi enzym 

cytosolic reductase thanh chat chuyén hdéa cé hoat tinh la monohydroxycarbazepin. Anh 

hung of perampanel trén nong 46 monohydroxycarbazepin chua duge biét. 

Perampanel duge dung cho dén lidu higu qua lam sang bat ké cdc thuéc chéng déng kinh 

(AED) khac. 

Anh hung ctia Perampanel trén co chat cla CYP3A 

O cdc déi tuong khée manh, Fycompa (6 mg mét lan mdi ngay trong 20 ngay) da lam giam 

AUC ctia midazolam 13%. Khéng thé loai trv su giam Ion hon vé néng d6 cia midazolam 

(hoc cae co chat cha CYP3A4 nhay cam khac) voi liéu Fycompa cao hon. 

Anh huéng ctia thuéc gay cam tng cytochrom P450 trén duoc déng hoc cla perampanel 

Nhiing thuéc gay cam tng manh cytochrom P450, nhu rifampicin va hypericum, dugc dw 

kién IA sé lam giam néng dé cia perampanel. Felbamat da duge chung minh 1a lam giam 

ndng dé cia mét sé thudc va cing cé thé lam gidm ndng dé cia perampanel. 

Anh huéng ciia thudc tic ché cytochrom P450 trén duge déng hoc cia perampanel 

O cde déi tuong khée manh, ketoconazol (400 mg mot lan méi ngay trong 10 ngay) la thudc 

tic ché CYP3A4 da lam tang AUC ctia perampanel 20% va kéo dai thoi gian ban thai cua 

perampanel 15% (67,8 gid so vdi 58,4 gid). Khong thé loai trir cdc anh hung lén hon khi 

perampanel duge két hop voi mét thudc te ché CYP3A-V6i thoi gian ban thai dai hon 

ketoconazol hoac khi thudc tre ché duoc ding trongythdrgian diéu tri lau hon. Nhiing thudc 

tre ché manh ecac isoform khdc ctia cytochrom P450/Ring co thé cd kha nang lam ting néng 

d6 perampanel. _ 

Levodopa. O cac di tuong khoe manh, Fycompa (4 mg mot lan mdi ngay trong 19 ngdy) 

khéng anh hung dén Cynax ho&c AUC chia levodopa. 

Ruou 

Mot nghién ctru vé tuong tac duge dong hoc 6 cac déi tuong khée manh da cho thay tac dong 

clla perampanel trén cae cong viéc lién quan dén su tinh téo va canh gide nhu kha nang lai xe 

la tac dung céng hop hoac hiép déng voi tac déng ctia rugu. Ding da liéu perampanel 12 

meg/ngay lam tang mire dé gian df, lu [An va tram cam theo nhu duge danh gia bang cach str 

dung dit ligu cia thang danh gid $ diém vé trang thai khi sac (xem phan Duge lye hoc). 

Nhiing anh huong nay ciing cé thé quan sat thay khi Fycompa duge ding két hop voi cdc 

thude chéng tram cam khac tac dung trén hé than kinh trung wong (CNS). 

Nhom bénh nhan tré em 

Cac nghién cru vé tuong tac thudc chi duge thuc hién 6 ngudi lon. 

Trong mét phan tich duoc dong hoc quan thé 6 cdc bénh nhan thiéu nién trong cdc nghién 

ctru [dm sang pha 3, khong c6 su khdc biét dang cht y gitta nhhom bénh nhan nay va nhém 

bénh nhan noi chung. 
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TAC DUNG KHONG MONG MUON 
‘Tom tat hd so vé an toan 
Trong tat ca cdc thtr nghiém cé déi ching va khéng déi ching 6 bénh nhan cé con dong kinh 
khdi phat cuc bé6, 1639 bénh nhan da ding perampanel, trong dé 1147 bénh nhan da duoc 

ding trong 6 thang va 703 bénh nhan da duge ding trong thoi gian dai hon 12 thang. 

Trong cae thir nghiém cé déi ching va khéng déi ching & bénh nhan co con dong kinh co 

citng-co giat toan thé tién phat, 114 déi twong da ding perampanel, trong sé dé 68 déi tuong 

da duoc dung trong 6 thang va 36 déi tuong da duge ding trong théi gian dai hon 12 thang. 

C4c tac dung khong mong muén dan dén nging diéu tri: 
Trong cac thir nghiém 14m sang c6 déi ching pha 3 vé con dong kinh khoi phat cuc bd, ty Ié 

nging diéu tri nhu 1a két qua cla mdt tac dung khéng mong muon Ia 1,7%, 4,2% va 13,7% 6 

nhiing bénh nhan duge chon ngau nhién dé ding perampanel 6 ligu khuyén cdo 4 mg, 8 mg 

va 12 mg/ngay, theo thir tu tuong tng, va | 4% @ nhting bénh nhén duoc chon ngaéu nhién dé 

dung gia duoc. Cac tac dung khéng mong muén thuong gap nhat (> 1% trong toan b6 nhém 

perampanel va In hon so voi nhém gia duge) dan dén ngimg diéu tri 1a chong mat va budn 

ngu. 

Trong cac thtr nghi¢m lam sang co déi ching pha 3 vé con déng kinh co ctmng- co giat toan 

thé tién phat, ty 1é ngimng diéu tri nhu 1a két qua ctia mét tac dung khong mong muén 1a 4,9% 

6 nhiing bénh nhan duge chon ngau nhién dé ding perampanel 8 mg va 1,2% © nhting bénh 

nhan duoc chon ngau nhién dé ding gia duoc. Tac dung khéng mong mu6n thudng nhat gap 

nhat dan dén ngimng diéu tri (© 2% 6 nhém perampanel va lén hon so vdi nhom gia dugc) 1a 

chéng mat. 

Bang danh saéch cdc tac dung khéng mong muén 

Trong bang dudi day, cac tac dung kh6ng mong muén, da duge xac dinh dua trén danh gia vé 

co sO dir ligu an toan cua cac nghién ctu lam sang ay di vé Fycompa, duge ligt ké theo 

nhém hé co quan va tan suat. Danh gid ban dé toc thuc hién bang céch xem xét tat ca 

cac tac dung khong mong mudn xuat hién iéi tri (TEAE) trong cdc nghién ctru mu déi 

pha 3 ve bénh déng kinh d& xay ra 0 > 2% han trong toan b6 nhom Fycompa. Cac tac 

dung khéng mong muén sau day ciing duge x xem xét: ty 1é mac cao hon so voi gia duge; mire 

d nang, mtre dé nghiém trong va ty I¢ ngimng diéu tri do cdc tac dung khéng mong mudn; 

phan tich vé viée str dung thudc va dap ing voi liéu dting; va su déng nhat voi dic tinh duge 

ly cla Fycompa. Cac tac dung khéng mong muon xuat hién trong diéu tri xay ra 6 tan suat it 

hon va dap tng cac tiéu chun tuong tu nhw ddi voi cdc tac dung khéng mong muén xuat 

hién trong diéu tri thudng gap hon cting duge xem xét. Quy udc sau day da duge su dung dé 

phan loai cac tac dung khong mong muén: rat thuong gap (> 1/10), thuong gdp (= 1/100 dén 

<1/10), it gap (& 1/1000 dén < 1/100), hiém gap (= 1/10000 dén < 1/1000). 

Liéu 2 mg/ngay da khéng duge dua vao dénh gid nay vi liéu nay khong duge xem la liéu cé 

higu qua va ty l€ cac tac dung khong mong muon xuat hién trong diéu tri (TEAE) 6 nhoém liéu 

dé thuong tuong duong hoae thap hon so voi ty lé TEAE 6 nhém ding gia duge. 

Trong mOi nhém tan suat, cdc tac dung khong mong mudn duge trinh bay theo thir ty mic dO 

nghiém trong giam dan. 

Nhoém hé co quan Rat thuong gap Thuong gap it gip 

Réi loan chuyén héa va Giam su ngon miéng 
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dinh duéng 7 | Tang su ngon miéng 

Réi loan tim than Gay han Y nghi ty tir 

| Gian dit Cé ging tu tir 

| Lo au 

| ‘Trang thai 1G lan 

Réi loan hé than kinh Ching mat Mat diéu hoa 

trung wong Buén ngui Loan van ng6n 

Réi loan thang bang 

: Dé bi kich thich 

Réi loan mat | Song thi 

Nhin mo 

Réi loan tai vA mé dao Chong mat 

Réi loan tiéu héa Buén nén 

Réi loan hé co xwong va Dau lung 
mo lién ket a 

Réi loan toan than RGi loan dang di 

Mét moi 

Can lam sang | Tang can 

Cac bién ching do tan Té nga 

thuong, ng6o doc va thu 

thuat 

Nhom bénh nhan tré em . - : 
Dua trén co so dir ligu thir nghigém lam sang cia NS uf nién, tan suat, loai va mire dé nang 

ctia tac dung kh6ng mong mué6n 6 thiéu nién duoc Uy kién 1a sé tuong ty nhu 6 nguodi lén. 

Thong bdo ngay cho béc sf hodc dugc sf nhitng phan wng cé hai gdp phai khi sw dung 

thudc 

QUA LIEU VA CACH XU TRi 
Kinh nghig¢m vé qua liéu perampanel 6 ngudi con han ché. Trong mét bao cdo vé qua liu do 

c6 y¥ cé thé da din dén mét liéu én dén 264 mg, mét bénh nhan da gap cdc bién cé vé thay 

déi trang thai tinh than, kich dng, hanh vi gay han va da héi phuc ma khéng c6 di ching. 

Hién khéng co thuée giai dc dac higu déi véi tac dung ctia perampanel. Can phai cham séc 

hé tro chung cho bénh nhan bao gém theo doi cdc dau hiéu sinh tén va quan sat tinh trang 

lam sang cia bénh nhan. Do thdi gian ban thai dai ctia thudc, cdc tac dung gay ra boi 

perampanel cd thé kéo dai. Do d6 thanh thai than thap, cdc can thiép dac biét nhu loi tiéu bat 
budc, tham phan mau hodac truyén mau khéng chic c6 gid tri. 

DUQC LUC HOC 
Nhom duoc ly tri liu: Thude chéng déng kinh, cdc thude chéng déng kinh khac, ma ATC: 

NO3AX22 

Co ché tac dung 
Perampanel la chat dau tién trong nhém (first-in-class) d6i khang chon loc, khéng canh tranh, 

cia thu thé ionotropic a-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazoleproprionic acid (AMPA) 
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glutamat trén té bao than kinh sau synap. Glutamat 1a chat dan truyén than kinh kich thich 

chinh trong hé than kinh trung uong va lién quan dén nhiéu réi loan than kinh gay ra do kich 

thich qua mic té bao than kinh. Su hoat hda thy thé AMPA bai glutamat duoc cho 1a chiu 

trach nhiém déi voi hau hét su dan truyén nhanh kich thich qua synap trong nao. Trong cac 

nghién cttu in vitro, perampanel khéng canh tranh voi AMPA dé gan két voi thu thé AMPA, 

nhung sy gan két cla perampanel da bi cdc chat déi khang thy thé AMPA khéng canh tranh 

day ra, cho thay perampanel la chat d6i khang thy thé AMPA khéng canh tranh. Jn vitro, 

perampanel tre ché su tang caleci ndi bao do AMPA (ma khéng phai do NMDA) gay ra. In 

vivo, perampancl lam kéo dai dang ké dé tré cha con déng kinh trong mét mé hinh con dong 

kinh duge gay ra boi AMPA. 

Co ché chinh xc dé perampanel phat huy tac dung chong dong kinh trén ngudi van con can 

duoc lam sang to hoan toan. 

Tac dung duoc luc hoc 

Mot phan tich duge déng hgc-duge lye hoc (vé hiéu qua) da duge thue hién dya trén cdc dit 

ligu gdp tir 3 thir nghiém vé hiéu qua déi véi con d6ng kinh khéi phat cuc bd. Ngoai ra, mot 

phan tich duge dong hoc-duge lye hoc (vé hiéu qua) da duge thye hién trong mot thi nghiém 

vé hiéu qua déi voi con dong kinh co eting- co giat toan thé tién phat. Trong ca hai phan tich, 

viéc su dung perampanel tuong quan voi su giam tan suat con d6ng kinh. 

Higu nang tam than van dong. Ding don va da liéu 8 mg va 12 mg lam suy giam hiéu nang 

tam than van déng 6 nhfing ngudi tinh nguyén khde manh theo kiéu lién quan dén liéu. Tac 

déng ctia perampanel trén cdc cong viée phire tap nhu kha nang [ai xe 1a tac dung cong hodc 

hiép déng voi tac dung lam suy giam cua rugu. Kiém tra higu nang tam than van d6ng tro vé 

mirc ban dau trong vong 2 tuan tir khi ngirng dig perampanel. 

Chire nang nhan thie. Trong mot nghién ctu o nhitng ngudi tinh nguygn khoe manh dé danh 

gid anh hudng ctia perampanel dén su tinh tdéo va tri nhg g cach st dung mot b¢ tiéu 

chuan danh gid, khéng cé anh hung nao cia perampa duoc tim thay sau liéu don va da 

ctia perampanel lén dén 12 mg/ngay. 

Su tinh tao va khi sac. Mire dé tinh tao giam theo kiéu lién quan ligu diing & cde déi tuong 

khde manh duge ding liéu perampanel 4-12 mg/ngay. Khi sac xau di chi sau khi ding liéu 12 

mg/ngay; nhting thay di vé khi sac néng nhe va phan Anh su giam tinh tao ndi chung. Dung 

da liéu perampanel 12 mg/ngay cting lam tang anh huéng cua rugu trén sy canh giac va tinh 

tao va lam tang mtrc d6 gian dé, li lan va tram cam theo danh gid bang ctia thang danh gia 5 

diém vé trang thai khi sic (profile of mood states). 

Dién sinh ly tim. Perampanel khong lam kéo dai khoang QT hiéu chinh (QTc) khi duge dung 

véi ligu hang ngay lén dén 12 mg/ngay va khdng co tac d6ng lién quan liéu ding ho&e quan 

trong trén lam sang trén thoi gian QRS. 

Hiéu qua va d6 an toan trén lam sang 

Con d6ng kinh khoi phat cuc bé 

Higu qua cua Fycompa déi voi con déng kinh khéi phat cuc bé da duge xac dinh trong 3 thu 

nghiém, ngau nhién, mu déi, déi ching véi gia duoc, da trung tam diéu tri bd tro trong 19 

tudn 6 bénh nhan ngudi Ién va thiéu nién. Cac déi tuong da cé con déng kinh khoi phat cuc 

bd, cé hoac khéng toan thé hoa thir phat va khong duoc kiém soat day du bang 1-3 thude 

chéng déng kinh (AED) ding déng thi. Trong giai doan ban dau 6 tuan, cdc d6i tuong can 

phai co nhiéu hon 5 con dong kinh ma khéng cé khoang thoi gian nao khéng cé con déng 
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kinh qué 25 ngay. Trong 3 thir nghiém nay, cdc déi tuong da cé thoi gian bi bénh déng kinh 
trung binh khoang 21,06 nam. Tir 85,3% den 89,1% so bénh nhan dang dung 2-3 thudc chéng 

dong kinh cling mét lic, c6 hod khéng cé diéu tri déng thoi bang kich thich day than kinh 
phé vi. 

Hai nghién etru (Nghién ciru 304 va 305) d& so sdnh ligu Fycompa 8 va 12 mg/ngay voi gia 

duoc va mét nghién ctu thir ba (Nghién cru 306) da so sanh ligu Fycompa 2, 4 va 8 mg/ngay 

voi gia duge. Trong ca 3 thir nghiém, sau mot giai doan ban dau 6 tudn dé thiét lap tan suat 

con dong kinh trudc khi chon ngau nhién, cac déi tuong duge chon ngau nhién va tang liéu 
dén ligu ngau nhién. Trong giai doan chinh ligu & tat ca 3 thir nghiém, diéu tri duoc bat dau 

voi liéu 2 mg/ngay va tang lén mdi tuan voi lugng tang la 2 mg/ngay cho dén liéu muc tiéu. 

Cac déi tuong gap cac tac dung khong mong muon khong thé chiu duoe cé thé van con ding 

cing mét liéu luong ho&e duge giam liu xudng liéu dung nap trudéc dé. Trong ca 3 thir 
nghiém, giai doan chinh liéu duoc tiép theo boi mot giai doan duy tri kéo dai 13 tudn, trong 

dé cac bénh nhan duge duy tri voi mét ligu Fycompa 6n dinh. 

Ty lé g6p vé ngudi dap tng 50% 1a 19% voi nhém ding gia dugc, 29% véi nhom ding 4 mg 

35% voi nhom dung 8 mg va 35% voi nhém ding 12 mg. Mot anh huong co y nghia théng 

ké trén su gidm tan suat con d6ng kinh 28 ngay (tir luce ban dau dén giai doan diéu tri) khi so 

véi nhém ding gia duoc da duge quan sat thay véi diéu tri bang Fycompa 6 liéu 4 mg/ngay 

(Nghién ctru 306), 8 mg/ngay (nghién ctru 304, 305 va 306) va 12 mg/ngay (Nghién ciru 304 

va 305). Ty lé ngudi dap tng 50% 6 cdc nhom ding 4 mg, 8 mg va 12 mg lin luot 14 23,0%, 

31,5% va 30,0% khi perampanel duoc ding két hop voi thuédc chéng dong kinh gay cam ung 

enzym va 1A 33.3%, 46,5% va 50,0% khi perampanel duge ding két hop voi thuéc chéng 

dgng kinh khong gay cam ung enzym. Nhitng nghién ctru nay cho thay ding perampanel 6 

liéu 4 mg dén 12 mg, mét lan mdi ngay cé hiéu qua hon dang ké so voi gia duoc, dudi dang 

diéu tri bé tro 6 nhom bénh nhan nay. 

Dir liéu tir cdc nghién ctu déi ching véi gia duge cho thdy su cai thién | trong viéc kiém soat 

con d6ng kinh da duge quan sat thay voi ligu Fycompa 4 mg mét lan mdi ngay va loi ich nay 

duge tang cudng khi tang liéu 1én 8 mg/ngay. Khon sat thay loi ich vé hiéu qua 6 liéu 

12 mg so voi liéu 8 mg trong nhom bénh nat ee Loi ich voi liéu 12 oe da duge 

quan sat thay 6 mét sé bénh nhan dung nap licu 8 mg Va khi dap tng lam sang voi liéu dé 1a 

khéng du. Mét sy giam cé y nghia lam sang vé tan suat con dang kinh so vi gia duge da dat 

duoc sém vao tuan thir hai cla viée diing thuéc khi bénh nhan dat duge ligu hang ngay 4 mg. 

1,7-5,8% bénh nhan ding perampanel trong cac nghién ctu lam sang da khéng cd con dong 

kinh trong sudt giai doan duy tri 3 thang so voi 0%-1,0% bénh nhan ding gia duge Khong co 

dit liéu nao vé anh huong ctia viée ngimg thudc chéng déng kinh ding déng thoi dé dat duge 

don tri liéu bang perampancl. 

ye ctu mo rong nhdn ma 
7% bénh nhan hoan thanh cdc thir nghiém ngau nhién 6 nhiing bénh nhan cé con déng kinh 

kat phat cuc bd da duge dua vao nghién ctu mo rong nhén mo (n = 1186). Cac bénh nhan tu 

thir nghiém ngau nhién duge chuyén sang ding perampanel trong 16 tudn, tiép theo la mét 

giai doan duy tri dai han (= | nam). Liéu hang ngay trung binh 1a 10,05 mg. 

Con d6ng kinh co cuing- co giat toan thé tién phat 

Fycompa duéi dang diéu tri b6 tro cho bénh nhan tir 12 tudi tro Ién bi déng kinh toan thé v6 

cin trai qua con déng kinh co ctmng-co giat toan thé tién phat da duge thiét lap trong mét 
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nghién ctu da trung tam, ngdu nhién, mii d6i, déi chimg voi gid duoc (Nghién citu 332). Cac 

bénh nhan du diéu kién khi ding mét liéu 6n dinh cia 1-3 thudc chéng d6éng kinh trai qua it 
nhat 3 con dOng kinh co ctmng-co giat toan thé tién phat trong giai doan ban dau 8 tuan duoc 

chon ngau nhién vao nhém ding Fycompa hoa gia duoc. Nhém déi tuong nghién ctu bao 

gdm 164 bénh nhan (Fycompa N = 82, gia duoc N = 82). Cac bénh nhan duoc chinh liéu 

trong 4 tuan dén ligu muc tigu 8 mg mdi ngay hodc liu dung nap cao nhat va duoe diéu tri 

thém 13 tuan voi muc liéu cudi cling dat duge vao cudi giai doan chuan dé6 liéu. Téng thoi 

gian diéu tri la 17 tuan. Thudc nghién ctru da duge ding mét lan mdi ngay. 

Ty Ié ngudi dap tng 50% déi voi con déng kinh co ctmg-co gidt toan thé tién phat trong giai 

doan duy tri 6 nhém perampanel (58,0%) cao hon dang ké so voi & nhém gia duge (35,8%), 

P=0,0059. Ty Ié ngudi dap tng 50% 1a 22,2% khi perampanel duoc ding két hop voi thuéc 

chong déng kinh gay cam img enzym va la 69,4% khi perampanel duge dung két hop voi 

thudc chéng déng kinh khéng gay cam ung enayin. S6 déi tuong ding perampanel va dang 

dung thude chéng déng kinh gay cam itng enzym 1a ft (n = 9). Thay déi phan tram trung binh 

vé tan sudt con dong kinh co ctmng-co giat toan thé tién phat mdi 28 ngay trong giai doan 

chuan d6 liéu va giai doan duy tri (két hop) so véi truéc khi chon ngau nhién I6n hon véi 

perampanel (-76,5%) so véi gia duoc (-38,4%), P <0,0001. Trong giai doan duy tri 3 thang, 

30,9% (25/81) bénh nhan ding perampanel trong cdc nghién ctu lam sang da khéng cé con 

déng kinh co ctrmng-co giat toan thé tién phat (PGTC) so voi 12,3% (10/81) bénh nhan ding 

gia duge. 

Cae dang khdc cia con d6ng kinh toan thé v6 céin 

Hiéu qua va d6 an toan cla perampanel 6 bénh nhan cd con déng kinh giat rung co chua 

duge xac dinh. Cac dé ligu hién cé chua du dé dua ra bat ky két juan nao. 

Hiéu qua ctia perampanel trong diéu tri cdc con dong kinh vang y thie chua duge chting 

minh. 

Trong Nghién ctru 332, 6 nhing bénh nhn cd con d6ng kinh co cting-co giat toan thé tién 

phat (PGTC) 1a nhting ngudi ciing da cd con dong kinh giat rung co déng thoi, 16,7% (4/24) 

bénh nhan ding perampanel khéng cé con d6ng kinh sv6i 13,0% (3/23) bénh nhan dung gia 

duoc. O nhing bénh nhan cé con déng kinh vang Cite aap thoi, 22,2% (6/27) bénh nhan 

ding perampanel khéng cd con d6ng kinh so voi 12,1% (4/33) bénh nhan dung gia dugc. 

23,5% (19/81) bénh nhan ding perampanel khéng co tat ca cdc con dong kinh so véi 4,9% 

(4/8 1) bénh nhan ding gia duge. 

Giai doan nghién citu mo rong nhdn mo 

Trong sé 140 déi tuong da hoan thanh Nghién ctru 332, 114 doi tuwong (81,4%) da di vao giai 

doan nghién ctru mo rong. Cac bénh nhan tr thu nghiém ngau nhién duoc chuyén sang ding 

perampanel trong 6 tuan, tiép theo la mét giai doan duy tri dai han (> | nam). Trong g giai doan 

nghién ctu mé rang, 73,7% di tuong c6 liéu perampanel hang ngay lon hon 4-8 mg/ngay va 

16,7% c6 liéu hang ngay Ién hon 8-12 mg/ngay. Sy gidm tan suat con déng kinh co ctmg-co 

giat toan thé tién phat (PGTC) ft nhat 50% da duge quan sat thay & 65,9% déi tuong sau | 

nim diéu tri trong giai doan nghién ctu mé réng (so voi tan sudt con déng kinh ban dau ctia 

ho trud¢ khi dung perampanel). Nhiing dif ligu nay phi hop voi nhitng dir ligu thay déi phan 

tram vé tan sudt con déng kinh va cho thay ty lé ngudi dap ting 50% vé con déng kinh co 

cting-co giat toan thé tién phat thuong 6n dinh qua thoi gian tir khoang tuan thir 26 cho dén 

cudi nam thtr 2. Ket qua tuong tu cfing duoc quan sat thay khi tat ca cdc con dong kinh va 

con déng kinh vang y thire so voi con déng kinh giat rung co duge danh gia theo thoi gian.
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Chuyén sang don tri liéu 

Khéng co dit ligu nao ve anh huong cua vie ngimg thude chéng déng kinh ding dong thd 
dé dat duoc don tri ligu bang perampanel. 

Nhém bénh nhan tré em 
Co quan quan ly duge pham Chau Au (EMA) da hoan nghia vu dé trinh két qua nghién ctru 

voi Fycompa 6 mét hoae nhiéu phan nhém bénh nhan tré em vé bénh dong kinh khang tri 

(héi ching déng kinh lién quan dén su khu tra va hdi ching d6ng kinh lién quan dén tudi) 

(xem phan Liéu dung, cach diing dé biét théng tin vé str dung 6 thiéu nién). 

Ba nghién ctru then chét, mu déi, déi chimg véi gia duge pha 3 bao g6m 143 thiéu nién tir 

12-18 tudi. Cac két qua 6 nhiing thiéu nién nay ciing tuong tu nhu cdc két qua duoc quan sat 

thay & nhém bénh nhan ngudi Ién. 

Nghién ctru 332 bao gém 22 thiéu nién tir 12-18 tudi. Cac két qua o nhting thiéu nién nay 

cfing tuong tu nhu cdc két qua duge quan sat thay 6 nhém bénh nhan ngudi |én. 

DUOC DONG HOC 
Duge d6ng hoc ctia perampanel da duge nghién ctru 6 cac d6i twong ngudi lén khée manh 

(tudi tir 18-79 tudi), ngudi lén va thiéu nién cd con dong kinh khéi phat cuc bd va con dong 

kinh co cing-co giat toan thé tién phat, ngudi lon bi bénh Parkinson, ngudi lon bi bénh than 

kinh do dai thao dudng, ngudi 1én bi bénh xo cting rai rac va cac déi tuong bi suy gan. 

Hap thu 

Sau khi udng, perampanel duge hap thu dé dang ma khéng c6é bang ching cho thay chat nay 

cé chuyén héa qua gan bude dau rd rét. Thtre an khéng anh huong dén mitre dé hap thu nhung 

lam cham téc dé hap thu. Khi ding voi thitc an, néng d6 dinh trong huyét tuong giam va 

cham | gio so vdi dung thudc khi di. 

Phan bd 
Dit ligu tir cée nghién ctru in vitro cho thay perampanel gin két khoang 95% véi protein 

huyét tuong. 
Cac nghién ctru in vitro cho thay perampanel khong ai/la mét co chat hode chat tre ché 

dang ké cla cdc polypeptid van chuyén anion hifu TP) IBI va 1B3, chat van chuyén 

anion httu co (OAT) 1, 2, 3 va 4, chat van chuyén cation httu eo (OCT) 1, 2, va 3, va cdc chat 

van chuyén day thudc ra P-glycoprotein va protein khang ung thu vi (BCRP). 

Chuyén héa sinh hoe 

Perampanel duge chuyén héa manh qua qua trinh oxy héa ban dau va glucuronid hda theo 

sau. Su chuyén hoa oxy hoa ban dau qua trung gian cla CYP3A dya trén két qua cla cdc 

nghién cttu in vitro str dung cac enzym CYP cua ngudi tai t6 hop va microsom gan ngudi. 

Tuy nhién, su chuyén héa nay chua dugc giai thich hoan toan va cdc con dudng khéc khéng 

thé duoc loai tri. 

Sau khi ding perampanel cé danh dau phéng xa, chi cd mét lugng nhd cdc chat chuyén hoa 

cla perampanel da duge quan sat thay trong huyet tuong. 

Thai triv 

Sau khi ding mét liéu perampanel cé danh dau phong xa cho 8 d6i tuong cao tuéi khée manh, 

30% phong xa duge thu héi da duoc tim thay trong nude tiéu va 70% trong phan. Trong nude 
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tiéu va phan, Iwong phéng xa duge thu hdi nay chi yéu bao gdm mét hdn hop cde chat 

chuyén héa oxy héa va chat chuyén héa lién hop. Trong mét phan tich duge dong hoc quan 

thé gdm cac dif ligu gdp tir 19 nghién ctru pha 1, ti trung binh cua perampanel la 105 gid. 

Khi ding két hop v6i carbamazepin 1a thuéc gay cam tng manh CYP3A, ty trung binh la 25 

gid. 

Su tuyén tinh/khéng tuyén tinh 
6 cdc déi tuong khoe manh, ndng d6 cia perampanel trong huyét tuong ting ty 1é voi ligu 

ding trong khoang tir 2-12 mg. Trong mét phan tich duge dong hoc quan thé 6 nhting bénh 

nhan co con déng kinh khdéi phat cuc bé ding perampanel lén dén 12 mg/ngay va nhftng bénh 

nhan c6 con déng kinh co ctmg- co giat toan thé tién phat ding perampancel lén dén 8 

me/ngay trong cac thir nghiém lam sang co déi ching voi gia duoc, méi quan hé tuyén tinh 

gitta liéu ding va néng dé ctia perampanel trong huyét tong da duge ghi nhan. 

Cac nhom bénh nhan dac biét 

Suy gan 

Duce déng hoc ctla perampanel sau mt liéu duy nhat 1 mg da duoc danh gid 6 12 déi tuong 

suy gan mirc dé nhe va trung binh (Child-Pugh loai A va B, theo thir tu tuong wng) so voi 12 

déi tuong khoe manh pht: hop yé nhan kh4u hoc. Dé thanh thai biéu kién trung binh ctia 

perampanel khéng gan két & cdc déi tuong suy gan nhg 1a 188 ml/phuit so voi 338 ml/phut 6 

cac déi ching phu hop, va o cdc déi tuong suy gan trung binh la 120 ml/phut so voi 392 

ml/phit 6 cac déi ching phi hop. T)2 dai hon 6 cae déi tugng suy gan nhe (306 gid so vdi 

125 gid) va cac déi tuong suy gan trung binh (295 gid’ so vdi 139 gid) so voi cdc déi tuong 

khée manh phu hop. 

Suy than 

Duoc déng hoc ctia perampanel chua duge danh gia chinh thic 6 bénh nhan suy than. 

Perampanel duoc thai triv gan nhu duy nhat qua su chuyén hda, tiép theo 1a su bai tiét nhanh 

cdc chat chuyén hda; chi médt luong nho cdc chat chuyén héa cla perampanel duoc quan sat 

thay trong huyét tuong. Trong mét phan tich duge dong hge quan thé 6 nhting bénh nhan c6 

con dong kinh khéi phat cuc b6 cd dé thanh thai creatinin trong khoang tir 39-160 ml/phut va 

dung perampanel lén dén 12 mg/ngay trong ccna lam sang cd déi ching voi gia 

duoc, dé thanh thai perampanel khéng bi anh hor oi dé thanh thai creatinin. Trong mot 

phan tich duge dong hoc quan thé 6 nhiing bénh nhan bi con dong kinh co cwng-co giat toan 

thé tién phat ding Fycompa lén dén 8 mg/ngay trong mot nghién ciru lam sang co déi ching 

vol gia duoc, dé thanh thai cla perampanel khong bi anh hudéng béi dé thanh thai creatinin 

ban dau. 

Gidi tinh 

Trong mot phan tich duge dong hoc quan thé & nhitng bénh nhan cé con dong kinh khoi phat 

cuc bé ding perampanel lén dén 12 mg/ngay va nhitng bénh nhan cé con d6ng kinh co cting- 

co giat toan thé tién phat ding perampanel lén dén 8 mg/ngay trong cdc th nghiém 14m sang 

cé déi ching véi gia duoc, dé thanh thai cia perampanel 6 nit 1a 18% (0.54 lit/gio) thap hon 

so voi O nam (0,66 lit/gid). 

Negwoi cao (udi (65 tuoi tro én) 

Trong mét phan tich duoc déng hoc quan thé 6 nhitng bénh nhan cd con déng kinh khoi phat 

cuc bé (d6 tudi tir 12-74 tudi) va con d6ng kinh co ctmg- co giat toan thé tién phat (d6 tudi tir 

12-58 tuéi) va ding perampanel lén dén 8 hoac 12 mg/ngay trong cde thir nghiém lam sang 

c6 déi chiing vi gid duoc, khong quan sat thay anh huéng dang ké cia tudi dén dé thanh thai 
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cia perampanel. Khéng can xem xét diéu chinh lidu & ngudi cao tudi (xem phan Liéu ding, 

cach dting). 

Nhém bénh nhan tre em 

Trong mét phan tich duoge dong hoc quan thé 6 cdc bénh nhan thiéu nién trong cdc nghién 

ctru dm sang pha 3, khdéng c6 su khdc biét dang cht y gitta nh6m bénh nhan nay va nhom 

bénh nhan ndi chung. 

Cac nghién ctu vé tuong tac thuédc 

Danh gid tuong tac thuoc in vitro 
Ue ché enzym chuyén héa thuoc 

Trong microsom gan nguoi, perampanel (30 pmol/l) c6 tac dung we ché yéu trén CYP2C8 va 

UGT1A9 trong s6 eac enzym CYP va UGT chinh cua gan. 

Cam wng enzym chuyén hoa thudc 

So voi cde thudc déi chung duong (bao gém phenobarbital, rifampicin), perampanel d& duge 

tim thay gay cam tng yéu CYP2B6 (30 pumol/l) va CYP3A4/5 © 3 pmol/l) trong sé cac 

enzym CYP va UGT chinh cua gan trong té bao gan ngudi nudi cay. 

QUY CACH DONG GOI 
Vi PVC/nhém. 

Fycompa 2 mg —h6p 28 vién (Hop 4 vi x 7 vién), hop 7 vién (HGp | vi x 7 vién) 

Fycompa 4 mg — hép 28 vién (Hp 2 vi x 14 vién). 

Fycompa 8 mg — hp 28 vién (Hdp 2 vi x 14 vién). 

DIEU KIEN BAO QUAN 
Bao quan khéng qua 30°C. 

HAN DUNG 
48 thang ké tir ngay san xuat 

TIEU CHUAN CHAT LUQNG 
Tiéu chuan co’ so 

CO SO SAN XUAT 
Fisai Manufacturing Ltd A 

European Knowledge Centre, Mosquito atfield, Hertfordshire ALIO9SN, Anh 
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