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Huong din srldqng

R,Thu6c bin theo don

ROTICOX 30 MG FIL
ROTICOX 60 MG FIL
ROTICOX 90 MG FIL

M COATED TABLE
M COATED TABL
M COATED TABLET

ROTICOX 120 MG FILM COATED TABLETS
Etoricoxib

DOxatim taytr6em.
Dgc k! huong din s&dUng truoc khidtrng.

Thinh phin:
Duoc chAt: Etoricoxib
- Roticox 30 mg film coated tablets: fU6ivi6n n6n bao phim ch0a 30 mg
Etoricoxib
- Roticox 60 mg film coated tablets: fU6ivi6n n6n bao phim ch&a 60 mg
Etoricoxib
- Roticox 90 mg fitm coated tablets: fU5ivi6n n6n bao phim ch0a 90 mg
Etoricoxib
- Roticox 120 mg fitm coated tabtets: fU6ivlCn n6n bao phim chrla 120
mg Etoricoxib

nh

anh thiicreatinine < 30/phtit.
em vd thanh thi6u ni6n duoi 16 tu6iem: Ch6ng chidinh d6i voi tr6

Ch6ng chid!nh:
- Mdn cdm voic6cthdnh phAn crla thu6c.
- Loetda ddy td tring hoat d0ng hoic xuAt huyCttieu hoa.

sau khi u
I
ong acid acetylsalicy lic hoac NSAIDS bao

xgom thu6c uc
(cyclooxygenase-,
u mach th6n kinh,

2), tien srl
miy day ho

co thit ph6 qudn, vi6m
ic phdn ung dqng di ung

mOi c5p,
polyp m0i, ph
- PhU nO c6 thai vi cho con b0.
- n6i ioin 

"n,r. 
nang gan ndng (atbumin huyQt thanh < 25 gtl hoic chi s6

Child-Pugh >10).
- TrB em va tnanh thi6u ni6n duoi 16 tu6i.
-Vi6m ruOt(lBD).
- Suy tim sung huy6t (NYHAll-lV).
- ee'nh nhdn 6ao nuybt 6p co nuy6t 5p lien tUc ting cao tr$n 140t90 mmHg vd

chua duEc ki6m sodt dAy d0.
- Benh tim thieu m6u cqc bo da duEc x6c dinh, benh dQng mach ngo4i bi6n

vdr/hoic benh mach mdu n6o.
Cinh b6o vi thQn trgng:

gan trung binh vd khuyQn c6o cAn thQn trqng. Chua co kinh nghiQm lAm sang-

O6i vOi r5i toan chuc ning gan ndng (chi s6 Child-Pugh >10); vi th€ ch6ng chi
r d6i voi nh0ng bQnh nh6n ndy.
h nh6n suy th$n:KhOng cdn di6u chinh li6ud5i vdi bQnh nhdn co dQ thanh
creatinine > 30 mt/ph61. Cn6ng chi dinh O6l vOi nh1ng benh nh3n co d0

Benh nhAn
h6 cox-2c

dung trong 8 ngdy.

Q1u_sa_u xn!only thuQt nha khoa: li6u khuyen c5o td g0 mg m6i ngiry m6t tAn,
t6i da 3 ngdy. MOt vdi bOnh nh6n ycu cau dung th6m thu6c gidm dau kh6c
trong thoigian di6u tri 3 ngdynay.
Li6u lon hon li6u duEc khuy6n c6o d6i voi c6c chi dinh tr6n kh6ng th6y ting
th6.m hi€u qud hoqc chua duoc nghiCn c0u. Do do.
-Li6u di6u trivi6m xuongkhop khOng qu6 60 mg m6ingay
- Li6u vi6m khop dang thdp vi vi6m Cois6ng oinn rnop-rnong qud 90 mg m6i
noiv.
- Li6u cho ccyn grlt cAp kh6ng qu6120 mg m6i ngay, t6i Oa 8 ngdy.
- Li6u cho dau cip sau phdu thuQt nha khoa kh6ng qu6 90 mg m5i ngdy, t6i
da 3 ngay.
NhOng b6nh nhdn ddc bi6t
Benh nhdn lontu6i: t<hong can di6u chinh ti6u vdibQnh nhdn lon tu6i; cung
nhunhOng thu6c kh6c,.n0n.thanfang O6ivOinhOng bQnh nhdn niy.
Benh nhdn.suy gan:Liau dirng toi da cho cac benh nh6n r6i loan chuc ning
gan nhe d6i voi tdt cd cdc ch.i dinh td 60 mg m6i ngay mQt t6n (chi s6 chitd--
Pugh 5-6). c6c benh nhin r5i toqn chuc ning gan trung btnh (chi s5 chitd-
Pugh 7-9) khpng qua 30 mg m6i ng?ry m6t l6n.
chua co nhi6u klnh nghiQm l6m sdng & nhong b€nh nhan r6i loan chuc ndng

Mq. d0 t_eng aranine aminotranlfelase (Alr) vd/ho{c aspartate
amino.translerqse (tsr).(h.o-ang ba tan ho6c nhi6u'hon gidi naniieni?a
duoc b6o c6o & khodng 1% bonh nh6n tro_ng !h-*ng ca thr) igl.,ie, ram s'ang
duEc dieu tri ten den m6t nem voietoricoxib50, oo,ia-et ml moi ngiy.
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th6ng ccv quan mo td d tr€n, cin phdi thUc hiQn c6c biQn phdp thich hEp vd
ngung su dUng etoricoxib. CAn duy tri gi6m s6t sfr dgng etoricoxib d benh
nhAn cao tu6i vi b€nh nh6n r6i loan ch0c ning thin, gan hoic tim.
CAn than trqng khi OitOau di6u tri etoricoxib 06i vOi Oenh nh6n m5t nu0c. Cin
bu nuoc d6i vcvi bOnh nhin ndy trucvc khi b6t dau di6u ki voi etoricoxib.
Trong b6o c6o gi6m s6t thu6c sau khi luu hinh cho th5y ph6n rlrng tr6n da
nghiOm trgng, mOt s6 trong do gAy trl vong, bao g6m vi6m da.troc da, hgi
chung Stevens-Johnson, vi hoai tt} thuEng bi nhi6m dQc r5t hi6m xdy ra co
li6n quan toi NSAIDs vd nhirng thu6c Oc ch6 chen lec COX-2.
B€nh nhin co nguy co cao nnSt O6i voi nh0ng dnh hudng ndy trong giai doqn
ddu cua th6ng d6u di6u tri.

ng etoricoxib

Trong s qu6 trinh di6u tri, n,Ou b€nh nhin bi suy gidm chuc ning c0a c6c h€

C6c phdn ung qu6 mAn nghi6m trgng (phdn vQ vd phu
thu6c uc

mqch ) dd duqc b6o c6o
oo i voi benh nhin dung etoricoxib. MOt SO chO COX-2 co chen lec

6 n ting nguy co phin ung xdy ra tr6n da d benh nhin co ti6n srl di
ngay khi xudffrien ph6t ban tr€n da,

BAt ki b6nh nhin co d6u hiQu cho thAy co r6i loan chuc ning gan, ho{c d
nh0ng nguoi md k6t qud c6c x6t nghiOm chuc ning gan co b5t thuong, cAn
phdi dugc theo d6i. N€u co d6u hi€u suy gan, hoic n6u co x6t nghiQm chuc
ning gan b6t thuong (men gan cao g6p ba lAn gioi han tr6n), n6n ngung srir

lithium trong huy6t tuong. NOu cAn thiet, theo d6i chat ch6 lithium trong mdu vi
di6u chinh li6u lugng lithium trong khi ph6i hEp voi etoricoxib vi khi ngung srl
dung NSAID.
Methotrexafe: Hai nghiEn cr?u d6 khdo s6t t6c dung ctla etoricoxib 60, 90 hoic
120 mg m6i ngay mQt lAn trong bdy ngiy d6i voi nh0ng b€nh nhin dang dung
methotrexate moituin mOt lAn lirOu tr.p 7,5 d6n 20 mg dOivoi bOnh vi6m da khop
dang thAp. Etoricoxib li6u 60 vir 90 mg khOng dnh hudng d6n nOng dQ
methotrexate trong huy6t tucrng hoic d0 thanh thdi cOa th0n. Trong m6t nghi6n
cuu kh6c, etoricoxib 120 mg ldrm ting nOng dO methotrexate trong huy6ttuong
d€n 28o/o vd giim d0 thanh thdi qua thin c0a methotrexate 13o/o. Khuy6n c6o
theo d6i day di dOc tinh cOa methotrexate khi dirng d6ng thoi etoricoxib vA
methotrexate.
ThuOc ngua thai dung duong u6ng: Etoricoxib 60 mg dung d6ng thcvi voi thu6c
ngua thaichua 35 microgram ethinylestradiol (EE) va 0,5 - 1 mg norethindrone
trong 21 ngiry di lim tdng AUCo-2ond tinh trang 6n dinh cOa EE37%. Etoricoxib
120 mg dung d6ng thoi v0i thu6c trdnh thai ducrng u6ng hoic dirng c6ch nhau
12 ti6ng lam ting AUC 0-24h d tinh trang 6n dinh crla EE tr-p 50% tdi 60%. HiOn
tuEng ting n6ng d0 EE c6n cAn nhdc khi lua chen thu6c trdnh thai dung dOng
thcvi v0i etoricoxib. Tang ti6p x0c (AUC) ethinyl estradiol co th6 ldm tdng ty 16

Oi6n c6.b6t l.Ei li6n quan voi viQc s& dqrng c6c vi6n u6ng tr6nh thai (nhu c6c bi6n
c6 huy6t kh6i tic tTnh mach d phu nO co nguy co).
Lieu phapthayth) hocmon (HRT):Di6u trietoricoxib 120 mg cung voiliQu phap
thay th6 hocmon chua estrogen li6n hEp (0,625 mg PREMARIN") trong 28
ngdy, di ldm tdng AUC',on d tlnh trqng 6n dinh crla estrone kh6ng li6n hEp
(41 %),eq ui I i n (7 6Yo) vd 1 7-B-estrad i ol (22%).T6c dQng c0a cdc li6u khuy6n c6o
etoricoxib (30, 60, vi 90 mg) dung k6o ddi chua duEc nghiOn cuu. T6c dQng
cOa etoricoxib 120 mg l6n (AUCo,ron,) c0a c6c thdnh ph6n estrogen ctia

EMARIN" cho th6yAUC 0-24h k6m hon phAn nrla so voi truong hop quan

pred n isone/pred nisolone.
Digoxin:Etoricoxib 120 mg dung mOt lin m6i
nguoitinh nguyQn kh6e mqnh kh6ng lAm thay

ngiy trong 10 ngdy c.ho nhOng
d6iAUCcrontrong huy6t tuong d

li6n quan d
ung thu6c.
ton thuong

NOn ngung sfr dung eto.ricoxib
ni6m mac hoic bAt kl dAu hieu phdn ung q ua man kh6c.

Etoricoxib co th6 che glSu s6t va c6c d6u hiQu vi€m nh i6m khAc
CAn thin trq ng khi s& d qng etoricoxib v0iwarfarin hoic c6c th u6c ch6ng d6ng
mdu dung ducrng u

,
ong khdrc

S* dung etoricoxib c0ng nhu
cyclooxygenase/ prostagland in
blmang thai.
Phq nir co thaivi cho con bri:

khOng dugc kh
b6t ki sdn p

uyen cao
dy.
d0i v0i phu nO

hdm ndo g uc chd t6ng

Thdi k!'mangthai:
Kh6ng co dO liQu lim sdng v6 inh huong d6n qu6 trinh mang thai khisrl dung
etoricoxib. Nhirng nghi6n cuu d dOng vQt cho thSy thu6c co dOc tinh tr6n sinh
sdn. Nguy co gAy dQc d6i. voi phU nO mang. thai chua duEc bi6t d6n.
Etoricoxib cOng nhu c6c thu5c uc ch6 gud trinh t6ng hEp prostaglandin kh6c,
co th6 g6y.do t& cung vd giy ra dong 6ng dQng mach som trong quf ba cOa
thai ki. Ch6ng chidinh etoricoxib O6i vOi phq nO mang thai. NBu phu nir co thai
trong giai doan di6u tri, phdi ngung s& dung etoricoxib.
Thoi ki'cho con bi:
Kh6ng co bing chung etoricoxib co bii ti6t vdo s[ra me hay khOng. Etoricoxib
duoc bai tiet vdo sira o chuOt c6ng. Phu nO cho con bu kh6ng duEc srl dung
etoricoxib.
Khi ndng sinh sdn:
Phu nO chudn bi mang thai kh6ng n6n sfr dung etoricoxib c0ng nhu c6c thu6c
Occf,.a-COX-2.
Anh hu&ng cta thu6c l6n khi ning l6ixe vi vf n hinh m6y m6c
BQnh nhin di tung bi hoa mit, chong mat hoic bu6n ng0 trong khi dung
etoricoxib kh6ng duEc l6ixe vd vAn hinh m6y moc.
Tuong t6c, tuong ky cta thu5c:
Tucvng t6c duoc luc hoc

Thu6c chOng dOng mdu dung duong u6ng: O6i vOi nh0ng b€nh nh6n 6n dinh
v0i tri liQu warfarin ddri ngdry, srl dqrng li6u etoricoxib 120 mg m61 nqiy thuong
li6n quan tcvi vi€c ting khodng 13oh ti s6 chuAn hoa.qu6c t6 v6 thoi gian
prothrombin (lnternational Normalized Ratio-lNR). D6l voi c6c b€nh nhAn
dang dung thu6c ch6ng d6ng m6u duong u6ng, n6n ki6m tra thuong xuy6n
INR thoi qian prothrombin khi bat dAu di6u tri (dac biet la vii ngAy ddu) hoic
khithay dOi li6u etoricoxib.

Thu6c loiti6u, thuOc uc ch| men chuy1n va dOi khang Angiotensin ll:NSA|Ds
co th6 ldm gidm hieu luc di6u tri tang huy6t 6p cOa c6c thu6c lEi ti6u, thu6c Oc
ch6 ACE vd thuOc d6i kh6ng angiotensin ll. O mQt s6 benh nh6n suy gidm
chuc ning th0n (nhu b€nh nhin cao tu6i hoic benh nhAn m6t the tich dich
tuAn hoan, bao g6m benh nh6n d.ung lieu ph6p lqi ti6u) dang dirng cdc thu6c
kh6ng vi6m kh6ng steroid, bao g6m thu6c uc ch6 chgn loc COX-2, viQc dung
d6ng thoi etoricoxib voi c6c thu6c r?c ch6 ACE hoic O6i fnang angiotensin ll
co th6 lAm chuc ning thfn xAu di, bao g6m khd ndng suy th6n c6p vd th6ng
thucrng ld kh6ng the h6i phuc. Nh0ng tuong t6c niy n6n du.Ec xem x6t-d
nh0ng bQnh nh5n dirng dOng thcvi etoricoxib v0i thu6c uc ch6 men chuy6n
hoac d6i khang angiotensin ll. Do do, n6n c6n than khi ph6i hEp c6c thu6c
tr6n, di.c biet & nguoi cao tu6i. B€nh nhdn cin duEc bu nu0c dAy drl vd cAn
cdn nhic theo d6i chuc ndng thin ngay khi b5t d6u di6u tri d6ng thoi nhirng
thu6c niy vd theo d6i dinh kV sau do.

Acetylsalicylic Acid:Trong mQt nghr_6n cu?u d nhCrng nguoi kh6e manh, & trqng
th6i 6n dinh, etoricoxib 120 mg m6i ngiry mQt lAn kh6ng co dnh hudng d6n
ch6ng ket dinh ti6u cdu crla acid acetylsalicylic (81 mg m6i ngdy mQt lAn).
Etoricoxib co th6 duqc s& dung d6ng thoi voi.acid.acetylsalicylic d li6u dung
OO Ou phong tim mach (acid acetylsalicylic li6u thAp). Tuy nhi6n, dung d6ng
thoi acld acetyls.alicylic li6u thip vdi etoricoxib lam tgng ti le loet duong ti6u
hoa hoic c6c bi6n chung kh6c so voi truong hEp chi dung etoricoxib. Kh6ng
n6n dung d6ng thoi etoricoxib voi acid acetylsalicylic li6u cao hcvn li6u du
phong tim mqch hoicvoinhOng NSAIDS kh6c.

Ciclosporin vd tacrolimus. Mfc du sU tuong t6c ndy vdi etoricoxib chua duEc
nghiOn cuu, ding d6ng thoi ciclosporin hofc tacrolimus voi bAt ki NSAID co
the lam ting dQc tinh vcyi thdn cOa ciclosporin hoic tacrolimus. NOn theo d6i
chuc ning thin khi dung chung etoricoxib voi mgt trong hai thu6c niy.

Tucvng t6c duoc d6ng hoc
Tac dt)ng cla etoricoxib t1n duqc dQng hoc cla nhhng thu6c khdc
Lrthium: NSAIDs ldm gidm bditiet lithium qua thin vd do do ldm tdng nOng dQ

trang th6i 6n dinh hoic th6i tru digoxin qua thin. Co sLr gia tinq crla Cmax
digoxin (x5p xi 33o/o). SLr gia ting ndy kh6ng quan trgng 06i vOi hau het benh
nhAn. Tuy nhi6n, nh0ng bQnh nhdn co nguy co bit6c dOng b&idOc tinh digoxin
n6n duEc gi6m s6t khi srl dung d6ng thoi etoricoxib vd digoxin.
Anh nudqO cia_ etoricoxib l€n nhhnq thu6c 6ua9 chuy6n hoa bdi
suiiotransierase: Etoricoxib ii cnat uc che hoat clQng cua sultotransterase d
nguoi, dac.biet la SULT1E1, vd li.m ting n6ng d0 cria ethinylestradiol. Mic du
hi6u bi6t vO sr,r tdc dQng crla nhiAu sulfotransferase l6n nhi6u thu6c hiQn nay
con han ch6 vd k6t qud lAm sAng O6l vOi nhi6u thu6c v5n dang duEc xem x6i,
phdi than trgng khi chi dinh etoricoxib voi nh0ng thu6c chri y6u duEc chuy6n
hoa bdisulfotransferase (vidg salbutamol dung duong u6ng vA minoxidil).
Anh hudng cia etoricoxib t1n nhhng thudc duEc chuy1n h6a bdi CYP
isoenzymes: Dua tr6n nh0ng nghi€n cwu in vitro, etoricoxib kh6ng dnh huong
d6n uc ch6 cytochromes P450 (CYP) 1A2,2C9,2C19, 2D6, 2E1 hoac 3A4.
Trong mQt nghiOn cuu tr6n nh0ng nguoi kh6e manh, li6u hing ngdy etoricoxib
120 mg kh6ng ldm thay d6i hoat dQng cOa CYP3A4 d gan sau khi duqc d6nh gid
bing c6ch ki6m tra hoi thd erythromycin.
Anh hudng g1a nhhng thu6c khac t€n duEc d\ng hoc cla etoricoxib: Con
duong chuy6n hoa chinh c0a etoricoxib phU thuQc vdo nh[rng enzyme CYP.
CYP3A4 duong nhu dong g6p vdro su chuy6n h6a cOa etoricoxib trong co th6.
C6c nghiOn c0u in vitro cho thSy CYP2D6, CYP2C9, CYP1A2 va CVP2C19
cOng coth6 xric t6c con duong chuy6n hoa chinh, nhung vai tro dinh luEng cia
ch0ng v5n chua duEc nghi6n cuu trong coth6 nguoi.
Ketoconazole: Ketoconazole, mOt chdt uc ch6 mqnh cia CYP3A4, lidu 400 mg
m6i ngdy m6t lAn, dung khoing 11 ngiiy 061 vOi nh0ng nguoi tinh nguyQn kh6e
manh, kh6ng co t6c dQng l6m sdng quan trong d6i voi dugc dQng hqc c0a li6u
duy nhdt60 mg etoricoxib (tingAUC43Vo).
Voriconazote vd Miconazole: Dung d6ng thoi etoricoxib v0i voriconazole
duong u6ng hoic gel miconazole bOi mieng tai ch6 - ld c6c chdt uc ch6
CYP3A4 manh, ldm ting nhe AUC cOa etoricoxib, nhung kh6ng co f nghTa lAm
sing dqra tr6n c6c dO liQu dd cOng b6.
Rifampicin; Dung d6ng thoi etoricoxib vcri rifampicin, ld cfr6t t<icn thich manh
c6c enzyme CYP, lam g.!6m 65% n6ng dQ etoricoxib trong huy6t tuong. Srt
tuong t6c ndy co th6 dAn d6n sU tdi p[6t c6c tri€u chung khi dirng chung
etoricoxib voi rifampicin._ThOng tin niy d5n toi viQc ggi f ting li6u nhung li6u
lon hon li6u c0a m6i chi dinh tr6n dAy khi k6t hEp vOt iitam[icin chua duEc
nghi6n cuu.
Antacids:Nhung antacid kh6ng 6nh hudng d6n duEc dOng hqc cia etoricoxib
tr6n lAm sdng.
Tic dr,rng.kh6ng mong mu6n:
Tom tdt hO so an todn
Trong nh0ng th& nghiQm l6m sdng, etoricoxib duEc ddnh gid v6 tinh an todn
tr6n 9295 cd nhin bao g6m 6757 bQnh nhin bi vi6m xuong-khdp, vi€m da khop
dqng th6p, dau thit lung mqn tinh hoic vi6m cQt s6ng cung khop (xAp xi 600
b€nh nh6n vi6m xucyng-kh0p, vi6m da khop dqng thSp duEc di6u tri khoing 1

nim hoic liu hon).
Trong mQt nghiOn ct?u lim sdng d6i v0i benh nh6n bi con gout c5p, nh0ng b€nh
nhAn duEc di6u tri voi etoricoxib 120 mg m6i ngiry mQt lAn khodng 8 ngiy.
Nh0ng dir lieu v6 phdn ung co hqi xdy ra trong nghiOn c0u niy tuong ttr nhu

https://vnras.com/



trong nhOng nghi6n cuu vi6m khop, vd dau lung man tinh
Trong m6t chuong trinh ngh i6n cuu an toin tr6n tim mach
dO li6u tu ba thu nghiQm co d6i cn [rng hoat , 17.412 b6n

th6p khop
vO kOtqud

dang
thAp

d0l'rg
di6uvi6m xuong khop hoic vi6m khcyp dang duEc trivcyietori

mg ho{c 90 mg) trong thoi gian trung binh khodng 18 th6ng.
Nguy co huy6t kh6i tim mach (xem th6m ph6n Cdnh b6o vA mqn
Trong c6c ngh i6n c0u ldm sdng dau ring c5p sau ph5u thuft bao g
b6nh nhAn duoc di6u tri

R6i loan tam thdn

v0i etoricoxib (90 mg ho{c 120 mg), c6c dO lieu ve
phdn Ong co hai xdy ra duEc b6o c6o tucrng tUr nhu trong nghiOn cuu t<6t hEp
v6 dau lung mqn tinh, vi6m xuong khcrp vd vi6m khop dqng th6p.
Bdng li6t kO cac phdn ung co hai
Nh0ng phdn ung khong mong mu6n d5 dugc b6o c6o cao hon so voi dung
gid dugc trong nh0ng thr? nghigm l6m sdng 06i vOi b€nh nhin vi6m xuong
khop, vi6m khcrp dgng th6p, dau thit lung mqn tinh hoicvi6m cOt s6ng dinh
khop duqc di6u tri voi etoricoxib 30 mg, 60 mg hof,c 90 mg ten Oeh tieu
khuy6n c6o toi 12 tuin; trong chucrng trinh nghiOn c0u MEDALIAn dAn3%
ndm; trong nhDng nghi€n cuu con dau c6p ngin han l6n d6n 7 ngdry; hoic
trong giai doan gi6m sdrt thu6c sau khi luu hdnh (xem bing 1):
Bing 1:

*Tdn suSt: nh0ng tdc dung kh6ng mong mu6n xdy ra dua tr6n b6o c6o lAm
sdng: r6tthuong gip (>1/10), thuong gip (>1/100 d6n <1t10), kh6ng thuong
gap (>1/1000 d6n <1/100), hi6m gap (>1/10.000 d6n <1/1000), rAt ni6m gap
(<1/10.000).
t Phan u.nO b51 lEi ndy duEc x6c dinh th6ng qua gidm s6t sau khi luu hdrnh
thu6c. Tin su6t b6o c6o cOa no d5 duEc uoc luEng dUa tr6n tAn suSt cao
nh6t duoc quan s6t thdy qua c6c dO liQu thrl nghi€m l6m sdrng duqc t6ng hqp
bdi chidinh vd li6u di dugc chSp thuan.
t Tan su5t c0a "hi6m gip" duEc xdrc dinh nhu t6m t5t dac tinh c0a sin ph5m
(xem x6t ngdy 2, th6ng g ndm 2009) d\ra tr6n uoc tinh khodng tin ciy 95%
cho 0 sir cO v0i sO d6i tuEng duEc di€u tri voi etoricoxib trong phAn tich dO
li€u Giaidoan lll k6t hEp voi tleu luEng va chiOinn 1n = t 5,470).-
^ Qya m5n bao g6m c6c thuQt ng0_"di ung", "di ung thu6c", "qu6 m5n voi
thu6c", "qua m5n", "phdn ung qu6 mdn" vi "di ung khOng ddc hi6u".
u DUa tr6n cdc phdn tich gid duEc vd c6c thrl nghiQm l6m sdng co kii-im soAt
tAr-r dai. cae. chAt rpc chA COX.-2 chon [o,: c6 liAn arran dA.n t5-na- no-rrrz c.nr c6^' Y--"
hiQn tuEng huy6t m6i Ogng mach nghiOm trgng, bao g6m nnOih6u icy tim vir
dQt quy. Su gia ting nguy_co tuyQt d6i d6i v0i c6c phdn ung nhu vfy khOng co
khd ning vuEt qu6 1% m6inim d\ra tr6n s6 lieu hiQn co (kh6ng thuong gq-p).
Tdc dung kh6ng mong mu6n nghiEm trgng sau diy da duqc nao cao ilen
quan d6n vi6c srl dUng NSAIDs vd khOng ngoqi tru etoricoxib: dQc tinh thiin
bao g6m vi6m thQn k6 va hgichung than hu.
Qu6 li6u vi c6ch x&tri
Tri6u chung
Trong nh0ng nghiOn cuu l6m sdng, dung don li6u etoricoxib l6n d6n 500 mg
vi da li6u l6n dr3n 1SOmg/ngiiy trong 21 ngay khOng gAy dQc hqi d6ng ke. Da
co nh0ng b6o c6o v6 tinh trang qu6 li6u vcyi etoricoxib, mic dir c6c ph6n ung
co hai kh6ng dugc b6o c6o trong phAn lon c6c truong hEp. Nh0ng phdn ung
OAt tEi th6y thuong xuy6n nn6t deu phu hEp v0i th6ng tin v6 dO an toAn cii
etoricoxib (vi dU nhu c6c bi6n chung ti6u hoa, c6c sU c6 vG tim, than).

Duqc lpc hgc:
Nhom dugc lf. nhom kh6ng vi6m kh6ng steroid (NSAID), mi ATC:
M014H05.
Co ch6 t6c dung
Etoricoxib dirng duong.u6ng, ld ch6t uc ch6 chgn loc cyclo-oxygenase-2
(COX-2)trong phqm vi li6u dung tr6n lAm sing.
Trong.c6c nghiOn cuu duEc.li l6m sdng, etoricoxib Oc ch6 COX-2 md kh6ng
uc ch6 COX-1 v0i li6u l6n d6n 150 mg m6i ngdy. Etoricoxib kh6ng uc ch6 str
tOng hqp prostaglandin da diy vd kh6ng dnh hu-dng d6n chr?c ning ti€u cAu.
Cyclooxygenase chiu tr6ch nhiQm tqo ra prostaglandin. Dd x6c dinh duoc 2
d6n g da n g cyclooxygenase: cyclooxygenase- 1 (COX- 1 ) vi cyclooxygenase-
2 (COX-?). C.OX-zld dang d6ng vi crja enzyme mi no duEc cho ld co tr6ch
nhiQm ch0 yOu.trong t6ng hEp cdc trung gian nh6m prostanoid li6n quan t0-i
dau, vi6m vii s6t. COX-2 c0ng li6n quan dtin viQc rUng trfng, qu6 trinh ldm t6
c0a trung vi viQc dong 6ng dOng mach, di6u chinh chuc nang thQn vd c6c
chOc ning c0a hQ thAn kinh trung uong (khdi ph6t s6t, cdm gi6c dau vi ch0c
ning nhin thrlc). No cOng co th6 d6ng vai tro trong qu6 trinh liim lAnh v5t to6t.
COX-2 dd dugc tim thdy trong c6c m6 xung quanh nhirng v6t loet da ddy d
nguoi nhung sU li6n quan cria no voi qu6 trinh linh v6t lo6t chua tluEc bi6t
tc/i.
Hi6u qud lAm sdng vd an todn:
Hi6u quA:
g6i vOi nh0ng b€nh nh6n vi6m xuong khop, li6u etoricoxib 60 mg mQt lAn
m6i ngdry dem lai cdi thiQn 16 r€t nh0ng con dau vi d6nh gi6 vd tinh trqng
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bQnh tat crla b€nh nhdn. NhCrng tAc dung co lEi ndy dd duEc quan s6t th6y
ngay vdo ngiy thu hai cia liQu trinh di6u trl v_a duy tri toi 52 tu6n. Nh0ng
nghiOn cuu voietoricoxib li6u 30 mg mOt l6n m6i ngdy cho th6y hi€u qud cao
hcrn gid duEc trong 12 tudn di6u tri (st} dgng phucrng phap d6nh gi6 tuong tqr
nhu nh0ng nghiEn cuu d tr6n). Trong mQtnghi6n cuu v6.li€u, etoricoxib 60 mg
chung minh co su c.di thiQn ddng k6 ncyn li6u 30 mg d6i v0i t5t cd 3 primary
endpoints trong 6 tudn di6u tri. Li6u 30 mg kh6ng duEc nghiEn cuu trong vi6m
xtPcyng khcrp bdn tay.
O nh0ng bQnh nhAn vi6m khcrp dang th5p, cd etoricoxib 60 mg _va 90 mg mOt
lin hdng ngdry d6u co nh0ng cdi thiQn d6ng k6 vO dau, vi6m vi ctl dQng. Trong
nh0ng nghiOn cuu d6nh gid li6u 60 mg vi 90 mg, nh0ng t6c dqrng co lgi niy
duEc duy tri trong thoi gian di6u tri 12 tuAn. Trong mOt nghiOn cuu srl dung
ngdy m6t l6n li6u 60 mg so voi li6u 90 mg, cd hai li6u d6u hi€u qud hon gid
duEc. Li6u 90 mg manh hcvn li6u 60 mg theo d6nh gi6 todn th6 v6 dau cia
bQnh nhin (thu thap bdng phucrng ph6p thi gi6c voi gi6c thang tu 0 den 100
mm), voi sr-r c6i thi€n trung binh ld 2.,71 mm (95% Cl: -4,98 mm, -0,45 mm).
O6i vOi nh0ng bQnh nhAn bi goutcdp, etoricoxib 120 mg m6i tan mQtngay
trong thoi gian diOu tri I ngdy, ldm gidm nhe c6c con da.u khop va vi6m-& muc
trung binh toirAt nfng, sovoi indomethacin 50 mg ba lAn m6i ngiy. Gidm dau
duEc thdy ro chi sau 4 gio sau khi b5t dAu di6u tri.
D6i.voi.nh0ng bQtlh nhdn vi6m cQt s6ng dinh khop, etoricoxib 90 T^g m0t.l6n
m6i ngdy mang d6n su cdi thien d6ng k6 vO dau nhuc cgt sOng, vi6m, c0ng
khcrp vd ch0c ning cQt s6ng.. T6c dqrng tr6n l6m sang cia etoricoxib duEc
quan s6t thdy ngay. tu ngay di6u tri thu hai sau khi bit dAu di6u tri vd duEc duy
tri trong su6[ SZ tuan di€u tri. Trong mOt nghiOn cuu thu hai v0i li6u etoricoxib
60 mg so vcvi li6u etoricoxib 90 mg, cg hai li6u crja etoricoxib d6u co hieu qui
tuong tr.r nhu naproxen 1000 mg m6i ngdry. O nh&ng benh nhAn kh6ng d6p
Ong t6t voi li6u etoricoxib trong vong 6 tuAn, ting li6u hdng ngiiy tdi 90 mg di
cdi thien cucrng d0 dau lung (thuc hi€n bing phuong phap thi gi6c voi gi6c
thang tu 0 d6n 100.mm) vcri gi6 tri trung binh lA -2,70 mm (95% Cl: -4,88 mm,
0,52 mm), so voi di6u tri ti6p theo voi li6u 60 mg.

trinh. Khi xem x6t mOt c6ch ri6ng 16, nguy co tuong e6i cia nh0ng tdrc dUng phU

huy6t fn6i tim mach do etoricoxib 60 mg hoic 90 mg gay ra so v0i diclofenac
150 mg ld tuong tqr.

Trong mQt nghi€n cuu l6m sdng dAnh gi6 dau ring sau phSu thuat,
90 mg duEc s& dung mOt lin m6i ngdy trong ba ngiy. Trong phdn
b6nh nh6n dau trung binh l0c O5t dAu nghiOn cuu, etoricoxib 90

nhom crla
mg co t6c

dung gidm dau tuong tLr ibuprofen 600 mg (16,11 so vol 16,39; P=0,722),vd
cao hon so vdi li6u para.celamol/codeine 600 mg/60 mg (11 ,00; P<0,001) vd
gid duEc (6,84; P<0,001) dugc do bdng tong mfc dQ gia.m con dau trong 6
gio diu (TOPAR6) Ti l0 b€nh nh6n b6o cdo srlr dUng thu6c cuu trE tyong24
gicr ddu 'd40,8% d6ivoietoricoxib 90 mg, 25,5o/o ibuprofen 600 mg m6i6 gio,
vd 46,7 % d6i v0i paracetamol/codeine 600 mg/60 mg m6i 6 gio so voi76,2oh
gid duEc. Trong nghi€n c0u ndy, khdi ph5t t6c dqrng gidm dau trung binh c0a
90 mg etoricoxib la28 ph0t sau khidung thu5c.
An Todn
Chucvng trinh thfv nghidm ddi han da qu6c gia vO vi6m khop sfr dung
etoricoxib vi Diclofenac (tvl EDAL)
Chucrng trinh iviEDnL ii chuong trinh an todn vd tlm mach CiuEc tni6t k6 ciwa
tr6n dO liOu thir nghiQm mir d6i, O6i cn*ng ngSu nhi6n, nghiOn cuu MEDAL,
EDGE llvdr EDGE.
Nghi6n cuu MEDAL, ld nghiEn c0u dinh huong k6t qud tdc dOng l6n tim mach
d 17 .804 bQnh nhdn vi6m xuong kh0p va 5.700 benh nhin vi6m khop dqng
th6p di6u tri voi etoricoxib 60 (vi6m xLpcvng kh6p) hoic 90 mg (vi6m xuong
khop vd vi6m khop dang thSp) hoic diclofenac 150 mg m5i ngdy trong thoi
gian trung binh 20,3 th6ng (t6i da 42,3 thAng, trung blnh 21,3 th6ng). Trong
thr? nghiQm niy, chi nh0ng phdn ung co hai nghiOm trgng vd c6c truong hEp
phdi ngung dung thu6c vi nhOng t6cdung phqr nghi6m trgng duEc ghi lai.
Nh0ng nghiCn c0u EDGE vd EDGE ll so s6nh khd ning dung ngp cOa
etoricoxib voidiclofenac. Nghi6n cuu EDGE bao g6m 7.111 b0nh nhAn duEc
-. I
di6u trivi€m xucvng khop voi li6u etoricoxib 90 mg m6i ngdy (1,5lAn li6u dugc
khuy6n c6o d6i voi vi6m xuong khcvp hoic diclofenac '150 mg m6i ngdy, trung
binh trong 9,1 th6ng (liu nhit 16,6 th6ng, trung binh 11 ,4.thdng). Nghi6n cuu
EDGE ll bao g6m 4.086 b€nh nhin vi6m khop dang thAp duqc di6u tri voi
etoricoxib 90 mg m6i ngiy hoic diclofenac 150 mg m6i ngiy, trung binh 19,2
th6ng (l6u nhit33,1 th6ng, trung binh24thdng).
Trong chuong trinh MEDAL k6t hEp, 34.701b6nh nhAn vi6m xuong khop vd
vi6m khop dang thdp duEc di6u tri voi thoi gian trung blnh lA 17,9 th6ng (l6u
nn5t ta 42,3 th6ng, trung blnh 16,3 th6ng)voix6p xi 12.800 benh nhin duEc
di6u tritrong thoi gia.n hcrn 24thang. Nhirng b6nh nhdn dang kitrong chuo.ng
trinh co nhi6u y6u t6 nguy co v6 tim m4ch vd ti6u hoa tqi thoi di6m Oit dau.
Nh0ng b€nh nh6n voi ti6n s& nhoi mdu co tim gdn thoi di6m do, phSu thuQt
bic cAu mach vdnh hoic can thi€p mach vdnh qua da trong vong 6 th6ng;.
tru0c khi bat d6u d5 duEc loai tru. Sr) dung c6c chit ch6ng dich ti6t da ddy vir
aspirin lieu th6p d5 duEc cho phep trong c6c nghi6n cu?u.

An todn chung:
KhOng co sqr kh6c biet co.f nghla gi0a etoricoxib vi diclofenac trong ti l€ cia
c6c hi€n tugng huy6t kh6i. Nh0ng t5c dung phu tim th4n duEc thSy thuong
xuy6n hcyn khi di6u tr! v0i etoricoxib so voi diclofenac, vA t6c dUng phU ndy phtl
thuOc vdo li6u dung (xem t<6t qud cU th6 duoi d6y). Nh0ng t6c dgng phq d ti6u
hoa, da diry vri gan duEc quan sit th6y xdy ra thucrng xuy€n hon voi
diclofenac hcyn li voietoricoxib. Til0 nh0ng t6cdqng phu & EDGE vd EDGE ll

,., l , ,
vd cdc bi6n c6 phdn ung co hai di xdy ra duEc coi li nghiEm trgng hoic dAn
d6n vi€c ngung tham gia trong nghiOn cuu MEDAL thi cao hon voi etoricoxib
so voi diclofenac.
Nhhng kilt qud an todn tr1n tim mAch:
Ti le nh0ng tdc d\ing phu nghi6m trgng vO huy6t kh6i (bao g6m nh0ng t6c
dr;ng xdy ra tr6n tim mach, mqch m6u vd mach m6u ngoqivi) co th6 duEc so
s6nh giira etoricoxib vd diclofenac, vd dO lieu duEc tOng hEp d bdng b6n
duoi. kh6ng co su kh6c bi€t co y nghla th6ng kO v6 ti le xdy ra huy6t kh6i giua
etoricoxib vd diclofenac tren t5t cd c6c phin nhom bOnh nhdn duEc ph0n tich
bao g6m nh0ng bQnh nhdn co c6c nguy co tim mach lric tham gia chuong

tnh0ng bi6n c6 tr6n 100 benh nhAn-nim; Cl= kho6ng tin ciy
N= t6ng bQnh nh6n trong phin tich theo quy trinh
PhAn tich theo quy trinh: TAt ci cdc bi6n cO tr6n liQu phdp nghiQn c0u hoic
trong vong 1a ngiy kO tu ngay ngung thu6c (kh6ng bao g6m: nhpng b€nh nhAn

sir dung 2 ZS"t" thu6c nghiOn cuu hoic dd u6ng NSAIDs kh6ng nim trong
chuong trinh nghi6n c0u >1Oo/o thoigian).
Phan t'[ir tireoiiru y: tit ca cac bien co o-ugc xic nhin cho oen khi r"t rnr",n,,
nghiQm (bao g6m nhong bOnh nhan c6 th6 ti6p xric voi c6c can thiep khono nam
trong nghiOn quu si-r-'khi n.g_upnq drlng thu6c nghiCn cuu). T6ng s6 benh-nnan
duEc chgn ngSu nhi6n, n= 17412 d6i toi etoricoxib vd 17289d6i-v0i diclofenac.
Ti l.Q trl vonq do tim m4ch, cOng nhu t& vong chung rd tuong tqr gioa nhong
nhom di6u trietoricoxib vd diclofenac.
Nhhng bi6n cOthQnlim mach.

fiqalg 597"0.b-e,nh nhan tham gia nghi6n cou MEDAL co ti6n s& cao nuyet ap d
thoi di6m bit dau. Trong nghiOn cuu, ti lQ ngung dung thu6c do t6c oung pnu
li6n quan d6n cao huy6J 6p co f nghig th6ng k6 cao hon khi dirng etoricoiio so
voi diclofenac. Ti lQ xuAt hi€n cdc bi6n c6 do suy tim sung huyci (ngung d0ng
thu6c vd c6c phdn ung nghi6m trgng) xriy ri d muJtuong drlon6 gir;
etoricoxib 60 mg so voi diclofenac 150 mg nhung tf lQ ndy lai cao non d nn6m
dung etoricoxib 90 mg so voi diclofenac 180 mg (co 1i nghTa th6ng k6 gioa
etoricoxib 90 mg va diclofenac 150 mg d thu6n tap bOnn nh6n vigm xuong khop
trong MEDAL). Ti 16 c6c bi6n c6 suy tim sung huy€t dE dusc khSng dlnh 6hon;
phdn ung nghi6m trgng phdi nhqp viQn hoac phdithim kh6m d khoa c6p couJ
do etoricoxib khOng cao hcvn d6ng ko so vcvi diclofenac 150 mg, vd t6c duno phu
ndy phu thuOc li6u. Ti 16 ngung thu6c do tdc dung phu gay ph-il n6 do etoriioxio
cao hon so vcvi diclofenac 150 mg va t6c dung phu niiy phLr thuOc vdo li6u dung
(co f nghTa th6ng ke d6i voi etoricoxib 90 mg, nnuirg kh6ng co y ngnia voi
etoricoxib60 mg).
Nhong k6t qui nghiOn cuu li6n quan toi tim-thin do EDGE vd EDGE lt cOng b6
phu hEp voi k6t qu6 nghiOn cuu c0a MEDAL.
Trong cdc nghiOn cuu ri6ng 16 cOa chuong trlnh MEDAL, d6iv0ietoricoxib (60
mg hofc 90 mg), ti letuyet d6i ngung dung thu6c d nhom di6u tri bet ki ten den
2,60/o doi voi cao huyot 6p, l6n don 1,9% d6i voi phu vd l6n d6n 1,1% d6i voi suy
tim sung huyot, ti lQ ngung thu6c cOa etoricoxib 90 mg cao hon etoricoxib 60
mg.
Nhung kot qud nghi)n cuu vo sqr dung nqp dq day ruQt chuong trinh MEDAL:
Ngucri ta quan sdt thriy mOt ti le thap hon 16 ret phdi ngung di6u tri do nhirng t6c
dLrng phu tr6n lam sdrng (vidr; chong kho ti6u, dau bqng, roet) khidi6u tri bang
etoricoxib so voi diclofenac trong tung nghidn cuu thuOc ba chuong trlnh
nghi€n cuu trong chuong trinh MEDAL. Ti te ngung thu6c do c6c tac dung phu
tron duong ti6u hoa tr6n m6i mOt trdm oenh hnan-nim trong su6t tnoijlan
nghiOn cuu nhu sau: 3,23 061 voi etoricoxib vd 4,96 o6i voi dictofenac t[ng
nghiOn cfu MEDAL; 9,12 o6i.voi etoricoxib vd 12,29 o6i voi diclofenac tron!
nghiOn cr?u EDGE vd 3,71 06i voi etoricoxib vd 4,g1 o5i voi diclofenac troni
nghiOn c[ru EDGE ll.
Nhhng k\t qud an toan da day ruQt chuong trinh MEDAL:
Nhong t6c dung ph-tr l6n duong ti6u hoa tron duEc dinh nghla rdr nhung 16

th0ng, vot loet vi chdy m5u. T.Op hop c6c t6c dung phu d duong ti6u hoa tr6i c6
bi6n chung bao g6m th0ng, tic ngh6n vd chdy mZu phuc tap;iap nqp cac tic
dr,ing phu duong ti6u hoa tr6n khong bi6n chung bao gom thring, tac ngn6n va

Diclofenac
(N=16483)
24766 bQnh
nhin-nim

So s6nh didu tr!Etoricoxib
(N=16819)
25836 bgnh
nhin-nim

Nguy cc, tudng
doi (e5% c!)

Ti rct (e5% cl) Ti ret (95% cr)

Nhirng bien cd t6c dung phu nghiOm trong vd huyeit khdi tim mach drloc x6c
nhdn

0,95 (0,81 ; 1,11)1 ,38,24 )1(1,11; 1 7 11 30 , ,45 )(1PhAn tich theo quy
trinh

1,05 (0,93; 1,19)1,25 (1,14; 1,36) 08 1 30)1,19 (1PhAn t(ch theo ch0

v

Nh0ng biein cd tr6n tim drJoc x6c nhAn

0,90 (0,74; 1,10)0,78 (0,68;0,90)Ph6n tich theo quy
trinh

0,71 (0,61; 0,82)

0,99 (0,84; 1,17)0,70 (0,62;0,79)PhAn tich theo chO

v

0,69 (0,61; 0,78)

Nh0ng bidn cd tr6n mach m6u n5o dtJoc x6c nh6n

1,08 (0,80; 1,46)0,34 (0,28;0,42) 0,32 (0,25;0,40)Ph6n tich theo quy
trinh

1,12 (0,87; 1,44)0,33 (0,28; 0,39) 0,29 (0,24;0,35)PhAn tich theo ch0

v

,Nhfttrg bien cd tr6n mach m6u ngoai vi dt]oc x5c nhAn

0,92 (0,63; 1,35)0,22 (0,17;0,29)FtrAn tfch theo quy
trinh

O,2A (0,15;0,27)

0,23 (0,18; 0,28) 1,08 (0,81 ; 1,44)0,24 (0,20; 0,30)Phdn tich theo ch0

v
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chdy m6u kh6ng ph[rc tap; ti l€ th6p hon d6ng kO cia c6c t6c dun g
ducrng ti6u hoa trdn duqc quan s6t th khi di6u tri voi eto ricoxib

luonq ducvc hodc chi ld cAc thu6c uc ch6 COX-2 co hoat tinh
cnuydn hoa nay d6u khOng uc ch6 COX-1 .

ti6m tinh mach 1 li6u don 25 mg etoricoxib co g5n phong
thAy

u
ay

co th6 do
Cac chSt

diclofenac. Kh6ng co sLr kh6c biQt co f nghTa gi0a etoricoxib vi d
ti le bi6n ch0ng phuc tqp. O6i vOi t6c dung phu gAy xu6t fruy6t
hoa tr6n (bi6n chung vdr khong bi6n chung gQp lai), kh6ng c6 sLr

icl

xq cho c6c
duEc tim trong nuoc

f nghTa giCra etoricoxib vd diclofenac. Lgi lch l6m sAng tr6n duong
tr6n d6i vOi etoricoxib so voi diclofenac kh6ng co y nghTa th6ng k6
bQnh nhAn t<6t hqp u6ng li6u thip aspirin (x6p xi33 % benh nhin).

chuyOn
chuy6n

hoa. Duoi 2o/oho.t
hoa.

co bi6n chung vd khong co bi6n ch0ng duEc x6c nhQn (th0ng, ngh6n vd
chdy m6u (PU Bs)) la 0,67 (95% Cl 0,57 ; 0,77 )d6i voi.etoricoxib vi 0,97 (95%
cl 0,85; 1,10) d6i voi diclofenac, nguy co tuong d6i la 0,69 (95% cl 0,57;
0,83).
Ti le tinh tr6n mOt trim bOnh nhAn-ndm vO c6c t6c dung phu tr6n duong ti6u
hoa tr6n & benh nhAn cao tu6i Oa duqc d6nh gi6 vd m&c gi6m lon nhAt duEc
quan s6t d nhirng bQnh nhan > 75 tu6i la (1,35 [95% cl 0,94; 1,87] d6i voi
etoricoxi b vir 2, 78 [95 

o/o Cl 2,1 4 ; 3, 56] O6i vOi d iclofenac.
Ti le nhung tac duhg phu tr6n duong ti6u hoa duoi (16 th0ng ti6u tring hoic
dqi tring, tic ruOt hodc xuAt huy6t, (POBs)) co s\r kh6c biet kh6ng co f nghia
th6ng kO giOa etoricoxib vi diclofenac.
KOt qud an todn v€ gan trong chuong trinh MEDAL:
Ti lQ ngung dung thu6c do Lac t6c dung phu d gan khi dirng etoricoxib th6p
hon so voi diclofenac. Trong chuong trinh MEDAL k6t hEp, 0,3% bQnh nhin
dung etoricoxib vi 2,7o/obQnh nhAndung diclofenac ngu'ng dung thu6c do
t6c dqng phu li6n quan d6n gan. Ti le tinh theo trim benh nhAn-ndm ld 0,22
d6i voi etoricoxib vdr 1,84 06i vOi diclofenac (gia tri p <0,001 crla etoricoxib so
vcri diclofenac)- Tuy nhi6n, hiu h6t c6c t6c dUng phU d gan trong chucrng
trinh MEDAL d6u kh6ng nghi6m trqrlg.
DO li€u b6 sung vO an todn huy6t kh6itim mach
Trong nh0ng nghiEn cuu l6m sing ngo4i tru chuong trinh nghi6_n c0u
MEDAL, x5p xi3100 b€nh nhin duEc di6u triv0i etoricoxib >60 mg m6i ngdy
khodng 12 tuAn hoic diri hon. KhOng co str kh6c bi€t v6 ti le nuy6t kh6i tim
mach nghi6m trgng gi0a nh0ng benh nhin dung etoricoxib >60 mg, gid
duoc hodc non-naproxen NSA|Ds. Tuy nhi6n, ti l€ nh0ng t6c dqng phu ndy
cao hon d nh0ng bQnh nhAn dirng etoricoxib so voi nh0ng bQnh nhAn dung
naproxen 500 mg hai l6n m6i ngdry. Stv khAc biOt trong hoat dQng ch6ng tQp
k6t ti6u cAu gioa mOt s6 tnu6c NSAIDs uc ch6 COX-1 vir thu6c r?c ch6 COX-
2 chon lgc co th6 co f nghia l6m sdng d bQnh nhin co nguy co tic mach-
huy6t kh6i. Nh0ngthu6c Oc ch6 COX -2 co chen lqc ldm gidm sqr hinh thdnh
prostacyclin h€ thOng (vd do vfy c0ng co th6 ld prostacyclin nQi mac) md
khong dnh hudng d6n thromboxane ti6u c6u. Su li6n quan ldm sing cria

Ti le tinh tr6n mot trdm b€nh nhAn-nim c0a tic dung phu ducrng ti6u hoa

nhCrng an sdt chua duqcxic dlnh

da day{6
coxib 120
rrrxen 500

coxib co ti
l0 loet cao hcyn so voi gid dugc

25 mg thu6c.

C6c nhom b€nh nhAn ddc bi6t
ffinghqc&ngucricaotu6i(tu65tu6itr&l6n)tuong
tr.r nhu & nguoi tr6 tu6i.
Gioitinh: dugc dOng hqc ctla etoricoxib d nam vd nO d6u nhu nhau.
Benh nhdn suy gai: O b€nh nhAn suy ggn lhe t"nilQ Child-Pugh 5-6),
etoricoxib li6u 60 mg mQt lin m6i ngiy co AUC trung binh cao hon khoing
16% so voi nh0ng b€nh nhdn kh6e manh dung cung cn6 Oq li6u. B0nh nhAn
suy gan trung binh (chi s6 Child-Pugh 7-9) dung etoricoxib 60 mg hai ngdy
mOt lAn di co AUC trung binh tuong tqr nhu d d6i tuqng kh6e manh ding
etoricoxib 60 mg ngdy 1-lin; etoricoxib 30 mg mOt tin.rgi ngdy chua duqc
nghiOn cOu d6i voi nhom b€nh nhdn ndry. Kh6ng _.6,t1ili-6u l6m sdng hoic
duEc dOng hqc O6l vOi b€nh nh6n suy gan ning (chis6 Child-Pugh >10)..
B€nh nhdn suy thfln: Dwqc dQng hqc crla li6u don etoricoxib 120 mg d6i vfi
nh0ng b€nh.nhAn suy.thOn trung binh d6n ning vi belh nl'.r31 

".o. !.e11 tn91
giai doan cu6i dang di6u tri bdng thAm phAn m6u thi-kh6ng kh6c bi€t ddng k6

io voi duEc dOng hqc d d6ituEng kh6e manh. ThAm phAn m6u kh6ng gop
phAn ddng k6 vab viec thdi tru thu6c (sw thanh thdi thu6c qua thAm phAn

khodng 50 mUph0t).
Tr,6 ei: Dugc'dQng hgc cOa etoricoxib & bQnh nhi (< 12 tu6i) chua duqc
nghiOn cuu. Trong mOt nghi@n cuu duEc dOng hqc (N = 16) ti6n hdnh d thanh
thi6u ni6n (tu 12 d6n 17 tu6i), duEc dQng hqc d thanh thi6u ni6n ning tu 40
d6n 60 kg ciung etoricoxib 60 mg m6l ngay mQt l6n vd thanh thi6u ni6n > 60 kg

duEc cni OinfiOUng etoricoxib-g0 mg m-6i ngiry mOt lAn thi d6u gi6ng nhu
duEc dOng hoc & nguoi lon dung etoricoxib 90 mg ngiy 1 lAn. V5n chua xdc
l6p tinh an toin vA hieu qud cria etoricoxib d bOnh nh6n tr6 em.
Quy cSch d6ng g6i
HQp 3 vix 10 vi6n n6n bao phim.
Oieu fign bio quin, hqn dtng, ti6u chuAn ch6t luqng cia thuiic
Di6u ki6n b6o qudn:
Bdo qudn noi kh6 m6t, nhi€t d0 duoi 30'C, tr6nh 6nh s6ng.
Han dUnq:
) nim LA li, ^^i,, o3^ -,,4+
4 r rqrrr r\v_ts I rvqy gql I  uqt.

Ti6u chuAn ch6t luong: Nhri sdn xuAt

sdn xu6t b&i:
KRKA, D.D., NOVO MESTO

Smarje5ka cesta 6,

8501 Novo mesto, sLovENtA

Ddng kf bdi:

C*D
S,I.A (TENAMYD CANADA) INC

B

etoricoxib 7,7 mm{g, celecoxib2,4 mmHg, naproxen 3,6 mmHg).
Duqc dQng hoc:
Hdpthu
Etoricoxib h5p thu t6t qua ducrng u6ng. sinh.khd dung tuyQt d6i duong u6ng
gan 100%. Sau khi dung li6u 120 mg ngdy 1 tAnchod6n khi dattrqng th6i b6n
virng, n6ng dQ dinh trong huy6t tuong ([rung binh nh6n C,,, = 3,6hcg/ml)
duEc ghi nhqn dat ducvc gan 1 gio (T.",) sau khi d6i tuEng nguoi lon u6ng
thu6c l0c bung d6i. AUC.,, gio la 37,8 mcg gioiml. Duqc bQng nqc cii
etoricoxib tuyon tinh voi pham vili6u dung tr6n iam sang. Boa dn lnnieu cn6t
beo) kh6ng co dnh h.u&ng co f nghia lam sdng t6n muc d0 h6p thu 1 ti6u
etoricoxib 120 mg. TOc d0 h6p thu bi dnh hudng, d5n d6n gidm 36% C,*vd
ting T,,,l6n 2 gio. Nh0ng dO lieu ndy kh6ng duoc coi ld co f nghTa l6m sdng.
Trong nhong thr? nghiQm lim sing, etoricoxib duEc sir dung md kh6ng c6n
quan tim d6n su li6n quan toib0a dn.
Phdn BO
Khodng 92% li6u etoric_oxib galvgiprotein trong huy6t tuong nguoi trong
pham vi n6ng d0 0,05 - 5 pg/ml. Th6 tich ph6n b6 d trqng th6i b6n vUng((V..j
x6p xi 120Ld nguoi.
Etoricoxib qua nhau thai d chuQtvd th6, va hdng rdo m6u-nio o chuOt.
Chuydn hoa
Etoricoxib duEc chuyCn hoa manh m6 voi < 1% li6u duoc tim th6v trono
nuoc ti6u d dqng ban ddu. con duong chuyOn hoa chinh de tao o5n iudt oi-
hydroxymethyl ducrc thlrc hign vcri su x0c t6c cOa c6c enzyme cytochrome
P450 (cYP), CYP3A4 dong gop vdo qu6 trinh chuyOn hoa thu6c in vivo. cac
nghi6n c[ru in vitro cho thay cYP2D6, cYp2cg, cyp1A2 vi cyp2c19 cirng
xuc t6c cho qu6 trlnh chuyEn hoa chinh, nhung vai tro dinh luEng c0a ch0ng
chua duoc nghiOn cwu in vivo.
Dg co 5 chdt chuy6n hoa ducvc nhOn diOn d nguoi. cnAt chuyen hoa chlnh ld
d6n chdt 6' acid carboxylic cia etoricoxib duEc hinh thanh do su oxy h6a d5n
xuAt 6'-hydroxymethyl. c6c ch6t chuyen hoa chinh ndy kh6ng oi6u nign hoat
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