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Bayer (South East Asia) Pte Ltd
63 Chulia Street
OCBC Centre East, 14™ Floor

R, Thubc bdn theo don Singapore 049514
] Diane-35%
e Vién nén bao dwong
Bayer Pharma AG

Thanh phin

Hoat chét: M3i vién nén bao dudng mau cam nhat (be) chira ethinylestradiol (0,035 mg) va cyproteron
acetat (2 mg).

Ta dwoge: Mt sb chiat khic Lactose monohydrat, tinh bt ngd, povidon 25000, magié stearate,
sucrose, povidon 700000, macrogol 6000, calei carbonat két tua, bot tale, glycerol 85%, titan dioxid,
sat ox{t mau vang, sap montanglycol.

-
M0 ti sin pham ;
Vién nén bao dudng 4
Vién mau cam nhat (be), tron vai hai mat 15 S
Chi dinh S
Biéu tri mun trimg ca mic dd vira dén nang do nhay cam véi androgen (kém hodc khong kém ting tiét
b3 nhon} va‘hodc chimng rim 16ng ¢ phu nir dé tudi sinh san.
Pé diéu tri mun tring ca, chi nén su dung Diane-33 khi hiéu phap diéu trj tai chd hoag khang sinh toan Bayer

than khong cé hiéu qua

Vi Diane-35 ciing c6 tic dung tranh thai hormon, khéng nén st dung déng thoi voi thude tranh thai co OCB:

chira hormon khac {(xem mue “Chéng chi dinh™).

Li¢u Juong va ciach dung

Can udng Diane-35 déu dan dé dam bao hiéu qua diéu tri va co tac dung tranh thai néu cin. Nén ngung

sir dung cac thubc tranh thai ndi tiét da dung trudce do. Ché d6 diéu tri khi sir dung Diane-35 tuong ty

nhur ché dé thong thudng cia da sb cac thude tranh thai duong udng két hop khéc. Do d6, cin can nhic

dén cic nguyén tac tuong ty khi ubng Diane-35. J

Cac thube tranh thai duong ubng két hop, khi sir dung ding hudng dan ty 18 that bai khoang 1% mdt

nam. Viéc uéng Diane-35 khéng ding cach c6 thé dan dén xut huyét gitia chu ky kinh nguyét, lam

giam hidu qua cua phuong phap diéu tri va giam do tin cdy cila tic dung tranh thai.

Cach sir dung Diane-35

Uong thude véi mét it nude theo hudng din trén vi thude vao | g1 nhit dinh hang ngay. Mdi ngay

udng | vién trong 21 ngay lién tue. Vi thudc tiép theo duoe bit diu sau thoi gian 7 ngdy ngung uong

thudc, trong thoi gian ngung udng thudc hién tugng chay mau kinh nguy¢t s& xuét hién. Chay mau kinh

nguy¢t xuit hién trong khoang 2-3 ngay sau khi ngimg udng thude va c6 thé chua két thic trude khi

bat dau vi thudc tiép theo.

Bit dau sir dung Diane-35

» Ddi v6i nhitng trudng hop khéng sir dung cac hormone tranh thai trude dé

Bit ddu dung thudce vao ngay dau tién cia chu ky kinh (= ngay déu tién co kinh). Cling co thé bét dau

dung vao ngay thir 2-5 cua chu ky nhung trong truéng hop nay cin phai sir dung cdc bién phép tranh

thai khac (phuong phép ngin chin) trong 7 ngay ding thudc dau tién clia chu ky dau tién.

» Khi chuyén tir thubc tranh thai cé chia hodc mdn két hop (thudc tranh thai duong udng két
hop/COC), vong am dao, hodc miéng dan tranh thai

Digne-35-CCHSI603091 3. PITNN3
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Bit ddu udng Diane-35 t5t nhét |4 vao ngay tiép theo sau khi udng vién thude ¢6 chira hode mén cudi
cung cua COC trude, nhu‘ng mudn nhét I vao ngay tiép theo sau thoi gian ngimg udng vién thude dinh
ky hodc vao khoang thoi gian I.IOTIQ vién thude khéng chira hoée mén cua COC trudce. Trong trutng
hop su dung vong dm dao hodc mleng dan tranh thai, t5t nhit nén bat dau su dung Diane-35 vao ngay
thao vong hoiic g& bo miéng dan hodc chim nhét vao lan diing vong hoic miéng dan tiép theo.
» Khi chuyén tir phuong phap tranh thai bang thude chi chiia progesteron (vién udng, tiém, cdy dudi
da) hodc dung cu tur cung giai phong progesteron
Co thé bat déu udng Diane-35 bét cur lic nao sau khi dimg sir dung vién minipill (sau khi théo bo dung
cu tu cung néu dang dai dung cu tir cung, sau khi d3 qua thoi gian tiém mii ké tiép néu dang dung
phuong phap tiém), tuy nhién ddi véi tat ca cac truong hop trén, nén dung thém cac bién phap tranh
thai hd tro khac trong vong 7 ngay dau udng thude néu cé giao hop.
B Truyong hop say thai trong 3 thang dau tién cua thai ky
Bénh nhén nén bit déu udng Diane -35 ngay. Khi da dung thude khéng can thiét phai ding thém bién
phdp tranh thai nao khic.
P Trudng hop sau khi sinh hay sau khi sdy thai trong 3 thang gifia coa thai ky
Déi véi phy ni cho con bii: xem mue “Sir dung thude & phu nit cé thai va cho con bu™.
Nén bit dau udng Diane-35 vao ngdy thir 21 — 28 sau khi sinh hay say thai trong 3 thang gifra clia thai
k¥. Néu bat dau uéng Diane-35 mudn hon thoi gian trén thi nén ding thém cac bién phap tranh thai hd
tro khac (phuong phap ngan chan) trong vong 7 ngay ding thude diu tién, Tuy nhién, néu di giao hop
thi nén loai trir kha nang cé thai trude khi bit diu uéng Diane-35, hodc doi dén khi ¢ kinh binh
thuomg trér lai mdn su dung Diane-35,
X tri khi quén ubng thube
Néu quén ubng thude khéng qua 12 giir so voi gid u0ng thube hang ngay thi tac dung tranh thai cua
thudc s& khéng thay d6i. Tuy nhién bénh nhin nén udng vién thude bi quén ngay khi nhé ra va udng
vién thudc tlep theo nhu thuong 1é.
Néu quén udng thude qua 12 gi¢ so voi gio uéng thuoc hang ngay thi tac dung tranh thai cé thé bi
giam di. Xu tri vién thude bi quén dua trén hai nguyén tic co ban sau:
1. Khéng bao gid duoc ngimng udng thube qua 7 ngay.
2. Nhét thiét phai udng thudc lién tuc 7 ngay dé dat duoc su (e ché thich hop truc duéi ddi —
tuyén yén — budng trimg.
Hang ngay thuc hién theo nhitng chi dan sau day:
» Tuan |
Bénh nhin nén udng vién thuoc bi quén ngay sau khi nhd ra, tham tri ngay ca khi phai ubng 2 vién
thube cling mdt lGe. Sau dé tiép tuc ubng cdc vién thuoc khac nhu thuong 1é. Nén sur dung thém bién
phap bao v¢ khac nhu dung bao cao su trong 7 ngay tlep theo. Néu c6 giao hop trong 7 ngay trude do,
c6 thé xem xet dén kha ning ¢6 thai. Cang ubng thube khéng déu thi thoi gian nghi gitra cac chu ky
cang ngan lai va nguy co c6 thai s& tang lén.
» Tudn 2
Bénh nhén nén udng vién thuoc bi quén ngay sau khi nh¢ ra, tham chi ngay ca khi ban phai udng 2
vién cung mot lac. Sau do t:ep tuc udng cac vién thude khac nhu thuéng 8. Trong trudng hop bénh
nhén udng thude diing chi dn trong 7 ngay lién tuc truée khi quén thi khéng cén thiét phai su dung
thém céac bién phap tranh thai nao khac. Tuy nhién, néu khéng ding thude lién tue déng gid nhu trén
hode quén udng nhiéu hon 1 vién thude thi nén sir dung thém cdc bién phap tranh thai khac trong 7
ngay.
» Tuin 3
Anh hudng tranh thai cta thude c6 thé giam di do gan téi khoang thoi gian nghi udng thudc. Tuy
nhién, co thé ngan chan dugc nguy co giam kha ning tranh thai bing cich diéu chinh lai lich udng
thube. Thuc hién ding mét trong hai lya chon dudi day thi khong can thiét phai dung thém bién phap
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tranh thai nao khic trong truong hop bénh nhin d3 udng thude dong chi din trong sudt 7 ngay trudc
khi quén. Trudng hop khong ubng thude dung gitr trong 7 ngay trude khi quén udng, thi bénh nhan nén
thuc hién theo 1 trong 2 lua chon dudi diy ddng thdi dp dung thém bién phap tranh thai khéc trong 7
ngay tiép theo.

1. Udng vién thudc bi quén ngay sau khi nhd ra, ngay ca khi phai udng ca hai vién cung mdt luc, Sau
do tiép tuc udng cac vién khac nhu thudng 18. Bat dau udng vi thude mdi ngay khi hét vi thude cii, cé
nghia la s& khong ¢6 thoi gian nghi gitta hai vi thudc. Bénh nhéan s& khéng ¢6 hién tuong chay mau
kinh cho dén khi két thac vi thudc thir hai nhung hién tugng ra mau bét thuong hodic chay mau gitra k¥
cé thé xuat hién trong thai gian uéng thude.

2. Bénh nhén cling co thé ngimg uong vi thudc hién tai. Nghi udng thudc 7 ngay tinh ca ngay quén
udng thude, sau do tiép tuc udng vi thude mai.

Néu bénh nhin quén udng thude va sau dé khdng co kinh nguyét trong khoang thoi gian ngimg uédng
thube dau thi phai cin nhiic 161 nguy co ¢ thé ¢o thai.

Truong hop ¢6 réi loan tiéu hoa

Trong trudng hop réi loan hé tiéu hoa ning, sy hdp thu thube s& kém di, do vay nén sir dung thém bién
phéap tranh thai khac trong théi gian nay.

Neéu bj ndn sau khi ubng thude 3-4 gid, bénh nhin cé thé thuc hién theo nhimg chi dn trong mue “Xu
tri khi quén udng thudc”. Néu khong mudn thay déi lich udng thude nhu thuong 18, phai ubng thém
mot (hodc nhiéu) vién thude cén thiét tir vi khac.

Thoi gian sir dung

Thei gian su dung tuy thude vao dé nang cua bénh canh 1am sang va dap ing diéu trj cua bénh nhan.
Théng thudmg nén diéy tr] nhiéu thang. Thoi gian dé triéu chimg thuyén giam it nhét 12 3 thing. Bénh
mun trong ca va tang tiét ba nhon thuong ddp ung v6i thude som hon so voi ching ram long. Béc sy
diéu tri can dinh ky dénh gia cé can thiét tiép tuc sir dung thudc khéng,

Néu triéu chimg tai phit nhidu tudn hoic nhiéu thang sau khi ngung thudc co6 thé dung lai Diane-35.
Trong truong hop uong lai Diane-33 (sau 4 tuan hoic khoang nghi thudc dai hon), phai cin nhic ¢ gia
ting nguy co thuyén tac huyét khéi tinh mach (VTE) (xem phan Cac canh bio dic biét va than trong
khi diing)

Théong tin bd sung cho nhém din s6 diic biét

Tre em va tudi ddy thi

Diane-33 duoc chi dinh sau khi ¢o6 kinh

Bénh nhdn lén (udi

Khéng ap dung. Khéng chi dinh Diane-35 sau mén kinh

Bénh nhdn suy gan

Diane-35 chdng chi dinh phu nit suy gan nang ciing nhu thong sd chire nang gan chua trd vé binh
thuong. Xem phan *Chéng chi dinh’.

Bénh nhdn suy thdn

Diane-35 khéng c6 nghién cu chuyén biét trén bénh nhdn suy than. Dii liéu hién tai khéng goi v thay
d6i diéu tri & bénh nhan suy thén.

Chdng chi dinh

Khéng sir dung cdc ché pham ¢6 chua estrogen/progestogen dang két hop khi xudt hién bt et mot

trong cac tinh trang bénh dudi diy. Néu xuft hién bét cir tinh trang bénh nao duoi dy trong thoi gian

dau tién su dung Diane-35 thi nén ngimg thudc ngay 1ap tire:

- Dang méc hay cé tién sir huyét khdi dong hodc tinh mach ciing nhu bénh huyét khdi do thuyén tic
{(vi du huyét khéi tinh mach su. tic mach phdi, nhoi mau co tim) hoic tai bién mach méu néo.
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- Hién tgi hay trude ddy cod déu hiéu cua bénh nghén mach (con thiéu mau cuc bd thoang qua, con
dau that nguc).
- Nauy co cao hoiic nhiéu yéu té nguy co gy huyét khéi dong mach hosc tinh mach nhu:
o Bénh dai thio dudng véi triéu chitng mach mau
o Tang huyét ap ning
o Réi loan lipoprotein mau ning
- Yéu td di tru{yén hodc mic phai huyét !(héi dong mach hodc tinh mach bao gdm khang protein C
hoat hoa, thiéu hut antithrombin 111, thiéu h}.lt protein C, thiéu hut prote}in S, ting homocystein mau
va khang thé khang phospholipid (khang theé khang cardiolipin, chat chong dong lupus).
- Tién sir dau nua ddu Migrain vai cdc triéu chimg lién quan dén than kinh trung vong.
- Miec bénh tiéu dudng 6 tén thuong mach mau.
- Mac bénh gan nang dong thdi cac thdng s danh gia chite nding gan chua tré lai mire binh thuong.
- Hién tai hoac trong tién sir c6 khdiu & gan (lanh tinh hodc ac tinh).
- C6 mac hoac nghi ngd mic bénh ung thur ¢o lién quan dén hormone sinh duc (ung thu vii hodc cac
co quan sinh due khéce).
- Chay mau dm dao bét thuong.
- Strdung déng thdi v6i ede thude tranh thai ¢6 chira hode mén khac (xem muc “Chi dinh™)
- Cé thai hoac nghi ngd cd thai.
- Phu nir dang cho con bu
- Min cam vdi ethinylestradiol, cyproterone acetate hodc bét k¥ thanh phan ndo ciia thudc.
Khong s dung Diane-35 cho nam gidi.

Canh bao va thin trong

Diane-35 la hop chét gdm progestogen cyproterone acetate va estrogen ethinylestradiol va dugc udng
trong 21 ngay trong mot chu ky kinh nguyét. Diane-35 ¢6 thanh phin tyong tu mdt thude tranh thai
duong udng két hop (COC).

Thai gian su dung

Thoi gian dé lam giam cdc triu chimg Ia it nhét 3 thang. Béc si can danh gia dinh ki dé quyét dinh cé
can thiét tiép tuc sir dung thude khéng

Nhimg thu nghiém 1dm sang va dich té hoc v6i ché pham két hop estrogen/progesteron turong tu Diane-
35 chu yéu duoe thuc hién voi thude ubng tranh thai duong udng két hop (COC). Do d6, nhing canh
bao sau ¢6 lién quan dén viéc sir dung COC ciing duoge ap dung dbi véi Diane-33.

Nhirng cinh bao khi sir dung

Néu bénh nhan cé mét trong nhimg yéu t6 nguy co hay triéu chitng nao dudi day thi nén can nhic giira
hiéu qua diéu tri va cic nguy ¢o co thé xay ra trén timg bénh nhén va thao lufin v&i nguoi st dung
trude khi quyet dinh st dung Diane-35. Trong qua trinh sir dung Diane-35, néy xudt hién mot trong
nhitng yéu t6 nguy co/ tinh trang du6t day hoac céc yéu t§/ tinh trang do6 tién trién nang hon thi bénh
nhan nén héi v kién bac si. Béc si s& quyét dinh c6 tiép tuc hay nglmg sir dung Diane-35.

» R&iloan tuan hoan

Nhimg nghién ciru dich té hoc cho thay mdi lién quan gifia vi¢c sir dung COC va nguy co tang nghén
mach huyét khbi nhu nhdi mau co tim, ddt quy, huyét khéi tinh mach sdu, tic mach phdi va tai bién
mach mau ndo. Tuy nhién nhimg nguy co nay hiém khi xay ra.

Sirdung Diane-35 lam ting nguy co huyét khdi tinh mach (VTE) so vdi viée khéng sir dung thude nay.
Nguy co (VTE) cao nhét trong nim dau tién ubng thude hodc sir dung lai hodc chuyén déi thude sau
khi tam ngimg sir dung thube trong it nhat 01 thang. Tir vong c6 thé xay ra & 1-2% sb trudng hop b

Diane-35:CCODS16 03091 3:°PF IN3

y



huyét khéi tinh mach. Dir liéu tir mot nghién ciru lon, doan hé tién ciru 3 nhanh goly r‘fmg xuét hién gia
tang nguy co cha yéu trong 3 thang déu.
Tén s6 xuat hién VTE & phu nit sit dung Diane-35 1én hon tir 1,5 dén 2 lan so voi phu nit st dung cac
thudc tranh thai phdi hop dudng udng chira levonorgestrel va c6 thé tuong duong voi nguy co clia cic
thudc tranh thai phdi hop dudng ubng chira desogestrel/ gestoden/ drospirenon.
Nhimg phu nii sir dung Diane-35 ¢6 thé bao gdm cac bénh nhin vén da ting nguy co tim mach nhu
lién quan dén hdi chimg budng tring da nang.
Str dung thudce tranh thai hormon c6 lién quan dén tang nguy co thuyén tic huyét khdi dong mach (nhdi
mau co tim, con thiéu mau nie cuc b thoang qua)
Nhin chung nguy co thuyén tac huyét khéi tinh mach (VTE) & ngudi sir dung cac COC estrogen liéu
thip (< 50 ug ethinylestradiol) 1a cao gé"lp 2 dén 3 14n so véi ngurdi khéng mang thai khéng sir dung
cac COC va van thap hon so vai nguy két hop & phu nir mang thai va sinh né.
VTE, duge phan loai 1a nghén tinh mach sdu va/hodc tic mach phéi ¢4 thé xudt hién trong khi si dung
cac loai COC.
Bién ¢ huyét khdi duoe bao cao & tinh mach hodc d(}pg mach & gan, mag treo rudt, lhz_ir), tinh mach va
déng mach vBng mac hodc nio ¢ phu nir sit dung thude tranh thai hormon nhung rat hiém gip. Khong
c6 sur nhét trf quan diém cho du sy xudt hién ciia céc truomg hop nay lién quan dén sir dung COCs
Triéu ching huyét khéi tinh mach hoge dong mach hodc tai bién mach mau nfio ¢6 thé bao gbm: dau
va/ hoiic sung bat thuong & mot chin; dau nguc ning dot ngot, dau toa ra canh tay trai hodc khong; khé
the dot ngdt; ho ddt ngot: dau dau kéo dai, nang hodc bat thuong: mét thi lue hoan toan hodc mét phén
dot ngdt; chimg nhin déi; noi lip hosc mét ngdn ngil; chong mat; dot quy, kem hodc khdng kem con co
gidt cuce b; yéu hoac t& liét mét bén hodc mot phan co thé dot ngdt, rd rang; rdi loan van dong; hoi
chung byng “cap”.

Céc triéu ching cla tic mach phdi (PE) bao gdm: d6t nhién thd dbc hogic thé nhanh khéng rd nguyén

nhén, dot nhién ho ra mau, dau nguc cé thé ting 1&n khi tho sau, cam giac lo lang, chong mat, nhip tim

nhanh hodc bit thuéng. mat sb triéu chimg nhu ho, kho tho 1a khong rd rang va co thé hiéu nham nhu
la cac truomg hep it nghiém trong khac (nhu nhiém tring dudng hd hap).

Céc tridu chimg cua nhédi mau co tim ¢ thé bao gdém: dau, khé chiu, ning né, ap luc, cam gidc ép hoic

ndng nguc, tay va ¢ dudi xuong e, kho chiu ¢ phé’in lung, ham, hong, canh tay, da day. Dfiy', kho tidu,

cam gidc nghet tha; d6 md hdi, budn ndn, ndn, chong mat, suy yéu, lo ]éng. khé the, tim dap nhanh
hoac khong déu.

Cac truéng hop thuyén tic dong mach cé thé de doa tinh mang hoic gy tir vong,

Can can nhac kha nang ting hiép déng nguy co huyét khéi & phu nir ¢6 két hop nhiéu yéu t6 nguy

co hodc ¢6 biéu hién 3 rang cua mdt yéu cb nguy co mang tinh ca nhan. Nguy co hiép déng nay

¢6 thé con ting manh hon so voi sy ¢dng hop cac yeu t6 nguy co don thuan. Diane-35 chi nén
duoe ké don cho bénh nhéan trong truong hop da tién hanh danh gid nguy co va loi ich ctia thude
khi st dung (xem muc Chong chi dinh).

Nguy co thuyén tic huyét khéi tinh mach tang voi:

- Tubi tang.

- Bénh béo phi (chi s cin ning co thé vuot qua 30 kg/ m?)

- Tlen su gia dinh co mac bénh (vi du: trong gia dinh ¢6 anh chi em rudt hoac bd me tirng bi thuyén
thc huyct khdi dong mach hodc tinh mach khi con tré). Néu duoc biét hodc nghi ngd 6 yéu to di
truyén bam sinh, bénh nhan nén tham khao Idi khuyén caa bac s7 chuyén khoa trude khi quyét dinh
sit dung thude tranh thai hormon.

- Bit dong kéo dai, phiu thuat 16n, bat ctr phiu thuat ndo & chan hosc chén thuong nghiem trong.
Trong nhitng tmorng hop ndy, nén dimg su dung thudc (nén ding thudc trude it nhit 4 tudn trong
trudng hop md theo chuong trinh) va chi tiép tuc sir dung trong thoi gian 2 tudn sau khi da 6 lai
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van dang hoan toan binh thuong. Nén cdn nhic sir dung lidu phap chéng huyét khéi néu khéng
ngimg str dung Diane-35 trude phiu thuit,

- Hut thube 1a (hat thude 14 cang nhiéu kém theo tudi cang ting thi nguy co ngh&n mach huyét khéi
cang cao. dac biét ¢ nhimg phu nir trén 35 tudi. Phu nii trén 35 tudi nén duogc khuyén cdo khong hut
thude néu mudn sir dung Diane-35).

Nguy ¢o thuyén tic huyét khdi déng mach hoic tai bién mach mau nio tang vdi:

- Tudi tang

- Hat thube (hut thube cang nhiéu va tudi cang cao thi nguy co cang lon, dic biét véi phu nit trén 35
tudi. Phu nir trén 35 tudi nén dugc khuyén cao khdng hut thude néu mudn sur dung Diane-35.

- Réi loan Lipoprotein huyét tuong

- Béo phi (chi s6 khéi co thé trén 30 kg/m?)

- Bénh ting huyét ap

- Bénh dau nia ddu (Migraine)

- Bénh Iy van tim

- Bénh rung nhi

- €6 tién s gia dinh (huyet khdi déng mach & anh chi em rudt hoiic cha me 6 do tudi tuong ddi tré).
Néu nghi ngd ¢6 yéu & di truyén bam sinh, phu nit nén xin v kién bac si chuyén khoa trudc khi
quyet dinh st dung thubc tranh thai hormon.

Chua ¢6 sy dong thudn vé vai trd cua ching gidn tinh mach va viém tinh mach huyét khéi nong ddi voi

chimg nghén mach huyét khéi o tinh mach.

Cin chil y vé tang nguy co huyét khéi trong thoi ky sinh dé (thong tin vé& phu nir ¢6 thai va cho con bi

xem muc “Str dung thude ¢ phu nit ¢6 thaj va cho con ba™).

Nhom sir dung Diane-335 ¢6 kha ning bao gdm nhimg bénh nhin vén ¢4 tang nguy co tim mach nhur

két hop v6i hoi chimng da nang budng tring.

Nhimg tinh trang bénh 1y khéc ¢6 thé gy nhiing bién c¢b bt lgi cho hé tudn hoan bao gdm bénh tiéu

dudng co bién chimg, lupus ban do toan than, hai chimg ure huyét tan mau. viém ruét man tinh (bénh

Crohn, viém loét két trang) va bénh héng cau hinh liém.

Cén ngling str dung Diane-35 ngay trong trudng hop dau nira dau xut hién nhidu hon hoic ning hon

trong qua trinh su dung Diane-335 (do ddy c6 thé 1a ddu hitu bao trude bién ¢ mach mau nio).

Phu nii sir dung Diane-35 nén lién hé véi bdc si néu xuft hién cac tricu ching o6 thé lién quan dén

huyét khéi. Néu nghi ngd hodc khing dinh ¢o huyét khdi, nén ngimg st dung Diane-35. Nén ap dung

bién phap tranh thai phu hop vi nguy co gy quai thai khi sir dung lidu phap chéng huyét khéi (cac
coumarin).

Céc véu 10 sinh hod ¢6 thé goi ¥ vé yéu t di truyén hoiic mic phai i v6i bénh huyét khdi nghén

mach ¢ ddng mach hay tinh mach, bao gdm chit chong hoat hod protein C (APC), giam homocystein

trong mau, sy thiéu hyt yéu té chéng dong mau IIL, thiéu hut protein C, thiéu hut protein S, cac khang
thé khang phospholipid (khéng thé khang cardiolipin, chit chéng déng trong bénh Lupus).

Khi c4n nhic vé nguy co ¢fing nhu loi ich clia thude, bac si can xem xét diéu kién diéu tri dé {am giam

nguy co huyét khéi tinh mach va nhiing nguy co nay cao hon ¢ nhimg phy nit ¢6 thai so voi nhimg phu

nit st dung COC liéu thap (< 0,05 mg ethinylestradiol).

» Céc khéiu

Yéu td nguy co quan trong nhét déi véi ung thu‘ ¢d tir cung 1a nhiém HPV kéo dai. Mot s& nghién ctru

dich té hoc da cho thdy ring sir dung lhuoc udng tranh thai két hop kéo dai co thé lam tang nguy co

nay, tuy nhién vn con nhimg tranh cdi vé su tham gia ciia cac yéu td khac nhu tinh trang cua ¢ tu
cung va cac hanh vi tinh duc bao gom ca viéc sir dung céc bién phap phong ngira mang thai khac.

Mot phan tich gdp tir 54 nghién ctu dich t& hoc cho thay nguy co ung thu vi & phu nir dang st dung

COC cao hon mét chut so voi nhitng phy nit khong s dung COC (RR=1,24), Ti I& s phu nit duoe
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chén doan 14 c6 nguy co cao hon nay din dan thap di sau 10 nim ngimg udng thude. Do ung thu vii
hiém gip & phuy nit dudi 40 tu01 nén sé phu nir da sir dung hay dang str dung COC dugc chin doan ung
thu v0 & mue thp trong tong sb cdc nguyén nhan gay nén ung thu via. Cée nghién ciru nay khéng dua
ra nguyén nhin gy nén nhitng nguy co d6. Nguyén nthan ¢é thé 1a do nhirng phu nir nay di kham nhiéu
hon trong thoi gian dung thuéc. do tac dung sinh hoc ctia COC hoic do su két hop ciia ca hai nguyén
nhan. Ung thur v & nhitng ngudi su dung thube ¢o chiéu hudng duoc chin doan sém hon trude khi ¢6
nhiing triéu chimg tién trién trén |am sang so véi nhiing phu nir khéng bao gid sir dung.

Hiém trudmg hop u gan lanh tinh va cuc kv hiém truong hop u gan 4c tinh duoc bdo cdo khi sur dung
COC. Nhiing u nay c6 thé gay ra chay mau bén trong. Théng bao ngay cho bac s7 cua ban biét néu xuat
hién nhiing con dau dir doi o phan bung dudi, gan to ra hay ¢é diu hiéu cua xuat huyét ndi trong qua
trinh su dung COC,

Nhirng khi v ac tinh ¢6 thé gdy nguy hiém tinh mang hoac ts vong.

P Cic tinh trang khac

Nhiing phu nit, hodc trong gia dinh cé tién sa ting trilyceride trong méau, ¢d nguy co bj viém tuy cao
hon khi st dung COC.

Mac du ting huvét 4p nhe dd duoe bao cio & nhimg phu nit dang sir dung COC nhung tinh trang nay
hiém gap trén lam sang. Tuy nhién, néu trong qua trinh str dung COC bénh nhén lién tue ¢6 dau hiéu
lim sang cua tang huyét ap thi hiy thong bao cho bac st dé nglmg st dung COC va diéu trj ting huyét
ap. Khi céc thong sé huyét ap da tro vé binh thudng, bac si co thé can nhic viée tai st dung COC.,
Nhiing tinh trang sau day ciing dd duge bao cao ¢ phu nit mang thai ciing nhu nhimg ngudi su dung
COC, nhung chua co két lufin vé& mbi lién quan ciia nhiing tinh trang nay véi viée str dung COC., gbm
c6: bénh vang da kem ngira co hodc khong co lién quan téi 0 mdét, soi madt, rbi loan chuyen hoa
porphyrin, lupus ban do toan thin, hoi ching ure huyét cao, chimg méa giat Sydenham, bénh Herpes
thai ky, xo cting tai kém theo mét kha ning thinh gic.

(3 nhitmg phu nit mic phti mach di truyén, estrogen ngoai sinh ¢ thé lam xudt hién hodic ngng hon céc
triéu chung cua bénh phu mach.

Cian ngung sir dung COC ngay 1ap tie khi ¢6 déu hiéu réi loan chirc ning gan cap tinh hay man tinh
dén khi chiic ning gan trd lai binh thudmg. Su xudt hién tro lai chimg vang da xay ra\cr Jin mang thai
dau tién hodc do st dung hormon steroid trude d6 ciing 14 ddu hidu ¢n thiét dé ngimg sir dung COC.

, nhung khéng
han tiéu duong
4 it bi béoh tidu

Mic dit COC ¢6 thé ¢6 anh huong trén su Khang lai insulin ngoai vi va dung nap g]uco
c6 bang ching cho thdy su can thiét phai thay di phuong phép diéu trj & nhitng bénl
¢6 s dung lleu thap COC (cé chira < 0,05 mg ethinylestradiol). Tuy nhién nhimg B
duong thi cén duge theo dai chit ché khi sur dung COC.

Bénh Crohn va viém loét dai trang ciing cé lién quan dén sir dung COC.
Chiing nam da cling ¢ thé xudt hién, dc biét di véi nhitng phu nir ¢6 tién si ndm da trong thoi gran
mang thai. Phu nif c6 xu huéng bi ndm da nén tranh xa anh nfmg mat trgi hodc tia cue tim trong thon
gian su dung COC.

Véi nhitng phu nir mic ching ram 16ng c6 triéu chimg xuét hién va tang din 1én thi cdn tién hanh
chuin doén phén biét ¢ xac dinh r& nguyén nhan giy bénh (c6 khéi u ting san xuat androgen, thiéu
enzyim tuyén thugng than).

M&i vién thudc ¢6 cha 31 mg lactose. Bénh nhan véi nhimg van dé di truyén hiém vé dung nap
galactose, thiéu hut lactase Lapp hodc hip thu kém glucose-galactose dang theo ché dd dn kiéng lactose
nén xem xét lugng sir dung.

Thiam kham y khoa

Cén hoi r5 diy di tién s bénh tit cua bénh nhan va tién hanh thim kham ndi khoa trudc khi bat dau
hodc khi sir dung lai Diane-33, thuc hién theo dinh ky nhiing hudng dan & muc chdng chi dinh va canh
béo, can kham nhic lai trong thdi gian sir dung Diane-35. Kiém tra Y té dinh ky 1a diéu rit quan trong
vi trong thoi gian déu sau khi sir dung Diane-35 ¢6 thé xudt hién nhiing tinh trang chéng chi dinh dang
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thudc (nhu con thidu mau cuc bd thoang qua...) hodic cic yéu td nguy co (nhur tién sir gia dinh mic
huyét khoi dong mach hodc tinh mach).

Tan suat va tinh chat thim kham nay cn phai dua vao nhimg kinh nghiém thyc té va ap dung ddi véi
timg truong hop cu thé tuy nhién nén bao gom kham huyét ap, vii, bung va 1am t€ bao hoe ¢b tir cung,
Nén luu y rang Diane-35 khéng c6 tac dung ngan chan sy 1dy nhiém HIV hodc bit ky bénh lay nhiém
qua duong sinh duc nao khéc.

Giam higu qua difu tri

Tac dung tranh thai ctia Diane-35 ¢6 the giam xudng trong cac trudng hop nhur: quén uéng thuoc (xem
muc “Xu ly khi quén ubng thude”, rdi loan ticu hoa khi uong thudc (phén “Trong trudng hop rdi loan
tiéu hoa’) hodc thude dung kém (phan "Tuong tac véi cde thude khdc va cic dang tuong tic’).

Giim hiéu qua kiém soit chu ki kinh nguyét

Khi didu trj voi ché phadm estrogen/progestogen két hop c6 thé xuit hién chay mau bat thudng (rong
kinh hoiic chay mau gifta chu k¥), déic biét 1a trong thoi gian d4u sir dung thudc trénh thai. Do d6, danh
gia chay mau bt thuong chi ¢6 ¥ nghia sau 3 chu ky diéu trj.

Néu chay méu bat thudng kéo dai hoisic chay méau xuét hién sau chu ky kinh nguyét dinh k¥ thi nén xem
xét dén nguyén nhin khong phai do hormon va c¢in thuc hién cac phuong phép chuan doan day du dé
xac dinh xem c6 khéi u 4c tinh hay mang thai hay khong Nguyén nhan cd thé bao gom ca nao thai.

O mdt sb phu nii, hién tuong ra méu kinh khong xuit hién trong thoi gian ngung udng thudc. Néu tiép
tuc st dung thude tranh thai theo ding chi din trong phén * Lleu ding va cach dung”, diéu nay khong
co nghia la ngudi phu nit do co thai. Tuy nhién néu Khéng udng thude theo ding chi dan khi mat kinh
tai chu ky d4u tién hodc chu ky thtr hai, can loai trir kha nidng co thai trudce khi tlep tuc su dung thudc
ubng COC.

Tuong tic véi cdc thude khic va cae dang tirong téc khac

Anh hwéng ciia cic thude khac ddi voi Diane-35

Tuong tac cé thé xdy véi cac thude cam (mg men gan vi thé lam tang d6 thanh thai hooe mén gisi tinh

va ¢6 thé dan toi chiy mau giita chu ky va ¢6 thé mét tic dung tranh thai ciia thudc. Bénh nhan su dung

bat ky thudc ndo trén ddy thi nén tam thdi s dung thém bién phép trénh thai khac két hop vai Diane-

35 hodc lua chon bign phap tranh thai khac. Khi str dung cac thudc chuyén héa ¢ gan, nén str dung bién

phép tranh thai khac trong thoi gian udng thudce va trong thoi gian 28 ngdy sau khi ngimg udng thude.

Néu vi thudc tranh thai hét trong thai gian dang sir dung thém mdt bién phip tranh thai khac, nén bit

déu vi thude tranh thai tiép theo va khéng c6 thoi gian ngimg udng thude théng thuomg.

» Hoat chit [am tang thai trir Diane-35 (giam tac dung Diane-35 thong qua cam (g men gan), vi du:
phenytoin, barbiturates, primidone, carbamazepine, rifampicin, c6 thé ca oxcarbazepine,
topiramate, felbamate, ritonavir, griseofulvin va cdc ché phdm c6 chira thao dugc St. John).

» Hoat chit vi nhitng tic dung khac nhau 1én kha niing thanh thai ctia Diane-33, vi du:

Khi sir dung két hop véi Diane-35, nhiéu chét uc ché protease HIV/HCV va cic non-nucleoside uc ché

sa0 chép nguge ¢6 thé tam ting hodc giam ndng do huyét thanh clia estrogen hodc progestin, Nhimg

thay d6i nay c6 thé lién quan vé mat lim sang trong mdt vai truong hop.

Anh hwing ciia dang két hop estrogen/progestogen trén cac thudc khac

Estrogen/progestogen dang két hop nhu Diane-35 c6 thé anh hudéng téi chuyén hod cua nhimg thube

khéc. Do d6 cé thé lam ting ndng dd thube trong huydt tuong hodc trong mé (vi du nhu cyclosporin)

hodc lam giam (vi du nhu lamotrigine).

Céc dang twong tic khde

P Tuong tac v&i cac x€t nghiém trong phong thi nghiém:

St dung cac ché pham nhu Diane-35 ¢6 thé anh huong t6i mot sb xét nghiém nhét dinh, gdm c6 cac

théng s sinh hoa gan, tuyén gidp, thong sb sinh hoa danh gia chite ning tuyén thuong than va thén,
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ndng d6 cac protein huyét tuong (protein vén chuyén) nhu: globulin gan corticosteroid va sy phan chia
lipid/lipoprotein, cac thong s6 chuyen hoa carbohydrate, théng s6 déng mau va tiéu huy fibrin. Nhin
chung nhiing thay ddi nay van nim trong gidi han binh thuong.

Ghi chia: Cac thong tin trén day vé sir dung thude két hop c6 thé dugc tham khao dé nhédn biét kha nang
tuong tac thudc

S& dung & phu nii c6 thai va cho con bi

Phu nir ¢6 thai

Diane-35 khong dwoc chi dinh cho phu nir ¢6 thai. Néu bénh nhan mang thai trong khi diéu tri bing
Diane-35, hdly ngimg viée tiép tuc si dung Diane-35 (xem “cdc s0 lidu an toan tién lam sang™)

Phu ni¥ cho con bu

Diane-35 cling chong chi dinh cho phu nit dang cho con bii. Cyproterone acetate duge bai tiét qua siia
me. Khoang 0.2% liéu dung Diane-35 ciia ngudi me sé duoc dua vao co thé tré qua sira me — liéu nay
tuong (mg v6i khoang 1 pg/kg. 0,02% liéu dung hang ngay ethinylestradiol cho ngudi me o thé duoc
dua vao co thé tré qua bi siia me.

Tac dung trén kha ning 1di xe va vin hanh may moc

Khéng ¢6 nghién ctru ndo dugce tién hanh vé& anh hudng cia thube 1én kha ning 1ai xe va vén hanh
may moc. Khdng ghi nhén tac dung trén kha nang lai xe va vin hanh may moc & nhitng ngudi sa
dung Diane 33.

Tac dung khéng mong mudn
Céc tac dung ngoai ¥ dudi day da duoc béo cdo tir nhiing phu nit sir dung Diane-35, tuy nhién c6 thé
khdng do Diane-35. Nguy co huyét khoi ting & tat ca phu nii su dung Diane-35.

B6 phin co thé Thudng gip Khiing thwdmg gip Hiém gip
(= 1/100) (= 1/1000 va<1/100) | (=10.000 va < 1/1000)
Ciac rbi loan vé mit Khong dung nap voi
kinh ap trong
Raéi loan tiéu hoa Budn ndn, dau bung | Nén, tiéu chay
Réi loan hé mién dich Qué man cam
Trong lurgng Tang cin Giam cén
Réi loan dinh duwdng va Gilt nudc
chuyén hoa
Réi loan hé than kinh Pau dau Pau nira diu Migraine
Rii loan tim than Trf‘imr cam, thay déi | Giam ham mudn tinh | Tang nhu cdu tinh duc
khi sac duc
R(")i' loan hé sinh sin va | Pau va cing tirc va | Teo tuyén vi Thay d6i & 4m dao va
tuyén vi vi
Réi loan vé da va t6 chire Néi ban, may day Ban do dang cuc, ban
dudi da do da dang.
Cic rbi loan & cic mo Pa dang
Réi loan mach mau Huyét khoi

Cac tac dung ngoai y nghiém trong dudi déy duoc ghi nhén ¢ phy nir st dung Diane-35, ma 4 duge
nhéc dén trong phan ‘Canh bdo va thdn trong khi dung’
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e R&i loan thuyén tic huyét khdi tinh mach

e Réiloan thuyén tic huyét khéi dong mach

e Tai bién mach mau nio

o  Cao huyét ap

o Tang triglyceride mau

¢ Thay d6i sy dung nap dudng hodc tac dong Ién su khang insulin ngoai bién

o Cac khéi u gan (lanh tinh va 4c tinh)

¢ RAi loan chirc ning gan

e Namda

e O nhimg phu nir mic phl mach di truyén, estrogen ngoai sinh co thé lam xudt hién hoac lam
nang hon cac triéu chimg cia phi mach.

» Tinh trang xuat hién hay ning hon ma do ubng COC khéng bao gém: vang da va‘hodc ngua do
tdc mét; hinh thanh s61 mat; porphyrin nig¢u; lupus ban do hé thc‘mg; hdi chung uré mau do tan
huyét, mia gidt Sydenham, Herpes sinh duc; giam thinh lue do x6p xo tai, bénh Crohn, viém
loét dai trang, ung thu ¢é tu cung.

Tan spﬁt chan doan ung thu vii ting nhe ¢ nhiing phu ni uéng’ OC. Do ung thu vii hiém & phu nit durd
40 tuéi so voi xudt d6 ung thu va chung. Mai lién quan v6i uéng COC thi chua rd. D& thém thdng tin,
xem phan ‘Chong chi dinh’ va *Canh bao va than trong’.

Théng bdo cho bdc si nhitng tdc dung khéng mong muon gip phdi khi siv dung thuéc.

Qui liéu va cich xir Iy

Khéng ¢6 bao cao vé nhiing anh huong dgc nghiém trong khi st dung qua nhiéu Diane-35. Néu ban
ubng vai vién mot lic, ban co thé bubn ndn, nén hogc chay mau 4m dao. Hién khéng b thude giai dée
dac hiéu va diéu tri trieu chung la chinh.

Dac diém dwoc Iy hoe

Pic diém dwge lue hoe

Hé¢ bi nhiy - 16ng gdm c6 tuyén bi nhan va nang [dng — 12 bd phin cia da nhay cam véi androgen.
Mun trimg c4, tang tiét ba nhon, chimg ram 16ng, rung toc androgen 1a nhifng bénh Iy lam sang ¢6
nguyén nhén la do nhung bat thuong cia co quan dich — nhitng bit thudng ndy giy ra béi su ting nhay
cam vd&i androgen hodc nong dd androgen trong huyet tuong tang cao. Ca hai hoat chit c6 trong Diane-
35 déu c6 tac dung hiéu qua dbi voi tinh trang tang androgen: Cyproterone acetate 1a chit déi vin canh
tranh vdi cac thy thé androgen, lam ¢ ché sur tong hop androgen tai té bao dich va [am giam ndng do
androgen trong méu qua tic dung khang gonadotropin. Ethinylestradiol lam ting tdc dung khang
gonadotropin bang cach diéu chinh sy téng hop ciia globulin gin két véi hormone gioi tinh (SHBG)
trong huyet twong. Do do, n6 ¢6 tac dung giam luong Androgen dang tw do va dang sinh hoe ¢6 trong
vong tuéin hoan. Nghién ciru thuan tap tién ciu ién 3 muc tlcu cho thy rang tan sudt chuin doan thuyet
tic huyét khéi tinh mach (VTE) trong khoang 8 dén 10 mdi 10.000 phu ni¥ cac nam su dung COC liéu
estrogen thap (< 50 pg ethinylestradiol). Dir li¢u gan day nhat dé xuét tan suit chuin doan thuyén
tic huyét khéi tinh mach (VTE) khoang 4,4 mdi 10.000 phu nii cac ndm & déi trugng khéng sa
dung COC va khéng mang thai, va trong khoang 20 dén 30 mdi 10.000 phu nir mang thai hodc sau khi
sinh. Diéu tri voi Diane-35 lam lanh mun teting ¢4, tac dung nay thuomg dat sau 3-4 thang diéu tri. Tinh
trang long téc nhon qua mirc s& mat di nhanh hon.. Tuy nhién, ¢ nhiing phu nit c¢é biéu hién dang nhe
cua chung rdm léng va dic biét 1a cé tang nhe 16ng ¢ mit, phai sau vai thang diéu tri méi o két qua rd
rang.

Téc dung tranh thai clia Diane-35 dua trén sy tic dong cua nhiéu yeu td khac nhau, yéu tb quan trong
nhat duge biét dén 1a Diane-35 lam tic ché su rung trimg va thay dbi chit nhay ¢b tir cung. Ngoai tic
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dung tranh thai. estrogen/progestogen dang két hop con gdy ra nhitg anh hudng bét lgi {xem phén
“Canh bao™ va “Tac dyng khdng mong muon™) va ¢o ca nhiing tac dung ¢6 lgi khac bao gom: chu ky

kinh nguyét sé déu dan hon, it dau hon va luong mau kinh cling giam xudng. Lau dai Diane-35 c6 tac

dung lam giam sy thiéu hut sét cia co thé.

Pic diém dwge ddng hoc

> Cyproterone acetate

Hdp thu:

Cyproterone acetate duoce hdp thu nhanh va hoan toan theo dudng udng. Nong do tdi da trong huyét

tuong la 15 ng/ml dat duoe sau khi udng khoang 1,6 gio . Sinh kha dung cua thube khoang 88%.

Phdn bo:

Cyproterone acetate gin két hau hét véi albumin huyét twong. Chi ¢é khoang 3,5 — 4,0% tong luemg

thudc trong huyét tuong ¢ dang steroid tu do. Ethinylestradiol lam téng néng dé6 SHBG nhung khong

anh hudng t6i su gin két cua cyproterone acetate vai protein huyét tuong. Thé tich phan bd cua

cyproterone acetate khoang 986 + 437 .

Chuyén hoa:

Cyproterone acetate duoc chuyén hoa gin nhu hoan toan. Chat chuyén hoa chinh trong ]'{uy'ét tuong
duoc xac ginh l1a 1533-OH-CPA duge tac ra nhd hé cytochrome P450 men CYP3A4. Hé so thanh thai

trong huyét thanh khoang 3,6ml/phat/kg.

Thai trie:

Néng do cyproterone acetate giam theo 2 giai doan vai thai gian ban thai tuong ung khoang 0.8 gio va

tr 2,3 - 3.3 ngay. Cyproterone acetate dugc thai trir mét phin dudi dang khéng chuyén hoa. Cac chat

chuyén hoa duoc thai trir qua nude tiéu va dudng mét vai ty 1€ khoang 1:2. Thoi gian ban thai ciia chat

chuyén hoa la vao khoang 1.8 ngay.

Tinh 6n dinh cua thudc

Dugc ddng hec cua Cyproterone acetate khong bi anh hudng boi ndng d6 SHGB. Ning do thude trong

huyét tuong ting lén khoang 2,5 lan o nhiing ngay ubng ti¢p theo va dat dén trang thai 6n dinh trong

sudt nira sau cua chu ky diéu tri.

- Ethinylestradiol

Hdp thu:

Ethinylestradiol dugc hip thu nhanh va hoan toan theo dudng udng. Néng dd 1bi da trong huyét tuong

la 71 pg/ml dat duoc sau khi udng khoang 1,6 git . Trong qua trinh hip thu va chuyén hoa budce dau tai

gan, ethinylestradiol duge chuyén hoa manh, két qua 1a sinh kha dung trung binh theo duéng udng

khoang 45%, ty 1€ nay khac nhau nhiéu trén timg ca thé dao dong tur 20-65%.

Phén bo:

Ethinylestradiol gin két cao nhung khdng dic hiéu véi albumin huyét tuong (xdp xi 98%).
Ethinylestradiol lam ting néng 46 SHBG trong huyét tuong. Thé tich phin bd khoang 2,8 — 8.6 I/kg.

Chuvén hod:

Ethinyl;stradiol duge coi la tién 16 lién két hé lhéng tai niém mac rudt non va gan. Ethin}-*iest’radiol
bude dau dugc chuyén hoa boi qua trinh hydroxyl hoa nhian thom nhung tao nhiéu dang chat kho

hydro va methyl khac nhau ¢ dang ty do va dang két hop véi glucoronde va sulfate. Hé s6 thanh thai la J}

khoang 2.3-7ml/phit/kg.

That frie:

Ethinylestradiol trong huyét twong duge dao thai theo 2 giai doan vdi thdi gian ban thai tuong tmg
khoang ] git va tir 10-20 gio. Dang khong chuyén hoa ciia ethinylestradiol khéng duge dao thai, dang
chuyén hoa duoc dao thai qua nude tiéu va qua mat voi ty 1¢ 4:6 véi thoi gian béan thai 1a khoang |

ngay.
Tinh 6n dinh cua thudce
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Thudc dat trang thai én dinh trong sudt nita sau ctia chu ky didu tri khi ndng dé thudc trong huyét thanh
dat 60% liéu ding,

Dir lidu an toan tién lam sing

P Ethinyl estradiol

Dir liéu ddc tinh cia ethinylestradiol d duge biét 5. Khong ¢o cac dir liéu an toan tién [dm sang nao
cung cap thém cho bac s7 ké don ngoai cac thong tin trong cac phin da néu.

P Cyproterone acelate

Dée tinh toan than

Céc nghién cGu thuomg quy trén ngudi khi st dung liéu ddc nhic lai da cho thy cyproterone acetate
khéng ¢o nguy co giy ddc tinh toan than,

Ddc tinh trén bao thai/ nguy co gdy di tdt trén bao thai

Nhiimg nghién ciu vé doe tinh trén bao thai sir dung két hop hai thanh phan cua thudc trong giai doan
tao co quan trude khi phét trién co quan sinh duc ngoai d3 chi ra rang Diane 35 khéng ¢ nguy co gdy
di tat trén bao thai. St dung liéu cao cyproterone acetate trong thoi ki nhay cam hormon biét hda cac
co quan sinh duc thi d3 dan t&i du higo ni tinh hoa & bao thai nam. Quan sat nhiing tré so sinh nam da
timg duoe tiép xlic voi cyproterone acetale tir thoi ky bio thai khéng cho thdy dau hiéu nit tinh hoa,
Tuy nhién ching chi dinh Diane-35 d&i véi phu nir ¢6 thai.

Nguy ca nhiém dgc gen, ung thie

Nghién ctu trén thé hé dav tién da cho thiy khong ¢6 nguy co nhidm ddc gen khi sir dung cyproterone
acetate. Tuy nhién, nhiting nghién clru sdu hon cho thiy cyproterone acetate ¢ thé gdy xoan DNA (va
lam ting hoat dong stra chita ciia DNA) trén té bao gan chudt va khi ciing nhur trén té bao gan nguoi
khoé manh. Trén té bao gan ché, mue d6 gdy xoin DNA cua cy proterone acetate & mirc cyc ky thap.

Su hinh thanh xodn DNA xuét hién khi co tiép xiic toan than va nghi ngd c6 thé xuat hién khi sir dung
cyproterone acetate ¢ liéu khuyén cdo. Trén invivo, hdu qua cia viée didu tri cyproterone acetate c6 thé
lam ting nguy co gay nén nhimg thuong t6n, c6 thé 1 xuat hién cée khéi u, t6n thuong & gan, va tai do
cac enzyme té bao ciing bi thay ddi déi véi chudt cai, va nguy co gap phai hién tuong bién di dbi voi
nhitng con chudt bién déi gen c6 mang nhiing gen ctia vi khudn muc tiéu d6i vai hién tuong bién dj.
Cho dén nay cac thu nghiém lam sang va dich t€ hoc cho thdy sir dung Cyproterone acetate khéng lam
tang ty & mic khéi u gan & ngudi. Nhiing nghién ctu vé nguy co gy ung thu cua cyproterone acetate
trén loai gam nham cling khong phat hién ra nguy co ung thur ¢é thé xay ra.

Tuy nhién, cn ghi nhé ring céc hormone steroid sinh duc c¢é thé thiic ddy qua trinh phat trién cia cac
khéi u va cde mo phu thude hormon.

Tom lai, nhimg két qua hién co cho thdy khéng ¢d nguy co nhidm ddc gen va ung thu trén ngudi khi sir
dung Diane-35 theo ding chi dan, diing chi dinh va dung liéu khuyén cao.

Tinh twrong ky

Khong co

Han diing
3 ndm ké tr ngay san xuat

Dicu kién bao quan
Bao quan dudi 30°C, noi khé mat, tranh anh sang, }7

Quy cich dong goi

Vi2l vién. Hdp 01 vi.
Bao quan thube dung qui cdch va dé xa tdm tay cua tré em.
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Huéng din sir dung/tiéu huy
Khéng

Dé xa tam tay tré em
Doc ky huéng déin sir dung truéce khi diing
Néu cin thém théng tin, xin héi y kién bdc st

San xuét béi: Bayer Weimar GmbH und Co. KG
Ddébereinerstrasse 20, 99427 Weimar, CHLB Bure

Pong goi va xuit xwong béi: Bayer Pharma AG
13342 Berlin, CHLB b1c

Ngay duyét ndi dung tom tit san pham: 03/09/2013
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