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Duphaston

10 mg dydrogesterone \ 5 \TAI T.PHANG

Doc ky hlr(mg dén sir dung trude khi dimg.

Dé xa tim tay tré em.

Thoug bio ngay cho bic sy hodc duwge sy nhitng tac dung khong mong mudn gip phai khi sir dung thube.
Thude bén theo don.

Thanh phén:

M&i vién nén Duphaston chira 10 mg dydrogesterone.

Tad duege:

Nhdn vién:

Lactose monohydrat, hypromellose, tinh bdt, silica keo dang khan, magnesi stearat.
Phim bao:

Hypromellose, macrogol 400, titanium dioxid (E171)

Dang biao ché:

Vién nén bao phim mau tring, tron, 2 mat 16i, 6 khia (duong kinh 7 mm) ding ducmg uong,, mot mat vai vét
khic * 1557 trén mat bén kia cua khia. Vach khia ngang nay chi dé thudn tién cho viéc bé thude thanh hai phan
gitip d& udng nhung khong phai dé chia doi vién thanh hai lidu can bing.

Quy cach dong goi: .
Hop 1 vi 20 vién nén bao phim. ) —
Vi duge lam bang la nhém va phim PVC, ¢6 bao hoac khong bao bang PVDC

Dic tinh dwge lye hoc: )
Nhom duge ly diéu tri: hé sinh duc - tiét niéu va hormon sinh duc, ma ATC: GO3DB01

Co ché tac dung
Dydrogesterone 1a mot progesterone téng hop ding duong udng, né c6 hoat tinh san sinh ra chét kich thich giai

doan bai tiét ctia ndi mac tir cung di c oestrogen. N6 gitip bao vé chdng lai nguy co tang san ndi mac tr cung
va/hodc ung thu ndi mac tir cung gdy ra bai cdc oestrogen. Dydrogesterone khong gdy tac dong nir hda hodc nam
hoa, khéng giy dong hoa va khong cé hoat tinh corticoid.

Dydrogesterone khong trc ché sy rung trimg. Do d6, ¢6 thé dung dydrogesterone cho phu nir & d§ tudi sinh deé.

O phu nir sau man kinh c6 tir cung, oestrogen thay thé din dén lam ting nguy co ting san ndi mac tir cung va ung
thu ndi mac tir cung. B sung progestogen dé dé phong nguy co nay.

Hiéu gua va an toan lam sang

H& tro hodng thé trong hd tro sinh sén (ART):

Mot nghién ctru da trung tam, ngﬁu nhién, mu doéi 2 nhanh, so sanh hiéu qua, an toan va kha niang dung nap cta
dydrogesterone 30 mg dudng uong hang ngay so v6i vién nang progesterone dang vi hat 600 mg ding hang
ngay dudng dat am dao nhim hd trg hoang thé trong thy tinh trong éng nghiém (LOTUS 1)

Nghién clru da dat dugc myc tiéu ban diu cho viéc chung minh su khong kém hon ctia dydrogesterone duong
uong so voi progesterone dang vi hat du’ong dat &m dao ve sy hién dién cta nhip tim thai tai tuan 12 cua thai ki
(tuan10). Trong s6 bénh nhan da nghién c(ru, ty 1é mang thai tai tudn thir 12 thai ky (tudn 10) 14 37,6 % va 33.1
% lan luot & nhom diéu tri véi dydrogesterone va progesterone dang vi hat. Su khac nhau trong ty 1& mang thai
gitra hai nhém didu tri 12 4,7 (95 % C1.-1,2; 10,6).
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Vi mot o mau an toan bao gom 1029 dbi tugng, vai tiéu chi ¢ sir dung it nhat mot lidu cua thude nghién
clru, tan suat phan tmg phu duy nhit lién quan dén diéu tri (TEAE) ma dugc bao céo nhiéu nhét, thi dugc ghi
nhan la twong tu gitra hai nhém diéu tri.

Do tinh chat ty nhién ctia chi dinh va ctia bénh nhan dugc _nghién clru, mot 50 truong hop say thai va pha thai
som c6 thé duoce du doan; dic biét 1a dén khi mang thai tudn thir 12 ctia thai ky (tuan 10) thi ti 16 mang thai du
kién & thoi diém nay la khoang 35%.

Dir liéu an toan dugc quan sat thiy trong nghién ciru nay 1 phu hop véi dir liéu an toan da duoc biét cua
dydrogesterone cho bénh nhan muc tiéu va chi dinh diéu tri.

Dac tinh duge dong hoc

Hap thu

Sau khi ubng, dydrogesterone duoc hip thu nhanh chéng véi Ty tir 0,5 dén 2.5 gio. Sinh kha dung toan phan
cua dydrogesterone (ubng liéu 20 mg so vai 7,8 mg tiém tinh mach) la 28%.

Bang sau cung cap céc thong s6 duge dong hoce cia dydrogesterone (D) va 20 a-dihydrogesterone (DHD) sau khi
diing liéu don 10mg dydrogesterone:

D DHD
Conax (ng/mL) 2,1 53,0
AUC,, (ng-h/mL) 7.7 322.0

Phan bé:
Sau khi tiém dydrogesterone thé tich phén bé tinh dat xdp xi 1400 1. Trén 90% dydrogesterone va DHD lién két

véi protein huyét tuong.

Chuyén hoéa:

Sau khi uéng, dydrogesterone dugc chuyén hoa nhanh chéng thanh DHD. Dir liéu in vitro cho thdy duomg chuyen
hoa chinh tao ra DHD la dugc xic tac trong bao tuong do aldo-keto reductase 1C (AKR 1C). Cling véi chuyén
hoa trong bao tuong nay la chuyén hoa béi céc cytochrom P450 (CYPs), chii yéu 1a CYP 3A4, theo d6 tao ra cic
chit chuyen hoa it quan trong hon. Chat chuyén héa chinh DHD dat dinh khoang 1,5 gio sau khi ding. Nong do
trong huyét tuong ctia DHD vé cin ban cao hon so véi thude gbe. Ty 1é dién tich dudi dudng cong AUC va C,,,
ctia DHD so voi dydrogesterone theo thir tr 1a 40 va 25. Thoi gian béan thai trung binh cua dydrogesterone va
DHD khéc nhau tir 5 dén Tvatir 14 dén 17 gid. M6t dac dlem chung cua tat ca cac chal chuyen hoa la lugng luu
giir cta 4,6-diene-2-one cdu tric cia chat me va sy thidu ving 17a-hydroxylation. Didu nay giai thich su thiéu tac
ddng nir hoa hoac nam hda cua dydrogesterone.

Thai trir:

Sau khi uong dydrogesterone danh dau, trung binh khoang 63% liéu dugc thai trir vao nudc tiéu. Tong d9 thanh
thai huyét tuong 14 6,4 1/phit. Thai trir hoan toan trong vong 72 gid. DHD xuét hién trong nudc tiéu chu yéu duéi
dang lién két vai acid glucuronic.

Su phu thude vao héu va thoi gian:

Dugc dong hoc liéu don va liéu da la tuyén tinh trong khoang lidu ubng tir 2.5 dén 10 mg. So sanh dong hoc liéu
don va liéu da cho thay rang dugc dong hoc cua dydrogesterone va DHD 1a khéng bi thay di khi ding liéu lap
lai. Trang thai 6n dinh dat dugc sau 3 ngay diéu tri.

Dir lién an toan tién 1am sang

Céc dir liéu tién 1am sang thu dugc tir cac diéu tra thong thuomg vé doc tinh liéu don va liéu lap lai, doc tinh gen va
sur lién quan 1dm sang v6i kha néng gdy ung thu da khong cho thdy bit cir nguy co dac biét nao déi véi nguoi.

Ng ;,hlen ciru vé doc tinh sinh san trén chudt cho thay & lidu cao (>80 lan lidu dung cho ngudi) thiy c6 ting ty 1€
num vi thing dimg (trong nhimg ngay thir 11 dén 19 ctia chu k¥ tiét sira) va giam chimg ha dudng huyét & chudt
cbng.

Dir liéu han ché vé an toan trén dong vat cho thdy ring dydrogesterone cé téc dung kéo dai qua trinh sinh no, n6
turong Umg vai hoat tinh ctia progestogen.
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Chi dinh

- Diéu hoa chu ky kinh nguyét

- Lac ndi mac tr cung

- Dau bung kinh

. Vé sinh do suy hoang thé

- H4 tro hoang thé trong hd tro sinh san (ART)

- Doa say do thiéu hut progesterone

- Say thai lién tiép do thiét hut progesterone
Nhu mét chit bé sung theo chu ky trong liéu phap oestrogen trén phu nir tir cung con nguyén ven, Duphaston ¢6
thé dugc str dung:

- D¢ ngan ngira tang san ndi mac tr cung trong giai doan sau méan kinh

- Cho chay méu tir cung bt thuomg

- V4 kinh thir phat
Liéu lrgng va cach ding -
Liéu lugng
Liéu khuyén nghi dudi ddy 1a cho Duphaston. Liéu luong cé thé duge diéu chinh dé thich hop véi mic do
nghiém trong cua roi loan va dap (mg cua timg bénh nhén vai tri liéu.

Diéu hoa chu ky kinh nguyét i ) . )
Co thé dat dugc chu ky 28 ngay bang cach uong 1 vién Duphaston moi ngay vao ngay thir 11 dén ngay thir 25 coa
chu ky.

Lac néi mac tir cung
1 dén 3 vién Duphaston mdi ngay tir ngay thir 5 dén ngay thir 25 coa chu ky hode cho ca chu ky. Liéu 10mg nén
duoc udng trai déu trong ngay. Khuyén cao nén bit diu diéu tri véi lidu cao nhat.

Dau bung kinh
I dén 2 vién Duphaston moi ngay tir ngay thir 5 den ngay thir 25 cua chu ky. Liéu 10 mg nén dugc udng trai déu

trong ngay. Khuyén céo nén bat diu diéu tri véi lidu cao nhat.

Vé sinh do suy hoang thé

1 vién Duphaston méi ngay tir ngay thir 14 dén ngay thir 25 cta chu ky.

Tri liéu nén duoc duy tri trong it nhat 6 chu ky lién tiép. Nén tiép tuc trj liéu nay trong nhimng thang dau cta thai
k¥ & lidu lugng nhu da chi dinh cho say thai lién tiép.

Hé tro hoang thé tr ong hé trg sinh san (ART)
1 vién Duphaston ba lan mot ngay (30 mg hang ngay) bat dau tir ngay ldy nodn va tiép tuc sir dung trong 10 tudn
néu chic chin mang thai.

Doa say thai

Liéu khoi ddu: 4 vién Duphaston cho 14an déu tién va 1 vién Duphaston 10mg cho mdi 8 gid. Liéu 10 mg nén
duoc ubng trai déu trong ngay. Khuyén céo nén bat dau diéu tri véi liéu cao nhat.

Néu céc triéu chimg van con hodc tai phat trong qué trinh diéu tri, nén tang liéu thém 1 vién Duphaston mdi 8
gio.

Liéu hiéu qua nén dugc duy tri thém 1 tudn sau khi cc triéu chimg chim dirt; ¢6 thé giam liéu dan dan. Néu cac
triéu chimng tro lai, diéu tri can t:ep tuc ngay voi liéu hiéu qua.

Say thai lién tiép
I vién Duphaston méi ngay dén tuan thir 20 ctia thai ky; C6 thé giam liéu dan dan. Tri liéu tét nhét nén dugc bét

déu trude khi thu thai. ‘ )
Néu céc triéu chimg cua say thai xuat hién trong qua trinh diéu tri, nén tiép tuc tri liéu nhu moé ta cho chi dinh do.

Xudt huyét tir cung bat thuong

0
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Uong 2 vién Duphaston moi ngay trong 5 dén 7 ngay dé ngimg xuat huyet Xudt huyét giam déng ke trong vong
vai ngay. Mot vai ngay sau khi két thic diéu tri, ¢6 thé ¢6 tinh trang xuit huyét do vay bénh nhan can dugc canh
bao vé diéu nay.

C6 thé ngdn ngira tinh trang Xudt huyel nay bang cach ké don liéu du phong 1 vién Duphaston moi ngay tr ngay
thir 11 dén ngay thir 25 cua chu ky, néu cin két hop véi oestrogen trong 2 dén 3 chu ky. Sau d6 c6 thé ngung diéu
tri, can kiém tra chdc chin chu ky ctia bénh nhan da binh thuong tré lai.

Vo kinh thir phat
I hodc 2 vién Duphaston mdi ngay tir ngay thir 11 dén ngay thir 25 cta chu ky dé lam t6i vu su chuyén hoa bai

tiét ctia ndi mac tir cung, dé tir cung dugc cung cdp vira di oestrogen ndi sinh ciing nhu ngoai sinh.

Phdng ngiea tang san noi mac ti cung trong thot ky man kinh

Vi moi chu ky 28 ngay li¢u phdp chi dung oestrogen dugc dung trong 14 ngay diu tién va trong 14 ngay sau do
thi ngoai oestrogen can b6 sung thém méi ngay 1 hodc 2 vién dydrogesterone 10mg. Vi ligu 2 vién, thube duoc
chia déu trong ngay (1 vién x 2 lan/ngay) khi diing dydrogesterone 10mg. Ngimg chay mau thuong xay ra trong
khi uéng dydrogesterone.

Liéu phap phéi hop oestrogen/progesterone cho phy nir sau man kinh nén dung liéu thap nhét c6 hiéu qua va
trong thoi gian ngin nhat dé dat duoc muc tiéu diéu trj va han ché t6i da nguy co cho timg c4 thé va can phai
danh gia lai dinh ky (xem muc “Céanh béo va thén trong khi str dung thude™).

Khéng co cach dung dydrogesterone thich hop trudc tudi ddy thi. Tinh an toan va hiéu qua ctia dydrogesteron
thanh thiéu nién tir 12 dén 18 tudi van chua duoc xac lip.

Céch dung
Dung duong uong.
Dung liéu cao hon nén dung cac vién nén trai déu trong ngay. \

Chéng chi dinh

- Xuat huyét am dao khong rd nguyén nhan

- Ho trg hoang thé trong hé trg sinh san (ART) nén ngung sau khi chan doan da say thai hodc pha thai.

- Bi rbi loan vé gan nghiém trong, hodc tién sir rdi loan vé gan nghiém trong cho dén khi chirc ning gan tré
vé binh thuong.

. Chéng chi dinh ding céc oestrogen két hop véi cac progestogen nhu dydrogesterone trong lidu phap két
hop.

- Di (mg véi dydrogesterone hodc véi bat ky ta dugc nao.

- Puoc biét hodc nghi ngd ¢6 cic ung thu ac tinh do hormon.

Canh bdo va thin trong khi sir dung thudc
Trudce khi bat dau diéu trj dydrogesterone cho xudt huyét tir cung bét thuong, cdn 1am rd nguyén nhan bénh hoc

cuia viée xuat huyét.

Xuét huyet tir cung bt thuong va Xudt huyet nhe c6 thé xay ra trong nhiing thang dau diéu tri. Neu xuat huyét tir
cung bit thuong va Xuét huyet nhe xuit hién sau vai lan trong khi diéu tri hoac tiép tuc xuat hién sau khi da
ngung viéc diéu tri, nén tim hiéu nguyén nhén, cé thé bao gdbm ca sinh thiét dé loai trir ndi mac tir cung ac tinh.

Néu mét trong nhimg réi loan sau day xuat hién trong Ian dau sir dung hodc trg nén t6i t¢ hon, nén can nhic viée
ngimg diéu tri.

- Pau déu trim trong, chimg dau nira dAu hoc céc triéu chimg cta thiéu mau cuc bo

- Déu hiéu tang huyét ap

- Huyét khéi tinh mach

Trong trudng hop say thai lién tiép hodc doa say thai, can xdc dinh kha ning séng cua thai nhi va cin theo doi sur
phét trién va sy song cua thai nhi trong ca qua trinh tri liéu.

Nhing trudng hop cdn giam sat
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Nhimg truong hop hiém gap dudi day c6 thé bj anh huong boi hormon sinh dyc va c6 thé lam phat sinh hogc tram
trong hon trong thoi ky mang thai hodc thoi Ky sir dung hormon sinh duc: vang da r mat, nhiém herpes khi mang
thai, ngtra tram trong. xo vira dong mach va réi loan chuyén hoa porphyrin.

Bénh nhin cé tién st bi trim cam can dugc theo ddi can trong: néu xay ra trdm cam nghiém trong cin phai ngimg
diéu tri voi dydrogesterone.

Cac truong hop khéc:
Bénh nhén ¢6 van dé hiém gap vé di truyén nhu khong dung nap galactose, thiéu hut mot phén lactase hay kém
hép thu glucose-galactose khéng nén ding thuée nay.

Nhimg canh bdo va thén trong sau didy dp dung khi sir dung Duphaston cho chi dinh “Phong ngtra tdng san noéi
mac tr cung sau man kinh” ) ) _
Xem muc canh bdo va thén trong trong phéan thong tin san pham cua céc ché pham oestrogen.

Déi voi vige diéu tri cac triéu chimg sau man kinh, diéu tri bing liéu phap thay thé hormon (HRT) chi nén duoc
bat dau néu céc tridu chimg gay anh hudng dén chat luong cude song. Trong moi truong hop, viée danh gia cén
trong céc nguy co va loi ich nén duoc thuc hién it nhat hang nam va chi nén tlep tuc tri liéu chimg nao lgi ich
diéu tri vugt troi so vai nguy co.

Kiém tra/ theo doi

Truée khi bit ddu hodc tai dung liéu phap thay thé hormon (HRT), tiéu str bénh cua bénh nhan (bao gdm ca tién
st bénh cua gia dinh) nén duge biét. Cac kiém tra y té (bao gdm kiém tra phu khoa va vi) pha1 dugc thuc hién
dua trén tién sir bénh, chong chi dinh va canh bdo khi sir dung. Trong qua trinh diéu tri, tan s6 va cach thirc kiém
tra dinh ky dugc khuyen céo dya vao dap (mg thyc té clia timg c4 thé. Can khuyén céo cac bénh nhan nén thong
bao nhimg thay doi vé vii cho béc st hodic y td (xem “Ung thu vi” bén dudi).

Céc kiém tra vé& nguc, bao gbm céc bién phap hinh anh nhu la X-quang vii, phai duoc tién hanh theo nhimg
huéng dan hién hanh vé hinh anh, dua trén tinh trang bénh cua tirng bénh nhan.

Téang san ndi mac tir cung va ung thu biéu mé:

O phu nir tr cung nguyén ven, nguy co léng san ndi mac tir cung va ung thu biéu mé tang khi chi dung estrogen
ma khéng bo sung progestog,en trong thoi gian dai. Tuy theo liéu trinh diéu tri va liéu oestrogen ma rii ro c6 thé
cao hon 2 den 12 lan so vai nhung nguoi khong dung oestrogen. Sau khi ngimg diéu tri véi oestrogen thi rii ro
van tiép tuc ton tai trong it nhat 10 nam. Nhimg rii ro bd sung c6 thé ngan nglra duge bang cich phdi hop
oestrogen v&i mét progestogen nhu 14 dydrogesterone trong it nhét 12 ngay moi thang/chu ky 28 ngay.

Xuat huyét bat thuomg va Xuét huyét nhe ¢ thé - xdy ra trong nhimg théng déu diéu tri. Néu xut huyét tir cung bét
thuong hodc Xuat huyet nhe xuét hién sau vai 1an trong khi diéu tri hodc tlep tuc xuét hién sau khi da ngung viéc
diéu tri, nén tim hiéu nguyén nhan. Piéu nay c6 nghia 1a nén lam sinh thiét ndi mac tir cung dé loai trir cac ri
loan 4c tinh.

Ung thu vi: i )
Céc dir liéu hién hanh chi ra rang nguy co ung thu vi ting & nhimg phu nir ding HRT dang ket hop estrogen-
progestogen va tham chi véi HRT chi c6 oestrogen. Nguy co nay phu thudc vao thoi gian diéu tri.

Liéu phdp oestrogen-progestogen két hop:

Thir nghiém dcu chimg co6 kiém sodt gia dugc, nghién ciru WHI (Women’s Health Initiative), va cdc nghién ctu
dich té hoc déu théng nhat trong viéc phat hién ting nguy co ung thu vii & nhiing phu nir dung HRT két hop
estrogen-progestogen trg' nén rd rang sau khoang 3 nam hoic 1au hon. Sau khi ngimg diéu tri nhimg rui ro phat
sinh s& tiép tuc ton tai trong t6i da 1a 5 nam. Nhu la két qua cua tri liéu HRT, dac biét khi phéi hop diéu tri
oestrogen-progestogen, tang mat do céc 14n chup X-Quang vi c6 thé anh hudng bit lgi dén su phat hién cua tia X
vai ung thu vi.
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Ung thu buong trimg

Ung thu budng trimg hiém gip hon nhiéu so véi ung thu vi. Bang chimg dich t& tir mot phan tich gop 16n kién
nghi rang & nhu‘ng phu nir dung HRT véi estrogen don thuan hoac két horp estrogen-progestogen, nguy co ung thu
tang nhe trong vong 5 nam st dung va giam han sau khi ngimg. Mot s6 nghlen clru, bao gom thir nghiém WHI,
da chi ra rang sir dung cac HRT két hop c6 thé ¢ nguy co tuong tu hojc giam nhe (xem phan “Téc dung khéng
mong mudn™)

Huyét khéi tinh mach:

Liéu phép thay thé hormon ¢6 lién quan dén ting 1,3-3 lan nguy co huyét khéi tinh mach (VTE), vi du chimg
huyét khoi tinh mach sau hoac nghén mach phéi. Su xudt hién cua nhirng truong hop nay co thé xay ra nhiéu hon
& nam dau tién diéu tri véi HRT.

Bénh nhan mic chimg huyét khoi s& bi tang nguy co tién trién VTE va HRT c6 thé lam tang thém nguy co nay.
Do d6 chong chi dinh dung HRT vai nhimg bénh nhan nay.

Nhin chung cac yéu t& nguy co dugc nhan biét déi voi VTE bao gom viéc ding céc oestrogen, cao tudi, phau
thudt 16n, bat dong lau dai, béo phi (BMI>30 kg/m2), thai ky/giai doan sau sinh, lupus ban do h¢ thong (SLE) va
ung thu. Khéng ¢6 sur lién quan vé vai tro co thé co cua chimg gian tinh mach trong VTE.

Nhu trong | tit ca cac truong hop bénh nhan hau phau bién phap phong ngira can duoc can nhac dé phong VTE
sau khi phu thuat. Néu bét dong kéo dai sau phiu thuat thi can khuyen céo ngung tam thoi HRT trude tir 4 dén 6
tuan. Tri liéu chi nén dugc bt dau tro lai khi bénh nhan da hoan toan sin sang.

O phu nir khéng ¢ tién str ¢é nhan bi VTE nhung nhimg ngudi ¢6 quan hé rudt thit cé tlen str bi chimg huyét
khoi ltc tré, can sang loc can trong sau khi huo*ng dén vé céc giGi han ciia nd (chi c6 mot s6 luong nhat dinh cac
chimg di dang tiéu huyét cau co thé duoc xac dinh ~qua sang loc). Néu phat hién thiy su khuyet thiéu dan dén
chimg huyét khéi & cac thanh vién gia dinh hoac néu khuyet thiéu 1a nghiém trong (vi du thieu hut chit chéng
dong, protein S, hodc protein C hodc céc khuyét thiéu két hop) thi HRT bi chong chi dinh.

O nhimg phu nir dang dung thudc chng déng mau can cin trong can nhic vé loi ich va nguy co cia viée ding
HRT.

Néu VTE tién trién sau khi liéu phap dugc sir dung, nén ngimg tbuéc. Bénh nhéan nén dugc khuyén rflng lién hé
vGi béac sy ngay lap tirc néu ho nhan thay triéu chimg huyéet khoi tiém tang (vi du: sung dau & chan, dau bat chot ¢

ngue, kho tho). ‘
Bénh dcmg mach vanh (CHD) /
Khéng c6 bing chimg nao tir céc nghién clru ngau nhién c6 kiém sodt vé viéc chong lai nhdi mau co tim & phu nir

6 hodc khéng c6 ton tai CHD nhimg bénh nhin ma da ding HRT két hop estrogen két hop progestrogen hoic
HRT chi estrogen.

Licu phap két hop estrogen va progestogen:

Cac rui ro lién quan cua CHD trong khi dung HRT ket hop estrogen va progestogen ¢6 tang nhe. Céc rui ro co
ban ¢6 lién quan ciia CHD phu thuéc manh vao do tum tang so lugng cac truong hop CHD do ding estrogen-
progestogen 1 rét thap & nhimg phu nir khée manh sap man kinh, nhung sé tang khi tudi tac nhiéu hon.

Tai bién mach méu ndo ( CVA):

Str dung liéu phap HRT két hop hodc HRT chi estrogen ¢ lién quan t6i viéc tang 1 i 1.5 ldn nguy co tai bién
mach méu nio (CVA). Nguy co lién quan khéng thay ddi theo tudi hay thoi gian ké tir khi man kinh. Tuy nhién,
nguy co gi¢i han ctia CVA phy thuge manh mé vao do tudi, nguy co tong thé cta dét quy & phu nir ding HRT sé&
ting theo dé tudi.

Td duoc:
Vi thube c6 chira lactose monohydrat, nén bénh nhén c6 van dé di truyén hiém gap vé khong dung nap galactose,
thiéu hut yéu t phan giai dudng sira hodc chimg kém hép thu glucose-galactose thi khéng nén sir dung thuéc nay.

Kha nang sinh san, mang thai va cho con bi

Y = T Y

£
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Mang thail R )
Udc tinh rang ¢ téi hon 9 tri¢u phu nir da phoi nhiém véi dydrogesterone trong qua trinh mang thai. Cho dén nay

khéng cé truomg hop nao cho thiy anh huong o hai cta dydrogesterone trong thoi ky mang thai. Mot 50 pros,esto;:,en
da dugc bao cdo trong cac tai liéu vé viéc lién quan dén tang nguy co cua tat 16 tiéu ]ech dudi. Tuy nhién do céc yeu to
tring hop trong thoi ky mang thai con chua xéc dinh duge, nén két luan cudi cling vé vai tro cuia progestogen dén tit 16
tiéu léch dudi van chua duoc dura ra.

Céc thir nghiém 1am sang véi s6 luong ngudi han ché da diéu tri voi dydrogesteone trong giai doan dau cta thai ky
nhung da khong cho thiy c6 sy gia tang rui ro. Cho dén nay chua c6 dir liéu dich té.

Céc anh huong trén phéi thai va phét trién sau sinh trén cic nghién ciru tién 1am sang song song Vvoi cac mo ta
dugce ly. Cic tac dung khéong hay da xay ra chi 6 mire d6 phoi nhiém vuot dang ke mirc 161 da cia ngudi bi phoi
nhiém, cho thdy it lién quan dén viéc ding 1am sang (xem muc “Dir liéu an toan tién 1dm sang”)

Dydrogesterone c¢é thé duoc dung trong thoi ky mang thai néu dugce chi dinh mét cach rd rang.

Cho con b

Chua xéc dinh duge li¢u dydrogesterone cé bai tiét vao sira me hay khéng. Khong ¢06 nghién ciru nao dugc thuc
hién dé nghién ciru vé sy bai tiét cla dydrogesterone vao sra me. Kinh nghmm véi cac progestogen khac chi ra
rang céc progestogen va céc chét chuyén hoa ctia né thim vao sira me v6i mét lugng nho. Chua xac dinh duoc ¢6
nguy co d6i véi tré nho ¢ hay khong. Khéng nén diing dydrogesterone trong thai ky cho con bu.

Kha nang sinh san ) )
Khéng c6 bang chimg vé sur anh hudng cua dydrogesterone 1én kha nang sinh san. b

Anh hudng 1én kha ning ldi xe va vin hanh may moc

Dydrogesterone ¢ anh huong nho dén kha nang lai xe va van hanh may moc.

Hiém gap, dydrogesterone ¢ the gay budn ngi nhe va/hoic hoa mit chéng mat, dic biét 1a trong vong miy gio
dau tién sau khi udng. Do vdy, cin cén trong trong khi ldi xe hodc van hanh may méc.

Tuong tac thude va cic dang twong tac khac

Dir liéu tir cac nghién ciru in vitro cho ring chat chuyén hoa chinh la 20a-dihydrodydrogesterone (DHD) va ¢6 ca
mot phan nho dydrogesterone dugc chuyén héa chinh bai CYP3A4.

Céc chat lam ting d6 thai trir cia cic progestogen (giam hiéu qua do cam (mg enzym), vi du nhu: céc barbiturat,
phenytoin, carbamazepin, primidon, rifampicin va thube khang HIV nhu ritonavir, neviparin va efavirenz, va c6
thé 14 cac san pham chira thao dugc St John’s Worth (Hypericum perforatum).

Su tang dé thai trir cia dydrogesterone c6 thé dan téi giam tac dung lam sang va cac thay doi sy chay méu.

Cic_ chiit lam thay déi thai trir ciia cdc progestogen:

Nhleu su ket hop cuia cac chit (¢ ché protease HIV va céc chét irc che sao chép ngugc khong phai nucleside bao
gom két hop véi cac chiét trc ché HCV c6 thé lam tang hogc giam nong do huyeét tucmg clia progestogen néu duoc
ubng dong thoi véi cac progestogen. Trong mdt vai trudng hop tac dung thyuc té ctia nhimg su thay ddi nay c6 thé
lién quan vé mat lam sang

Vi ly do nay thong tin san pham clia cac lhuoc HIV/HCV nén dugc tu van, néu ching duoc ubng dong thoi, dé
xac dinh tuong tac tiém ning va bit cir khuyén c4o lién quan.

Cic chiit lam chdm thai triv ciia cdc progestogen (irc ché enzym):
Su lién quan 1am sang cua cic tuong tac co thé xay ra voi céc chit (e ché enzym la khong biét. Str dung dong
thori ciia céc chét e ché manh CYP3A4 6 thé tang ndng do huyét tuong clia cic progestogen.

Tédc dung khong mong mudn
Théng bdo ngay cho bdc sy hodc dwoe sy nhitng tde dung khong mong mucn gap phai khi sir dung thuéc.
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Hau hét cac tac dung !\hong mong mudn ctia thube ndy duoge ghi nhan tir cac bénh nhén sir dung dydrogesterone
trong cdc thir nghiém lam sang voi cac chi dinh khéng diéu tri oestrogen la chay mdu tir cung, dau/nhay cam vi
va dau nura dau/dau dau.

Céc tac dung khdng mong mudn cing vai cac tan sudt duge chi dinh bén dudi da ghi nhin duoc trong céc thir
nghiém lam sang dung dydrogesterone (n=3483) cho cac chi dinh khong didu tri oestrogen va tir cac bdo cdo tu
phat:

Tac dung khéng mudn|Thuong gip it gip Hiém gip
theo hé co' quan >1/100, <1/10 >1/1,000, >1/10,000,
<1/100 <1/1,000
Khéi u lanh tinh, ac tinh va Gia tang kich ¢& khéi u
khong xac dinh (ké ca u phu thudc progestogen (vi
nang va polyp) du u mang ndo)*
R6i 'loan hé mau va bach Thiéu mau tan huyét*
huyét
R&i loan tdm thén Trang thai trdm cam
R&i loan hé mién dich Qué man cam
R&i loan hé thén kinh Pau nira diu/ dau ddu  |Chéng mat Bubn ngt
R&i loan tiéu hoa Budn nén Nén
R&i loan gan Bat thuong chirc ning

gan (voi vang da, mét
moi, khé ¢ va dau bung

duai)

R&i loan da va mo dudi da Viém da di ing (vi du|Pht mach*
phat ban, ngia, néi
rnan)

R&i loan hé sinh san va vii [R6i loan kinh nguyét Cing vi

(bao gdm: chay mau tir
cung, rong Kkinh, mat
kinh, théng kinh va kinh
nguyét khong déu)
DPau/ nhay cam vu

Roi loan chung va réi loan Phil
tai noi ding thuéce

Céc diéu tra nghién ctu Tang can

* Céc tac dung khong mong muon tir cac bao cdo tu phat ma khéng quan sat dugc tir cic thar nghiém lam sang
dugc quy vao tan suat “hiém gap” dua trén thuc té ring gi¢i han trén cua 95% khoang do tin cdy cia tan suat
duoc ude tinh khéng cao hon 3/x, x=3483 (tong s6 dbi tuong dugc quan sit trong céc thir nghiém 1am sang).

Neghién ciru LOTUS I cho hd tro hoang thé trong hd trg sinh san (ART) (xem phﬁn “Pic tinh dugc luc hoc™):

Céc tac dung da dugc bdo cdo thudng xuyén nhét 12: xuat huyét am dao, budn non, dau do diéu tri, dau dau, dau
bung, va c6 thai dua trén chi sé sinh héa.

Phan tmg phu duy nhét lién quan dén diéu trj (TEAE) chi bdo cdo & > 2% dbi tuong & ca hai nhém didu tri 12 xudt
huyet am dao.
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Bl

Céc tic dung khong mong muén cé thé xay ra trong qud trinh diéu tri véi oestrogen- progestogen (xem muc
“Canh bdo va than trong khi sie dung thuée” va théng tin san pham cua ché phdam oestrogen):

- Ung thu vi, tang san nGi mac tr cung, ung thu biéu mé ngi mac tir cung, ung thur budng trimg

- Ung thu budng trimg: sir dung estrogen hodc két hop estrogen-progestogen lién quan dén nguy co tang nhe
ung thu buong trimg duoc chin doan (xem muc “Canh bdo va than trong khi str dung thubc). Mot nghién ciru
phan tich gop tir 52 nghién ciru dich té da bao cdo tang nguy co ciia ung thur buong trimg trén nhimg phu nir hi¢n
tai dang dung liéu phap thay the hormon (HRT) so véi céc phu nir chua bao gio sir dung HRT (RR 1,43, 95% CI
1,31-1,56). Céac phu nir do tuou tir 50 dén 54 udng HRT 5 nam, két qua nay trong khoang 1 ngudi thém/ 2000
nguoi dung. Cac phu nir do tudi tir 50 dén 54 khong udng HRT, khoang 2 ngudi trong 2000 sé bi chan doan ung
thur budng trimg qua giai doan 5 nam.

. Huyet khéi tinh mach

- Nhoi méau co tim, bénh doéng mach vanh, tai bién mach mau nao (CVA)

Bdo cdo caa cic phan ing bt Im duwge nghi ngo

Béo cac phan (g bét 1oi nghi ngo sau luu hanh cta san pham 1a quan trong N6 cho phép tiép tuc gidm st nguy
co/ loi ich cta thube. Céc chuyén gia y te dugc yéu cau dé bao cdo it ca cac phan tng bat lgi nghi ngo thong qua
trung tdm canh giac duoc cia B Y té qua dia chi email di.pveenter@gmail.com hoic qua bd phédn canh giac
duge cua Cong ty tai dia chi email pv.vietham@abbott.com

Qus lidu va cich xir tri 2~

Triéu chimg
Dydrogesterone la chat c6 dgc tinh rat thip. Cac biéu hién co thé xay ra khi qua lidu: budn ndn, non, budn ngu

va chéng mat. Chua cé trudng hgp nao qua liéu dydrogesterone ma gay ra tac dung c6 hai.

Diéu tri
Khéng can thiét diéu trj dac hiéu, trong truomg hop qua liéu nén cin nhic diéu tri triéu chimg.

Twong ky,
Khong

Thong tin thém
Thube chua duoc str dung hodc db phé thai cin duoc tiéu huy tuén thi theo ding cdc quy dinh cua nude so taiy
Nhimg thong tin trén t& huéng dan sir dung nay con han ché. Dé biét thém thong tin, xin héi béc s¥ hodc dug

Han diing va diéu kién bao quéin
60 thang ké tir ngay san xuat
Khong bao quan trén 30°C.

Béo quén thudc trong hp carton dé tranh am \
Khong dung thuoc qua thoi han gh1 trén hop thude :
Dé thude xa tAm tay va tdm nhin ca tré em.

Nha san xuit:

Abbott Biologicals B.V.

Dia chi: Veerweg 12, 8121 AA Olst, The Netherlands (Ha lan)
Cho

Abbott Healthcare Products B.V., The Netherlands (Ha lan)

Ngay xem xét sira ddi, ciip nhét lai ni dung hwéng dén sir dung thube:

TUQ.CUC TRUONG
PTRUONG PHONG

Sham Ghi Vin Hond



