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Rx
UROKA

Thudc nay chi ding theo don thuac.
A A >
Dé xa tam tay tré ent.
Doc kjf hedng din siv dung triede khi ding.

THANH PHAN

Thanh plmn dugc chit:

Moi vién nang mém chira: Dutasteride 0,5 mg.

Thanh phin td dwge: Capmul Mem Nf, butylated hydroxytoluene, gelatin, glycerin, nudc tinh
khiét, titanium dioxide, oxide st vang.

DANG BAO CHE

Vién nang mem

Mo ta S(mpham Vién nang mém mau vang dyc, hinh thudn dai, 10 minim, bén trong chira dich déu
khong mau.

CHI PINH

UROKA dugc chi dinh dé diéu tri va phong ngira sy tién trién cia bénh ting san Ianh tinh tuyen
tidn liét (BPH—Bemgn Prostatic Hyperplasia) thong qua vige lam giam triéu chimg, giam kich thudc
(thé tich) tuyén tién liét, cai thién luu thdng nude tiéu va giam nguy co bi tiéu cdp tinh (AUR-Acute
Urinary Retention) ciing nhu gidm nhu cau phiu thuét lién quan dén BPH.

Ngoai ra, dutasteride 0,5 mg ciling duge két hop véi tamsulosin la mdt thude chen alpha dé didu tri
va phong ngira su tlen tnen ctia bénh ting san lanh tinh tuyén tidn it (BPH) thong qua viéc lam
giam kich thudc tuyen tidn liét, giam tri¢u chiing, cai thién luu théng nude tiéu va giam nguy co bi
tiéu cp tinh (AUR) ciing nhur nhu cdu phau thudt lién quan dén BPH.

CACH DUNG, LIEU DUNG

Nguoi Ion (gom ca nguo: cao (udi):

Nén nudt nguyén vién nang, khong nén nhai hogc mo vién nang vi ¢6 thé gay kich tng niém mac
mi¢ng — hau hong do sy tiép xiic v&i cac thanh phédn clia thude chira trong nang.

Thubdc ¢6 thé dugc uong trong hoac ngml bita an.

Lidu d& nghi [a 1 vién (0,5 mg) udng 1 lan/ngay.

DU ¢6 thé thdy dap tng sém véi thube, nhung c6 thé cén cheu trj it nhit 6 thang dé co the danh gia
khéch quan vige ddp ling didu tri c6 dat duge theo mong mudn hay khéng.

Pé didu tri bénh tang san lanh tinh tuyén tién ligt, cé thé dung don trj liéu Uroka ho#c két hop véi
thudc chen alpha tamsulosin (0,4 mg).

Suy thédn

Anh huong ctia suy than dén dugc ddng hoc ctia dutasteride chua dwge nghién ciru. Khong can diéu
chinh liéu dutasteride trén bénh nhén suy than,

Suy gan

Anh hudng cl’la suy gan dén duge dong hoc ctia dutasteride chua duge nghién ciru.

CHONG CHI PINH

- Qua man vai dutasteude céc chit te ché S-alpha-reductase khac hay véi bt cir thanh phan nao
ctia thube.
- Phu nif va tré em.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Ung thw tuycn tién liét

Trong mgt nghién ctru kéo dai 4 nam trén hon 8000 nam gidi tudi tir 50 — 75, véi két qua sinh thiét
ung thu tuyen tién liét am tinh trude d6 va gla tri PSA ban diu trong khoang 2,5 ng/ml va 10,0
ng/ml (nghién ctru REDUCE), 1517 nam gioi da dugce chin dodn ung thu tuyén tién ligt. Ti 1§ méc
méi ung thu tuyén tién liét ¢c6 Gleason 8-10 & nhom ding thudc dutasteride 0,5 mg (n=29; 0,9%)
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¢6 Gleason 5-6 hodc 7-10. Khong thiét 1ap duoc mdi lién h¢€ nhan qua gitra thudc dutasteride 0,5 mg
va ung thu tuycn tién ligt cAp do 4c tinh cao. Van chua biét tim quan trong trén |am sang cta sy mat
can biang vé sb lugng. Nam gidi ding thude dutasteride 0,5 mg nén duoc danh gia thudng xuyén vé
nguy co ung thu tuyén tién ligt k& ca thir nghigm PSA.
Trong mdt nghién ctru theo doi bd sung trong 2 nam trén nhiing bénh nhan ban diu tir nghién citu
héa du phéng bing thudc dutasteride (REDUCE), mét ty 1& thip méc méi ung thu tuyén tién ligt
dugc chén dodn & nhom ding dutasteride (n=14; 1,2%) va nhém ding gia dugc (n=7; 0,7%), trong
d6 khong c¢o trudong hop méi nao dugce xac dinh méc ung thu tuyén tién ligt c6 Gleason 8-10.
Nghién ciru theo doi kéo dai (dén 18 nim) clia mot nghién ctru héa du phong cia mot thude trc ché
5-alpha-reductase (5- ARI) khac (finasteride) da cho thdy su khdc biét c6 y nghia théng ké giita
ﬁnastel ide va gia dugc vé ty 1¢ sbng con toan bo (HR 1,02; khoang tin cdy 95% 0,97 — 1,08) hodc ty
18 sbng s6t sau khi chin doan ung thu tuyén tién ligt (HR 1,01; khoang tin cdy 95% 0,85 — 1,20).
Khéing nguyén diic hi¢u tuyén tién li¢t (PSA-Prostate Specific Antigen)
Nong do khang nguyen dic hidu tuyén tién liét (PSA) trong huyét thanh & mot thanh phin quan
trong trong qua trinh sang loc dé phat hién ung thu tuyén tidn liét,
Thube dutasteride 0,5 mg gy giam luong PSA trung binh trong huyét thanh khoang 50% sau 6
théang didu trj. ‘
Bénh nhan dung thube dutasteride 0,5 mg nén ¢é mot gia tri PSA co ban mai, duge thiet 1ap sau 6
thang didu trj vi thudc. Khuyén céo theo doi thudng xuyén gia tri PSA sau do. Bét ki sy gia ting
PSA nao duge xdc nhan tir mirc PSA thap nhat trong khi dang ding thube dutasteride 0,5 mg c6 thé
14 ddu hidu sy hién dién coa ung thu tuyen tién liét hodic sy khéng tuén tha diéu tll vort thue
dutasteride 0,5 mg va nén dugc danh gid can than, tham chi ca khi céc gia tri nay van ndm trong
gidi han binh thuong cia nam giGi khong dung chét (ic ché 5-alpha-reductase. Pé danh gié dugc gia
tri PSA ¢ bgnh nhan ding thudc dutasteride 0,5 mg, nén ciin cir cic gia tri PSA trude dé dé so sénh.
Didu tri v6i thude dutasteude 0,5 mg khéng gy anh hudng dén vie str dung PSA nhu mdt céng cu
gitip chan doan ung thu tuyén tidn liét sau khi gia trj co ban méi da duge thict 1ap.
Mirc PSA huyét thanh toan phén tré vé gla trj co ban trong vong 6 thang sau khi ngiing didu tri.
Ty 1€ gitra PSA ty do va PSA toan phén vin khong déi ngay ca duéi tac dong ctia thude dutasteride.
Neu cdc bac sT chon sir dung phan tram PSA ty do nhu 12 bién phdp hd tro de phat hién ung thu
tuyen tién ligt & nam gidi dang diéu trj voi thude dutasteride 0,5 mg thi khéng can didu chinh gia tri
nay.
Nén tham kham tryc trang bing ngdn tay ciing nhu tién hanh cdc d4nh gia khac dé phat hién ung
thur tuyén tién liét trude khi bit ddu didu tri bing dutasteride va dinh ky sau dé.
Cic bién 6 bét loi vé tim mach
Trgng hai nghién ctru l1am sang kéo dai 4 nam, ti I¢ méc méi suy tim (mot thudt ngir td hgp cua cac
bicn ¢ da dugc bao cdo, chii yéu gdm suy tim va suy tim sung huyét) & nhitng bénh nhan ding
phéi hop thudc dutasteride 0,5 mg va mot thude chen alpha, chii yéu la tamsulosin, cao hon so vdi
nhting bénh nhan khéng ding liéu phap p1101 hop. Trong hai thir nghiém ndy, ti 1 méc mdi suy tim
thap (= l%) va khac nhau glua cdc nghién ctu. Khdng quan sat thdy sy mét ¢én bang trong ti 1€ de
méi céc bién ¢ bit loi vé tim mach ndi chung trong ca hai thi nghiém. Khong thiét 1ap duoc méi
lién hé nhan quéa nao gitra thude dutasteride 0,5 mg (don tri liéu hay phdi hop véi mdt thude chen
alpha) va suy tim,
Trong mot phén tich tdng hop ctia 12 nghién ciru 1am sing ngau nhién, ¢6 dbi chimg véi gia dugce
ho#c vé6i thube so sanh (n=18802) nhim danh gia cac nguy co xudit hién bién cb bét loi vé tim mach
khi sir dyng thude dutasteride 0,5 mg (bing cach so sanh vdi cc nhém dbi ching), phét hign thiy
sy gia ting c¢6 y nghia thdng ké nhung khong nhit quan vé nguy co suy tim (RR 1,05; khoang tin
cdy 95% 0,71, 1,57), nhdi méu co tim c¢dp (RR 1,00; khoang tin cdy 95% 0,77, 1,30) hodic dot quy
(RR 1,20; khoang tin cay 95% 0,88, 1,64).
Ung thw vi
D3 c6 mét sb bdo cdo vai tin sudt hiém gip v& bénh ung thu vii & nam gisi ding dutasteride trong
cac thir nghi¢ém 1am sang va dir liéu hdu mai. Tuy nhién, cdc nghién ctiu dich té hoc cho théy khong
cé sy gia ting nguy co phét trién ung thu vi & nam gidi khi sy dung céc chit trc ché 5- alpha
reductase. Bac si nén hudng dn bénh nhén cta ho bio cdo kip thoi bat ky thay ddi ndo & mo tuyen
vii ctia ho nhur xudt hién khdi u hogc tiét dich & ndim va.

217



https://nhathuocngocanh.com/

Vién nang bj ro ri

Dutasteride dugc hap thu qua da, do d6 phy nit va tré em nén tranh tiép xtic véi cac vién nang bj rd
ri. Néu tiép xitic véi vién nang bi ro ri nén rira ving da tiép xvc ngay lap tic v6i xa phong va nudc.
Suy gan

Anh huong cua suy gan dén dugc dong hoc cuia dutasteride chua duge nghién ciru. Vi dutasteride
duoc chuyén hoa rong rdi va co thoi gian ban thai tir 3 -3 tudn, nén than trong khi ding dutasteride
cho bénh nhan médc bénh gan.

SU DUNG THUOC O PHU NU' MANG THAI VA CHO CON BU

Kha niing sinh sin

Anh hudng ctia dutasteride 0,5 mg/ngdy trén cdc dic diém cua tinh dich da dugc danh gid trén
ngudi tinh nguyén khoe manh tudi tir 18 — 52 (n=27 véi dutasteride, n=23 véi gia dugrc) tlong subt
52 tudn diéu tri va 24 tudin theo di sau diéu tri. Vao tlet] thir 52, ti 1¢ giam trung binh so vGi ban
diu & nhom dung dutasteride dbi véi cac thong s6 vé tdng s6 lugng tinh trung, thé tich tinh dich va
d¢ di dong cua tinh tring 1an luot la 23%, 26% va 18%, két qua nay dd dugc hiéu chinh v6i nhiing
thay dbi s0 v6i ban dau ciia nhom gia duge. Nong dé va hinh dang tinh tring khéng bi anh hlrong
Sau 24 tun theo dai, nhém dutasteride c6 ti 18 phin trim trung binh s6 lugng tinh tring van thap
hon 23% so vai ban ddu. Trong khi gié trj trung binh ctia tat ca cdc thong s vé tinh dich & mou thoi
dxem déu duy tri trong khoang binh thudng va khéng cham dén mirc tiéu chuan dinh trudc vé thay ao\!
dbi co y nghta 1am sang (30%), c6 2 bénh nhén trong nhom dutasteride ¢6 s6 lugng tinh trung glam

hon 90% so voi ban dau sau 52 tudn, c6 hdi phyc mot phdn sau 24 tudn theo d&i. Chua biét 15 y V;}:\J
nghia lam sang vé tac dong cta dutasteride trén cée dic diém cua tinh dich déi voi kha ning sinh L TH
san cua tirng ca nhan ngudi bénh. 0 C
Phu nir mang thai i

Dutasteride chdng chi dinh sir dyng & phu nit. Khéng tién hanh nghlen clru dutasteride ¢ phu nir do g
sb lidu tidn 1am sang cho thdy sy tre ché luong dihydrotestosterone tudn hoan ¢6 thé e ché sy phat o,

trién co quan sinh duc ngoai ctia bao thai la bé trai khi ngudi me phoi nhiém véi dutasteride.
Phu nit cho con b
Khéng r6 dutasteride c6 bai tiét qua sita me¢ hay khong.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
Dutasteride khong anh hudang dén kha ndng lai xe va van hanh mdy moc.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Twong tac thudce

Céc nghién ciru chuyén héa thube in vitro cho thay dutasteride dugc chuyén hoéa boi isoenzym
CYP3A4 cua cytochrome P450 & ngudi. Do d6 nong do dutaster ide trong mau c6 thé ting 1én khi
co su hién dién cua cac chét tic ché CYP3A4.

S6 11¢u nghién citu giai doan II cho thdy giam thanh thai dutasteride khi ding dong thori véi cac chit
ttc ché CYP3A4 nhu verapamil (37%) va diltiazem (44%). Nguoce lai, khong thdy giam thanh thai
khi dung ddng thoi dutasteride voi amlodipin hay chét ddi khang kénh calcium khac. Giam thanh
thai va ting phoi nhiém véi dutasteride khi c6 sy hién dién cua céc chéit trc ché CYP3A4 thuong
khong c6 y nghfa 1dm sang do pham vi an toan rong (bénh nhén da dugc sir dung dén gép 10 lan
liéu khuyén ding trong 6 théang), do d6 khéng cin diéu chinh lidu.

Trong thir nghiém in vitro, dutasteride khong duogc chuyén héa béi céc isoenzym CYPIA2,
CYP2A6, CYP2EI, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2B6 va CYP2D6 cua cytochrome P450 &
ngudi.

Dutasteride khong trc ché cac enzym chuyén héa thude ciia cytochrome P450 & ngudi trong thir
nghi¢m in vitro cling nhu khéng gy cam (g cdc isoenzym CYPIA, CYP2B va CYP3A cuia
cytochrome P450 & chudt cong va cho trén thtr nghiém in vivo.

Cac nghién ctu in vitro cho thay ring dutasteride khong thé chd warfarin, dia/epam
acenocoumarol, phenptocoumon hay phcnytom trong lién két v6i protein huyét tuong, cac chit nay
ciing khong the chd dutasteride. Céc chit di dugc tién hanh trong thir nghlem vé tuong tac thude &
ngudi bao gdbm tamsulosin, terazosin, warfarin, digoxin, cholestyramine va khong quan sat thay
twong tac ¢é ¥ nghia lam sang v& duge lyc hoe va duge dong hoc.
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Mic di chud tién hanh nghién ctu tuong téc dic hi¢u véi céc chét khac nhung khoang 90% doi

twong trong cdc nghién ciru l6n giai doan III da ubng dutasteride ddng thoi véi cic thude khac.
Khéng quan sat thdy céc tuong tac bét 1gi ¢6 y nghia v& mit 14m sang trong cdc thir nghiém lam
sang khi dutasteride dugc dung dong thoi véi cac thude giam lipid mau, cac chit e ché men
chuyén angiotensin (ACE), cac chét chen beta-adrenergic, céc thudc chen kénh calcium, céc
corticosteroid, céc thude loi tiéu, cac thude khang viém khong steroid (NSAIDs), cac thuc tic ché
phosphodlester’xse nhom (type) 5 va céc khéng sinh nhém quinolon.

Twong ky cilia thube '

Do khéng c6 cac nghién ctru vé tinh tuong ky cta thudc, khong tron 1an thubc nay voi céc thube
khac

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Théng tin tir cic nghién citu trén 1dm sing

Dutasteride don tri li¢u ddi véi BPH

Trong 3 nghlen ctru giai doan 11 ¢o dbi chimg voi gia duge, céc tac dung khdng mong muon lién
quan dén thudc theo danh gid cua nghién ctru vién (voi ty 1€ = 1%) duge ghi nhén xay ra phé bién
hon khi dung thudc dutasteride 0,5 mg so v6i ding gia dugc:

Téac dung khong Ty ¢ gdp trong ndm diéu trj thir nhét Ty 1€ giip trong nim diéu trj tht hai

mong muodn Gia dugc Dutasteride 0,5 mg Gia duge Dutasteride 0,5 mg 7 o(;,

(n=2158) (n=2167) (n=1736) (n=1744)
Bat lyc* 3% 6% 1% 2% PHO
Thay doi (giam) ‘ DIE
ham muén tinh 2% 4% <1% <1% ANH
duc* : HIMI
301 . loan phong <1% 2% 1% <[ ol
tinh =
Cac r6i loan vé <1% 1% 1% 1%

vl & nam gidi (+)

* Nhitng tée dung khong mong mubn v& tinh duc nay lién quan dén viéc dleu trj véi dutasteride (ke
ca don tri lidu va phdi hop véi tamsulosin). Céc tac dyng khong mong mubn nay c6 thé tiép din
sau khl ngimg diéu tri. Chua biét vai trd ctia dutasteride véi viée tlcp dién cic tac dung khong mong
mudn nay.

(+) Bao gdm nhay dau vi va v to.

Khong c6 thay dbi 15 rang vé hd so tac dung khdng mong mudn ctia thudc trong céc nghién ciru mé
nhan md& rong sau 2 nam.

Dutasteride khi sit dung phoi hgp Vi thubce chen alpha tamsulosin, dvi véi BPH

Céc tac dung khéng mong mudn c¢6 lién quan dén thude (véi ti 18 méc tich liiy > 1%) theo dnh gia
ctia nghién ciru vién dugce bao cao trong nghién ctiru CombAT (phon hop giira dutasteride 0,5 mg va
tamsulosin), mot nghién ctu so sanh don tri lidgu va phdi hop tri lidu cua thudc dulastel ide 0,5 mg
va tamsulosin 0,4 mg dung | Ian/ngdy trong 4 niam.

Tac dung  khdng Ti 1& mic trong thdi gian didu tri

mong muon Nam | Nam 2 Nam 3 Ném 4
Phéi hop? (n) (n=1610) (n=1428) (n=1283) (n=1200)
Dutasteride (n=1623) (n=1464) (n=1325) (n=1200)
Tamsulosin (n=1611) (n=1468) (n=1281) (n=1112)
BAt Iyc?

Phéi hop? 6% 2% <1% <1%
Dutasteride 5% 2% <1% <1%
Tamsulosin 3% 1% <1% 1%
Thay ddi (giam) ham

muon tinh dyct

Phéi hop® 5% <1% <1% 0%
Dutasteride 4% 1% <1% 0%
Tamsulosin 2% <1% <1% <1%
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R&i loan phdng tinh®

Phéi hop? 9% 1% <1% <1%
Dutasteride 1% <1% <1% <1%
Tamsulosin 3% <1% <1% <1%

A X s
Ro6i loan vé vii o
nam gigi®

Phéi hop? 2% <1% <1% <1%
Dutasteride 2% 1% <1% <1%
Tamsulosin <1% <1% <1% 0%
Choéng mit

Phéi hop? 1% <1% <1% <1%
Dutasteride <1% <1% <1% <1%
Tamsulosin 1% <1% <1% 0%

® Phdi hop = dutasteride 0,5 mg x 1 lan/ngdy +tamsulosin 0,4 mg x | ian/ngay

bNhung tac dung khong mong mudn v& tinh duc ndy lién quan dén viéc d:cu trj v6i dutaster ide (ke
ca don trj lidu va phdi hop véi tamsulosin). Cac tac dung khong mong mudn nay c6 thé tiép dién
sau khi ngirng didu trj. Chua biét vai tro cta dutasteride voi viée tiép dién céc tic dung khéng mong
mudn nay.

¢ Bao gdm nhay dau v va vi to.

Dir li¢u sau khi luu hanh tlluoc

Cac tac dung khong mong muén ciia thude duoc liét ké dudi day theo phan loai hé co quan va tan
sudt: rat thuong gip (=1/10), thudng gip (=1/100 dén <1/10), it gdp (=1/1000 dén <1/100), hlem
gap (=1/10000 dén <1/1000) va rit hiém gdp (<1/10000), ké ca cac bao cdo riéng lé. Cac loai tan
suat xéac dinh tir du lidu sau khi luu hanh thude duge xem nhu ty I¢ béo cdo hon la tan sudit that su.

- R&i loan hé mién dich: Rdt hiém gdp: phan Gng dj tng, bao gom phat ban, ngira, mé day, pht khu
trid va phu mach.

- R6i loan tam thin: Rt hiém gdp: trang théi trdm cam.

- Réi loan da va md duéi da: Hiém gap: rung 16ng (cht yéu rung [6ng trén co thé), chimg ram léng
toc.

- Réi loan trén hé sinh san va vu: Rdt hiém: dau tinh hoan va sung tinh hoan.

Théng bdao ngay cho bdc st hodic dwgce si nhiitng phan teng ¢d hgi gdp phdai khi siv dgmg thube.

QUA LIEU VA CACH XU TR

Trong nhitng nghién ciru trén ngudi tinh nguyén, nhiing lidu don dutasteride 1€n dén 40 mg/ngay
(gap 80 lan lidu didu tri) trong 7 ngay khéng cho thy lo ngai dang ké nao vé tinh an toan. Tlong
céc nghién ciru 1am sang, lidu 5 mg mdi ngay déd duge sir dyng cho cde déi tugng trong 6 thang ma
khong ghi nhan thém tac dung khong mong mudn nao khic so v6i cée tac dung khong mong mudn
da gap o nhung bénh nhan dung lidu diéu trj 0,5 mg.

Khong ¢6 thude giai doc ddc hiéu cho dutasteride, do do, trong trudng hop nghi ngd qua liéu, cin
diéu trj triéu chimg va sir dung cdc bién phap hd trg thich hop.

DAC TINH DUQC LUC HQC

- Nhém drege [y: Thubce (e ché testosterone-5-alpha-reductase.

- MaATC G04C B02.

- Co ché tic dung:

Dutasteride 1a chét Gc ché kép 5-alpha-reductase. Dutasteride (e ché i isoenzyme S-alpha-reductase
ca loai (type) 1 va loai (type) 2 la nhiing enzym chiu trach nhiém bién dbi testosterone thanh 3-
alpha-dihydrotestosterone (DHT). DHT la androgen dong vai tro chinh trong sy tdng san mo tuyen
tién liét.

Hiéu qua trén DHT/Testosterone

Khi ding dutasteride hang ng,ay, tac dung tdi da lam giam DHT phy thudc vao lidu ding va duoc
quan sat thay trong 1 — 2 tudn dung thude. Sau 1 tudn va 2 tudn ding dutasteride véi lidu 0,5
mg/ngay, gia tri trung vi ndng d6 DHT trong huyét thanh glam tuong Gng khoang 85% va 90%.
Nhlmg bénh nhdn BPH ding dutasteride 0,5 mg/ngay thi gia tn trung vi DHT giam 94% sau | ndm
va 93% sau 2 nam, muc tang trung binh cua testosterone huyet thanh 12 19% & ca 1 va 2 nam. Piéu
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ngay la h¢ qua dugc du doan trude cua tac dung trc ché 5-alpha-reductase va khong gy ra bét ky
tac dung khong mong mudn da biét nao.

PAC TINH DUQC DONG HIQC

Hap thu:

Sau khi udng lidu don 0,5 mg dutasteride, thoi gian dat non;:, do dinh trong huyét thanh la 1 — 3 gio.
Sinh kha dung tuyét déi cia thude khoang 60% so véi liéu truyén tinh mach trong 2 gid. Sinh kha
dung ciia dutasteride khong bi anh hudng bai thirc én.

Phin bé:

Dutasteride c6 thé tich phén bd I1én (300 — 500 lit) va lién két manh véi cac protein huyét twong (>
99,5%). Sau khi sir dung liéu hang ngay, ndng dd huyét thanh cta dutasteride dat dugc 65% nong
d6 trang thai cin biang sau | thang va khoang 90% sau 3 thang. Nong do 6n dinh trong huyét thanh
(Css) khoang 40 ng/ml dat dugc sau 6 thang ding thude véi liéu 0,5 mg 1 Ian/ngay Tuong ty nhu
trong huyet thanh, ndng d¢ dutasteride trong tinh dich dat dugc trang thai 8n dinh sau 6 thang. Sau
52 tuan diéu trj, ndng do dutasteride trong tinh djch trung binh la 3,4 ng/ml (0,4 dén 14 ng/ml).
Dutasteride tir huyét thanh di vao tinh dich trung binh 1a 11,5%.

Chuyén héa:

In vitro, dutasteride dugc chuyén héa boi isoenzym CYP3A4 cuia cytochrome P450 & ngudi thanh 2
chét chuyén héa phu dang monohydroxylate, nhung khéng bi chuyén héa bdi CYPIA2, CY2A6,
CYP2EI, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2B6 hay CYP2D6.

Tlong huyet thanh nguoi, sau nhitng lidu dé dat duoc sy én dinh, danh gia bang phuong phap khéi
phd dd phat hién dugc dutasteride dudi dang khéng bién ddi, 3 chat chuyen hoéa chinh (4'-
hydroxydutasteride, 1,2-dihydrodutasteride va 6-hydroxydutasteride) va 2 chit chuyen hoa phu
(6,4'- dlhydroxydutastex ide va 15- hydm\ydulastel ide). Ciing phat hi¢n dU'O’G 5 chat chuyen hoéa cua
dutasteride trong huyét thanh nguoi ¢ huyét thanh chudt cong, tuy nhién van chua blet hoéa hoc lap
thé ctia nhém hydroxyl gén tai vi tri 6 va 15 trong chét chuyén hoa & ngudi va chudt cdng.

Thai trie:

Dutasteride duge chuyén héa rong rai. Sau khi ubng dutastel ide 0,5 mg/ngay dé dat duge ndng do
bn dinh & nguorl 1,0% dén 15,4% (trung binh 5,4%) lidu udng duge bai tiét vao phén dudi dang
dutasteride. Phan con lai cua liéu dugc bai tiét vao phén dudi dang 4 chit chuyen hoa chinh vai ty
1é Ia 39%, 21%, 7% va 7% dbi voi mai chit lién quan dén thube va 6 chét chuyén héa phu (dudi 5%
mdi chét).

Chi mét lugng rét nhé dutasteride khong ddi (dudi 0,1 % lidu diing) dugc tim thdy trong nudc tiéu
nguoi.

V6i ndng do diéu tri, thoi gian ban thai sau cing cia dutasteride 13 3 — 5 tuén.

Van x4c dinh dugc ndng do dutasteride trong huyét thanh (16n hon 0,1 ng/ml) dén tan 4 — 6 théng
sau khi ngimg diéu tri.

Tuyén tinh/ khéng tuyén tinh:

Duge ddng hoc ciia dutasteride c¢6 thé duge mé ta nhu [ qua trinh hap thu bac 1 va hai dudng thai
trir song song, mdt dudng bio hoa (phy thude né\ng dd) va mot khéng bao hoa (khdng phu thude
vao nC‘mg do).

Vi ndng do thp trong huyét thanh (duéi 3 ng/ml), dutasteride nhanh chéng dugc thai trir bing ca
dLrUng phu thudc nong do va khéng phu thude nong dg. Nhiing liéu don 5 mg hay thip hon cho thay
bang chimg thai trir nhanh va thoi gian ban thai ngin tir 3 — 9 ngay. Véi néng dj trong huyét thanh
cao hon 3 ng/ml, dutasteride dugc thai trir chim (0,35 — 0‘58 ht/glo) chu yéu bing thai trir tuye\:n
tinh, khong bdo hoa vai thoi gian ban thai sau clng 3 — 5 tudn, 6 nong do dicu tri, sau khi dung liu
nhéc lai 0,5 mg/ngdy, thanh thai chdm hon chiém uu thé va thanh thai toan than [4 tuyén tinh va
khong phu thuge nong do

Duwoe dpng hoc & mdt s6 doi twpng tim sang dic biét:

Ngueoi cao tudi:

Dugc dong hoc cua dutasteride duge danh gia trén 36 ngudi nam khoe manh trong do tudi tir 24 —
87 tudi khi ding liéu don dutasteride 5 mg. Phoi nhiém cta dutasteride, thé hién béng AUC va
Cuax, khong khac biét ¢6 y nghia théng ké khi so sanh giua cac nhom tudi. Khong co su khéc biét
6 y nghia thong ké vé& thoi gian ban thai ¢ nhém nguon 50 - 69 tudi so véi nhém ngudi trén 70
tudi, 1a do tudi thuong gip BPH. Khéng quan sat thay khéc biét v& hiéu qua cua thudc khi do ludng
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b01 sy giam DHT gitra cdc nhom tudi. Két qua cho thay khong can diéu chinh lidu dutasteride theo

tudi.

Suy thean:

Anh hudng cia suy théin dbi voi duge déng hoc cia dutasteride chua duge nghién ctru. Tuy nhién,
da phat hién thiy dudi 0,1% liéu udng 0,5 mg dutasteride 6 trang théi én dinh trong nuéc tidu
ngudi, do dé khéng co su gia ting dang ké ndng do dutasteride trong huyét tuong trén [am sang va
khong can diéu chinh lidu & bénh nhén suy thén.

Suy gan:

Anh hudng vé dugc dong hoc cua dutasteride & nguoi suy gan chua duoc nghién ciu (xem muc
Canh bdo va Than trong khi dimg thuoc).

QUY CACH DONG GOI
Hop 3 vix 10 vién.

BAO QUAN . .
Béo quan dudi 30°C & noi khd thodng, tranh anh nidng tryc tiép.

HAN DUNG ,
48 thang ké tir ngay san xuét.

TIEU CHUAN CHAT LUQONG CUA THUOC
TCCS.

CO SO SAN XUAT

MEGA LIFESCIENCIES PUBLIC COMPANY LIMITED

384 Soi 6, Bangpoo Industrial Estate, Pattana 3 Road, Moo 4, Phracksa, Mueang, Samutprakarn
10280, Thai Lan.
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