https://trungtamthuoc.com/

= Doc ky hwéng din sir dung trwéc khi ding.
= Dé xa tim tay tré em.
]

Thude nay chi diing theo dom thubc.

THANH PHAN CONG THUC THUOC:
Mbi vién nang mém chia;
Thanh phin dugc chit: DUaSteri.......oooooooocooovoooooeoeooooooo 0,5 mg
Thanh phin ti dwgc: Glycerol monocaprylocaprate, Butyl hydroxy toluen, Gelatin bloom 150,
Glycerin, Titan dioxyd, Oxyd sit vang, Vanilin, Lysin hydroclorid, Acid citric khan, Nuérc tinh

. khiét,
DANG BAO CHE;:
Vién nang mém.
Vién nang mém, hinh trimg, mau vang nhat. Bén trong chira dung dich thubc khéng mau dén
vang nhat.
CHT PINH:
ANOTAR duoc chi dinh dé diéu tri va phong ngira su tién trién cua bénh tang san lanh tinh tuyén
tién liét (BPH - Bemgn Prostatic Hyperplasia) thong qua viéc lam giam triéu chimg, glam kich
thude (thé tich) tuyén tién liét, cai thién lru théng nuée tiéu va giam nguy co bi tiéu cdp tinh
(AUR - Acute Urinary Retention) ciing nhr giam nhu cdu phau thuit lién quan dén BPH.
Ngoai ra, ANOTAR cung duge két hgp véi tamsulosin la mol thudc chen alpha dé diéu tri va
phong ngira su tién trién cua bénh tang san lanh tinh tuyén tién liét (BPH) thong qua vigc lam
glam trleu chung, giam kich thude tuyen tién liét, cai thién luu théng nudc tiéu va giam nguy co
bi tiéu cdp tinh (AUR) cling nhu nhu céu phiu thuit lién quan dén BPH.
() LIEU DUNG - CACH DUNG:
Li¢u ding:
Ngudi I6m (bao gom ngwivi cao tudi):
Liéu khuyén cdo: 1 vién/ 1dn x 1 1in/ ngay. trong it nhat 6 thang.
Bénh nhén ¢6 thé ¢6 dap | tmg sém hon, nhung can duy tri thoi gian sir dung thude theo khuyén cdo
de dat hi¢u qua diéu tri nhu mong mudn.
Trong diéu tri bénh tang san lanh tinh tuyén tién liét, c6 thé ding ANOTAR don tri liéu hodc két
hop véi thude chen alpha tamsulosin (0,4 mg).
Suy than:
Chua nghién cttu anh hudng cua suy thin dén dugce dong hoc cua dutasterid. Tuy nhién, khong can
chinh lidu dutasterid & bénh nhén suy thén (xem myc Duge déng hoc).
Suy gan:
Chua nghién ciru anh huong cua suy gan dén dugc dong hoc ciia dutasterid (xem muc Canh bao va
than trong khi dimg thuéce va Diroe dong hoc).
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g nguyén vién thude véi nuée. Khong nén nhai hodc mé nang ra vi tiép xtic véi chit chira
ng nang c6 thé gdy kich tng niém mac miéng - hiu hong. Cé thé uéng thude trong hay ngoai

- Truong hgp quén udng mét lidu thude: Bo qua liéu da quén va tiép tyc sur dung thudc theo lich
trinh. Khong uéng liéu gdp doi dé bd sung cho li¢u da quén.

Mot s6 luu ¥ diic biét vé xir 1V thude trwée va sau khi sit dun thube:

~ Dutasterid duge hip thu qua da, do dé phu nit va tré em nén tranh tiép xtc voi céc vién
ANOTAR bi rd ri (xem muc Canh bdo va thdn trong khi dimg thude va Sie dung thuée cho phu
nit ¢6 thai va cho con bii). Néu tiép xtc véi vién nang mém bj ro ri nén ngay ldp tirc raa viing

da tiép xtc véi xa phong va nude.

CHONG CHI PINH:
~ Bénh nhan ¢6 tién str qua min v6i dutasterid, céc chit irc ché 5- -alpha-reductase khéc hozc bat ky

thanh phan nao cua thudc (xem muc Thanh phén cong thice thuéc).

. - Phunit va tré em (xem muyc Si dung thuéc cho phu nit ¢6 thai va cho con bi).

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC:

Ung thw tuyén tién liét:

— Trong mt nghién ciru kéo dai 4 niam trén hon 8.000 nam gidi tr 50 dén 75 tudi vai két qua
sinh thiét ung thw tuyén tién liét trude dé 4m tinh va gid tri khang nguyén dic hiéu tuyén tién
liét (PSA-Prostate Specific Antigen) ban dau trong khoang 2.5 ng/ mL va 10.0 ng/ mL (nghién
clru R]:DUCE) 1.517 nam gigi da duge chan dodn ung thw tuyén tién liét. Ti 1& mic méi ung
thu tuyén tién liét c6 Gleason 8 - 10 & nhém dung thudc chira dutasterid 0,5 mg (n=29; 0,9%)
cao hon so v&i nhom ding gia dwoc (n = 19: 0, .6%). Khong tﬁng ti 1& méc mai ung thu tuyén
tién 1iét c6 Gleason 5 - 6 hodc 7 - 10. Khong thiét Iap duge mbi lién hé nhan qua glLra thude
chira dutasterid 0,5 mg va ung thur tuyén tlen ligt cap db dc tinh cao. Van chua biét tim quan
trong trén lam sang cua s mét cdn bang vé sé luwong. Nam gi¢i ding dutasterid nén duoc danh
gid thuong xuyén vé nguy co ung thu tuyén tién liét ké ca thir nghiém PSA.

— Trong mdt nghién ctru theo di bd sung trong 2 nam trén nhitng bénh nhin ban diu tir nghlcn

. ctru héa dy phong bing thude dutasterid (REDUCE), mdt ty 1¢ thap mic méi ung thu tuyén
tién ligt duoe chin dodn & nhém ding dutasterid (n = 14; 1,2%) va nhém ding gla dugc
(n =7 0.7%), trong d6 khong c6 trudng hop méi nao duge xac dinh méc ung thu tuyén tién
liét ¢6 Gleason 8 - 10.

- Theo ddi két qua cia mét nghién ciru hoa du phong bing thudc e ché 5 S-alpha-reductase
(5-ARI) khac (fi nastend) trong 18 nim cho thiy c6 su khac biét ¢6 ¥ nghia théng ké gitra
finasterid va gia dwoc vé ty 1é song con toan bo (HR 1,02; khoang tin cdy 95% 0,97 - 1,08)
hodc ty 1¢ song sot sau khi chin doan ung thu tuyén tién liét (HR 1,01; khoang tin cdy 95%
0,85 - 1,20).

Khing nguyén dic hiéu tuyén tién liét (PSA-Prostate Specific Antigen):

- Nong do khing nguyén dic hi¢u tuyén tién liét (PSA) lrong huyét thanh 1a mét thanh phan
quan trong trong qua trinh sang loc dé phat hién ung thu tuyén tién liét.

~ Dutasterid gay giam lugng PSA trung binh trong huyét thanh khoang 50% sau 6 thang diéu tri.
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nhan nén danh gid lai gi tri PSA sau 6 thang diéu tri v&i dutasterid va theo doi thuong
én gia tri ndy sau d6. Bét ky s tang PSA nao tir mirc PSA lhép nhit dwoc xéc nhan trong
dang dung dutasterid, c6 thé 1a déu hi¢u ciia ung thu tuyén tién liét hodic sy khong tuan thi
€u trj voi dutasterid va nén duge danh gid cdn than, ngay ca khi céc gid tri ndy vin ndm trong
gi6i han binh thudng cta nam gi¢i khong ding chat 5-ARI. Dé danh gia duoc gid tri PSA &
bénh nhén dung dutasterid, nén tim céc gia tri PSA trudc doé dé so sanh.

Diéu trj voi dutasterid khong gy anh huong dén viéc sir dung PSA nhu mét cong cu gitp chan
doan ung thu tuyén tién liét sau khi gia tri co ban méi da duge thiét lap.

Mirc PSA huyét thanh toan phén tré vé gia tri co ban trong vong 6 thang sau khi ngimg diéu
tri.

Ty 1€ gilra PSA tu do va PSA toan phan van hang dinh ngay ca duoi tic dong cua dutasterid.
Néu céc bac st mudn sir dung phan trim PSA ty do nhu mét bién phap hd trg dé phat hién ung
thu tuyén tién liét & nam gidi dang dung li¢u phap ANOTAR thi khong can diéu chinh gia trj
nay.

Nén thim kham truc trang bing ngon tay cling nhu tién hanh cdc danh gid khac dé phat hién
ung thu tuyen tién liét trude khi dung dutasterid va sau d6 nén kiém tra dinh ky.

Cic bién ¢ bit loi vé tim mach:

Trong hai nghlen ctru lam sang kéo dal 4 nam, ti 1¢ mic méi suy tim (mét thuét ngit td hop cua
céc bién ¢6 da duoc béo cdo, cha yéu gdbm suy tim va suy tim sung huyét) ¢ nhu'ng bénh nhéin
ding phéi hop thude chira dutasterid 0.5 mg va mét thude chen alpha, chu yéu la tamsulosin,
cao hon so v6i nhimg bénh nhén khéng dung li¢u phap phéi hop. Trong hai thir nghiém nay, ti
1¢ mac méi suy tim thap (< 1%) va khac nhau gitta cac nghién ciru. Khong quan sat thiy sy
mat cén bing trong ti 1¢ méc mdi cdc bién ¢b bat lgi vé tim mach néi chung trong ca hai thr
nghi¢m. Khéng thiét 1ap duge méi lién hé nhén qué nao giita thudc chira dutasterid 0,5 mg
(don tri liéu hay phéi horp v6i mot thude chen alpha) va suy tim.

Trong mét phan tich tong hop ciia 12 nghién ciu 1am sang ngau nhién, ¢6 dbi chu‘ng vai gia
duoc hoic véi thude so sanh (n = 18.802) nham danh gia cac nguy co xuat hién bién ¢b bit loi
vé tim mach khi sur dung thudc chira dutasterid 0 .5 mg (bang céch so sanh vai m; nhém déi
ching), phat hién thiy sw gia ting c6 y nghia thong ké nhung khéng nhat quan vé nguy co suy
tim (RR 1,05; khoang tin cdy 95% 0,71 - 1,57), nhdi mau co tim cdp (RR 1,00; khoang tin ciy
95% 0,77 - 1,30) hogc dgt quy (RR 1,20; khoang tin cdy 95% 0,88 - 1,64).

Ung thur vi:

Hiém c6 béo cdo vé ung thr vii & nam gidi trén nhimg bénh nhin dang ding thude chira
0,5 mg dutasterid trong céc thir nghiém 1dm sang va sau khi lru hanh thude. T uy nhién, cac
nghién ciru dich & cho thdy khong gia tang nguy co phat trién ung thw vi & nam gidi khi sir
dung nhung chit 5-ARI . Béc si cin htro'ng din bénh nhén bao céo kip thoi bat ky thay d6i nao
& mb tuyén vi nhu khéi u hodc num vu tiét dich.

Vién nang bj rd ri:

Dutasterid duoc hép thu qua da, do dé phu nit va tré em nén tranh tiép xdc véi cac vién
ANOTAR bi 10 ri (xem muc S dung thuoc cho phu nit cé thai va cho con bii). Néu tlcp Xuc vi
vién nang mém bi rd ri nén rira ving da tiép xiic véi xa phong va nuée ngay lap tic.
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udng cua suy gan dbi véi duge dong hoc ciia dutasterid chua duge nghién ciru. Tuy nhién,
han trong khi ding ANOTAR cho cdc bénh nhén méc bénh gan vi dutasterid duoc chuyén
rong rai va c6 thoi gian ban thai tir 3 dén 5 tudn (xem muc Liéu ding - Cdch dimg va Duoc
dong hoc).
SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU:
Khi niing sinh san:
Anh huéng cua dutasterid 0,5 mg/ ngay trén cdc dic diém cua tinh dich da duge danh gia trén nguaoi
tinh nguyén khoe manh tuéi tir 18 dén 52 (n = 27 véi dutasterid, n = 23 véi gia duge) trong sudt
52 tuan diéu tri va 24 tudn theo doi sau diéu tri. Vao tudn thi 52, ti 1¢ giam trung binh so v6i ban ddu
o nhom dung dutasterid d6i véi cac thong s6 vé tdng sd lugng tinh tring, thé tich tinh dich va do di
dgng ciia tinh tring lan luot la 23%, 26% va 18%, két qua nay da dugc higu chinh v6i nhimg thay
ddi so véi ban dau cta nhém gia duge. Nong do va hinh dang tinh tring khéng bi anh huong. Sau
24 tuan theo ddi, nhém dutasterid c6 ti 1¢ phin trim trung binh sé lugng tinh tring vin thip hon
. 23% so véi ban dau. Trong khi gid trj trung binh cua tét ca cac thong sé vé tinh dich ¢ moi thoi diém
déu duy tri trong khoang binh thuong va khong cham dén mitc tiéu chudn dinh trude vé thay ddi co
y nghia ldm sang (30%), ¢6 2 bénh nhan trong nhém dutasterid ¢6 s& lugng tinh trang giam hon
90% so v6i ban dau sau 52 tudn, ¢6 hoi phuc mét phz?m sau 24 tuin theo ddi. Chua biét & v nghia
lam sang tac dong cua dutasterid trén cac dic diém cua tinh dich déi voi kha ning sinh san cia timg
nguoi bénh.
Sir dung thude cho phu nir ¢6 thai:
Chéng chi dinh duing dutasterid cho phu nit. Khéng tién hanh nghién ctru dutasterid ¢ phy nit do sé
lidu tién 1am sang goi v ring sur tic ché lugng dihydrotestosteron tuin hoan ¢6 thé 1rc ché su phat
trién co quan sinh duc ngoai & bao thai con trai khi ngudi me phoi nhiém véi dutasterid.
Sir dung thudc cho phu nir cho con bii:
Chua biét dutasterid ¢6 bai tiét vao sita me hay khéong.
ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC:
. Dua vao cic dac tinh dugc fiﬁmg hoc va duge luc hoc cua dutasterid thi viéc diéu tri bing
dutasterid Khong anh huong dén kha nang l4i xe hay van hanh may moc.
TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC:
Twong tic ciia thudc:
~ Céc nghién ciru chuyén héa thube in vitro cho thdy dutasterid duge chuyén hoa béi isoenzym
CYP3A4 cua cytochrom P450 ¢ ngudi. Do d6, nong d6 dutasterid trong mau ¢6 thé ting 1én
khi c6 sy hién dién cua cac chat te ché CYP3AA4.
~ S0 liéu nghién ciru giai doan II cho thiy giam thanh thai dutasterid khi ding ddng thari véi cac
chét rc ché CYP3A4 nhu verapamil (37%) va diltiazem (44%). Nguoc lai, khong thdy giam
thanh thai khi ding dong thoi dutasterid véi amlodipin hay chdt déi khang kénh canxi khéc.
Giam thanh thai va din dén tang phoi nhidm véi dutasterid khi ¢6 sw hién dién ctia cac chit tc
ché CYP3A4 thuong khéng co6 y nghia lim sang do pham vi an toan réng (bénh nhan da duoc
str dung licu gap 10 lan liéu khuyén céo trong 6 thang), do dé khong cén diéu chinh lidu.
- Trong thir nghiém in vitro, dutasterid khéng dugc chuyén héa boi céc isoenzym CYPI1A2,
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A6, CYP2EIL, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2B6 va CYP2D6 cua cytochrom

O nguoi.

terid khong tic ché cic enzym chuyén héa thude cua cytochrom P450 o ngudi trong thir

1€ém in vitro cling nhu khong gdy cam ung cac isoenzym CYP1A, CYP2B va CYP3A cua

cytochrom P450 ¢ chudt cong va ché trén thi nghiém in vive.

- Cac nghién clru in vitro cho thdy rang dutasterid khéng thé chd warfarin, diazepam,
acenocoumarol, phenprocoumon hay phenytoin trong lién két voi protein huyét twong, cac hop
chit loai nay ciing khong thay thé dutasterid. Két qua thir nghiém vé tuong tac thude & ngudi
véi cac hop chét bao gdm tamsulosin, terazosin, warfarin, digoxin va cholestyramin cho thay
khong c6 nhitng twong tac ¢6 ¥ nghia 14m sang vé duoc luc hoc va duoge dong hoc.

- Mac du chua tién hanh nghién citru twong téc dic hiéu véi cac hop chit khic nhung khoang
90% dbi tuong trong cdc nghién ctu 1én giai doan I1I dd uéng dutasterid dong thoi véi cée
thude khac. Khong cé cac tuong tac bit loi c6 y nghia vé mit 1am sang trong cac thir nghi¢ém
lam sang khi dutasterid dugc ding dong thai véi cac thude giam lipid méu, céc chit e ché

. men chuyén angiotensin (ACE), cdc chat chen beta-adrenergic, cac thude chen kénh canxi, cc

corticosteroid, cac thude loi tidu, cac thude khang viém khéng steroid (NSAIDs), céc thude irc
ché phosphodiesterase loai V va céc khang sinh nhom quinolon.
Twong ky ciia thude:
Do chura c6 céc nghién ctru vé tinh twong ky ctia thude, khong trén 1dn thube ndy véi cdc thude
khac.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC:

Dir li¢u thir nghiém lim sang:

Dutasterid 0,5 mg ding don tri liéu doi véi BPH:

Trong 3 nghién ciru giai doan 111, c6 doi chimg véi gia duge, cic tac dung khong mong muén cé
lién quan dén thudc theo dénh gia cua nghién ciru vién (véi ty 1€ > 1%) xay ra phd bién hon khi
dung dutasterid so véi ding gia duoc.

Téc dung khong Ty 1€ gip trong Ty 1€ giip trong
. mong muén ciia nam diéu tri thir nhat nam diéu trj thir hai
thube Gia dugc Dutasterid 0.5 mg | Gia duge | Dutasterid 0,5 mg
(n=2.158) (n=2.167) (n=1.736) (n=1.744)

Bt luc' 3% 6% 1% 2%

Thay d6i (giam) ham 2% 4% <1% <1%

mu6n tinh duc!

Roi loan phong tinh' <1% 2% <1% <1%

Céc roi loan vé va & <1% 1% <1% 1%

nam gidi’

' Nhimg tic dung khong mong mudn vé tinh duc lién quan dén viéc dieu tri voi dutasterid (k& ca
don tri li¢u va phdi hop véi tamsulosin). Céc téc dung khong mong mubn nay c6 thé kéo dai sau
khi ngimg diéu tri. Chua biét vai tro cua dutasterid trong viée kéo dai céc tac dung khong mong
mudn nay.

? Bao goém nhay dau vii va v to.
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c6 su thay doi rd rang vé ho so tac dung khong mong mudn cua thudc trong cic nghién
¢ nhdn mo rong sau 2 nam.

tri phéi hop dutasterid 0,5 mg va tamsulosin 0,4 mg déi véi BPH:

# tac dung khong mong muén ¢6 lién quan dén thude theo danh gia cua nghién ctru vién (vai ty
16 mic tich liy > 1%) trong mdt nghién ctru so sanh don tri liéu va phéi hop tri liéu cua
Dutasterid 0,5 mg va Tamsulosin 0,4 mg ding mét lan/ ngay trong 4 nam duge ghi nhan nhu sau:

Tac dung khong mong Ty 1é mic trong thi gian diéu tri
mudn cia thube Nim 1 Nam 2 Nam 3 Nim 4
Phoi hop® (n) (n=1.610) (n=1428) | (n=1.283)| (n=1.200)
Dutasterid (n=1.623) (n=1.464) | (n=1.325) | (n=1.200)
Tamsulosin (n=1.611) (n=1468) | (n=1.281)| (n=1.112)
Bt luc"
Phéi hop? 6% 2% <1% <1%
Dutasterid 5% 2% <1% <1%
. Tamsulosin 3% 1% <1% 1%
Thay ddi (giam) ham
mudn tinh duc?
Phéi hop? 5% <1% <1% 0%
Dutasterid 4% 1% <1% 0%
Tamsulosin 2% <1% <1% <1%
Roi loan phéng tinh?
Phéi hop® , 9% 1% <1% <1%
Dutasterid 1% <1% <1% <1%
Tamsulosin 3% <1% <1% <1%
Rdi loan vé vii & nam giéi®
Phéi hop® 2% <1% <1% <1%
Dutasterid 2% 1% <1% <1%
. Tamsulosin <1% <1% <1% 0%
Chong mat
Phéi hop? 1% <1% <1% <1%
Dutasterid <1% <1% <1% <1%
Tamsulosin 1% <1% <1% 0%

3 Phoi hop = Dutasterid 0,5 mg x 1 1dn/ ngdy + Tamsulosin 0.4 mg x 1 lan/ ngay.

*Nhimng téc dung khdéng mong mudn vé tinh duc lién quan dén viée didu tri véi dutasterid (ké ca
don trj liéu va phdi hop véi tamsulosin). Cac tac dung khdéng mong mudn nay ¢é thé kéo dai sau
khi ngimg diéu tri. Chua biét vai tro cua dutasterid trong viéc kéo dai céc tic dung khéng mong
mudn nay.

5 Bao gém nhay dau vii va v to.

Dir liéu sau khi lvu hanh thube:

Cac tac dung khong mong muén cua thude (ADR - Adverse drug reaction) liét ké dudi day duoc
phén loai theo hé co quan va tin sudt. Tan sudt dugc dinh nghia nhu sau: Rt phd bién

Trang 6/13
BKM-version 000




1/10), phé bién (1/100 < ADR < 1/10), khong phé bién (1/1.000 < ADR <1/100), hiém
0.000 < ADR < 1/1.000) va rat hiém gap (ADR < 1/10.000), ké ca cac bao cdo riéng lé.

suat that sy.

Réi loan hé mién dich:

Rit hiém gap: Phan img di tmg, bao gdbm phat ban, ngira, may day, phu khu tra va phi mach.

Réi loan tim thén:

Rét hiém gap: Trang théi trAm cam.

Roéi loan da va mé dwéi da:

Hiém gap: Rung long (chu yéu rung 16ng trén co thé), chimg ram 16ng toc.

Réi loan trén hé sinh sin va vi:

Rét hiém gip: Dau tinh hoan vi sung tinh hoan.

Thong bio ngay cho béc si hodc dwrge sTnhiing phin img ¢6 hai gip phai khi sir dung thude.

QUA LIEU VA CACH XU TRi:

. Qui lidu:
Nhimng nghién ctru trén ngudi tinh nguyén sir dung cac lidu don dutasterid 1én dén 40 mg/ ngay
(gdp 80 lan liéu diéu tri) trong 7 ngay cho thdy khong cé nguy co déng ké vé tinh an toan. Trong
cac nghién ctru 1dm sang, khi cho bénh nhan ding liéu 5 mg mdi ngay trong 6 thang, khong thdy
c6 thém tac dung khong mong mudn nao ngoai nhimg tac dung khong mong mudn da gap & liéu
diéu tri 0,5 mg.
Cich xir tri:
Do khong cé thudc giai djc dic hiéu cho dutasterid nén trong trudng hop nghi ngd qua liéu thi
nén tién hanh diéu tri triéu chimg va dung cac bién phap hd trg thich hop.

PAC TINH DUQC LUC HQC:
Nhém duge ly: Thude trc ché testosterone-3-alpha-reductase.
Mi ATC: G04CBO02,
Dutasterid 1a chit re ché kép S-alpha-reductase. Dutasterid irc ché isoenzym 5-alpha-reductase ca

. logi 1 va loai 2, 1a nhimg enzym chiu trach nhi¢m bién déi testosteron thanh dihydrotestosteron

(DHT). DHT la androgen dong vai tro chinh trong sy tang san md tuyén tién liét.

Hiéu qua trén DHT/ Testosteron:
Khi ding dutasterid 0,5 mg hang ngay, tac dung ti da lam giam DHT phu thudc véao liéu dung va
dugc quan st thay trong 1 - 2 tuin ding thude. Sau 1 tudn va 2 tuin ding dutasterid 0,5 mg véi
liéu 0.5 mg mdi ngay, trung vi néng d6 cia DHT trong huyét thanh giam tuong ung khoang 85%
va 90%.
Nhitng bénh nhin BPH dung dutasterid méi ngay 0,5 mg thi trung vi giam cta DHT la 94% o
1 nam va 93% & 2 ndm, trung vi tang cua lugng testosteron trong huyét thanh 13 19% & ca 1 va
2 nam. Diéu nay 12 hé qua duge dy doan trude cua tac dung e ché S-alpha-reductase va khong
gdy ra bit ky tac dung khong mong mudn da biét nao.

PAC TINH DUQC PONG HOC:
Hip thu:
- Vién nang mém dutasterid duoc diing dudmg udng. Sau khi ung lidu don 0,5 mg, ndng dé dinh
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uyét twong cua dutasterid dat dwoc sau 1 dén 3 gid.
a dung tuyét dbi o ngudi khoang 60% so v&i truyén tinh mach trong 2 gid. Sinh kha dung
tasterid khong bi anh huong béi thire an.

0 li¢u duge dong hoc sau khi udng liéu don va liéu nhéc lai cho thiy dutasterid c6 thé tich phan
b6 16m (300 dén 500 L). Dutasterid lién két cao véi protein huyét tuong (> 99,5%).

- Sau khi udng liéu hang ngay. néng do dutasterid trong huyét thanh dat duge 65% nong do én
dinh sau | thang va khoang 90% sau 3 thang. Nong d¢ 6n dinh trong huyét thanh (Cys) khoang
40 nanogram/ mL dat dugc sau 6 thang ding thude véi liéu 0,5 mg mdt lin mdi ngay. Tuong tu
nhu trong huyét thanh, ni‘)ng d¢ dutasterid trong tinh dich dat duoc trang thai on dinh sau
6 thang. Sau 52 tuan diéu tri, ndng do dutasterid trong tinh djch trung binh 1a 3.4 nanogram/ mL
(0.4 dén 14 nanogram/ mL). Dutasterid tir huyét thanh di vao tinh dich trung binh 1a 11,5%.

Bién doi sinh hoc:

~ Invitro, dutasterid dugc chuyén héa béi isoenzym CYP3A4 cia cytochrom P450 & nguoi thanh

. 2 chét chuyén héa phu dan g monohydroxylat, nhung khong bi chuyén héa boi CYP1A2,
CYP2A6, CYP2EL, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2B6 hay CYP2D6.

- Trong huyét thanh ngudi, sau nhimg liéu dé dat duoc su n dinh, dénh gia biing phuong phap
khéi pho da phat hién duoc dutasterid dui dang khong bién déi, 3 chit chuyén hoa chinh (4'-
hydroxydutasterid, 1,2-dihydrodutasterid va 6-hydroxydutasterid) va 2 chét chuyén héa phu
(6.4"-dihydroxydutasterid va 15-hydroxydutasterid). Ciing phat hién duoc 5 chét chuyén hoa cua
dutasterid trong huyét thanh ngudi & huyét thanh chuét cbng, tuy nhién van chua biét héa hoc
1ap thé ctia nhém hydroxyl gén tai vi tri 6 va 15 trong chat chuyén héa & ngudi va chudt cf'mg.

Thai trir:

- Dutasterid duge chuyén héa rong rai. Sau khi udng dutasterid 0.5 mg/ ngay ¢ dat dugc néng do
6n dinh & ngudi, 1,0% dén 15,4% (trung binh 5,4%) lidu udng duoe bai tiét vao phan dudi dan g
dutasterid. Phan con lai ciia liéu duoc bai tiét vao phan dudi dang 4 chét chuyén héa chinh voi ty
1¢ 12 39%, 21%. 7% va 7% dbi voi mdi chit lién quan dén thudc va 6 chit chuyén héa phu (dudi

5% mdi chit).

. ~ Chi mét lugng rét nho dutasterid khéng bién doi (dudi 0,1% lidu dung) duge tim thiy trong
nude tiéu nguoi.

~ Véi ndng 9 diéu tri, thoi gian ban thai sau ciing cta dutasterid 13 3 dén 5 tuin.

- Vin xic dinh dugc ndng d6 dutasterid trong huyét thanh (16n hon 0,1 ng/ mL) dén tin 4 - 6 thang
sau khi ngimg diéu tri.

Tuyén tinh/ khéng tuyén tinh:

~ Duoc dong hoc cua dutasterid ¢6 thé duge md ta nhu 14 qué trinh hip thu bac 1 va hai duomg thai
trir song song, mdt duomg bdo hoa (phu thude nong do) va mét khéng bdo hoa (khéng phu thuoc
vao n?mg do).

- V&i nong dd thdp trong huyét thanh (dudi 3 nanogram/ mL), dutasterid nhanh chéng duge thai
trir bz;mg ca duong phu thudc néng d6 va khong phu thude nong do. Nhimg lidu don 5 mg hay
thap hon cho thay bang chimg thai trir nhanh va thoi gian ban thai ngin tir 3 dén 9 ngay.

- Véi ndng d6 trong huyét thanh cao hon 3 nanogram/ mL, dutasterid dugc thai trir cham
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dén 0,58 1/ gidr) chu yéu bang thai trir tuyén tinh, khéng bao hoa vai thoi gian ban thai sau

3 dén 5 tuan. O ndng do diéu tri, sau khi dung liéu nhic lai 0,5 mg/ ngay, thanh thai chim

chiém wu thé va thanh thai toan thén 14 tuyén tinh va khéng phu thudc ndng dé.

woi cao tudi

— Dugc dong hoc va duge luc hoc cua dutasterid da duoe danh gia trén 36 nguoi dan ong khoe
manh & dg tudi tir 24 dén 87 s dung don lidu 5 mg dutasterid. Phoi nhiém cua dutasterid, thé
hién bing AUC va Cpay, khong khéc biét c6 ¥ nghia théng ké khi so sanh giira céc nhém tudi.
Khéng c6 su khéc bi¢t ¢ y nghia thong ké vé thoi gian ban thai & nhém ngudi 50 dén 69 tudi so
véi nhém ngudi trén 70 tudi, 1a do tudi thuong gip BPH. Khong quan st thiy khac biét vé hiéu
qua cua thude khi do luomg boi sy giam DHT giira cic nhom tudi. Két qua cho thiy khong cin
diéu chinh lidu dutasterid theo tudi.

Suy thin:

~ Chua nghién ciru anh hudng cua suy than dén duge dong hoc ciia dutasterid. Tuy nhién, da phat
hién thay dudi 0,1% liéu udng dutasterid 0,5 mg & trang thai 6n dinh trong nude tiéu ngudi, do

. d6 khong can diéu chinh lidu & bénh nhén suy than.

Suy gan:

- Chua nghién ciru anh hudmg ctia suy gan dén duge dong hoc cua dutasterid (xem muc Canh bdo
va thin trong khi ding thuoc).

Cac nghién ciru ldm sang:

Li¢u phdp don tri li¢u dutasterid doi véi BPH:

— Dutasterid 0,5 mg/ ngay hodc gia duge da duge danh gia trén 4.325 bénh nhidn nam bi phi dai
tuyén tién ligt (thé tich 16n hon 30 cc) trong ba nghién ctru mii déi cé déi chimg véi gia duoe, da
trung tim kéo dai 2 nim vé hiéu qua chinh.

- Trén nam gié¢i bi BPH, dutasterid 0,5 mg diéu tri va ngan ngira su tién trién cua bénh bang céch
lam giam ca hai nguy co 1a bi tiéu cdp tinh (AUR - Acute Urinary Retention) va nhu ciu can
thi¢p bang phau thut (SI - Surgical intervention) va bing cach cai thién cé ¥ nghia théng ké cac
triéu chig dudng tiét nidu dudi (LUTS - Lower Urinary Tract Syptome), luu lugng dong tiéu

. t6i da (Qmax) va thé tich tuyén tién liét so véi gia duge. Nhimng cai thién vé LUTS, Qmax va thé

tich tuyén tién liét da dugc ghi nhén trong sudt 24 thang, va LUTS va Qmax van tiép tuc duge cai
thién trong 2 nim tiép theo trong cic nghién ctru mé nhan md rong. Ngoai ra. sur giam thé tich
tuyén tién liét cling dwoc duy tri lién tuc trong hon 2 niim & cac nghién ctru mé nhin mo rong.

Liéu phdp phéi hgp dutasterid va tamsulosin déi véi BPH:

- Dutasterid 0.5 mg/ ngay, tamsulosin 0.4 mg/ ngay hoic két hop dutasterid 0,5 mg véi tamsulosin
0,4 mg dugc danh gia trén 4.844 d6i tuong nghién ctru nam gidi bi phi dai tuyén tién liét (thé tich
16n hon hodc bing 30 cc) trong mét nghién ciru da trung tim, mu déi, nhém song song kéo dai
hon 4 nam. Tiéu chi chinh vé hiéu qua tai thoi diém sau 2 nam diéu tri 1a mire do cai thién so véi
ban dau trong thang diém tridu chimg tuyén tién liét quéc t& (IPSS - International Prostate
Symptom Score).

~ Sau 2 nim diéu tri, liéu phap phdi hop da cho thdy s cai thién trung binh da hiéu chinh ¢6 ¥
nghia thong ké so véi ban déu trong thang diém tridu ching 13 -6,2 don vi. Mitc dd cai thién
trung binh da dwoc hiéu chinh cta thang diém triéu ching dugc quan sat trén timg tri liéu 1a -4.9
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MRM dgn vi véi dutasterid 0,5 mg va -4,3 don vi véi tamsulosin. Muce d cai thién trung binh da hiéu
Q

inh cta luu lugng dong tiéu so véi ban diu la 2,4 mL/ gidy véi liéu phap phdi hop, 1,9 mL/
gidy vai dutasterid 0,5 mg va 0,9 mL/ gidy voi tamsulosin. Mire d9 cai thién trung binh d4 hiéu
chinh cua cdc chi s6 anh hwong BPH so véi ban dau 1a -2,1 véi lidu phap phdi hop, -1,7 véi
dutasterid 0,5 mg va -1,5 voi tamsulosin.

Su giam thé tich tuyén tién liét toan bd va thé tich ving chuyén tiép sau 2 nim diéu tri bing li¢u
phép phdi hop la ¢6 y nghia théng ké so véi don tri lidu tamsulosin.

Tiéu chi chinh vé hiéu qua tai thii diém sau 4 nam didu tri la thi gian cho dén khi xay ra bién ¢b
ddu tién cua bi tiéu cdp tinh (AUR) hodc phiu thudt lién quan dén BPH. Sau 4 ndm didu tri, liéu
phap phéi hop lam giam ding ké c6 y nghia théng ké nguy co bi tiéu cép tinh (AUR) hoiic phiu
thudt lién quan dén BPH (giam 65,8% nguy co, p < 0,001 [95% CI 54,7% dén 74,1%]) so véi
don tri li¢u tamsulosin. Ti 1é mac bi tiéu cdp tinh hodc phau thuat lién quan dén BPH & nam
thi 4 1a 4,2% dbi véi liéu phap phdi hop va 11.9% dbi véi tamsulosin (p < 0,001). So véi
dutasterid 0,5 mg don tri liéu, liéu phép phéi hop lam giam nguy co bi tiéu cdp tinh (AUR) hodc
phau thudt lién quan dén BPH khoang 19.6%; su khac biét giita cac nhém diéu trj khong déng ké
(p=0,18 [95% CI -10,9% dén 41,7%)). Ti 1¢ mic bi tiéu cip tinh hogc phiu thuét lién quan dén
BPH & nam thir 4 14 4,2% déi véi liéu phap phdi hop va 5.2% d6i véi dutasterid 0,5 mg.

Su tién trién trén lam sang duge dinh nghia 1a mét td hop céc triéu chimg x4u di (IPSS) va céc
bién cé lién quan dén BPH cua bi tiéu cdp tinh, tiéu khong tu chi, nhidm khuan niéu (UTI) va
suy than. Sau 4 nam, liéu phap phdi hop c6 lién quan dén toc d9 chim tién trién trén 14m sang
dang ké c6 y nghia thong ké so v6i tamsulosin (p<0.001; 44.1% giam nguy co [95% CI: 33,6%
dén 53,0%]). Téc o tién trién trén 1am sang déi véi liéu phap phdi hop, tamsulosin va dutasterid
0,5 mg 14n luot 1a 12,6%; 21,5% va 17.8%.

Sw cai thién trung binh da hiéu chinh c6 y nghia thong ké trong thang diém triéu chimg (IPSS) so
v6i ban dau duge duy tri tir nam 2 dén nam 4. Tai thoi diém 4 nam, sy cai thién trung binh da
hi¢u chinh trong thang diém triéu chimg la -6.3 don vi ddi véi liéu phap phdi hop, -5,3 don vi déi
voi dutasterid 0,5 mg don trj liéu va -3.8 don vi ddi voi tamsulosin don tri liéu.

Sau 4 nam diéu tri, sy cai thién trung binh di hiéu chinh trong luu lugng dong tiéu (Qma) S0 V6i
ban dau 1a 2,4 mL/ gidy ddi véi li¢u phap phdi hop. 2.0 mL/ gidy déi véi dutasterid 0,5 mg don
tri lidu va 0,7 mL/ gidy d6i v6i tamsulosin don tri liéu. Ctt mdi 6 thang danh gia mot 1n, tir thang
tht 6 dén théng thit 48 thi lidu phap phdi hop cho sur cai thi¢n trung binh dd hiéu chinh trong
Qmax 50 V6i ban ddu I6n hon dang ké ¢6 ¥ nghia théng ké (p < 0,001) so vé&i tamsulosin. So véi
dutasterid 0,5 mg thi khi ding li¢u phap phéi hop, su cai thién trung binh da hiéu chinh trong
Qumax S0 v6i ban diu khong khac biét ¢ y nghia théng ké (p = 0,050 & thang 48).

Déi v6i su cai thién cdc théng sb vé sirc khoe BII va Tinh trang sirc khoe lién quan dén BPH
(BPH-related Health Status, BHS) tai 4 nim, liéu phdp phéi hgp t6t hon dang ké (p < 0,001) so
v0i tamsulosin don tri liéu va dutasterid 0,5 mg don trj li¢u. Sy cai thién trung binh d4 hiéu chinh
trong BII so véi ban dau 1a -2,2 don vi d6i véi liéu phép phdi hop, -1,8 don vi ddi vai dutasterid
0,5 mg va -1,2 don vi d6i véi tamsulosin. Sy cai thi¢n trung binh da hiéu chinh trong Tinh trang
sirc khoe lién quan dén BPH so v6i ban dau la -1,5 don vi ddi v6i liéu phap phéi hop, -1,3 don vi
débi véi dutasterid 0,5 mg va -1,1 don vi ddi véi tamsulosin.
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Trong mét nghién ciru kéo dai 4 nam so sanh dutasterid 0,5 mg ding dong thoi voi tamsulosin
va dutasterid don tri liéu hodc tamsulosin don trj li¢u & nam gidi bj tiang san lanh tinh tuyén tién
liét (nghién ctru CombAT), ti 1¢ mic suy tim & nhém dung liéu phap phdi hop (14/1.610, 0,9%)
cao hon c¢a hai nhom dung don tri li¢u: Dutasterid 0,5 mg, 4/1.623 (0,2%) va tamsulosin,
10/1.611 (0.6%). Ude tinh nguy co twong dbi déi véi thoi gian dén khi co bién ¢b suy tim ddu
tién 1a 3,57 [95% CI 1,17; 10,8] déi véi ligu phap phdi hop so véi don tri liéu dutasterid 0,5 mg
va 1,36 [95% C1 0,61: 3,07] so voi don tri liéu tamsulosin.

- Trong mét nghién ciru héa du phong kéo dai 4 nam so sénh gia duoc va dutasterid 0,5 mg &
8.231 nam gidi tudi tir 50 dén 75 véi két qua sinh thit ung thu tuyén tién liét am tinh trude dé va
PSA ban dau trong khoang 2,5 ng/ mL va 10,0 ng/ mL (nghién ciru REDUCE), ti I& méc suy tim
cao hon & nhimng déi twong dung dutasterid 0,5 mg (30/4.105; 0,7%) so vai gia dugce (16/4.126;

. 0,4%) déi voi wée tinh nguy co twong déi cho thoi diém xay ra bién cd suy tim déu tién la 1,91
[95% CI 1,04; 3,50]. Trong mét phén tich post-hoc sir dung thuéc chen alpha ddng thoi, i 1& mic
suy tim cao hon & nhimg déi twong dung dutasterid 0,5 mg va thudc chen alpha dong thoi
(12/1.152; 1.0%) so véi nhitng d6i twong khéng dung dutasterid 0,5 mg va thudc chen alpha
ddng thoi: Dutasterid 0,5 mg va khéng ding thudc chen alpha (18/2.953; 0,6%), gia duogc va
thude chen alpha (1/1.399; < 0,1%), gia duoc va khong diing thube chen alpha (15/2.727; 0,6%).
Vin chua thiét 13p duge méi lién hé nhan qua nao giitra dutasterid 0,5 mg (don tri liéu hay phéi
hop véi thube chen alpha) va suy tim (xem muc Canh bdo va than trong khi dimg thuéc).

Ung thu tuyén tién li¢t va khoi u cip dé cao (high grade tumor):

- Trong mét nghién ciru kéo dai 4 ndm so sanh gia duge va dutasterid 0,5 mg & 8.231 nam gi6i
tudi tir 50 dén 75, véi két qua sinh thiét ung thu tuyén tién liét 4m tinh trée dé va PSA ban diu
trong khoang 2,5 ng/mL va 10,0 ng/mL (nghién ctru REDUCE), 6.706 ddi tugng c6 sin dit liéu
sinh thiét tuyén tién 1iét bing kim cho phan tich xéc dinh diém Gleason. C6 1.517 déi tuong

dugc chan dodn ung thir tuyén tién liét trong nghién ctru. Phén 16n ung thir tuyén tién liét phat

. hién bang sinh thiét & ca 2 nhéom dugc chan doan 1a mirc do thip (Gleason 3 - 6). Khong cé khac
biét trong ti 1& mic ung thur ¢6 Gleason 7 - 10 (p = 0,81).

~ Ti 1é méc ung thu tuyén tién liét c6 Gleason 8 - 10 cao hon & nhém dung dutasterid 0,5 mg
(n=29; 0,9%) so véi nhém ding gia duge (n = 19; 0,6%) (p = 0,15). Trong nim 1 - 2, s dbi
tuong bi ung thur Gleason 8 - 10 ¢ nhém dung dutasterid 0.5 mg (n = 17; 0,5%) la tuong tu o
nhom dung gia duge (n = 18; 0,5%). Trong nim 3 - 4, s6 doi tugng dugc chan doan ung thu
Gleason 8 - 10 & nhém ding dutasterid 0,5 mg (n = 12; 0,5%) nhiéu hon so v6i nhém ding gia
duge (n = 1; <0,1%) (p = 0,0035). Khong c6 sin dir liéu vé hiéu qua cua dutasterid 0,5 mg
tiép theo sau 4 ndm & nam gidi c6 nguy co ung thu tuyén tién liét. Ti 1¢ phin trdm dbi tuong
duoc chan doan ung thu Gleason 8 - 10 la nhat quan trong khoang thdi gian nghién ciru (nim
I -2 vanim 3 - 4) ¢ nhém dung dutasterid 0,5 mg (0,5% & mdi khoang thoi gian), trong khi &
nhém diing gia dugc, ti 1¢ phan trim déi tuong dugce chin dodn ung thu Gleason 8 - 10 1a thip
hon trong nam 3 - 4 (<0,1%) so véi 0,5% ¢ ndm 1 - 2. Trong mdt nghién ciru BPH kéo dai 4 nam
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5 dutabtend 0.5 mg, (n=11; 0,7%) dbi véi tamsulosm va (n=5; 0,3%) déi voi llr;u phap phoi

op (xem muc Canh bdo va than trong khi ding thudc).

~ Céc két qua cia mét nghién ciru dich t& hoc dua trén quy mé dén sé (n = 174.895) vé cac kiéu
hinh thue hanh eéng ddng cho thdy viée sir dung cac thue 5-ARI dé diéu tri BPH/LUTS khéng
lién quan dén nguy co ting tir vong do ung thu tuyén tién liét (ty sd nguy co dé hi¢u chinh so vai
cic nguy co canh tranh: 0,85; 95% CI 0.72: 1,01) khi so sanh véi viéce sir dung céc thude chen
alpha. Cac két qua tuong tu d3 dugc bdo cdo trong mét nghién ctru dich € hoc (n = 13.892) ¢
nam giGi bi ung thu tuyén tién liét & Anh (ty s6 nguy co tir vong do ung thu tuyén tién liét da
hiéu chinh déi véi nhimg ngudi sir dung thuée 5-ARI so véi nhimg ngudi khéng ding thudce:
0.86; 95% C1 0.69; 1.06). Mot nghién ciru tién ctru doan hé, nghién ctru theo ddi cia chuyén gia
y té (n = 38.058) ciing cho thiy viéc sir dung thudc 5-ARI khong lién quan dén tir vong do ung
thu tuyén tién liét gdy ra (ty 1¢ nguy co di hiéu chinh: 0,99; 95% CI 0,58; 1,69).

. Anh huwong lén khing nguyén dic higu tuyén tién liét (PSA) va phat hién ung thi tuyén tién ligt:

- Trong nghién ctru REDUCE, cdc bénh nhén c6 két qua sinh thiét ung thu tuyén tién liét 4m
tinh truée dé va PSA ban dau trong khoang 2.5 ng/ mL va 10,0 ng/ mL, diéu tri v6i dutasterid
0.5 mg lam giam PSA huyét thanh trung binh khoang 50% sau 6 thang véi mét su bién thién 1én
(d9 léch chuén 30%) giita cac bénh nhan. Sy sut giam PSA quan sét thdy tai thoi diém 6 thang la
tuong tir & nam gidi cé hodc khong phat trién ung thu tuyén tién liét phat hién dwoc béng sinh
thiét trong sudt nghién ctru (xem muc Canh bdo va than trong khi ding thuéc).

Ti I¢ ung thue va:

- Trong cac nghién cru 1dm sang don tri liéu BPH, cho 3.374 bénh nhan nhiéu nam phoi nhiém
véi dutasterid 0,5 mg, ¢6 2 trurong hop bi ung thu vii & nam gidi duoc béo céo trong nhom
bénh nhan diéu tri véi dutasterid 0,5 mg, 1 trudng hop sau 10 tudn, 1 trudng hop sau 11 thang
diéu tri va c6 1 trudmg hop & bénh nhan ding gia dugc. Trong cc nghién ciru lim sang tiép
theo déi véi BPH va 8.231 nam gidi tudi tir 50 dén 75, véi két qua sinh thiét ung thu tuyén tién

liét am tinh truée d6 va PSA ban déu trong khoang 2,5 ng/ mL va 10,0 ng/ mL, cho 17.489

. bénh nhén nhiéu ndam phoi nhiém véi dutasterid 0,5 mg va 5.027 bénh nhan nhiéu nam phoi
nhiém véi liéu phdp phéi hop dutasterid 0,5 mg va tamsulosin, khong ¢6 truomg hop ung thu
vl nao dugce bdo céo trong ca 2 nhom diéu tri.

- Hai nghién ciru bénh-chimg, dich té hoc, trong dé modt nghién ctru tién hanh trén mdt co so dix
liéu y té & My (nhém bénh ung thu vii n = 339 va nhém chimg n = 6.780) va mot nghién ciru
trén co so di ligu y té & Anh (nhém bénh ung thu vi n = 398 va nhém chimg n = 3.930) da
cho thiy khéng gia ting nguy co phat trién giéi khi sir dung thude 5-ARIs (xem mue Canh bdo
va thén trong khi dimg thuéc). Cac két qua tir nghién ciru dau tién cho thiy khéng c6 méi lién
hé rd rang doi vai ung thu vii & nam giéi (nguy co twong dbi khi sir dung thude > 1 nam so véi
<1 nam trude khi chan doan ung thu vi: 0,70: 95% CI 0,34; 1,45). Trong nghién ctru thi hai.
ty s6 chénh duge ude tinh déi voi ung thu vii ¢6 lién quan dén viée sir dung so véi khong sir
dung thudc 5-ARIs 1a 1,08: 95% CI 0,62; 1,87.

~ Maéi lién h¢ gitra sir dung lau dai dutasterid va ung thu vii & nam giéi chua duoc xac dinh.

Trang 12/13
DKM-version 000



https://trungtamthuoc.com/

fu an toan tién 1im sang:

allquan sat thiy cac tac dung khong dic hiéu, c6 hdi phuc trén hé thin kinh khi dung thubc &
Mgk vugt xa lidu ding trén 14m sang trén chudt (gdp 425 1an) va trén ché (gdp 315 lin),

Xhimg phét hién vé doc tinh khac ciing pht hop véi nhiing nghién ctru duge hoc vé chét e
ché S-alpha-reductase. Ddc tinh ndy bao gbm anh huéong dén co quan sinh san phu & chudt va

ché duc va giam c6 hodi phuc kha ning sinh san & chut duc. Nhitng doc tinh nay duge xem
nhu khong ¢6 lién quan dén ldm sang do khong anh huong dén sy phat trién, ndng do va di
chuyén cua tinh dich. Da thiy hién tuong nit héa co quan sinh duc ngoai ¢ bao thai duc cua
chudt va tho cdi dung dutasterid duomg udng. Tuy nhién, khong thdy c6 ddc tinh trén me va
bao thai khi tiém finh mach dutasterid ¢ khi Rhesus mang thai véi liéu toi
2.010 nanogram/ con/ ngay trong sudt qua trinh phat trién phoi bao thai. Lidu nay twong duong
it nhat 186 lan (nanogram/ kg can n@ng co ban) liéu hang ngay c6 kha ning dat t6i da & phu nit
50 kg khi tiép xtic voi 5 mL tinh dich (voi gia thiét hip thy 100%) tir dan ong dang tri li¢u
béng dutasterid.
. - Dutasterid khong gy doc tinh gen trong nhiéu thir nghiém vé bién déi gen.
~ Trong thir nghiém trén chuét vé kha nang gdy ung thu, ¢6 su tang u té bao k& lanh tinh & tinh
hoan khi dung liéu cao (gdp 158 lan lidu dimg trén lam sang). Tuy nhién, co ché noi tiét duge
xem la nguyen nhén géy ra ting san va u tuyén té bao k& & chudt lai khong lién quan & ngu'orl
Khong thiy ¢6 anh hudng trén u budu trén 1am sang trong cic nghién ctru trén chudt vé kha
nang gay ung thur,
QUY CACH PONG GOI:
Hép 3 vi x 10 vién nang mém.
PIEU KIEN BAO QUAN:
Khong qua 30°C, tranh 4m va énh sang.
HAN DUNG:
24 thang ké tir ngay san xuét.
TIEU CHUAN CHAT LUQGNG CUA THUOC:

. Tiéu chuan chét lugng: TCCS.
& Co 56 san xudt:
() | CONG TY CO PHAN DUGC PHAM IMEXPHARM
e S6 4, dwong 30/4, phuong 1, thanh phé Cao Lanh, tinh Déng Thap, Viét Nam
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