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Rx Thude k& don
HUONG DAN SU DUNG THUOC
TROFEBIL 1 MG

o Thuoc nay chi ding theo don thuéc
o Boc kj huéng ddn sic dung trieée khi ding. Néu can thém théng tin, xin hoi y kién bdc st

hodc duoc st
o Théng bdo cho bdc st nhitng tdc dung khéng mong mudn gap phai khi siv dung thuéc.
o Dé thude xa tdm tay tré em.
o Khéng dimg thudc qud han in trén bao bi.
1. Tén thuée: TROFEBIL 1 MG
2. Thanh phin cong thive thude
MB&i vién nén bao phim chira:

Hoat chdt: Anastrozol 1 mg

I'a dwgc: lactose monohydrate, lactose anhydrous, natri starch glycolat, microcrystalline
cellulose, silica colloidal anhydrous, magnesi stearat, isopropyl alcohol*, nudc tinh khiét*,
opadry white,

* Dung méi bay hoi trong qud trinh san xudl

3. Dang bao ché: vién nén bao phim

M@ td: Vién nén bao phim mau tring, hinh trdn, hai mit 161 va nhin.

4. Chi dinh

- Diéu tri ung thu va tién trién & phu nir sau méan kinh ¢6 thu thé hormon duong tinh.

- Bitu tri hd tro cho phy nit sau man kinh bi ung thu v giai doan sém c¢6 thu thé hormon duong
tinh.

- Diéu tri hd tro cho phu nit sau mén kinh bi ung thir v giai doan sém c6 thu thé hormon duong
tinh, 14 nhimg bénh nhin da duoc diéu trj hd trg bing tamoxifen trong 2 dén 3 nim.

5. Cich ding, lidu ding

Liéu ditng

Nguoi trucng thanh, ké ca ngudi cao tudi: 1 vién 1 mg uéng ngay 1 lan.

Véi nhitng phu nit sau mén kinh bi ung thur vii giai doan sém ¢6 thu thd hormon duong tinh,
thoi gian diéu trj khuyén céo 1a 5 nam.

Tré em: khong khuyén céo ding cho tré em do chua da dit li¢u an toan va hiéu qua.

T6n thuong chirc ndng thén: khdng cin thay ddi liéu lugng & bénh nhén ton thuong chire niing
thdn nhe hoac trung binh. O bénh nhén tén thuong chirc ning thin ning, cin st dung than trong

Ton thuong chikc ning gan: khong cin thay dbi liéu lugng & bénh nhan tdn thuong chirc ning
gan nhe. Can thin trong khi sir dung & bénh nhan tén thuong chirc ning gan trung binh va ning.

Cdch dung
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Ding dudng udng.

6. Chong chi dinh

- Bénh nhan min cam véi bét cir thanh phan nio cta thude

- Phu nif ¢ thai hodc dang cho con bt

7. Canh bdo va thin trong khi ding thudc

Than trong chung

Khéng nén sir dung thude & phy nit tién man kinh. Thei ky mén kinh cin duoc xéc dinh bang
phuong phdp sinh héa (hormone tao hoang thé [LI], hormone kich thich nang trimg [FSH]
va/hodc ndng dd estradiol), & nhitg bénh nhan cén chua rd tinh trang man kinh. Chua c6 dit
lidu vé& viéc ding anastrozol véi chit ¢ ciu tric trong ty LHRI.

Cén trénh sir dung ddng thori voi tamoxifen hoiic cac liu phép chira estrogen vi ¢6 thé lam mét
tac dung duoc Iy ciia thude.

Tic dung lén mit do xwong

Vi thude 1am giam ndng do estrogen trong mau nén c6 thé 1am giam mat do khodng ctia xuong
vé&i hau qua c6 thé lam ting nguy co gdy xuong.

Phu nit bj lodng xuong hodic ¢6 nguy co lodng xuong nén dugc danh gia chinh thic mat do
xuong trude khi bit ddu diéu tri bing Trofebil va dinh ky sau dé. Viéc diéu tri hoic dy phong
bénh lodng xuong nén duge bit diu khi thich hop va theo doi cén than. St dung céc liéu phap
cu thé, ching han nhu bisphosphonat c6 thé 1am ngung sy mAt chét khodng cua xuwong do
anastrozol & phu nft sau mén kinh va ¢ thé xem xét ap dung.

Ton thwong chirc ning gan

Trofebil chua duge nghién ciru & nhitng bénh nhin ung thur vii ¢6 tén thuong chirc ning gan
trung binh hogc ning. O bénh nhin b suy gan, ndng db anastrozol c6 thé ting, cin thin trong
khi sir dung thubc & bénh nhan tén thuong chirc ning gan trung binh hoic ning. Cén danh gia
loi ich-nguy co trén tirng bénh nhin.

Ton thwong chirc ning thiin

Trofebil chua duge nghién ciru & nhitng bénh nhan ung thu vii ¢6 tn thuong chirc ning than
ning. O bénh nhan suy thn ning, ndng dd anastrozol 6 thé ting (GFR <30 ml/phtt), cn thin
trong khi str dung thude & bénh nhén tdn thuong chire néng thdn ning.

Tré em

Khéng khuyén khich sir dung thuc & tré em va thanh thiéu nién vi tinh an toan va higu qua
chua duoc thiét 14p.

Anastrozol khong nén dugc sit dung & nhing bé trai thiéu hormon ting truéng dang diéu tri
bang viéc bd sung hormon ting truong. Trong thir nghiém 1dm sang quan trong, hiéu qua chua

duge chimg minh va tinh an toan chua dugce xdc dinh. Vi anastrozol lam giam mirc estradiol,

o

I & =
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anastrozol khong duge st dung & bé gai thiéu hormon ting trudng dang dwgc diéu tri bing liéu

phap bd sung hormon. Chua ¢6 dit lidu an toan dai han & tré em va thiéu nién.

Thdn trong lién quan dén td dwoc

Thubc c6 chira lactose. Khéng nén ding thudc nay cho bénh nhén ¢é nhiing vén dé di truyén

hiém gép nhu khong dung nap galactose, khiém khuyét Lapp lactase hodc kém hép thu glucose-

galactose.

Thube nay c6 chita duéi 1 mmol (23 mg) natri trong mdi vién nén bao phim, v& co' ban dwoc

xem nhu “khéng chira natri™.

8. Sit dung thube cho phu ni¥ ¢ thai va cho con bi

St dung thuic cho phu nit cé thai =

Khong ¢6 dit liéu vé viée sir dung anastrozol & phu nit mang thai. C4c nghién ciru trén dong vét 3
on

da chi ra dc tinh sinh san. Chéng chi dinh sir dung thudc & phu nit c6 thai. t
Stk dung thuéc cho phu nit cho con bii ::;

Khong ¢6 dit ligu vé viée sir dung anastrozol trong khi cho con bt. Chéng chi dinh sir dung

s/

thude & phu nit dang cho con bu.

Kha ndng sinh sin

Tdc dong cha anastrozol 1én kha nang sinh san ¢ ngudi chua dwoe nghién ciru, Nghién ciru &
ddng vat cho thdy c6 ddc tinh trén qud trinh sinh san.

9. Anh hwéng ciia thude 1én kha niing ldi xe, vin hanh may méc

Thubc khéng 1am gidm kha ndng l4i xe va van hanh mdy moéc cua bénh nhén. Tuy nhién, suy
nhuoc va budn ngti di duge ghi nhén khi sit dung thude va cin phai than trong khi 14i xe hoic
vén hanh may mdc trong khi vAn con céc trigu chimg trén.

10. Twong tic, twong ky caa thude

Anastrozol trc ché CYP 1A2, 2C8/9 va 3A4 in vitro. Céc nghién ciru 1dm sang véi antipyrin va
warfarin cho thdy anastrozol & lidu 1 mg khong trc ché déng k& sy chuyén hoa ciia antipyrin va
R- va S-warfarin, cho thdy viéc ding ddng thoi Trofebil véi cde thude khac khéng c6 kha ning
dan dén tuong téc thube ¢6 ¥ nghia 14m sang qua trung gian cta cic ddng phin CYP,

Céc enzym trung gian chuyén hoa cia anastrozol van chua duge xdc dinh. Cimetidin, mot chét
tre ché yéu, khong diic higu CYP, khong anh huéng dén ndng d¢ anastrozol trong huyét twong.
Téc dyng clia cac chat tic ché CYP manh van chua duoge biét.

Co s& di ligu vé tinh an toan trong céc nghién ctu ldm sang khong cho thdy ¢6 bing chimg nio
vé tuong tac thudc dang k& trén 1am sang & cdc bénh nhan duoc didu tri bing Trofebil di sir
dung céc thube thudng dwoc ké don khac. Chua ¢6 twong tac dang ké nao trén 1am sang vdi cac
bisphosphonat.

Khong diéu tri démg thoi tamoxifen hodc cée trj liéu c6 chira estrogen vi Trofebil vi chiing c6

thé lam mét tic dung duoc 1y cia thude.
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11. Tdc dung khéng mong muén ciia thuée:

Trir phi c6 ghi chi thém, nhitng tin xudt phéan loai duéi dady duoc tinh tir s6 bién ¢b ngoai v
duge ghi nhan trong 1 nghién ctru 16n pha TIT tién hanh trén 9366 phy nit sau mén kinh bi ung
thur v ¢6 thé phau thut da ding thudc trong 5 ndm (nghién ctru ATAC).

Tén sudt xuét hién duoc quy dinh nhu sau: rdt thuong gip (21/10), thuong gip (>1/100 dén
<1/10), it gip (>1/1000 dén <1/100), hiém gap (>1/10000 dén <1/1000), rét hiém gap
(<1/10000).

Chuyén héa vi dinh dwing

Thudng gip: biéng 4n, ting cholesterol huyét

[t gip: tang calci huyét (c6 hogic khéng kém theo ting hormon cén gidp)

Réi loan tim thin

Rét thuong gip: trAm cam

Roi loan hé thén kinh

Rit thudmg gip: nhire ddu

Thuodng gip: ngh gi, hdi ching ng b tay*, rdi loan cam giac (bao gdm di cam, mét vi gidge va
loan vi giéc)

Réi loan mach mdu

Rét thuong gip: con bée héa

Réi loan hé tiéu héa

Rét thudng gip: budn non

Thuodng gidp: ndn, tiéu chay

Réi loan gan mit

Thuong gip: tang alkalin phosphatase, alanine aminotransferase va aspartate aminotransferase
It gap: tang y-GT va bilirubin, viém gan

Réi loan da vi mé dudi da

Rét thudng gap: néi man

Thudng gap: téc thua (rung toc), phan tmg di img

it gip: ndi mé day

Hiém gap: hdng ban da dang, phin tmg dang phan v&, viém mao mach da (bao gdm mot sb bao
cdo ban xuét huyét dang thip Henoch-Schénlein)

Rt hiém gap: hdi chimg Stevens-Johnson, pht mach

R&i loan co xwong va mé lién két

Rt thuong gip: dau khép/ctng khép, viem khép, lodng xwong

Thuong gip: dau nhire xuong, dau co

it gip: ngon tay co sing

x. . 3 I: r
Roi logn hé sinh sdn va tuyén vi
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Thudmg gap: khdé am dao, xudt huyét 4m dao**

Réi logn toan thin

Rét thuong giip: suy nhugc

* Trong céc nghién ctu 1am sang, hoi chimg ng cb tay da duge bao cdo & bénh nhan didu tri
v6i thude nhiéu hon so véi nhitng bénh nhan didu tri voi tamoxifen. Tuy nhién, phén 16n hdi
chimg nay xuét hién & bénh nhan c6 céc yéu td nguy co 16 rét dé phét tridn bénh.

** Xudt huyét 4m dao thuong duge ghi nhn, chi yéu & bénh nhan ung thu vii tién tridn trong
vai tudn ddu tién sau khi chuyén tir liéu phap ndi tiét t& sang didu tri bing thude. Cin dénh gid
thém néu hién tuong xuit huyét vin con.

Théng bdo cho bdc si nhitng tic dung khéng mong muén gap phii khi sic dung

12. Qui lidu va cdch xir tri:

Kinh nghiém 1dm sang do v6 y str dung thude qué lidu con gi6i han. Cac nghién ctu & dong vat
cho thiy anastrozol it co doc tinh cép. Céc nghién ciru 1am sang thuc hién v6i nhiing lidu khac
nhau cia anastrozol, 1én téi 60 mg lidu duy nhét cho nam giéi tinh nguyén khoe manh va 1én
dén 10 mg mdi ngay cho phu nit sau mén kinh bi ung thu v tién trién, cho thdy céc lidu nay déu
duoc dung nap tt. Chua ghi nhin duge mét lidu don nao cia anastrozol cé thé gdy ra céc triéu
chimg de doa tinh mang bénh nhan. Khéng c6 chit giai doc dic hiéu nao trong trurong hop ding
qué liéu anastrozol va xir tri thuong 1a didu tri triéu chiing.

Khi xtr tri mét trrong hop qué liéu, cin xem xét dén kha ning c6 thé d4 st dung da tri liéu. Co
thé cho gy ndén néu bénh nhan con tinh. Thim phén c6 thé hitu ich vi anastrozol khong lién két
manh v6i protein huyét twong, cin chim séc hd tro bénh nhén toan dién, k& ca theo dai thudng
xuyén cac du hiéu sinh tdn va theo dai sat bénh nhén.

13. Dic tinh dwoe e hoe:

Nhém duwge ly: Chit ikc ché enzym

Ma ATC: LO2B G03

Anastrazol 12 mdt thudc trc ché enzym aromatase thudc nhom khéng steroid, ¢6 tinh chon loc
cao va tac dung manh. O phy nif sau mén kinh, estradiol dwgc san xudt chi yéu tir sy chuyén
ddi androstenedion sang estron nh¢ phirc hop enzym aromatase & cic md ngoai vi. Sau dé
estron duoc chuyén thanh estradiol. Su gidm luong estradiol trong méu dd duoc ching minh
mang lai tdc dung c6 loi cho bénh nhan ung thu vi. Bang cach sir dung mét xét nghiém c6 do
nhay cam cao, ngudi ta nhan thiy Trofebil véi lidu 1 mg hang ngay dd lam giam trén 80%
lwong estradiol & bénh nhin sau méan kinh.

Trofebil khéng c6 céc hoat tinh kiéu progesteron, androgen hay estrogen.

Liéu ding hang ngay cia Trofebil 1én t6i 10 mg ciing khong gy bat ky anh huéng nao dén sy
bai tiét cortisol hay aldosteron, duoc do trude hodc sau nghiém phap kich thich ACTH tiéu

chudn. Do d6 khéng cn phai cung cép thém corticoid.
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14. Dac tinh dwoe dong hoc:

Hép thu

Anastrozol duoc hip thu nhanh va thuomg dat nong do t5i da trong huyét tuwong trong vong 2
gio sau khi udng (khi d6i). Thirc &n co thé lam giam nhe téc 48 hip thu chir khong 1am giam
mic d6 hap thu cta thude. Sy thay ddi nhd ciia toe do hdp thu khong gay ra mot tc dong dang
ké ndo vé mit 14m sang trén ndng do thudc & pha on dinh trong huyét tuomg khi ding lidu
anastrozol duy nhét trong ngay. Khoang 90-95% ndng d6 cua anastrozol & pha 6n dinh trong
huyét twong dat duge sau 7 ngdy véi lidu duy nhét trong ngay. Khong ¢ bing chiing nao cho
thz"iy cdc tham s6 vé duoc ddng hoc ctia anastrozol phu thude vao lidu diing hodc thoi gian sir
dung.

Dugc dong hoc cta anastrozol ciing khéng phu thudc vao dg tudi cia phy nit sau man kinh.
Phin bo

Anastrozol chi gin két 40% voi protein huyét tuong.

Thai trie

Anastrozol dugc thai trir chdm véi thoi gian ban thai 14 40-50 gid. G céc bénh nhan nit sau mén
kinh, anastrozol dugc chuyén héa manh, it hon 10% lidu duoc bai tiét ra nuoc tidu duéi dang
khong dbi trong vong 72 gid sau khi udng. Anastrozol duge chuyén héa bing cich N-dealkyl
hoéa, hydroxy ho4, va glucuronic hod. San p;hém chuyén hod duge bai tiét chi yéu ra nude tiéu.
Triazol, san phim chuyén héa chinh trong huyét tuong, khong ¢ hidu qua tc ché enzym
aromatase.

Tén thwong chikc ning gan hodc thin

D¢ thanh thai biéu kién (CL/F) clia anastrozol, sau khi udng, & nguoi tinh nguyén bi xo gan on
dinh thip hon khoang 30% so v&i nhom chitng phit hop (Nghién ctru 103311./0014). Tuy nhién,
ndng & anastrozol trong huyét tuong & nhitng ngudi tinh nguyén bi xo gan nim trong pham vi
néng do duge thiy & nhimg ngudi binh thuéng trong céc thir nghiém khac. Nong d6 anastrozol
trong huyét tuong duge quan sat trong céc thir nghiém hiéu qua dai han & bénh nhan suy gan
nam trong khoéng ndng do anastrozol trong huyét twong & bénh nhin khong suy gan.

D¢ thanh thi biéu kién (CL/F) ciia anastrozol, sau khi uéng, khong bi thay déi & nhitmg ngudi
tinh nguyén bi suy than ning (GFR <30ml / phit) trong Nghién ctru 10331L/0018, phu hop véi
thye té 13 anastrozol duge thai trir chi yéu qua chuyén hoéa. Nong dé anastrozol trong huyét
twong quan sét duoc trong céc thir nghiém hiéu qué lau dai & bénh nhén suy thin ndm trong
khoéng néng d¢ anastrozol trong huyét twong ¢ bénh nhan khong bi suy thin. 3 nhimg bénh
nhén suy thin nang, nén thédn trong khi sir dung Trofebil.

Tré em

O bénh nhi nam (10-17 tudi) bi chimg nit nhii hoa & tudi day thi, anastrozol duge hip thu nhanh,
phén bd rong rdi va thai trir chdm v6i thoi gian ban thai xAp xi 2 nedy. O bénh nhi nit, d thanh
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thai ciia anastrozol thép hon bénh nhi nam nhung ndng do va thoi gian tiép xtc cao hon. G bénh
nhi niY, anastrozol duge phén bd rong rai va thai trir chim.

15. Quy cich dong géi: Hop 4 vi x 7 vién

16. Piéu kién bao quin, han dung, tiéu chuin chit lrong ciia thude:

Bao quan: Bao quan noi kh6 mat, nhiét dd dudi 30°C.

Han diing: 36 thang ké tir ngay san xuét.

Tiéu chudn chit lvong: Nha san xuét

17. Tén, dia chi co s¢ sin xuit thude:

LABORATORIOS CINFA, S.A. \ %) \\

Dia chi: Ctra. Olaz-Chipi, 10. Poligono Industrial Areta, 31620 Huarte-Navarra, Tay, Baaﬂ Nha.
Vai tro;: Xudt xuong 18, /,;O/
LABORATORIOS CINFA, S.A. 4

Dia chi: Travesia Roncesvalles, 1. 31699 I@mﬁvarm) Tay Ban Nha.

Vai tro: San xudt, kiém soat 18, déng g 0/(,%%% 6ny ’gfn thi cép.
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