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Rx-Thubc nay chi dwoc bdn theo sw ké don ciia thdy thuic
TAMIFINE Vién nén

Tamoxifen

THANH PHAN

M@i vién nén chira Tamoxifen citrate tuong duong Tamoxifen 10 mg hodc 20mg.

Ta dirge: Lactose monohydrat, Cellulose vi tinh thé, Natri croscarmelose, Colloidal silicon
dioxide, Magnesi stearat.

DUQC LUC HQC
Tamoxifen thugc nhom triphenylethylene, khong steroid ¢6 tic dong két hop clia céc tac dung
dugc ly tuong tu chat ddng van oestrogen va ddi khang oestrogen & cdc md khéc nhau. 0
bénh nhan ung thu v, tai khéi u tamoxifen tac dong chii yéu nhu mot chit khang oestrogen,
ngin chdn oestrogen gﬁn két vao thu thé oestrogen. Trén lam sang nguoi ta nhén thiy
tamoxifen lam giam néng do cholesterol toan phan va LDL trong mau khoang 10-20% ¢ phu
nit trong thoi ky hau man kinh. Hon nita tamoxifen dugc ghi nhén 14 duy tri mat d6 khoang
ciia xuong & phu nir trong thoi ky hau man kinh. Tamoxifen khéng cé tac dong bat loi trén
mat d6 khoang cua xuong.
DUQC DONG HOC
Sau khi ubng, Tamoxifen dugc hip thu nhanh véi ndng d6 téi da trong huyét thanh dat duge
trong vong 4-7 gid. Nong do ¢ trang thai héng dinh (khoang 300 ng/ml) dat dugc sau 4 tuin
didu tri v6i liéu 40mg mdi ngay. Thude gan két manh vé6i albumin huyét thanh (> 99%).
Chuyén hod bang cach hydroxy hoa, demethyl hoa va lién hop, tao thanh nhirng chit chuyén
hod ¢ tac déng dugc ly tuong tu v6i hop chit gbc va gop phin vao tac dong diéu tri. Dao thai
chu yeu qua phan, thoi gian ban thai khoang 7 ngay d6i véi tamoxifen va 14 ngay ddi vai chat
chuyen héa chinh trong tuan hoan, N-desmethyltamoxifen.
CHI PINH
Tamifine dugc chi dinh:

- Diéu tri ung thu va.

- Diéu tri v6 sinh khéng phong noan.
LIEU LUQNG VA CACH DUNG
Diéu tri ung thie vii:
Thong thuong la 20 mg mdi ngay, udng 1am 1 hoic 2 14n. C6 thé diing t6i 40 mg mdi ngay,
nhung khong thdy c6 thém lgi ich.
Diéu tri vé sinh do khéng phéng noan:
Kha nang mang thai ¢ phu ni phai duoc loai trir trude khi khoi dau dot diéu tri va truéc khi
bat du dot diéu tr tiép theo.
0 phu nir ¢6 kinh nguyét déu nhung khéng phong noan: dot diéu tri dau tién 1a 20 mg/ngay,
udng vao cac ngay thir 2, 3, 4 va 5 cua vong Kinh. Néu khong két qua (dua vao theo doi nhiét
d6 co ban hosc it chat nhay ¢d tir cung trude khi phéng nodn) cé thé sir dung tdi 40 mg roi 80
mg/ngdy trong céac dot diéu tri sau do.
O phu nir ¢6 kinh khong déu, dot dleu tri ddu tién co6 thé bt diu vao bat ky ngay nao. Néu
khong c6 dau higu phong noan thi tiép tuc diéu trj dot th hai, bat ddu 45 ngay sau d6, véi liéu
tang lén nhu trén. Néu c6 dap ang, dot diéu tri tiép theo bit dau vao ngay thir 2 cua vong kinh.
St dung cho tré em: Khong khuyén cao sir dung tamoxifen cho tré em vi hiéu qua va tinh an
toan chua dugc thiét lap.
CHONG CHi PINH
Tamoxifen chéng chi dinh & phu nir c¢6 thai. Loai trir kha ning mang thai trudc khi tién hanh
diéu tri ung thu vii va vo sinh & bénh nhan tién man kinh.
Str dung ddng thoi véi anastrozole.
Qué man véi Tamoxifen citrate hodc bat ki thanh phin nao cua thuéc.
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Diéu tri v6 sinh: Bénh nhén ¢6 tién sir gia dinh bi thuyén tic tinh mach v6 can hoic c6 d6t
bién gen.

THAN TRONG

Trong khi diéu tri ung thu v( bing tamoxifen, mdt s6 trudng hop bénh nhén tién man kinh cé
thé bi mét kinh.

Su gia tang tan sudt rdi loan ndi mac tir cung bao gdm ting san, polip, ung thu ndi mac tir
cung va sacdm tir cung (hau hét & dang u Mullarian thé hdn hop ac tinh) di duoc ghi nhin la
¢6 lién quan dén viée diéu tri bang tamoxifen. Co ché chua duge biét nhung cé thé lién quan
dén dac tinh gibng oestrogen cila tamoxifen. Can theo d3i ngay cac bénh nhén da va dang
dung tamoxifen ¢6 cac tri¢u ching phu khoa bat thudng, dic biét 1a xuét huyét am dao, hodc
¢t biéu hién rdi loan kinh nguyét, xuét tiét 4m dao va cac triéu chimg nhu dau hoic ning
vung chiu.

Mot s6 khéi u tién phat tht hai xuat hién ngoai n6i mac tir cung va vi dbi dién da dugc ghi
nhin trong cdc thir nghiém 14m sang & bénh nhan ung thu vi sau khi diéu tri bang tamoxifen.
Mbi quan hé nhan qua vin chua duoc x4c 14p va thm quan trong vé mat lim sing cla che
quan sat nay van chua rd rang. 1
Thuyén tde tinh mach do huyét khéi (VTE) hw

- Tang 2-3 |4n nguy co VTE di duoc ghi nhan trén phu nit khoe manh si dung tamoxifen
(xem "Téc dung khéng mong mudn™).

- Bac sT cAn xem xét k§ tién sir ban than bénh nhan va gia dinh bénh nhan ¢o timg bi VTE.
Néu cé nguy co huyét khdi, bénh nhén cAn duoe kiém tra céc yéu tb dé gay huyét khéi. Cac
bénh nhan xét nghiém duong tinh cin duoc hudng dén vé nguy o' b huyet khéi. Quyét dinh
su dung tamoxifen cho cdc bénh nhan nay nén dua trén nguy co tong thé d6i v&i bénh nhan, G
mdt s& bénh nhan da chon loc, vige sir dung tamoxifen ciing voi thude chéng déng du phong
cé thé cé ich (xem "Tuong tac thube.

~ Nguy co VTE tang thém khi bénh nhén bi béo phi nang, khi 1ubi bgnh nhan tang va khi co
cée yéu t8 nguy co VTE khac. Tét ca bénh nhan nén duoe xem xét ¢én than v& cac nguy co va
loi feh trude khi diéu tri bing tamoxifen. Neguy co nay cling téng khi ¢g hoa tr] liéu phdi hop
{xem Tuong tac thude). Viée sir dung kéo dai thudc chéng déng du phong c6 thé hitu ich cho
mdt 6 bénh nhan ¢ nhidu yeu td nguy co VTE.

- Phiu thudt va tinh trang bat ddng: chi nén ngung tri lidu voi tamoxifen khi nguy co huyét
khdi do tamoxifen vuot troi cac nguy co do ngung diéu tri. Tat ca bénh nhén nén c6 bién phap
du phong huyét khdi thich hop, va nén duge hudng din vé cach sir dung vé dp luc trong qua
trinh ndm vién, tAp di lai sém, néu c6 thé, va diéu tri v&i thube chéng dong.

~ Néu bénh nhén ¢6 bifu hién VTE, nén ngung ngay tamoxifen va tién hanh bién phap chéng
déng thich hop. Quyét dinh sir dung lai tamoxifen nén duoc danh gi4 dya trén nguy co tdng
thé chia bénh nhan. G mot s6 bénh nhin chon loc, viée sit dung tamoxifen ciing vé&i thude
chéng déng du phong cé thé ¢6 ich.

- TAt cA bénh nhén nén lién lac v&i bac sTngay 1ap tire néu bénh nhin 6 bét ki tridu chang
VTE nao.

Trong mdt nghién ciru khong ¢6 ddi chimg trén 28 bénh nhi nit tir 2-10 1di bi hdi ching
McCune Albright (MAS) sir dung 20 mg tamoxifen mot 1an mdi ngay trong 12 thang, thé tich
trung binh tir cung tang san 6 thang didu tri va tang gip d6i vao cudi thir nghiém kéo dai 1
nim. Mic du cac ghi nhan nay phi hop voi dic tinh duoe luc hoe clia tamoxifen, mbi lién hé
nhdn qué chua duoe thiét lap (xem "Duge luc hoc”).

TUONG TAC THUOC

Ding chung tamoxifen véi cac thude khang dong mau loai coumarin co thé [am tang dang ké
tac dung chéng déng mau. Khi bt dau dung két hop thude, nén theo dai bénh nhén cin thén.
Ding chung tamoxifen vé&i cac chat gay doc & bao dé didu tri ung thu va, ¢6 thé lam ting
nguy co tic mach do huyét. Do su ting nguy co thuyén tic-huyét khéi finh mach nay, dy
phong huyét khbi nén duoc xem xét & bénh nhan trong giai doan hoa tri lidu phéi hop.

Sur dung tamoxifen phdi hop voi anastrozole trong didu trj bd tro khdng cho thdy cai thién
hiéu qua so véi don tr tamoxifen.
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Do tamoxifen duoc chuyén hoa qua hé théng men Cytochrome P450 3A4, nén khi dung
chung véi cac thudc nhu rifampicin, duoc biét gdy cam mg men nay thi can thén trong vi
ndng do tamoxifen c6 thé bi giam. Méi lién quan trén 1am sang cta su giam ndng do nay vin
chura rd.

Tuong tac vé duge dong hoc véi chét tic ché enzym CYP2D6 cho thiy giam ndng dd huyét
thanh cta chit chuyén hoa c6 hoat tinh cia tamoxifen, 4-hydroxy-N-desmethyltamoxifen
(endoxifen) dd duogc bao cdo trong y van. Mdi lién quan vé& mit 1am sang cua tuong tic ndy

van chua rd. ‘ ' | '
PHU NU' MANG THAI VA CHO CON BU W

Lic ¢6 thai:

Tamoxifen khong dugc sir dung trong thdi gian mang thai. Mot sb it trudng hop nhu sy thai
tu nhién, khuyét tat thai va thai luu da dugc ghi nhan & phu nit cé thai dung Tamoxifen, mac
dit mdi quan hé nhan qué chua duge xac lap.

Cac nghién ctru doc tinh trén hé sinh san & chudt, tho va khi cho thdy Tamoxifen khéng co
tiém ning gdy quai thai.

Péi véi su phat trién hé sinh san clia bao thai & loai gdim nham, tamoxifen lién quan dén
nhirng thay ddi tuong tu véi nhiing thay dbi do oestradiol, ethynyl- oestradiol, clomiphene va
diethylstilboestrol (DES) gay ra. Méc du mbi lién quan vé mat [am sang cta nhiing thay déi
néy chua dugc biét, nhung mot vai thay doi, dac biét la su phat trién bt thuong biéu mé
tuyén trong 4m dao tuong tu véi nhing thay ddi & phu nir tré dung DES & tir cung va nhng
bénh nhén ¢6 1/1000 nguy co ung thur té bao sang ¢ am dao hodc ¢o tr cung. Chi m6t sb nho
bénh nhén 1a phu nit ¢6 thai dung tamoxifen. ¢} nhiing bénh nhan ni¥ tré tu6i dung tamoxifen
nay, khong ghi nhan bat ctr sur phat trién bat thudng biéu mo tuyén trong 4m dao hoic ung thu
té bao sang & am dao hodc & b tir cung.

Bénh nhan nir khdng nén co thai trong khi dang diéu tri bing Tamoxifen va nén su dung bién
phap tranh thai khong hormon hodc dang vach ngén. Bénh nhén tién man kinh can duoc kham
nghlem cAn than de loai trir kha nang c¢ thai trudce khi diéu tri. Nén thdng béo cho bénh nhan
vé mdi nguy co tiém an di véi bao thai néu c6 thai trong khi diéu tri bang Tamoxifen hodc
trong vong 2 thang sau khi ngung diéu tri.

Lic nudi con bu:

Tuy chua x4c dinh rd Tamoxifen ¢ bai tiét qua sita me hay khong, ngudi ta vin khuyén cdo
khong dung Tamoxifen trong thdi ky cho con bi. Su quyét dinh ngung cho con bt hoic
ngung dung thudc nén tiy thudc vao mirc dd quan trong cia viéc ding thudc déi véi ngudi
me.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Téc dung phu ciia tamoxifen c6 thé phan loai theo tac dong duoc Iy cia thude nhu néng birng
mit, xuat huyét 4m dao, tiét dich am dao, ngtra 4m hé va phan {ung da xung quanh budu hay
theo tac dung ngoai y thudng gap nhu rél loan tiéu hoa, nhirc dau, chéng mat va it gap hon la
i dich co thé va rung téc.

Khi cac tdc dung phu nay nang, c6 thé xir tri bang cach giam liéu (dén muc khong dudi 20
mg/ngay) ma khong anh hudng dén viéc kiém soat bénh. Néu cac tac dung phu khong giam
khi giam liéu, c6 thé can phai ngung tri liéu.

Néi man & da ké ca ban do da dang, hdi ching Stevens-Johnson, dang pemphigut bong nudc
va cac phan tmg qua man hiém gép, ké ca phu mach dugc ghi nhén.

Mot s it trudng hop bénh nhan di cin xuong bi ting canxi trong mau khi bit dau diéu tri.
Hién tugng giam tiéu cau, thudong giam con 80.000 dén 90.000/mm°, doi khi thdp hon, dugc
ghi nhan & bénh nhan ung thu vi diéu tri bing tamoxifen.

Mot s trudng hop réi loan thi gidc, bao gdm thay ddi bat thudong & gidc mac va bénh vong
mac dugc ghi nhan & nhitng bénh nhan diéu trj bing tamoxifen. Hién tuong ting tin sudt bénh
duc thuy tinh thé duoc ghi nhén cé lién quan dén viéc dung tamoxifen.

Céc trudong hop bénh ly than kinh thi gic va viém than kinh thi gidc dd duoc ghi nhan trén
bénh nhén str dung tamoxifen, va mot sd it trudng hop xay ra mu 1oa.
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U xo tir cung, lac ndi mac tir cung véa nhiing thay ddi ndi mac khac ké ca ting san va polip
cling dugc ghi nhan.

U nang budng trimg doi khi quan sat théy & nhitng bénh nhan tién man kinh ding tamoxifen.
Hién tuong giam bach cdu quan sét thiy sau khi diing tamoxifen, thinh thoang c6 lién quan
dén tinh trang thiéu mau va/hodc gnam tiéu cdu. Giam bach cdu trung tinh duoc ghi nhin &
mot s6 hlem truong hop; doi khi co thé tro nén trim trong.

Téng tin suit tai bién mach mau ndo do thiéu mau cuc bd va tic mach do huyét khéi ké ca
huyét khéi tinh mach sau va nghén mach phdi xay ra khi diéu tri bing tamoxifen (xem
"Chébng chi dinh", "Chu y dé phong va than trong lic ding" va "Tuong tac thuoc")

Dung chung tamoxifenvdi céc chit gy doc té bao c6 thé lam ting nguy co tic mach do huyét

khi.
Vop bé & chan da duoc bdo cdo |a thuong xdy ra & bénh nhan sir dung tamoxifen. /QWL‘/
Rt hiém céc truong hop viém phbi md k& da duoc ghi nhén. '
Tamoxifen lam thay d6i nong do men gan va trong mt s6 hiém truong hop xay ra tinh trang
bét thucmg & gan trAm trong hon ké ca gan nhiém md, (r mdt va viém gan.

Hiém gip hién tuong tdng néng do triglyceride huyét thanh, trong vai truomg hop c6 thé xay

ra viém tuy do ding tamoxifen.

Su gla ting tan sut ung thu ndi mac tir cung va sacdm tir cung (hdu hét ¢ dang u Mullarian
thé hdn hop ac tinh) ¢6 lién quan dén diéu tri bing tamoxifen.

Théng bdo cho bdc sy cdc tdc dung khéng mong muén giip phii khi diing thuéc.

QUA LIEU VA XU TRI

Theo ly thuyét, viéc diing qué liéu 1am ting cac téc dong duoc 1y duoc néu trén. Cac quan sét
thuc nghiém trén dong vat cho thdy véi liéu rit cao (100-200 14n so vai lidu ding hang ngay),
Tamoxifen ¢6 thé gdy ra cac tic dung oestrogen.

D4 c6 bao cdo trong y vin 1a Tamoxifen khi diing véi liéu gép nhiéu lan liéu chudn c6 thé lién
quan dén su kéo dai doan QT trén dién tam db.

Hién khong c6 thube giai doc dac hiéu ding cho truong hop qua liéu va bién phép xtr tri la
didu tri triéu ching.

BAO QUAN: Giit thudc o nhiét d khong qua 30°C. Tranh 4anh sang.
DANG TRINH BAY : Hop 10 vi x 10 vién nén.
HAN DUNG: 24 thang ké tir ngay san xuét.
Khéng ding thubc khi di qud han siv dung.

Boc ky hwémng dan sir dung trwde khi ding,
Néu can thém théng tin, xin héi y kién béc si.
Dé xa tim tay tré em.

San xuit boi MEDOCHEMIE LTD.
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