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ZUSBRONE

: : (Vién nén levonorgestrel 0,75mg)
Dé xa tam tay tré em
Doc ky hudng dan sir dung trudce khi ding

THANH PHAN CONG THUC THUOC
MS&i vién nén c6 chira: e
Thanh phdn hoat chat: Levonorgestrel..............coooveivriiiiiiiiininiirinnS . 0,75mg
Thanh phcfn td duoc: Cellulose vi tinh thé, lactose monohydrat, poloxamer 188, natri
croscarmellose, magnesi stearat.

DANG BAO CHE

Vién nén.

Mé ta dang bao ché: Vién nén mau trdng, hinh tron, hai mat 18i, khic chit « C » & mot mat va khic
sb « 2 » & mit con lai.

CHI PINH

Vién nén levonorgestrel 0,75mg la thudc trénh thai khén cip, c6 thé dugc dung trong vong 72 gio
sau khi giao hop khoéng dung bién phép tranh thai hodc bién phép trdnh thai da dung khong dat
hiéu qua.

LIEU DUNG, CACH DUNG

Liéu dung

Tréanh thai bing cach udng ca hai vién cuing mét luc.

Ca hai vién nén dugc udng cing lic cang sém cang tét (trong vong 12 gidr déu) sau khi giao hop
khong ding bién phép tranh thai va khong mudn hon 72 gid.

Néu bi non trong vong ba gior sau khi udng thudc, can phai uéng thém 2 vién nira.

Nhitng phu nit cin tranh thai khin cip ma di dung thubc cim (mg enzym trong 4 tuan gan day,
nén sir dung bién phap tranh thai khén cap khong chira ndi tiét t& (vi du: dat vong tranh thai trong
tir cung). P4i v6i phu nit khong thé hodc khong mudn dit vong tranh thai trong tir cung thi ¢6 thé
ding liéu gép dbi levonorgestrel, tirc 12 4 vién nén levonorgestrel 0,75mg.

Co6 thé udng vién nén levonorgestrel 0,75mg vao bét ky ngay nao cta chu ky kinh nguyét néu kinh
nguyét truée d6 binh thuong.

Sau khi dung thubc tranh thai khin cAp, cdc bién phap tranh thai tai chd khac (nhu dung bao cao
su, nip cb tir cung, chét diét tinh trung, nip 4m dao) nén dugc sir dung cho dén ky kinh nguyét tiép
theo. Khong c6 chéng chi dinh tiép tuc dung bién phép tranh thai ndi tiét hang ngdy sau khi uong
vién nén levonorgestrel 0,75mg.

Tré em va thanh thiéu nién

Vién nén levonorgestrel 0,75mg khong phu hgp dbi voi tré em va lira tudi tién day thi.

Cach dung

Thudc ding theo dudmg ubng.

CHONG CHI PINH

Min cidm véi levonorgestrel hoiic véi bt ky thanh phan ta duge nao cia thubc.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Thudc trénh thai khan cip chi c6 thé duge sir dung trong trudng hop “khén cdp”. N6 khong thé
thay thé cho céc bién phép tranh thai thong thuong.

Thubc tranh thai khan cdp khong ngin chin duge hoan toan kha ning mang thai.

Néu ngudi phu nir khong chéic chin vé thoi diém giao hop khong dung bién phap trénh thai nao,
hoiic néu giao hop khong ding bién phap tranh thai nao da xay ra hon 72 gio trong cung mot chu
ky kinh nguyét, thi viéc thu thai c6 thé da xay ra. Tranh thai bang vién nén levonorgestrel 0,75mg
sé khong hiéu qua trong truong hop nay. Néu ky kinh cubi bi chdm qua 5 ngay, hodc xay ra ding
thoi diém nhung nhidu hon hodc it hon binh thuong, hodic nghi ngé c6 thai thi cin dugc kiém tra
xem co0 thai hay khong.

Néu van c6 thai du da sir dung vién nén levonorgestrel 0,75mg thi nén xem xét kha néing mang thai
ngoai tir cung (thai nhi phat trién & mot noi khac, khong phai & trong tir cung nhu binh thudng).
Nguy co mang thai ngoai tir cung ¢6 kha nang thap, vi levonorgestrel ngin can qua trinh rung
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nghiém trong.

Tinh trang kém hap thu nghiém trong (nhu bénh Crohn), c6 thé lam
vién nén levonorgestrel 0,75mg. Phu nir méc cac bénh nay nén dén ga
viéc ding thuc tranh thai khén cép.
Sau khi dung vién nén levonorgestrel 0,75mg, kinh nguyét thuong xay ra ding thoi diém va binh
thudmng. Tuy nhién, mét s6 hiém trudng hop, kinh nguyét c6 thé xuét hién sém hon hodc chdm hon
vai ngay. Khuyén cdo bénh nhin nén di kham sau khi ding thudc dé tranh thai mdt céch hi¢u qua.
Néu mot phu nir dd dung vién nén levonorgestrel 0,75mg do nhdm 14n trong viéc uong thudce tranh
thai noi tiét hang ngay va khong xay ra hién tuong ra méu trong thoi gian 7 ngay t:ep theo thi can
dugce kiém tra xem c6 thai hay khong.

Tréanh dung thudc 13p lai trong cung mot chu ky kinh nguyét do dé bi rcn loan chu ky kinh nguyét.
Dua trén céc dir liéu han ché va khong thuyét phuc, ngudi ta cho ring hi€u qua cua vién nén
levonorgestrel 0,75mg c6 thé giam khi ting trong luong co thé hodc tang chi s6 khéi co thé (BMI).
Tét ca phu nit nén ding thudc tranh thai khan cap cang som cang t6t sau khi giao hop khong dung
bién phap tranh thai nao, bét ké trong luong co thé hodc chi s6 BML

Hi€u qua cua vién nén levonorgestrel 0,75mg kém hon so véi cac bién phép tranh thai hang ngay.
Néu phu nir dang dung bién phap tranh thai khin cdp nhiéu hon mét lan thi nén can nhic sang
phuong phép tranh thai hang ngay.

Thudc tranh thai khin cap khong thay thé cho cac bién phap ngin ngira bénh lay truyén qua dudmg
tinh duc.

Thudc nay c6 chira lactose. Bénh nhén c6 vén d& di truyén hiém gip vé khong dung nap galactose,
thiéu hut men Lapp lactase hodc kém hép thu glucose- -galactose khong nén ding thudc nay.

SU DUNG THUOC CHO PHU NU' CO THAI VA CHO CON BU

Phu nir c6 thai

Vién nén levonorgestrel 0,75mg khong nén dung trong thoi ky mang thai. Thudc ciing khong gay
say thai.

Dua trén sb luong han ché ciia cac nghién ciru dich té hoc ¢ san trong cdc truong hop mang thai
trude do, du klen khéng co tac dung phu nao dbi véi thai nhi, nhung khong c6 dir liéu 1am sang vé
héu qua tiém 4n cua liéu levonorgestrel cao hon 1,5 mg.

Phu nir cho con bi

Levonorgestrel duogc bai tlet qua sira me. Cach t6t nhat dé giam kha nang phoi nhiém cuia tré véi
levonorgestrel 1a me nén uong ca 2 vién thubc ngay sau khi cho con bi va khéng cho con bu it
nhét 8 gitr sau khi udng thude.

Kha niing sinh sian

Levonorgestrel lam tang ri loan kinh nguyét, co thé din dén rung trimg s6m hoac mudn, lam thay
d01 thoi gian thu tinh. Tuy nhién, dir li¢u vé kha néng sinh san dai han khong ¢ san

ANH HUONG CUA TI-IUOC LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
Khong c6 nghién ciru nao vé anh huéng cua thudc 1én kha ning 14i xe va vin hanh may moc.
TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Chuyén héa ciia levonorgestrel ting I1én khi dung ddng thoi véi cac chét cam mg enzym gan, dic
biét 1a chit cam tmg enzym CYP3A4. Dung dbng thoi levonorgestrel vai efavirenz lam giam nfmg
d06 levonorgestrel trong huyet tuong (AUC) khoang 50%.

Tuong tu, cac hoat chét sau ddy c6 thé lam giam nong do levonorgestrel trong huyét tuong:
barbiturat (bao gém ca primidon), phenytoin, carbamazepin, cic thude c6 ngudn goc dugc lidu co
chira Hypericum perforatum (St. John’s Wort), rifampicin, ritonavir, rifababin, rifabulin.

Nhitng phu nir di ding thudc cam mg enzym trong 4 tuan trude do, ma can trénh thai khan cép,
nén sir dung thuoc tranh thai khin cap khong chira ngi tiét t6 (nhu dit vong tranh thai trong tir
cung). Ding liéu gép doi levonorgestrel (tire 1a dung 3000 microgam levonorgestrel trong vong 72
gidr sau khi giao hgp khong an toan) ¢ thé 1a mot giai phap thay thé cho nhimg phu nir khéng thé
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hodc khong mudn sir dung ~vong dat tir cung. Tuy nhién, viéc phdi hop levonorgestrel lidu gip doi
va thudc cam tmg enzym vén chua dugc nghién ciru déy du.
Levonorgestrel 1am ting doc tinh ctia cyclosporin do trc ché chuyé
Twong ky,

Do khéng c6 cic nghién ctru vé tinh tuong ky cua thude, khong
khéc.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC
Tac dung khong mong mudn hay gip nhit 14 budn non.

He th(‘mg o0 quan g TAn suit tic du HOL
Rat thuwong giap (>1/10) Thu'(rng gap (>1/100 va <1/10)
R&i loan hé than kinh Nhirc dau Chéng mat
R&i loan tiéu hoa Buon nén Bénh tiéu chay
Dau bung Noén
Roi loan hé sinh san va tuyén Chay mau khoéng phu thudc | Cham kinh trén 7 ngay
v vao kinh nguyét Chay méu bét thudong va 1am tim
Cang nguc
Céc rdi loan toan than va tai vi | Mét moi
tri dung thudc

Chu ky kinh nguyét c6 thé thay d6i tam thoi, nhung & hau hét phu nit, viéc chidy méu cua chu ky
kinh nguyét tiép theo co thé dlen ra trong vong 5-7 ngay.

Néu bi tré kinh quéa 5 ngay thi can dugc kiém tra xem c6 thai hay khong.

Céc tac dung khong mong mudn sau diy ciing da duge bao cdo sau khi luu hanh thudc:

Réi loan tiéu héa

Rét hiém (<1/10.000): Pau bung.

Rc;z logn da va mé dudi da

Rét hiém (<1/10.000): phat ban, may day, ngra.

Roz loan hé sinh san va tuyén vii

Rét hlem (<1/10.000): dau vung chéu, dau bung kinh.

Céc réi loan toan thén va tai vi tri ding thuéc

Rét hiém (<1/10.000): Phii mit.

Bio cdo cic tic dung khéng mong mudn

Thong bdo ngay cho béc s§ hodc duge si khi gép céc tac dung khong mong mudn nhur trén khi sir
dung thudc hoic béo cio cac phan mg c6 hai cua thudc vé Trung tdm Thong tin thudc va Theo doi
phan tmg c6 hai cia thudc (ADR) Quédc Gia. Pia chi: 13 — 15 Lé Thanh Téng — Hoan Kiém — Ha
Noi. Dién thoai: 024.3.9335.618; Fax: 024.3.9335642; Email: di.pvcenter@gmail.com.

QUA LIEU VA CACH XU TRI

Khéng ¢ bao céo nao ve céc tac dung khong mong mudn nghiém trong sau khi sir dung mot lidu
lén thude tranh thai udng. Dung qua liéu c6 thé gay budn ndn va rdi loan chay mau. Khong c6
thude giai doc dac hi€u, chi diéu tri triéu chimg.

PAC TiNH DUQC LUC HQC

Nhém duge Iy: Hormon sinh duc va diéu hoa hé sinh duc, thudc trénh thai khén cip.

Ma ATC: GO3ADO1

Co ché tac dung:

Co ché tac dung chinh xac cua levonorgestrel van chua duge blet

O liéu khuyén céo, levonorgestrel dugc cho 1a c6 tac dung chu yéu ba:ng cach ngén ngira qua trinh
rung trimg va ngén ngira sy thu tinh néu giao hop xay ra ¢ giai doan sap rung trimg (khi ma kha
ning thu tinh 13 cao nhét). Thudc khong c6 hiéu qua néu trimg da 1am t6.

Hiéu qud va an toan lam sang

Mot nghién ciru lam sang truée day cho thiy udng 2 vién levonorgestrel 750 mlcrogam (trong
vong 12 gio) ngdn chin duge khoang 85% truong hgp mang thai. Thoi gian tir khi giao hop dén
khi bit dau dung thudc cang lau thi hiéu qua cta thuoc cang giam (95% trong vong 24 gid, 85%
trong vong 24 - 48 gid, 58% trong vong 48 - 72 gio).
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Theo mot nghién ctru 1dm sang khéc, udng hai vién levonorgestrel 750 microgram (trong vong 72
gio sau khi giao hop khong dung bién phdp trénh thai) ngan chdn duoc khoang 84% trl.rong hop
mang thai. Khong c6 su khac biét vé ty 1é mang thai phu thudc vao viéc phu nir b .-——::::-. ung thudc
vao ngdy thir ba hay thir tu sau khi giao hop khong dung bign phap tranh thaifp=0 '

Két qua ciia ba nghién ciru va phan tich téng hop cia WHO dugce tom tét trgfhg/B
Béng 1: Phén tich gdp ba nghién ciru cia WHO (Von Hertzen va cdng su
cong su, 2010)

Liéu levonorgestrel Thoi gian diéu tri (ngay) | Ty lé m Y:lET A A
: dwgc nga kS h *
Von 0,75 mg (hai liéu cach 1 ngay (< 24 gid) 95% 4%

Hertzen, | nhau 12 gio) 2 ngay (> 24 gio -< 48 gio) 85% 1,2%
1998 3 ngay (> 48 gio -< 72 gid) 58% 2,7%
Tat ca céc trudong hop 85% 1,1%
Von 1,5 mg (liéu duy nhat) 1-3 ngay 84% 1,34%
Hertzen, | 0,75 mg (hai liéu cich . -
2002 nhau 12 gid) 1-3 ngay 79% 1,69%
Dada, 1,5 mg (liéu duy nhét) 1-3 ngay 96,7% 0,40%
2010 0,75 mg (hai liéu cach . y ”
sl 12 i 1-3 ngay 97,4% 0,32%
Phan tich gdp ba nghién ctru cua . - 1.01%

WHO :

* Ty 1& c6 thai du doan néu khong str dung thudc tranh thai khan cap: 8%

C6 nhimg dir liéu han ché va khong thuyét phuc vé anh hudng cia ting trong lugng co thé hodc
tang chi s6 BMI dbi véi hiéu qua cua liéu phép tranh thai. Ba nghién ctru cia WHO khong cho
thdy xu huéng giam hiéu qua khi tiang trong lugng co thé hoic BMI (Bang 2), trong khi hai nghién
ctru khac (Creinin va cong su, 2006 va Glasier va cong su, 2010) cho thiy giam hiéu qua khi ting
trong lugng co thé hoic BMI (Bang 3).

Ca hai phén tich téng hop déu loai trir viée sir dung mudn hon 72 gidr sau khi giao hgp khong dung
bién phap tranh thai (vi du: sir dung levonorgestrel ngoai nhan) hodc & nhitng phu nit giao hop
khong dung bién phéap tranh thai.

Bang 2: Phan tich gdp ba nghién ciru cia WHO (Von Hertzen va cong su, 1998 va 2002; Dada va
cdng sur, 2010)

Can ning tha Can ning binh — . 3
BMI (kg/m?) | hon binh thlr(‘nl:g thlr(‘nglg Tl;‘;“;a““ B‘;‘;gh'
0-18,5 18,5-25 % 5
N tong 600 3952 1051 256
N mang thai 11 39 6 3
Ty 1é mang thai 1,83% 0,99% 0,57% 1,17%
Miic d6 tin cdy 0,92-3,26% 0,70-1,35% 0,21-1,24% 0,24-3,39%
Bing 3: Phén tich gdp céc nghién ciru cua Creinin va cdng su, 2006 va Glasier va cong su, 2010
BMI (kg/m?) | Céannidngthip | Cén niing binh Thira cin Béo phi
hon binh thwiomg thuwong 25-30 >30
0-18,5 18,5-25
N téng 64 933 339 212
N mang thai e ! S 8 11
Ty 1é mang thai 1,56% 0,96% 2,36% 5,19%
Miic d6 tin cdy 0,04-8,40% 0,44-1,82% 1,02-4,60% 2,62-9,09%

Trong pham vi liéu khuyén céo, levonorgestrel khong anh huéng déng ké dén cac yéu t6 dong
méu, chuyén héa lipid va carbohydrat.

Tré em va thanh thiéu nién

Mot nghién ctru hdi ciru cho thdy 7/305 phu nit dwoc ding thubc tranh thai khén cép c6 chira
levonorgestrel ¢3 mang thai, d4n dén ty 1& sai s6t chung 12 2,3%.
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Ty 1& sai sét & phu nit dudi 18 tudi 1a 2,6% (tirc 1a 4/153), ty 18 nay ciing twong tu déi véi phu nit
tir 18 tudi trér 1én (2,0% hoic 3/152).
PAC TINH DUQC PONG HOQC
Hép thu

Levonorgestrel dugc hip thu gin nhu hoan toan trong thoi gian ngén s
tuyét d6i xdp xi 100%. Cac nghién ciru trén 16 phu nir khée manh ch
huyét thanh 12 18,5 ng/ml trong 2 gi&r sau khi ding 1,5 mg levonorgestre
Sau khi dat dén ndng do dinh, nong d6 levonorgestrel trong huyét tha
ban thai trung binh khoang 26 gid.
Phén b6

Levonorgestrel lién két voi albumin huyét tuong va globulin gén két hormon sinh duc (SHBG).
Khoang 1,5% duoc tim thiy trong huyét thanh dudi dang steroid tur do, 65% duoc lién két dic biét
vo1 SHBG.

Chuyén héa va bai tiét

Levonorgestrel duoc bai tiét dudi dang cac chit chuyén héa ciia n6 qua phan va nude tiéu véi
lugng bing nhau. Chuyén déi sinh hoc tuan theo con dudng chuyén héa dlén hinh cuta steroid.
Levonorgestrel duge hydroxyl hoa & gan va cac chét chuyén héa duge bai tiét dudi dang lién hop
glucuronid. Céc chét chuyén hoa cua levonorgestrel khong c6 tac dung dugc ly.

Khoang 0,1% liéu ding ctia me duoc bai tiét vao sira trong giai doan cho con bu.

Dugc dong hoc ¢ phu nir béo phi

Nghién ciru duge dong hoc ctia Praditpan va cong su, 2017, cho théy néng do levonorgestrel thap
hon & phu nir béo phi (BMI> 30 kg/m?) (Cmax va AUCO0-24 gio giam khoang 50%) so v6i nhimng
ngudi c6 chi s6 khdi co thé binh thuong (BMI <25 kg/m2). Mdt nghién ciru khac bdo cédo mirc
giam Cmax ctia levonorgestrel khoang 50% & phu nit béo phi so véi phu nit ¢6 chi sb khéi co thé
binh thuomg. Tuy nhién, ting gap doi liéu (3 mg) & phu nit béo phi duong nhu dat duge ndng dd
twong tu nhu quan sat thiy & phu nit ¢6 cin ning binh thudong ding 1,5 mg levonorgestrel
(Edelman va cong su, 2016). Mirc dg phu hop ldm sang cta nhimg dir liéu nay la khong rd rang.
TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC: Tiéu chudn nha san xuit.

BAO QUAN: Béo quan noi khé rdo, dudi 30°C. Trénh 4nh séng.

QUY CACH PONG GOI: Hop 1 vi x 2 vién.

HAN DUNG: 24 thang ké tir ngay san xuét.

TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC:

LABORATORIOS LEON FARMA S.A.

Dia chi: Poligono Industrial Navatejera, C/La Vallina s/n, Villaquilambre, 24193 Leon, Spain
(Tay Ban Nha).
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