RxThudc ké don

HUGNG DAN SU' SUNG THUGC
TROFEBIL® 1 MG

- Thuéc nay chi dung theo don thuéc

- Boc ky hudng dan st dung trudc khi diing. Néu can thém théng tin, xin héi y kién bdc si hodic duoc si.
- Théng bdo cho bdc si nhimg tdc dung khéng mong mudn gdp phdi khi st dung thudc.

- DEthudc xa tam tay tré em.

- Khéng duing thu6c qud han in trén bao bi.

1.Tén thudc: TROFEBIL 1 MG

2.Thanh phan céng thiic thuéc

Méi vién nén bao phim chua:

Hoat chdt: Anastrozol 1 mg

Td dugc: lactose monohydrate, lactose anhydrous, natri starch glycolat, microcrystalline cellulose, silica colloidal
anhydrous, magnesi stearat, isopropyl alcohol*, nudc tinh khiét*, opadry white.

* Dung méi bay hai trong qud trinh sén xudt

3. Dang bao ché: vién nén bao phim

M@ td: Vién nén bao phim mau trdng, hinh tron, hai mat 16i va nhan.

4.Chidinh

- Diéu tri ung thu va tién trién & phu nir sau man kinh cé thu thé hormon duong tinh.

- Diéu tri hé trg cho phu nit sau man kinh bi ung thu va giai doan sém c6 thu thé hormon duang tinh.

- Piéu tri h6 trg cho phu nir sau man kinh bi ung thu vi giai doan sém cé thu thé hormon duong tinh, la nhiing
bénh nhan da dugc diéu tri hé trg bang tamoxifen trong 2 dén 3 nam.

5. Cach dung, liéu dung

Liéu diing

Ngudi truéng thanh, ké ca ngudi cao tudi: 1 vién 1 mg uéng ngay 1 lan.

V&i nhimg phu nir sau mén kinh bi ung thu va giai doan sém c6 thu thé hormon duong tinh, thai gian diéu tri
khuyén céo la 5 nam.

Tré em: khong khuyén cao dung cho tré em do chua dt dif liéu an toan va hiéu qua.

T6n thuong chic néng than: khong can thay déi liéu lugng & bénh nhan tén thuong chiic nang than nhe hodc trung
binh. G bénh nhan tén thuong chuic nang than ning, can st dung than trong.

T6n thuong chic ndng gan: khéng can thay déi liéu lugng & bénh nhan tén thuong chiic nang gan nhe. Can than
trong khi st dung & bénh nhan tén thuong chiic nang gan trung binh va nang.

Cdch diing
Dung dudng udng.

6. Chéng chi dinh

- Bénh nhan man cam véi bét ci thanh phan nao cdia thudc.
- Phu n{r c6 thai hodc dang cho con bu.

7. Canh bao va than trong khi dung thudc

Thdn trong chung

Khong nén st dung thudc & phu nir tién man kinh. Thai ky méan kinh can dugc xac dinh bang phuong phép sinh
hoa (hormone tao hoang thé [LH], hormone kich thich nang triing [FSH] va/hodc néng dd estradiol), & nhiing bénh
nhén con chua ré tinh trang man kinh. Chua c6 dr liéu vé viéc duing anastrozol véi chat cé cau tric tuong tu LHRH.
Can trdnh st dung déng thai véi tamoxifen hodc cac liéu phap chia estrogen vi c6 thé lam mat tac dung duoc ly
clia thudc.

Tdc dung Ién mat dé xuong

Vi thudc lam gidm néng do estrogen trong mau nén cé thé lam gidm mat d khoang clia xuong véi hau qua cé thé
lam tang nguy ca gay xuong.

Phu nir bi loang xuong hoéc cé nguy ca loang xuong nén dugc danh gia chinh thiic mat d6 xuong trudc khi bat dau
diéu tri bang Trofebil va dinh ky sau d6. Viéc diéu tri hodc du phong bénh loang xuong nén dugc bat dau khi thich
hop va theo déi cdn than. Sit dung cac liéu phap cu thé, chdng han nhu bisphosphonat c6 thé lam ngung su mét
chét khoang clia xuang do anastrozol & phu nit sau man kinh va c6 thé xem xét ap dung.

Tén thuong chirc ndng gan

Trofebil chua dugc nghién ciiu & nhiing bénh nhan ung thu vi cé tén thuang chiic ndng gan trung binh hodc ning.
G bénh nhan bi suy gan, néng do anastrozol c6 thé tang, cn than trong khi st dung thuéc & bénh nhén tén thuong
chuic nang gan trung binh hodc nang. Can déanh gia lgi ich-nguy co trén tling bénh nhan.

T6n thuong chic néng thén

Trofebil chua dugc nghién ctiu & nhiing bénh nhan ung thu vii c6 tén thuong chiic ning than nang. G bénh nhan
suy than ndng, ndng dé anastrozol cé thé tang (GFR <30 ml/phut), can than trong khi st dung thuéc & bénh nhan
tén thuong chic nang than nang.

Tréem

Khong khuyén khich st dung thuéc & tré em va thanh thiéu nién vi tinh an toan va hiéu qua chua dugc thiét lap.
Anastrozol khéng nén dugc st dung & nhiing bé trai thi€u hormon tang truéng dang diéu tri bang viéc bé sung
hormon tang trudng. Trong thit nghiém ldm sang quan trong, hiéu qua chua dugc chiing minh va tinh an toan chua
dugc xac dinh. Vi anastrozol lam gidm muic estradiol, anastrozol khéng dugc st dung & bé gai thi€u hormon tang
trudng dang dugc diéu tri bang liéu phap b sung hormon. Chua c6 dii liéu an toan dai han & tré em va thiéu nién.

Thén trong lién quan dén td duoc

Thudc ¢6 chira lactose. Khong nén diing thudc nay cho bénh nhéan c¢é nhitng van dé di truyén hiém gép nhu khong
dung nap galactose, khiém khuyét Lapp lactase hodc kém hép thu glucose-galactose.

Thudc nay c6 chita dudi 1 mmol (23 mg) natri trong méi vién nén bao phim, vé co ban dugc xem nhu“khéng chia natri”

8. St dung thuéc cho phu nii ¢6 thai va cho con bi

Sirdung thuéc cho phu nit ¢6 thai
Khong ¢ dit liéu vé viéc st dung anastrozol & phu nit mang thai. Cac nghién ctu trén dong vat da chi ra doc tinh
sinh san. Chéng chi dinh st dung thuéc & phu nit ¢6 thai.

Sirdung thuéc cho phu nit cho con bi
Khong cé dit liéu vé viéc st dung anastrozol trong khi cho con bu. Chéng chi dinh st dung thuéc & phu nit dang
cho con bu.

Kha nédng sinh san
Tac dong cua anastrozol 1én kha nang sinh san & ngudi chua dugc nghién ctu. Nghién ctu & dong vat cho thay c6
doc tinh trén qua trinh sinh san.

9. Anh huéng clia thudc 1én kha nang lai xe, van hanh may méc

Thuéc khong lam gidm kha nang lai xe va van hanh may méc cia bénh nhan.Tuy nhién, suy nhugc va buén ngt da
dugc ghi nhan khi st dung thu6c va can phai than trong khi lai xe hodc van hanh may méc trong khi van con cac
triéu ching trén.

10. Tuong tac, tuong ky ctia thuéc

Anastrozol tic ché CYP 1A2, 2C8/9 va 3A4 in vitro. Cac nghién ctiu Iam sang vdi antipyrin va warfarin cho thay
anastrozol & liéu 1 mg khéng tc ché dang ké su chuyén hoa cla antipyrin va R- va S-warfarin, cho thdy viéc dung
déng thai Trofebil véi cac thude khac khéng ¢ kha nang dan dén tuong tac thudc cé y nghia lam sang qua trung
gian clia cac dong phan CYP.

C4c enzym trung gian chuyén héa ctia anastrozol van chua dugc xac dinh. Cimetidin, mét chét tic ché yéu, khong
dac hiéu CYP, khong anh hudng dén ndng do anastrozol trong huyét tuong. Tac dung clia cac chét tic ché CYP manh
van chua dugc biét.

Co'sadrliéu vé tinh an toan trong cac nghién ctu lam sang kéng cho thay ¢ bang chiing nao vé tuong tac thude
dang ké trén 1am sang & cac bénh nhan dugc diéu tri bang Trofebil da sit dung cac thuéc thusng dugc ké don khac.
Chua c6 tuong téc dang ké nao trén 1am sang véi cac bisphosphonat.

Khéng diéu tri dong thai tamoxifen hodc céc tri liéu c6 chira estrogen véiTrofebil vi ching cé thé lam mét tac dung
dugc ly clia thuée.

11.Tac dung khéng mong muén ciia thuéc:

Trir khi c6 ghi cht thém, nhimg tan suat phan loai dusi day dugc tinh tir s6 bién c6 ngoai y

dugc ghi nhan trong 1 nghién ctiu 16n pha lil tién hanh trén 9366 phu nit sau man kinh bi ung

thu vi c6 thé phau thuat da dung thudc trong 5 ndm (nghién ciiu ATAC).

Tan suét xudt hién dugc quy dinh nhu sau: rét thudng gép (>1/10), thudng gap (=1/100 dén <1/10), it gdp (=1/1000
dén <1/100), hiém gdp (=1/10000 dén <1/1000), rat hiém gép (<1/10000).
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Chuyén héa va dinh duéng
Thudng gép: biéng an, tang cholesterol huyét
it gap: tang calci huyét (c6 hodc khéng kém theo ting hormon céan giap)

Réiloan tdm thédn
R4t thudng gap: tram cam

R6i logn hé than kinh
Rét thudng gap: nhirc dau
Thudng gdp: ngl ga, hoi chiing éng 6 tay*, réi loan cdm giac (bao gém di cdm, mat vi gidc va loan vi giéc)

Réi loan mach mdu

Rét thudng gap: con béc hoa
Réi loan hé tiéu héa

Rét thudng gap: budn nén
Thudng gédp: non, tiéu chay

Réi loan gan mat
Thuong gdp: téng alkalin phosphatase, alanine aminotransferase va aspartate aminotransferase
[t gap: tdng y-GT va bilirubin, viém gan

Réi loan da va mé du6i da

Rat thudng gdp: néi méan

Thudng gép: toc thua (rung téc), phan ting di ting

it gap: n6i mé day

Hiém gap: hong ban da dang, phan (ing dang phan vé, viém mao mach da (bao gém mét sé bao cao ban xuét huyét
dang thap Henoch-Schénlein)

R4t hiém gap: hoi ching Stevens-Johnson, pht mach

R6i loan co' xuong va mé lién két

R4t thudng gap: dau khép/cling khép, viém khép, lodng xuong
Thudng gédp: dau nhiic xuong, dau co

it gap: ngon tay co siing

RGi loan hé sinh sén va tuyén v
Thudng gép: khé am dao, xuat huyét am dao**

Réi logn todan thdn

R4t thudng gap: suy nhugc

*Trong cac nghién cliu 1am sang, héi chiing 8ng ¢6 tay da dugc bao céo & bénh nhan diéu tri véi thudc anastrozol nhiéu
hon so v8i nhiing bénh nhan diéu tri vi tamoxifen. Tuy nhién, phan 16n hdi chiing nay xuét hién & bénh nhén c6 cac yéu
t6 nguy co r rét dé phét trién bénh.

** Xuat huyét &m dao thudng dugc ghi nhan, chi yéu & bénh nhan ung thu v tién trién trong vai tuan dau tién sau khi
chuyén tirliéu phap noi tiét t6 sang diéu trj bang thudc. Can danh gia thém néu hién tugng xuat huyét van con.

Théng bdo cho bdc si nhiing tdc dung khéng mong muén gép phdi khi sir dung

12. Qua liéu va cach xu tri:

Kinh nghiém lam sang do vé y st dung thudc qua liéu con gidi han. Cac nghién clu & dong vat cho thay anastrozol it c6
déc tinh cdp. Cac nghién ctu lam sang thuc hién vdi nhimg liéu khac nhau cta anastrozol, I1én t6i 60 mg liéu duy nhat
cho nam gidi tinh nguyén khde manh va 1én dén 10 mg méi ngay cho phu nir sau man kinh bi ung thu va tién trién, cho
théy céc liéu nay déu dugc dung nap tét. Chua ghi nhan dugc mét liéu don nao clia anastrozol cé thé gay ra cac triéu
ching de doa tinh mang bénh nhéan. Khong cé chét giai doc dac hiéu nao trong trudng hgp dung qua liéu anastrozol va
XU tri thudng la diéu trj triéu chimg.

Khi x{r tri mét trudng hop qua liéu, can xem xét dén kha nang c6 thé da st dung da tri liéu. C6 thé cho gay non néu bénh
nhan con tinh. Thdm phan c6 thé hitu ich vi anastrozol khéng lién két manh véi protein huyét tuong. Can chdm séc hd
trg bénh nhan toan dién, ké ca theo di thudng xuyén cac ddu hiéu sinh tén va theo dbi sat bénh nhan.

13. Péc tinh duoc luc hoc:
Nhém du'gc ly: Chdt irc ché enzym

Mad ATC: L02B GO3

Anastrazol [a mot thudc tic ché enzym aromatase thudc nhém khéng steroid, c6 tinh chon loc cao va tac dung manh.
3 phu nif sau man kinh, estradiol duoc san xut ch yéu tir su chuyén déi androstenedion sang estron nha phic hop
enzym aromatase & cic md ngoai vi. Sau d6 estron dugc chuyén thanh estradiol. Su gidm lugng estradiol trong mau da
dugc chiing minh mang lai tadc dung ¢6 Igi cho bénh nhan ung thu vu. Bang cach st dung mét xét nghiém c6 d nhay
cdm cao, ngudi ta nhan thay Trofebil vai liéu 1T mg hang ngay da lam gidm trén 80% lugng estradiol & bénh nhan sau
man kinh.

Trofebil khdng 6 cac hoat tinh kiéu progesteron, androgen hay estrogen.

Liéu dung hang ngay cla Trofebil 1én t6i 10 mg ciing khong gay bat ky anh hudng nao dén su bai tiét cortisol hay
aldosteron, dugc do trudc hodc sau nghiém phép kich thich ACTH tiéu chudn. Do d6 khéng can phai cung cap thém
corticoid.

14. Péc tinh dugc dong hoc:

Hdp thu

Anastrozol dugc hdp thu nhanh va thudng dat néng do t6i da trong huyét tuong trong vong 2 gid sau khi uéng (khi doi).
Thc &n c6 thé [am gidm nhe téc do hdp thu chir khéng 1am gidm mic d6 hap thu cta thudc. Su thay déi nhé clia téc do
hap thu khéng gy ra mét tac dong dang ké nao vé mat 1am sang trén ndng do thudc & pha 6n dinh trong huyét tuong
khi dung liéu anastrozol duy nhat trong ngay. Khodng 90-95% néng dd clia anastrozol & pha 6n dinh trong huyét tuong
dat dugc sau 7 ngay vdi liéu duy nhat trong ngay. Khéng c6 béng chiing nao cho thay cac tham s6 vé dugc dong hoc clia
anastrozol phu thudc vao liéu diing hodc thai gian st dung.

Dugc ddng hoc clia anastrozol ciing khéng phu thudc vao d6 tudi clia phu nir sau man kinh.

Phén bé

Anastrozol chi gan két 40% véi protein huyét tuang.

Thai trir

Anastrozol dugc thai trif cham véi thai gian béan thai la 40-50 gi&. G cac bénh nhan nit sau man kinh, anastrozol dugc
chuyén héa manh, it han 10% liéu dugc bai tiét ra nudc tiéu dudi dang khéng déi trong vong 72 gid sau khi uéng.
Anastrozol dugc chuyén héa béng cach N-dealkyl héa, hydroxy hoa, va glucuronic hoa. San phdm chuyén hoa dugc
bai tiét chd yéu ra nudc tiéu. Triazol, san pham chuyén héa chinh trong huyét tuong, khéng cé hiéu qua tc ché enzym
aromatase.

Tén thuong chirc ndng gan hodc thén

D6 thanh thai biéu kién (CL/F) clia anastrozol, sau khi uéng, & ngudi tinh nguyén bj xo gan 6n dinh thdp hon khoéng
30% so v&i nhom chiing phu hgp (Nghién cdu 10331L/0014). Tuy nhién, ndng d6 anastrozol trong huyét tuong & nhiing
ngudi tinh nguyén bj xa gan nam trong pham vi néng d6 dugc thdy & nhiing ngudi binh thudng trong cac thit nghiém
khéc. Néng do anastrozol trong huyét tuong dugc quan sat trong cac thi nghiém hiéu qua dai han & bénh nhén suy gan
nam trong khoang néng do anastrozol trong huyét tuang & bénh nhan khong suy gan.

D¢ thanh thai biéu kién (CL/F) clia anastrozol, sau khi udng, khéng bi thay ddi & nhiing ngudi tinh nguyén bj suy than
nang (GFR <30ml / phat) trong Nghién cdu 1033IL/0018, phu hgp véi thuc té [a anastrozol dugc thai tri cha yéu qua
chuyén héa. Néng d6 anastrozol trong huyét tuang quan sat dugc trong cac thit nghiém hiéu qua lau dai & bénh nhan
suy than ndm trong khoang néng dé anastrozol trong huyét tuong & bénh nhan khong bi suy than. & nhimg bénh nhan
suy than nang, nén than trong khi sir dung Trofebil.

Tréem

G bénh nhi nam (10-17 tudi) bi chiing nirnha héa & tudi day thi, anastrozol dugc hap thu nhanh, phan bé rong réi va thai
trlf cham vi thoi gian ban thai xap xi 2 ngay. O bénh nhi nii, d6 thanh thai ctia anastrozol thap hon bénh nhi nam nhung
néng do va thai gian tiép xtc cao han. G bénh nhi nt, anastrozol dugc phan bo rong réi va thai trit cham.

15. Quy cach dong goi: Hop 4 vi x 7 vién

16. Diéu kién bao quan, han dung, tiéu chuan chat lugng ctia thuéc:
Bao quan: Bdo quéan nai khdé mét, nhiét do dudi 30°C.

Han dung: 36 thang ké tir ngay san xuat.

Tiéu chuan chét lugng: Nha san xuat

17.Tén, dia chi ca s& san xuat thuéc:

LABORATORIOS CINFA, S.A.

Bia chi: Ctra. Olaz-Chipi, 10. Poligono Industrial Areta, 31620 Huarte-Navarra, Tay Ban Nha.

Vai tro: Xuat xudng 16.

LABORATORIOS CINFA, S.A. O C | n f n
Dia chi: Travesia Roncesvalles, 1. 31699 Olloki (Navarra), Tay Ban Nha.

Vai tro: San xut, kiém soat 16, déng géi s cap va dong goi thit cap. Laboratorios Cinfa, S.A.
Olaz-Chipi, 10 P.I. Areta
31620 Huarte (Navarre)




