3 o EPIDUO GEL T
(Gel Adapalen/Benzoyl Peroxid)
Doc ky hwéng din sir dyng trwée khi ding thudc. D xa thm tay tré em.
Théng béo ngay cho bic s§ hodic dwgc s§ nhimg tdc dung khéng mong mudn
gép phai khi sir dyng thu
Néu cin thém thong tin xin héi ¥ kién béc s§ hodc durge s§. Thuc bén theo
don.
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Tl;inh phén:

Mai gam 39:1 Epiduo chira adapalen 1mg (0,1%), benzoyl peroxid 25mg (2,5%).
T4 dugc: Simulgel 600 PHA, docusat natri, edetat dinatri, glycerol, poloxamer
124, propylen glycol, nuéc cit.

PAC TINH DUGC HQC
Céc djc tinh dwgc lyc hoc:

m

Che pham trj myn trimg c4 ding tai chd, ma ATC: D10ADS3
hé tdq 4 cdc tdc dung di 5

EPIDUO ket hop hai hoat chat c6 tac dung thong qua céc co ché tic dung khic

nhau nhung bd sung cho nhau.

- Adapalen: Adapalen la din xuét acid naphthoic 6n dinh vé mit héa hoc,
¢6 hoat tinh giéng retinoid. Nghién ciru théng sé sinh héa va duge Iy cho
théy adapalen c6 téc m‘gmm 1y ciia myn trimg c4: 12 mot chit didu~
bién manh sy phén biét té bao, keratin hoa va c6 thc dung chéng viém. V&
mit co ché, adapalen két hop véi cac thy thé nhan cia acid retinoic dc
hi¢u. Bing chimg hign tai cho théy adapalen diing tai chd binh thudmg hoa
su biét héa té bao biéu md nang dgn dén lam giam sy hinh thanh nhan
muyn trimg cé nhé (microcomedone). Adaipalen \rc ché dap img héa (mg
ddng (dinh huéng) va héa ting dong (ngau nhién) cua bach cau da nhan
trong mé hinh thir nghiém in vitro; adapalen con irc ché sy chuyén hoa
cua acid arachidonic thanh cac cha‘l; trung gian gy viém. Céc nghién ciru
in vitro 4 cho thiy sy trc ché yéu t5 AP-1 va trc ché sy biéu hién ciia thy
thé toll-like 2. H so nay cho thdy thanh phin ctia mun trimg cé gy viém

- qua trung gian té bio dwgc lam giam béi adapalen. !
Benzoy! peroxid: Benzoyl peroxid 1a mét chat c6 téc dung diét khuan,
d3c biét trén vi khudn P. acnes xuét hién bét thudng trong 18 chan 16ng bj
muyn . Ngoai ra benzoyl peroxid con 1am tréc vay da va bong 16p simg.
Benzoyl peroxid con c6 tdc dung 1am gidm ba nhom, chéng lai viéc san
xuit ba nhon qué mirc lién quan dén myn trimg cé.

CAC NGHIEN CUU LAM SANG

Hi¢u qua 1am sang ciia Epiduo & b¢nh nhén tir 12 tudi tré 1én

D6 an toan va hiéu qua cua Epiduo bdi mdt lan mdi ngay dé diéu tri myn trimg c4
thong thwong da duge dénh gid trong 2 nghién ciru 1am sang c6 thiét ké twong tw
trong 12 tudn, da trung tam, c6 d6i chimg, so sinh Epiduo véi cac thanh phin hoat
chét riéng 1é - adapalen va benzoyl peroxid, va véi chat din dang gel & bénh nhin
bi mun trimg c4. Tong cdng c6 2185 bénh nhan tham gia vao nghién ciru 1 va

nghién ciru 2. Sy phén bd bénh nhan trong 2 nghién ctru nay 1a khoang 49% nam -

va 51% nir, tir 12 tudi tré Ién (tudi trung binh: 18,3 tudi; khoang tir 12-50), c6

20-50 ton thwong viém va 30-100 ton thuong khong viém lic ban dau. Céc bénh

nhén dugc diéu trj ving mjt va céc ving khéc bj mun mét 1in m3i ngay khi cén.

thiét vao budi toi.

Tiéu chi vé hi¢u qua la:

(1) Ty 1¢ thanh cong, ty 1& bénh nhan dugc danh gid 12 'Khoi' va 'Gan nhu khoi' &
tudn thir 12 dya trén dénh gi4 tong thé ciia nha nghién ciru (IGA);

(2) Thay dbi va thay ddi phén trim so véi ban dAu & tudn thir 12 vé
. Sé lugng t(‘f)n thuong viém
* S0 lugng ton thuong khong viém
+  Tbng sb ton thuong

Céic két qua v& higu qua duoc trinh bay d6i v6i mdi nghién ciru trong Bang 1 va két
qua két hop trong Bang 2. Epiduo da cho théy 1a ¢6 hiéu qua hon so véi monad va
chét din dang gel & ca hai nghién ciru. Nhin chung, téc dung c6 lgi thuc (hoat chat
trir di chét dan) thu dugc tir Epiduo 16n hon tong céc lgi ich thyc dat duge tir cic
thanh phén riéng 1¢, do 6 cho thy kha néing vé hoat tinh diéu trj clia cic chét nay
khi dugc sir dung & dang két hop liéu co dinh. Mot tac dung diéu tri sém cua
Epiduo di ludn dugc quan sét thay trong nghién ciru 1 va nghién ciru 2 doi véi cic
ton thuong viém & tudn thir 1 cua diéu trj. Céc tén thuong khong viém (mun trimg
¢4 hé va kin) ddp tmg déng chii y tir tudn thir 1 dén tudn thir 4 cia diéu trj. Loi ich
trén céc ndt myn trimg ca chua dugc xéc dinh.

Bing 1 Hi¢u qua 1am sang trong 2 thir nghi¢m so sdnh

Nghién ciru 1
Nghién ciru 1 Adapalen + | Adapalen BPO Chét din
Tuén thir 12 LOCF; BPO N=148 N=149 N=71
ITT (Nhém theo ¥ (Benzoyl
dinh diéu trj) peroxid)
N=149

Thanh céng (Khéi, | 41(27,5%) | 23 (15,5%) | 23(15,4%) | 7(9,9%)
gén nhwr khéi) p=0,008 p=0,003 p=0,002
Gidm trung binh (%
gidm) vé
S6 lugng tén thuong | 17 (62,8%) | 13 (45,7%) | 13 (43,6%) | 11 (37,8%)
viém p<0,001 p<0,001 p<0,001
S6 lugng tén thwong | 22 (51,2%) | 17 (33,3%) | 16 (36,4%) | 14 (37,5%)
khéng viém p<0,001 p<0,001 p<0,001
Téng s6 ton thuong | 40 (51,0%) | 29 (35,4%) | 27 (35,6%) | 26 (31,0%)

p<0,001 ps0,001 p<0,001

™~

- Nghién cira 2
Nghién ciru 2 Adapalen + | Adapalen BPO Chiit dfin-
Tuin thir 12 LOCF; | BPO N=420 N=415 N=418
ITT (Nh6m theo ¥ N=415
dinh didu trf)

gin nhw khéi)

Thanh céng (',(."-‘“’. 12)5 (30,1%) [ 83 (19,8%) | 92 (22,2%) | 47 (11,3%)
0S54 st s %’ml,; WWG <0001

Giidm trung binh (%
gidm) vé
S8 lugng tén thuong | 16 (62,1%) | 14 (50,0%) | 16 (55,6%) | 10 (34,3%)
viém p<0,001 p=0,068 p<0,001
S6 lugng tdn thwong | 24 (53,8%) | 22 (49,1%) | 20 (44,1%) | 14 (29,5%)
khéng viém p=0,04 p<0,001 p<0,001
Tong s6 ton thwong | 45 (56,3%) | 39 (46,9%) | 38 (48,1%) | 24 (28,0%)
p=0,002 p<0,001 p<0,001
Bing 2 Hi¢u qui lim sang trong céc thir nghi¢m so sanh két hop
Adapalen +| Adapalen | "Bro Chét din
BPO N=568 N=564 dang gel
N=564 N=489

Thanh cong (Khéi, | 166 (29,4%)| 106 (18,7%) | 115 (20,4%) | 54 (11,1%)
gén nhir khéi) b
Gidm trung binh (%
gidm) v&
S6 lugng tén thwong | 16,0 (62,1) [ 14,0 (50,0) | 15,0 (54,0) [ 10,0 35,0)
viém
S6 lugng ton thwong | 23,5 (52,8) | 21,0(45,0) [ 19,0.(42,5) | 14,0 (30,7)
khéng viém
Téng s6 ton thuong | 41,0 (54,8) | 34,0 (44,0) | 33,0(44,9) | 23,0 (29,1)

Hi¢u qui lim sang ciia Epiduo & tré em tir 9-11 tudi

Trong mét thir nghi¢m lam sang & tré em, 285 tré em bj myn trimg cé thong
thuong, tir 9-11 tudi (53% déi twong 13 11 tudi, 33% ddi tugng 1a 10 twdi va 14%
461 twong 13 9 tudi) véi diém s6 3 (trung binh) theo thang diém dédnh gid tong thé
cita nha nghién ctru (IGA) va tong sb ton thuong t3i thiéu 1a 20 numg qua
100 (tén thuong khong viém va/hodc ton thuong viém) & ving mit (bao gom ca
mili) hic ban dau dugc diéq trj bang gel Epiduo mét 1in m&i ngay trong 12 tuén.

tudi tré hon dic biét ndy ddng nhAt v6i két qua cua céc nghién ctru then chét khéc

& céc d6i tugng bj myn trimg cé thong thwémg tir 12 tudi trd 1én cho thdy higu qua
dang ké véi kha niing dung nap chép nhan dugc. M{t tac dung diéu trj sém va kéo

«dai cua gel Epiduoso'v6i chét din dang gel a4 luén dugc quan sat thay d6i voi tit

ca céc ton thuong (viém, khong viém va tong céc ton thwong) & tudn thir 1 va tiép
tuc dén tuin thir 12.

Nghién ciru 3

Tuén thir 12 LOCF; Adapalen + BPO Chét din dang gel
ITT (Nhém theo ¥ N=142 N=143

dinh diéu trj)

Thanh céng (Khéi, 67 (47,2%) 22(15,4%) |
gln nhw khéi)

Giém trung binh (%

giam) v&

S6 lugng tdn thuong 6 (62,5%) 1(11,5%)

viém

Sé lugng tén thuong 19 (67,6%) 5 (13,2%)

khong viém

Téng s6 ton thuong 26 (66,9%) 8 (18,4%)
Cic dic tinh duge dong hoc SR AT

Céc dic tinh dugc dong hoc (PK) cua Epiduo twong ty nhu hé so duge dong hoc
cua gel Adapalen 0,1% dung don doc. ‘

Trong mdt nghién ciru dugc dong hoc 1dm sang 30 ngdy dugc tién hanh & nhimg
bé¢nh nhén bj myn trimg cé da dugc thir nghi¢m béng gel két hop liéu c6 dinh hogc
biing ¢ong thirc phit hop adapalen 0,1% trong diéu kién t5i da (b6i 2 g gel mdi
ngay), adapalen di khong thé dinh lugng dugc & da sb mé’iunkll‘\?ét twong (gi6i han
dinh lugng 0,1 ng/ml). Nong d¢ adapalen lhﬁp (néng d9 cao nhit trong huyet twong
(Cmax) tir 0,1-0,2 ng/ml) di do dugrc trong 2 mu mau ldy tir céc d6i tuong dugc
diéu trj bing Epiduo va trong 3 mAu méu Idy tir cic déi twong dugc diéu trj bing
gel Adapalene 0,1%. Di¢n tich dudi dudng cong (AUC) 0-24 gi& cua adapalen cao
nhat da dugc xéc dinh & nhém ding dang két hop lidu cb dinh 13 1,99 ng.gid/ml.
Ciéc két qua ndy twong duong véi céc két qua thu duoc trong céc nghién ciru duge
dong hoc 1dm sang trude ddy ve cic cong thirc Adapalene 0,1% khac nhau, trong
d6 nong d9 toan than cia adapalen luon thap.

Sy thim qua da cuia benzoyl peroxid thép; khi bi trén da, benzoyl peroxid dugc
chuyén d6i hoan toan thanh acid benzoic va dugc loai bé nhanh chéng.

Dir li¢u an toan tién l1im sang X . .

Dit ligu tién 1dm sang cho thiy khong c6 méi nguy hiém ddc biét ddi v6i ngudi dya
trén céc nghién ciru thudng quy vé dugc 1y an toan, dgc tinh lidu 13p lai, ddc tinh
gen, tic dung dc hai cua anh sang hoic tinh gy ung thu.

phaqu(?



Céc nghién ctru vé dgc tinh d6i véi sinh san véi adapalen da dugc thyc hién b&}g
cach ding dudng udng va dudng ngoai da & chudt cong va tho. Mot téc‘ dung gy
quéi thai da duge chimg minh & nong d9 toin than cao (licu uong uk. 2§
mg/kg/ngay). O ndng do thép hon (liéu dung ngoai da 6 mg/kg/ngdy), thay abi vé
sb lugng xuong swon hoic d6t song da dwoc quan sat thy. : ¥
Cac nghién ciru trén dong vét da dugc thyc his;n v6i Epiduo bao gom céf: nghmﬂn
clru vé sy dung nap tai cho va céc nghién ciru ve doc tinh trén da licu lgp lai & chudt
cbng, ché va lgn con 1én dén 13 tudn va da cho théy sy kich img tai chd va kha ning
gay nhay cém, nhu 43 duge dy kién dbi v6i dang ket hop chira benzoyl peroxid
Nong 4 toan than cua adapalen sau khi ding 13p lai dang ket hop lieu co dinh &
dong vat 1a rat thﬁp, df‘)‘ng nhét véi cac dit liéu duge dong hoc 1am sang. Benzoy‘l
peroxid dugc chuyén déi nhanh chéng va hoan toan thanh acid benzoic trong dava
sau khi hép thu dugc thai trir trong nude tiéu, v6i ndng do toan than han che.

CHI PINH 3 Y

Diéu trj myn trimg c4 khi c6 cic ‘bidu hién bit tic, myn sin, myn mu.

LIEU DUNG VA CACH DUNG "
Gel Epiduo nén dugc béi trén todn by ving da c6 myn trimg ca méi ngay mdt lan
vao budi tdi trén da sach va khd. Ding (!z’iu ngoén tay thoa nhe mot 16p gel mong lén
viing cén diéu tri, tranh bdi 1én viing mét va méi (Xem Cénh béo va than trong khi
dung thuoc).

Néu bi kich tmg da, bénh nhan nén sir dung kem dudng 4m khong gdy mun bdi tryc
tiép 1én viing da bj kich img, can han ché ding thudc thudmg xuyén (vi dy nhur ding
céach ngay), tam ngung sir dung thude, hofic ngung diéu trj véi thuoc.
Cﬁntuﬂnth\\ﬂleothbigiandiguniauvcbécsichldinh trén co s& tinh trang

1am sing. Céc ddu higu cai thién 14m sang sém thudmg xuft hién sau 1 dén 4 tun-

diéu trj. ;
Tinh an toan va higu qua cua gel Epiduo chwa dugc nghién ctru & tré dudi 9 tudi.

CHONG CHI PINH
Qué mén cam vé6i bit cir thanh phin no cia thudc.

CANH BAO VA THAN TRQONG KHI DUNG THUOC

Epiduo chi dl).ng ngoai da. Khéng dugc bdi gel Epiduo 1én nhimng ving da bi ton
thuong, hogc vet thuong hé (bi diit, bi xudc), da b chdy nang hoac da bj cham.
Khéng dugc dé gel Epiduo dinh véo mét, mi¢ng, 18 miii hofic cic niém mac.
Trudmg hop bi roi vao mit, hiy ngay lap tirc rira sach bing nuéc dm.

Gel Epiduo ¢6 chira propylen glycol c6 thé géy kich img da.

Néu xay ra mot phan img cho thiy nhay cam véi bét ky thanh phin ndo cua cong
thirc, phai ngimg sir dung Epiduo.

Tranh tiép xtic qué mirc v6i dnh ning mit trdi hofc tia tir ngoai.

Trénh dé gel Epiduo day lén vat ligu c6 mau bao gdm téc va vai nhudm vi thue c6
thé 1am bac may hoic mAt mau.

TUONG TAC VYOI CAC THUOC KHAC VA CAC DANG TUONG TAC
KHAC

Khéng c6 nghién ciru vé twong tac ndo da dugc tién hanh véi Epiduo.

Tir kinh nghiém truéc diy véi adapalen va benzoyl peroxid, khong c6 twong tic
nao da biét véi céc thubc khéc c6 the dugc dung ngoai da va dong thoi véi Epiduo.
Tuy nhién, khéng nén ding dong thdi véi cdc retinoid hodc benzoyl peroxid hodc
thude khéc c6 co ché téc dung twong tw. Can than trong néu cic my phdm c6 tc
dung 1am tréc vy da, kich (mg hoic 1am khé da dugc sir dung vi ching c6 thé gay
ra céc tic dung kich (mg cong thém véi Epiduo.

Sy hép thu adapalen qua da ngudi la thip (xem Céc dgc tinh dugc dong hoc) va do
d6 khong chac xdy ra tuong tic véi cac thuoc dung toan than.

Sy thim qua da clia benzoy peroxid thip va duge chét dugc chuyén hoa hoan toan
thanh acid benzoic dugc loai bo nhanh chéng. Do d6, khdng chic xay ra tuong tic
tiém tang ciia acid benzoic véi cac thubc dung toan than.

PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Thoi ky mang thai: L. N i

Nghién ciru trén dong vat ding thuoc bang dudng uong cho thay dgc tinh sinh san
phoi nhiém & ndng d6 toan than cao (Xem Dit li¢u an toan tién lim sing).

Kinh nghiém 1am sang diing adapalen vi benzoy! peroxid tai chd & phu nif trong
thoi ky mang thai con han ché nhung dya trén mét sé it dir liu c6 sin khéng cho
thay tic dung gdy hai trong thoi ky mang thai. Do céc dir liéu sdn c6 con han ché
va do c6 kha niing adapalen kém hap thu qua da cho nén khéng nén sir dung Epiduo
trong thoi ky mang thai.

Can ngung diéu trj trong truong hop mang thai ngoai dy kién.

Thdi ky cho con ba:

Chua c6 nghién ciru vé sy bai tiét qua sita me cua thubc dugc tién hanh trén ngudi
va dong vit sau khi dung gel Epiduo bdi ngoai da (adapalen/ benzoy! peroxid).
Khong c6 anh hudng nao t6i tré ba duge dy kién do mirc phoi nhiém toan than &
phy nif cho con bi sir dung Epiduo 12 khong ddng ké. Epiduo c6 thé sir dung trong
thoi ky cho con bi.

Cg‘m trédnh béi gel Epiduo 1én ngyc trong thi ky cho con bii dé tré so sinh khong bi
tiép xtc véi thubc.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE VA VAN HANH
MAY MOC:

Epiduo khong anh huéng dén kha néng 14i xe va vin hanh may méc.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Epiduo c6 thé gdy ra céc tic dung khong mong muén sau day tai ving diéu tri:

Hg co quan Mirc d) thudng xuyén | Tic dung khong mong
mubn
Réi loan thi giac Khéng ro* Phu mi mit
Réi loan ho hép, nguc | Khong ro* Cam gidc thét chit &
va trung thét hong
Réi loan da va m6 du¢i | Phé bién (> 1/100 dén | Khé da, viém da tiép
da <1/10) xiic kich kich img
da, cam gi4c néng & da, |
ban do, tréc vay da
Khong phd bién (> Ngira va chay ning.
1/1000 dén <1/100)
Chura rd (khong thé wéc | Viém da tiép xic dj tmg,
luong dugc tir dir liéu sung dau ¢ da (dau
san cd) nhéi), phong rop (bong
nude)

* Dir li¢u theo ddi hiu mai

Céc mirc 49 kich g da khac nhau c6 thé xay ra s:
hoiic vira phi, kém theo céc ddu hiéu va triéu chimg

ly ra sa khi bdi Epiduo, thudng 1a nhe
e o dung nap thu

¢ tai chd (ban

A

d6, kho, tréc vay, rit va dau da (dau nhéi) & mirc cao nhat trong tuan diéu trj dau

tién sau d6 giam dan.
QUA LIEU

Epiduo chi diing bdi ngoai da mét Iin mdi ngay. A
Trong trudng hop vo tinh nubt phai thube, cic bién phap diéu trj trigu chimg thich

hop nén dugc thyc hién.

BAO QUAN: Bio quan dudi 30°C.
TIEU CHUAN CHAT LUQNG: Tiéu chuin nha sin xuét.

TRINH BAY: Hop mét tuyp 30g, Hop

lo-30g.

mét tuyp 15g, Hop mét tuyp 5g, Hop mot

HAN DUNG: 18 thang ké tir ngay sin xuét. Khong dung thudc da hét han sir dung
ghi trén bao bi. Thudc chi dung trong vong 6 thang sau ngay ding 1an dau.

CO SO SAN XUAT: Laboratoires Galderma, Z.1. Montdesir, 74540, Alby Sur

Cheran, Phép.
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