
2/38 CUC Qu AN L ¥ DUOC | . 
= BS fan £ 

* 
Lan dusted. / Bosses! LAMG.. 

| 
ke 

DA PHE DUY VET | 

| 

BETAHEMA - Box 
apooeUUeud 

WL AI O'S 
uolsaful 10) uoNjOS 

‘1 0002 

VIWAHVLAd 
| Internal code 

comme | Rude io _BETAHEMA ‘ach vial 1 ml contains: : : : (EESSlEey BETAHEMA — calc —_mutnmevocinbes : insert. 
: Indications, Contra-indications, 

Posology and Administration, 
Warnings and Precautions for 

use, Undesirable effects: See in 
the package insert. 

: Storage conditions: Store at 
= temperature 2-8°C. Do not freeze 
: or shake. Protect from light 
: Keep out of reach of children. 

| Read carefully the package 

: insert before use. 

E SDK: XXXXXX-XX 
: Hoat chét Méi Io chia rHu | 

Erythropoietin beta 2000 1U/1 mi. 

Quy cach dong géi: Hép 1 lo x 1 mi 

dung dich tiém. Duéng ding: 
Tiém dudi da hoae tiém tinh : 
mach. Sé I6 SX, NSX, HD xem } 
*Lot No", 
bi, Tiéu chudn chat lugng: BP. 
Bao quan & nhiét 46 2-8°C, Khéng 

: duge lam déng lanh hode ldc. ? 
: Tranh anh sang. Chi dinh, cdch 

2 ding, chéng chi dinh va cac théng 
> tin khac: Xem trong t@ hudéng dan 

sl dung thudc kém theo 
Dé xa tam tay tré em. 
Doc kf huéng dan sir dung 
trueéc khi dung. 

“Mfg’, “Exp” in trén bao} 

i rHu Erythropoietin beta ; 
t ! Technical Director: XXXXX 

; Solution for injection 
: S.CJLV. 
: 1 vial 1 mi 

! Made in Argentina 
: Dispensed under prescription 

i Sdn xuat tai Argentina boi: 
i Co sd san xuat: 
: Laboratorio Pablo Cassara 
: SRL. 
: Carhue 1096 (Zip Code: 
: C1408GBV), City of Buenos 
: Aires - Argentina 

Solution for injection 
: S.CILV. 
: 4 vial4 mi 

Made in Argentina 
Dispensed under prescription 

Lot No: XXXXX 

Mfg: dd/mmlyyyy 

Exp: dd/mmiyyyy 

DNNK: XXXXX 
Dia chi: XXXXX 

https://vnras.com/drug



BETAHEMA - Vial 

B ETAH = MA Store at temperature 
2-8°C. Do not freeze or 

rHu Erythropoietin beta shake. Protect from light 

'2000 1.U. | Mfg. in Argentina by: 

e
t
t
 
a
e
e
 
T
O
S
S
S
S
R
E
R
G
 

S
E
E
R
 

Qj 

Laboratorio x SF 
Pablo CassaraS.R.L. < ¢€ iml x OE 
- Argentina “ S 

oS 36 
Solution for injection E a 

a wW S.C.LN. 

seeeeee 

e
e

https://vnras.com/drug



Rx . mh oh 
BETAHEMA 

Dé xa tam tay tré em. Doc kf hwéng dan sir dung truéc khi ding, Thudc nay chi ding theo 
don thudc. 

Thanh phan céng thirc thuéc: 
Méi lo 1 ml cé chita: 
Thanh phan hoat chat: rHu erythropoietin beta (Erythropoietin B ngudi tai té hop) 2000 IU. 
Thanh phan ta duoc: Natri clorid, dinatri phosphat khan, mononatri phosphat khan, albumin 
nguoi (dung dich 20%), natri hydroxid/acid hydrocloric, nuéc pha tiém. 

Dang bao ché: ; 
Dung dich tiém trong sudt, khéng mau. 

Chi dinh: 
Diéu tri thiéu mau 6 tré sinh non: Diéu tri nén tién hanh cang sém cang tét. 
Diéu tri thiéu mau 6 bénh nh4n suy than man tinh, bao gom ca bénh nhn phai va khéng 
phai chay than nhan tao. 
Betahema duge chi dinh dé lam tang hodc duy tri sé luong héng cau ciing nhu dé giam nhu cau 
truyén mau & nhting bénh nhan nay. Bénh nhan khong phai chay than nhan tao bi thiéu mau 
trigu chimg chi nén sir dung Betahema khi néng d6 hemoglobin dudéi 10 g/dL. Betahema cé thé 
gitp lam giam nhu cau truyén mau nhung khéng thé thay thé truyén mau trong truéng hop cap 
ciru. Trude khi bat dau sir dung, can danh gid du tri st cia bénh nhan, Nong dé transferin bao 
hoa phai dat tdi thiéu 20% va néng dé feritin phai dat t6i thiéu 100 ng/mL. Huyét 4p cia bénh 
nhan cing phai dugc kiém soat day da truéc khi diéu tri. 
Diéu trj thiéu mau & bénh nhén héa tri ligu ung thu: Betahema duoc chi dinh dé diéu tri 
thiéu mau 6 bénh nhan ung thu khong phai dang tay bao dc tinh khi tinh trang thiéu mau 1a do 
anh hung cia héa tri ligu. Betahema lam giam nhu cau truyén mau 6 bénh nhan héa tri liéu it 
nhat 2 thang. Thuédc khéng duge chi dinh dé diéu tri thiéu mau do cdc nguyén nhan khae nh 
thiéu sit hoac thiéu folat, loc mau, xuat huyét tiéu héa. Nhiing nguyén nh4n nay can dugc diéu 
tri bang bién phap thich hop. 

Liéu ding va céch dang: 
Liéu ding: 
Diéu tr thiéu mau 6 tré sinh non: 
Betahema duge ding dudng tiém dudi da v6i liu 250 U/kg, 3 lan méi tuan. Didu tri nén tién 
hanh cang sém cang tét va lién tuc trong 6 tudn. 
Bénh nhan suy than man tinh: fp 
Betahema cé thé dung theo dudng tiém tinh mach hoac tiém duéi da. bh 
Liéu khoi dau: 
Ngu0i lon: 50 dén 100 don vi/kg, tudn 3 lan. 
Bénh nhan nhi: 50 don vi/kg, tuan 3 lan. 
Nén giam liéu Betahema khi nong dé hemoglobin dat mirc 12 g/dL hoac khi ctr sau mdi 2 tudn 
thi nong dé hemoglobin lai tang thém trén 1 g/dL. 
Nén diéu chinh liéu ding theo ting bénh nhan dé dam bao duy tri néng dé hemoglobin trong 
khoang gidi han thich hgp. 
GO bénh nhan phai tham phan, nén ding thuéc theo dudéng tiém tinh mach. 
Khi Betahema duoc str dung déc lap véi qua trinh tham phn, cé thé tiém thudc dy truyén 
tinh mach vao cudi giai doan tham phan dé tranh phai choc tinh mach nhiéuJ4 T 
Bénh nhan néu duge bac s¥ cho phép cé thé ty tim thuéc ma khéng can aa 
Nén do liéu theo tizng bénh nhan dé dat duge va duy tri néng dé hemogla 
(xem bang 1). 
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Bang 1: 

Liéu khéi dau cho 50 dén 100 don vi/kg, tuan 3 lan; tiém tinh mach hoac tiém dudi da 
ngudi Ion 
Liéu khéi dau cho 50 don vi/kg, tuan 3 Jan; tiém tinh mach hodc tiém duéi da 
bénh nhan nhi 
Giam 25% liéu str 1. Nong dé hemoglobin dat 12 g/dL hoac 
dung khi: 2. Néng dé hemoglobin tang thém trén 1 g/dL sau 2 tuan 
Tang 25% liéu str 1. Néng d6 hemoglobin duéi 10 g/dL va khéng tang qua | g/dL trong 
dung khi: 4 tuan hoac 

2. Nong d6 hemoglobin giam xudng duéi 10 9/dL 
Liéu duy tri Diéu chinh theo timg bénh nhan 
Kiém tra dy trér sat truée dieu tri: 
Trude va trong khi diéu tri, can kiém tra dy trit sat cua bénh nhan, bao gém transferin bao hoa 
(néng dé sat huyét thanh chia cho kha nang gan sat toan thé cia transferin) va feritin huyét 
thanh. 
Transferin bao ha phai dat téi thiéu 20% cén feritin phai dat téi thiéu 100 ng/ml. Tat ca cdc 
bénh nhan déu phai due bé sung sat dé tang cudng hode duy tri transferin bao hoa & mirc cé thé gitip tao héng cau khi dugc kich thich béi erythropoietin beta. 
Hiéu chinh ligu: Nén hiéu chinh lidu ding cho tig bénh nhan dé dat duoc va duy tri néng dé 
hemoglobin tir 10 dén 12 g/dL. 
Khéng nén tang ligu qua 1 lan mdi thang. Néu néng dé hemoglobin tang lén va dat mire 12 g/dL, nén giam 25% liéu sir dung. Néu hemoglobin tiép tuc tang, nén tam ngung str dung thuéc cho dén khi hemoglobin bat dau giam. Khi bat dau ding thudc tré lai, nén ding liéu giam 25% so véi liéu str dung truée dé. Néu hemoglobin tang thém trén 1 g/dL trong 2 tuan, nén giam 25% liéu sir dung. 
Néu hemoglobin tang thém dudi 1 g/dL trong 4 tuan va du trit s&t day du, cé thé tang liéu Betahema thém 25% so véi ligu trudc dé. Cé thé tiép tuc ting lidu sau 4 tudn cho dén khi dat 
duoc nong dé hemoglobin muc tiéu. 
Liéu duy tri: Liéu duy tri phai duge tinh todn cho timg bénh nhan loc mau. Trong thir nghiém 
da trung tam pha 3 trén bénh nhan tham phan mau, liéu duy tri trung binh 1a 75 don vi/kg, tuan 3 lan (khong liéu 12,5 dén 525 don vi/kg, tuan 3 lan). Khoang 10% bénh nhan can ding liéu 25 don vi/kg hoac thap hon va gan 10% bénh nhan can ding liéu trén 200 don vi/kg, tudn 3 lan dé duy tri hematocrit trong khoang gia tri muc tiéu. G tré em thdm phan mau va bénh nhan tham phan phic mac, liéu duy tri trung binh lan lugt 14 167 don vi/kg/tuan (trong khoang 49 dén 447 don vi/kg/tudn) va 76 don vi/kg/tuan (trong khoang 24 dén 323 don vi/kg/tuan) chia 
lam 2 hodc 3 lan dé dat gia tri hematocrit muc tiéu tir 30% dén 36%. O ngudi Ién suy than man tinh khong phai loc mau, nén diéu chinh liéu theo ting bénh nhan dé duy tri néng dé hemoglobin tir 10 dén 12 g/dL. Liéu Betahema tir 75 dén 150 don vi/kg/tuan gitp duy tri hematocrit tir 36% dén 38% trong 6 thang. 
Néu bénh nhan khéng dap img hoac khéng duy tri dap img, can kiém tra cdc yéu to gay ra tinh 
trang nay (xem phan Canh bao). 
Néu tranferin bao héa dui 20%, nén cho bénh nhAn sir dung bé sung thém sat. dy 
Bénh nhdn héa tri ligu ung thu: 
Liéu khoi dau dé nghi cua Betahema cho ngudi lén 1a 150 don vi/kg tiém dudi da 3 lan mét 
tudn hoc 40.000 don vi, tiém dudi da hang tuan. Voi bénh nhan nhi, nén ding theo dudng 
tiém tinh mach. Xem bang: 
Liéu khéi dau dé nghj cho bénh nhén nhi 14 600 don vi/kg, tiém tinh mach hang tuan. Ché dé liéu 3 lan mét tudn: 
Liéu khoi dau 
Nguoi Ion 150 don vi/kg, tiém dudi da, tuan 3 lan 
Giam 25% liéu str dung khi: Hemoglobin dat néng dé thich hop gidp 

khéng phai truyén mau hodc néng 46 
hemoglobin tang thém trén 1 g/dL trong vong 
2 tuan. 

ae
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| Ngimg str dung khi: Hemoglobin vuot qua 12 g/dL. Bat dau str 
dung thudc tré lai véi liéu giam 25% so véi 
liéu truéc dé khi néng do hemoglobin 6 mirc 
can phai truyén mau. 

Tang liéu téi 300 don vi/kg, tuan 3 lan néu: Dap img khong day du (khéng lam gidm nhu 
cau truyén mau hodc khéng lam tang 
hemoglobin) sau 8 tuan diéu tri. 

Khoang néng d6 hemoglobin dé nghi: 10 g/dL dén 12 g/dL. 
Ché dé ligu hang tuan: 
Liéu khéi dau 
Ngudi lon 40.000 don vi, tiém dudi da 
Tré em 600 don vi/kg tiém tinh mach (téi da 40.000 

don vi) 
Giam liéu 25% khi: Hemoglobin dat néng dé thich hgp gitp 

khéng phai truyén mau hodc néng dé 
hemoglobin tang thém trén 1 g/dL trong vong 
2 tuan. 

Ngtng str dung khi: Hemoglobin vugt qua 13 g/dL. Ngimg ding 
thuée cho dén khi hemoglobin giam con 12 
g/dL va bat dau sir dung thuéc tré lai véi liéu 
giam 25% so voi liéu truée dé khi nong dé 
hemoglobin 6 mire can phai truyén mau. 

Tang liéu néu: Dap tng khéng day du (khéng lam ting 
Ngudi Ién: 60.000 don vi, tigm dudi da hang | hemoglobin > 1 g/dL sau 4 tuan diéu tri hodc 
tuan khéng lam giam nhu cau truyén mau). Nong 
Tré em: 900 don vi/kg tiém tinh mach (téi da | d6 hemoglobin khéng nén vuot qua giéi han 
60.000 don vi) trén 1a 12 g/dL. 
Cach dung: 
* Thudéc tiém truyén phai duoc kiém tra bang cam quan dé phat hién cdc tiéu phan la va hién 
tuong bién mau truéc khi str dung. Khong duoc sir dung thuéc néu phat hién tiéu phan la hoac 
thuéc bi bién mau, 
* Tiém duéi da: Thé tich tiém t6i da mdi lan vao m6t vi tri tiém khéng nén qua 1 ml. Trong 
truong hop can tiém thé tich lén hon, phai tiém vao vi tri khac. C6 thé tigém vao caénh tay hoac 
thanh bung. 
* Tiém tinh mach: Nén tiém trong vong 1 dén 5 phi tury theo liéu sit dung. O bénh nhan thim 
phan mau, nén tiém thuéc vao day truyén tinh mach vao cuédi giai doan tham phan, ngay sau 
khi riva bang 10 ml dung dich dang truong dé dam bao thuéc duge dua tét vao tuan hoan, 
Nén tiém trong vong 5 phut khi ding cho bénh nh4n cé cdc triéu chimg giéng cam cum. 
* Khong duge truyén tinh mach hodc tiém citing véi céc dung dich thuéc khac. 

Ching chi dinh: 
Ching chi dinh Betahema trong cdc truong hop sau: 3 
* Qua man voi erythropoietin beta hoac bat ctr thanh phan nao cia thuéc. (a 
+ Tang huyét ap khéng kiém soat duoc. 
* Qué man véi cdc thude cé nguén géc tir té bao déng vat cé vu. 
* Qué man véi albumin (ngudi). 

Canh bao va than trong khi ding thuée: 
Canh bao: 
Ngwoi Ién: 
Bién cé huyét khéi va tang nguy co tit vong: 
Loi ich cua erythropoietin beta vuot han rai ro tiém tang. Chua co du dit ligu nghién ctru dé 
khang dinh chac chan anh huong cua erythropoietin beta dén tian trién huyét khéi va ty 1é tt 
vong.
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Gidm nguyén héng céu: ; ; ; 
M6t so trudng hop gidm nguyén héng cau hodic thiéu mau nang, co hodc khéng kém theo giam A 
té bao mau do khang thé trung hoa khang erythropoietin beta di duoc ghi nhan & bénh nhan 
diéu tri bang erythropoietin beta. Tinh trang nay xay ra cht yéu 6 bénh nhan suy than man tinh 
su dung erythropoietin beta theo dudng tiém dudi da. Bat ky bénh nhan nao mat dap tng voi 
erythropoietin beta kém theo thiéu mau nang va giam sé long hong cau luéi déu phai duge 
kiém tra nguyén nhan gay mat dap img, ké ca xét nghiém khéng thé trung hoa khang 
erythopoietin beta (xem Than trong: Thiéu hodc mat dap tng). Néu nghi ngo thiéu mau do 
khang thé khang erythropoietin beta, nén ngtng str dung erythropoietin beta va cdc thuéc kich 
thich tao téng cau khac. Nén ngimg han str dung erythropoietin beta 6 bénh nhan bj thiéu mau 
do khang thé. Bénh nhan cing khéng nén chuyén sang str dung cac thuéc kich thich tao hong 
cau khac do khang thé cd thé khang chéo. 
Albumin (ngwoi): 
Betahema co chira albumin, la dan chat tir mau ngudi. Nho cac quy trinh sang loc ngudi cho 
mau va quy trinh san xuat duoc kiém soat nghiém ngat, nguy co lay truyén virus tro nén rat 
thap. Chua phat hién trong hop lay truyén virus nao khi dung albumin, 
Bénh nhan suy than man tinh: : . : 
Tang huyét dp: Nén kiém soat huyét 4p théa dang truéc khi bat dau dung thuéc. Trong pha 
diéu tri sém, khi hematocrit tang 1én, gan 25% bénh nhan loc mau can phai str dung hodac tang 
liéu thudc chong tang huyét ap. Bénh nao do tang huyét ap va déng kinh da duge ghi nhan 6 
bénh nhan suy than man tinh diéu tri bang erythropoietin beta. Can lu y theo ddi va kiém soat 
chat ché huyét dp 6 bénh nhan diéu tri bang erythropoietin beta. Can giai thich cho bénh nhan 
hiéu duoc tam quang trong cua viée tuan thu ché d6 diéu tri tang huyét ap va ché dé an han 
ché. Néu huyét dp khé kiém soat, c6 thé giam nong a6 hemoglobin bang caéch giam liéu hoac 
ngung su dung erythropoietin beta. Néng 6 hemoglobin giam dang ké trén lam sang c6 thé 
khéng dugc ghi nhan trong vai tuan. Nén giam liéu erythropoietin beta néu nong 46 
hemoglobin tang thém trén 1g/dL trong vong 2 tudn. G bénh nhan suy than man tinh cé biéu 
hién bénh tim thiéu mau cuc bé do suy tim sung huyét, cdn diéu chinh lidu erythropoietin beta 
dé dat duge va duy tri néng dé hemoglobin dudi 12 g/dL (xem phan Bién cé huyét khdi va 
tang nguy co tir vong). 
Dé6ng kinh: Cac nghién ctru lam sang cho thay ty 1é dong kinh trong 90 ngay dau ding thuéc 
(xay ra trén 2,5% bénh nhan) cao hon so véi giai doan sau 90 ngay. Ty lé dong kinh 6 nhém 
bénh nhan loc mau rat khé xac dinh; ty 1é nay thuong nam trong khoang 5% dén 10% trén mai 
bénh nhén mét nam. Bénh nhan can tranh cdc hoat déng nguy hiém nhu 1éi xe va van hanh 
may moc trong giai doan nay. 
Bién cé huyét khdi: Trong qua trinh tham phan mau, bénh nhan dung erythropoietin beta cé thé 
phai str dung heparin chéng déng dé dur phong cuc mau déng trong may thdm tich. Neuy co 
nghén mach, ké ca huyét khoi trong may thm tich, ting lén dang ké 6 bénh nhan truéng thanh 
mac bénh tim thiéu mau cuc bd hoac suy tim sung huyét str dung erythropoietin beta voi gia tri 
hematocrit cao hon (42%) so véi gid tri muc tiéu (30%). Bénh nhan mac bénh tim mach ttr 
trudc can duge giam sat chat ché. d- 
Than trong: = 
Can than trong khi str dung cdc thudc tiém cd ngudn géc sinh hoc do cé thé xay ra cdc phan 
ing di tmg hodc phan img bat loi. Trong cac thir nghiém 14m sang, d6i khi ghi nhan phat ban 
thoang qua khi str dung erythropoietin beta, khong phat hién truéng hop di tmg nang hoac phan 
tmg phan vé nado (xem Tac dung khéng mong muon). 
D6 an toan va hiéu qua cia erythropoietin beta chua duoc chimg minh trén bénh nhan cé tién 
str mac bénh déng kinh hodc réi loan huyét hoc (nhu thiéu mau héng cau liém, hdi chimg loan 
san tiy hoac réi loan tang déng mau). 
GO mot sé bénh nhan nif, str dung erythropoietin beta cd thé gay cé kinh nguyét lai, do dé can 
xem xét cdc bién phap tranh thai vi bénh nhan cé thé cé thai. 
Huyét hoe: Tang porphyrin da dugc ghi nhan véi tan suat hiém gap 6 bénh nhan suy than man 
tinh diéu tri bang erythropoietin beta. Mac dit thuéc khéng lam tang dao thai cdc chat chuyén 
héa cua porphyrin 6 ngudi tinh nguyén khée manh ngay ca khi dap tng tao héng cdu nhanh 

4
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nhung can than trong khi str dung erythropoietin beta cho bénh nhan cé tian str r6i loan 
porphyrin. 

Thiéu hodic mat dap wng: 
Néu bénh nhan khong dap tg hodc duy tri dép tng voi lidu dé nghi, cén xem xét va danh gid 
cac nguyén nhan sau day: 
1. Thiéu sat: Hau nhv tat ca cdc bénh nhan déu can phai duoc bé sung sat (xem Danh gia du 
trir sat). 
2. Nhiém khudn, viém hodc cac bénh ac tinh. 
3. Mat mau kin dao. 
4. Cac réi loan huyét hoc (nhu thiéu mau thalassemia, thiéu mau dai dang hoc loan san tuy). 
5. Thiéu vitamin: Acid folic hoac vitamin B12. 
6. Tan huyét. 
7. Nhiém d6c nhém. 
8. Viém xo nang xuong, 
9. Giam nguyén héng cau hod thiéu mau do khang thé khang erythropoietin beta: Khi khéng 
tim ra nguyén nhén nao khdc, nén xem xét cac triéu chimg gidm nguyén héng cau va xét 
nghiém tim khang thé khang erythropoietin beta trong huyét thanh. 
(xem Canh bao: Giam nguyén hong cau). 
Danh gid dy tri sat: Trong khi str dung erythropoietin beta, cé thé xay ra thiéu sat toan phan 
hoac thiéu sat chtre nang, Thiéu sat chite nang voi ndng 46 feritin binh thudng nhung transferin 
bao héa thap, cd 1é 14 do tang tao héng cau. Transferin bao hoa phai dat tdi thiéu 20% va feritin 
phai dat téi thiéu 100 ng/mL. Trude va trong khi str dung erythropoietin beta, cAn danh gia du 
trot st cla bénh nhan, bao gém transferin bao hoa (néng d6 sat huyét thanh chia cho kha nang 
gan sat toan thé cia transferin) va feritin huyét thanh. Hau hét bénh nhan déu can phai duge bé 
sung sat dé tang cuoéng hoae duy tri transferin bio hoa & mirc théa dang dé hé tro tao héng cau 
khi duge kich thich bdi erythropoietin beta. 
Kha nang gay ung thu, d6t bien va anh hwéng dén sinh san: 
Kha nang gay ung thu cua erythropoietin beta chua duoc nghién ctru. 
Erythropoietin beta khéng gay dét bién trong cdc thir nghiém dét bién gen vi khudn (tht 
nghiém Ames), sai léch nhiém sac thé té bao dong vat co vu, vi nhan chudt nhat va dot bién & 
HGPRT. 

Si dung cho tré em: 
Bénh nhan nhi phai loc mau: Erythropoietin beta duge chi dinh cho tré so sinh (1 thang tudi 
dén 2 nam tudi), tré em (2 dén 12 tudi) va thiéu nién (12 dén 16 tudi) dé diéu tri thiéu mau do 
suy than man tinh phai loc mau. D6 an toan va hiéu qua cia thuéc trén bénh nhan nhi duéi 1 2 A thang tudi chua duge chimg minh. Dw liéu vé d6 an toan thu duge tir cdc nghién ctu nay cho 
thay rai ro khi ding thuée cho bénh nhan nhi bi suy than man tinh khong cao hon so véi khi 
ding thudéc cho ngudi Ion suy than man. 
Bénh nhan nhi khéng phai loc mau: Dt ligu lam sang da ghi nhan viée str dung 
erythropoietin beta trén 133 bénh nhdn nhi thiéu mau do suy than man tinh ma khéng phai loc 
mau, tir 3 thang tudi dén 20 tudi, ding liéu 50 dén 250 don vi/kg tigém dudéi da hodic tiém tinh 
mach, tuan 1 lan hoac tudn 3 lan. 
St dung cho bénh nhan cao tuéi: Chua ghi nhan su khdc biét vé d6 an toan va hiéu qua cia 
thudc khi ding cho bénh nhan cao tudi va bénh nhan tré tudi. Nén lua chon va hiéu chinh liéu 
cho tig bénh nhan cao tudi dé dat duoc va duy tri gid tri hematocrit muc tiéu (xem Liéu ding 
va cach ding). ; | d- 
Bénh nhan suy thin man tinh: 
Bénh nhan suy than man tinh khong phai loc mau: Nén theo dai huyét ap va hemoglobin 
thudng xuyén giéng nhu & bénh nhan phai loc mau. Can gidm sat chat ché chitc nang than va 
can bang nuée — dién giai. 
Huyét hoe: Can c6 at thoi gian dé theo déi dap tng cua bénh nhén véi erythropoietin beta 
truéc khi diéu chinh liéu. Do thoi gian can thiét dé tao héng cau ciing nhu thdi gian séng cia 
héng cau kéo dai nén cé thé phai mat tir 2 dén 6 tudn méi quan sat thay su thay déi dang ké 
nong a6 hemoglobin truéc khi diéu chinh liéu str dung (tang liéu, giam liéu ho&c nging thuéc). 
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Thoi gian chay mau 6 bénh nhdn suy than man tinh giam vé mirc binh thudng sau khi dugc 
diéu tri thiéu mau bang erythropoietin beta. Giam thoi gian chay mau cling duge ghi nhan sau 
khi diéu tri thiéu mau bang cach truyén mau. 
Theo déi cfin lam sang: Nén thuong xuyén kiém tra céng thtre mau toan phan va sé luong tiéu 
cau. Trong cac thir nghiém 14m sang, sé luong tiéu cau va bach cau tang vita. Mac du mic dé 
tang cd ¥ nghia théng ké nhung cac gid tri nay van nam trong gidi han binh thudng. 
Ché d6 dn; Bénh nhan can tuan thu nghiém ngat ché d6 an va loc mau. Dac biét, tang kali mau 
khéng phai tinh trang hiém gap 6 bénh nhan suy than man tinh, Trong cdc nghién ctru duoc 
tién hanh tai My trén bénh nhan loc mau st dung erythropoietin beta, tang kali mau da duoc 
ghi nhan véi ty 1é khoang 0,11 mdi bénh nhan/nam, thuong xay ra & bénh nhan kém tuan thu 
ché do dung thudc, ché dé an va/hoac loc mau. 
Kiém sodt loc méu; Trong qua trinh tham phan mau, bénh nhan dung erythropoietin beta c6é 
thé phai str dung heparin chéng déng dé du phong cuc mau déng trong may tham tich. Giéng 
nhu tat ca cdc bénh nhan phai loc mau khac, bénh nhan sir dung erythropoietin beta cin duoc 
theo déi thuéng xuyén cac chi tiéu sinh héa mau (bao gm BUN, creatinin, phospho va kali) dé 
dam bao hiéu qua loc mau. 

Thong tin cho bénh nhan: Trong truéng hop bac s¥ cho phép bénh nhan tu str dung 
erythropoietin beta tai nha, can cung cAp cho bénh nhan day di théng tin vé liu luong va cach 
ding, déng thoi lu y khéng duge tai str dung bom tiém va thuéc. 
Chire ning than: O bénh nhan truong thanh bi suy than man tinh khéng phai loc mau, nén 
giam sat chat ché chite nang than ciing nhu can bang nude va dién gidi. Phan tich d6 déc cia 
dudng biéu dién 1/néng d6 creatinin huyét thanh theo thdi gian cho thay d6 déc khong thay déi 
dang ké truéc va sau khi str dung erythropoietin beta. 
Bénh nhan hoa tri ligu ung thu: 
Tang huyét dp: Tang huyét ap do nong d$ hemoglobin tang cao da duge ghi nhan voi tan suat 
hiém gap & bénh nhan duoc diéu tri bang erythropoietin beta. Can theo déi chat ché huyét ap 
cua bénh nhan, dac biét la 6 bénh nhan cé tién sit tang huyét ap hoc mic cdc bénh tim mach. 
Dong kinh: Trong mét tht nghiém mu doi cé déi chimg, 3,2% (n=2/63) bénh nhan str dung 
erythropoietin beta tuan 3 lan va 2,9% (n=2/68) bénh nhan duge ding gia duge cé biéu hién 
dong kinh. Dong kinh xay ra & 1,6% (n=1/36) bénh nhan cé huyét 4p va hematocrit tang cao. 
Tuy nhién, nhitng bénh nhan sir dung erythropoietin beta bj déng kinh déu mic bénh than kinh 
tir trudc. 
Bién cé huyét khéi: Trong mét thir nghiém mu déi cé déi chimg, 3,2% (n=2/63) bénh nhan sir 
dung erythropoietin beta tuan 3 lan va 11,8% (n=8/68) bénh nhan duge ding gia duge gap cdc 
bién cé huyét khéi (nhu nghén mach phdi, tai bién mach mau nao). Trong mét thir nghiém mu 
déi c6 déi chimg six dung erythropoietin beta hang tudn, 6,0% (n=10/168) bénh nhan str dung 
erythropoietin beta va 36% (n=6/165) (p=0,444) bénh nhan dugc dung gia duge gap phai cac 
bién cé huyét khéi trén lam sang (nhu huyét khéi tinh mach sau phai dung thudc chéng dong, 
cdc bién cé nghén mach nhu nghén mach phdi, nhéi mau co tim, thiéu mau nao, suy that trai va 
bénh vi mach 6 huyét khdi). Khéng thé dua ra két Iuan chinh xdc vé méi lién quan gitta ting 
nong d6 hemoglobin véi cdc bién c6 huyét khéi trén lam sang do khéng cé da dit ligu vé ndng 
d6 hemoglobin trong nghién cttu nay. 
Anh hung dén tang sinh khéi u: Chua c6é ati dir liu dé khang dinh str dung erythropoietin beta 
cé anh huéng dén tang sinh khéi u hoac lam cham tién trién khéi u hay khong. L 

Sw dung thudc cho phu nif c6 thai va cho con bu: 
Phu nif cé thai: 

Mite d6 rai ro 46i véi thai nhi: Nhom C 
Erythropoietin beta gay ra cdc tac dung bat loi trén chudt ding liéu cao gap 5 lan liéu ding cho 
ngudi. Trong cdc nghién ctru trén chudt cdi, da ghi nhan tinh trang tang thé trong, chdém moc 
léng bung, cham m6 mat, cham héa xuong va giam s6 luong dét xuong dudi trén chudt con F1 
6 nhém chudt ding liéu $00 don vi/kg. O chust cai duge tiém tinh mach erythropoietin beta, ty 
1é mat thai cé xu huéng ting nhe 6 nhém ding liéu 100 va 500 don vi/kg. Erythropoietin beta 
khong gay ra bat ky tac dung bat loi nao khi ding liéu cao téi 500 don vi/kg trén thd cdi mang 
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thai (ngay thtr 6 dén 18 cita thai ky). Chua tién hanh cdc nghién ciru day du va duge kiém soat 
tot trén phy nit mang thai. Chi nén sir dung erythropoietin beta trong thai ky néu loi ich thu 
duge vugt han rui ro cé thé xay dén véi thai nhi. 
Phu nif cho con bu: 
Chua 16 erythropoietin beta cé duge tiét vao sita me hay khéng. Do nhiéu thuéc duoc tiét vao 
stra, nén than trong khi str dung erythropoietin beta cho phy nit cho con bu. 

Anh huwéng cia thude lén kha nang Iai xe, van hanh may méec: 
Chua cé bang ching ve anh hung cua thudc lén kha nang lai xe, van hanh may moc. 

Twong tac cia thude: ; 
Chua ghi nhan tuong tac nao gitta erythropoietin beta vGi cdc thuéc khac trong cac thir nghiém 
lam sang. 

Tuong ky cia thuéc: ; ; ; 
Do khéng cé cdc nghién citu vé tinh tuong ky cia thudc, khéng trén lan thudc nay véi cdc 
thudc khac. 

Tac dung khéng mong muon cia thudc: 
Tom tat vé an toan: 
Khoang 8% s6 bénh nhan diéu tri bang erythropoietin beta cé thé gap phan img bat loi. 
Bénh nhén thiéu mau bi suy thén man tinh: 
Phan tmg bat loi hay gap nhat trong qua trinh diéu tri bang erythropoietin beta la tang huyét ap 
hoae nang thém tinh trang tang huyét dp sin cé, dac biét trong trudéng hgp thé tich hong cau 
dac tang nhanh (xem myc Canh bdo va than trong khi ding thuéc). Con tang huyét ap cling véi 
cdc triéu ching giéng bénh nao (nhu dau dau va trang thai 1d lan, réi loan cam gidc-van dong 
chang han réi loan ng6n ngit hoc réi loan dang di - tdi con co etmg-co giat) cting cé thé xuat 
hién 6 nhiing bénh nhan cd huyét ap binh thudng hodc thap (xem muc Canh bdo va than trong 
khi dung thuéc). 
Huyét khdi shunt cé thé xuat hién, dac biét & bénh nhan cd xu hu6ng tut huyét ap hoac tinh 
trang ro déng mach gay bién chtmg (nhu hep déng mach, phinh dong mach) (xem muc Canh 
bao va than trong khi ding thudc). Trong hau hét cdc truong hgp, su sut giam néng dé feritin 
trong huyét thanh déng thoi véi su gia tang thé tich té bao dac duoc ghi nhan (xem muc Canh 
bao va than trong khi ding thuéc). Ngoai ra, su gia ting thoang qua néng dé kali va phosphat 
trong huyét thanh da duge ghi nhan trong nhimng ca don 1lé (xem myc Canh bdo va than trong 
khi dung thuéc). 
Trong cdc ca don lé, bat san héng cau don thuan (PRCA) qua trung gian khang thé trung hoa 
khang erythropoietin beta lién quan dén liéu phap erythropoietin beta da duge ghi nhan. Trong 
trudng hop PRCA qua trung gian khang thé trung hda khang erythropoietin beta duoc chan 
doan, phai ngung str dung erythropoietin beta va khéng nén chuyén sang ding m6t protein kich 
thich tao héng cau khac (xem phan Canh b4o va than trong khi ding thuéc). 
Cac phan tng bt loi duge liét ké trong Bang | dudi day. 4 v2 
Bénh nhan ung thu: 
Dau dau va tang huyét ap lién quan dén diéu tri bang erythropoietin beta cé thé diéu tri duoc 
bang thudc 1a cde phan tmg hay gap (xem muc Canh bdo va than trong khi ding thuéc). 
GO mét sé bénh nhan, tinh trang sut gidm nong dé sat trong huyét thanh da duoc ghi nhan (xem 
muc Canh bao va than trong khi ding thuéc). 
Cac nghién ciru 14m sang cho thay tan sudt xudt hién cdc bién cé tc mach do huyét khéi & 
bénh nhan ung thu diéu tri bang erythropoietin beta cao hon so véi 6 nhém chitng khéng duoc 
diéu tri hoac ding gia duge. O bénh nhan duoc diéu tri bang erythropoietin beta, tan suat nay 
nay la 7% so véi 4% 6 nhom chimg; diéu nay khéng lién quan dén bat ky su gia tang ty 1é tt 
vong béi tac mach do huyét khéi nao so véi nhém ching. 
Cac phan tmg bat loi duge liét ké trong Bang 2 duéi day, 
Bang liét ké cac phan img bat loi: 
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Cac phan wng bat loi duge ligt ké theo hé thong thudt ngit MedDRA phan loai theo hé co quan 

va tan suat. Cac mire tuan suat duoc xac dinh theo quy ude sau: 

Rat hay gap (21/10); hay gap (21/100 dén <1/10); it gap (21/1.000 dén <1/100); hiém gap 

(21/10.000 dén <1/1.000); rat hiém gap (<1/10.000); chwa 16 tan suét (khéng thé ude long 

duoc tan suat tir di ligu hién c6). 
Bang 1: Cac phan tng bat lgi duge cho 1a do diéu tri bang erythropoietin beta trong cdc thir 

nghiém lam sang cé di chimg trén bénh nhan suy than man tinh 

Hé co’ quan Phan tng bat loi Tan suit 

Réi loan mach mau Tang huyét ap Hay gap 
Con tang huyét ap It gap 

Réi loan hé than kinh Dau dau Hay gap 

R6i loan mau va hé bach huyét |Huyét khéi shunt Hiém gap 
Giam tiéu cau Rat hiém gap 

Bang 2: Cac phan tng bat lgi duoc cho la do diéu tri bang erythropoietin beta trong cac thir 

nghiém lam sang c6 déi chimg trén bénh nhan ung thu 

Hé co quan Phan img bat loi Tan suat 

Réi loan mach mau Tang huyét ap Hay gap 

Réi loan mau va hé bach huyét Bién cé tac mach do huyét Hay gap 
khéi 

Réi loan hé than kinh Dau dau Hay gap 
Tré so sinh dé non: 
Tinh trang sut giam néng dé feritin trong huyét thanh rat hay gap (xem muc Canh bao va than 

trong khi ding thuéc). 
M6 ta cdc phan img bat loi chon loc: 
Cae phan tng trén da c6 lién quan dén diéu tri bang erythropoietin beta nhu phat ban, ngtra, 

may day hodc phan img tai vi tri tiém cd thé xuat hién véi tan sudt hiém gap. Trong nhiing 

truong hop rat hiém gap, cdc phan img phan vé lién quan dén diéu tri bang erythropoietin beta 
da duoc ghi nhan. Tuy nhién, trong cdc nghién cttu lam sang c6 déi chimmg, khéng phat hién su 

gia tang ty 1¢ phan ung qua man. 
Trong nhiing truéng hop rat hiém, dac biét khi bat dau diéu tri, cdc trigu chimg giéng cum lién 

quan dén diéu tri bang erythropoietin beta nhu sét, on lanh, dau dau, dau chan tay, kho chiu 
va/hoac dau xuong da duge ghi nhan. Cac phan img nay thuéng o mic d6é nhe hoac vira va 

giam bét sau vai gid hodc vai ngay. 
Dir liéu tir mOt thir nghiém lam sang cé déi chimg véi erythropoietin alfa hoc darbepoetin alfa 

cho thay d6t quy duge ghi nhan voi tan suat hay gap. 

Théng bdo ngay cho bac s¥ hogc duge sf nhitng phan ung cé hai gdp phai khi sw dung 

thudc. AY 

Qua lieu va cach xir tri: 

Cac biéu hién qua liéu erythropoietin beta thuong bao gém cdc dau hiéu va triéu trimg tang 

manh va/hoac tang nhanh néng d6 hemoglobin, ké ca cdc bién cé tim mach. Bénh nhan sir 
dung qua liéu erythropoietin beta cdn duoc gidm sat chat ché cdc bién cé tim mach va bit 

thuong huyét hoc. Nén kiém soat tinh trang tang héng cau tam thoi bang ecdch trich mau tinh 

mach. Can gidm sat chat ché tinh trang tang nhanh nong dé hemoglobin (> 1 g/dL sau méi 14 

ngay). 6 bénh nhan dap tng tao mau qua manh, can giam nhiéu erythropoietin beta theo chi 

dan (xem phan Liéu ding va cach ding). 

Dac tinh dugelychge: 
Thusc kich thich tao héng cau. Ma ATC: BO3XA01. 
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Erythropoietin beta la mét glycoprotein cé tac dung kich thich tao héng cau tir cdc té bao tién 

than sém hong cau trong tly xuong. Erythropoietin beta cfing tac dung nhu mét hormon biét 

héa va yéu té kich thich phan bao. 
Hoat tinh sinh hoc cua erythropoietin beta da duge chtmg minh in vivo trén cac mé hinh déng 
vat (chuét cong khée manh va thiéu mau, chudt nhat ting héng cau). 

Sau khi sir dung erythropoietin beta, sé long héng cau, ty 1é hemoglobin va héng cau ludi 

ting lén ty 1é véi déng vi *°Fe lién hop. Thymidin lién hgp co nguyén tir 3H danh dau ciing 
tang 1én khi u cdc té bao nh4n cita ldch véi erythropoietin beta in vitro (nudi cdy té bao lach 

chudt nhat), 
Bang phuong phap nudi cdy té bao tiy xuong, erythropoietin beta di duge chimg minh 1a c 

tac dung kich thich tao hang cau dic hiéu ma khéng anh huong dén qua trinh tao bach cau. 
Khong ghi nhan thay déc tinh ctia erythropoietin beta trén cdc té bao thy xuong ngudi. Sau khi 

ding liéu don erythropoietin beta, khong ghi nhan anh hudng cua thudc dén hanh vi hoac va 
déng cia chuét va chire nang tudn hoan hoac hé hap cia cho. 

Dic tinh duge déng hoe: 

Nghién ctu duoc déng hoc trén ngudi tinh nguy¢n khoe manh va bénh nhan tang uré mau cho 

thay thoi gian ban thai cua erythropoietin beta tiém tinh mach la tir 4 dén 12 gid va thé tich 

phan bé bang 1-2 14n thé tich huyét tuong. Két qua tuong tu da duge ghi nhdn trong cac thi 
nghiém trén d6ng vat voi chudt tang uré mau va chu6t binh thuong. 

Sau khi tiém du6i da erythropoietin beta cho bénh nhan tang uré mau, qua trinh hap thu thuée 
kéo dai tao ra néng dé én dinh cia thuéc trong huyét tuong, theo dé nong dé dinh dat duoc sau 

trung binh 12-28 gid. Thdi gian ban thai cuéi cia thuéc kéo dai hon so véi khi tiém tinh mach, 
trung binh 1a 13-28 gid. 

Sinh kha dung cua erythropoietin beta khi tiém dudi da bang 23-42% so véi tiém tinh mach. 

Quy cach dong goi: 
H6p 1 lox 1 ml. 

Diéu kién bao quan: ; 
Bao quan 6 nhiét d6 2-8°C. Khéng duoc lam déng lanh hoac lac. Tranh anh sang. 

Han dung: . 
24 thang ké tir ngay san xuat. 

Tiéu chun chat lwong cia thuéc: BP 

San xuit tai Argentina béi co sé san xuat: 
Laboratorio Pablo Cassara S.R.L. 
Carhue 1096 (Zip Code: C1408GBV), City of Buenos Aires - Argentina 
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