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ALEXAN

Tiém tinh mach (tiém rrwén hodc tiém), tiém dudi da

Tén thude: ALEXAN

Thanh phin thudce:

1 ml dung dich c¢é chira 50,0 mg cytarabin.

Céc ta duge: natri lactat, acid lactic, nudc cét pha tiém.
Dang bao ché ciia thudc:

Dung dich tiém/tiém truyén

Dung dich trong sudt va khéng mau.

Tinh chat dwge Irce hoc:

Phan loai nhém diéu tri dugc ly: chét chdng chuyén hda (chat déng déng pyrimidin)
Ma ATC: L01BCOl

Alexan chira hoat chat chinh 1a cytarabin, mét chat chdng chuyén héa tir mét chudi cac chét
dbi khang pyrimidin.

Cytarabin 1a mot chat chdng ung thu dic hidu pha trén chu ky té bao, cytarabin chi tac dong
trén cic té bao trong pha S clia chu ky phan bao. Chit nay dugc dua vao trong té& bao dé
chuyén héa thanh cytarabin-5’ triphosphat (ara-CTP) la mét chét chuyén héa hoat dong. Co
ché tac dung cuia cytarabin van chua dugc tim hiéu ddy di nhung dudong nhu ara-CTP tac
dung chui yéu qua viéc rc ché ADN polymerase. Viée thdm nhap vao ADN va ARN c6 thé
g6p phén vao tac dung gdy doc té bio cia cytarabin. Cytarabin ¢6 tac dung gay ddc véi cac
té bao tang sinh ctia dong vat ¢6 vii trén mé nudi céy.

Tinh chét dwoc dong hoc:

Hap thu:

Cytarabin dugc chuyén héa nhanh chéng va khéng c6 tac dung khi ubng. Duéi 20% lidu khi
udng dugc hap thu qua dudng tiéu héa.

Khi tiém truyén tinh mach lién tuc, cytarabin g‘fm nhu dat dugc ndng do héng dinh trong
huyét tuong.

Sau khi tiém duéi da hogc tiém bdp, cytarabin dat dugc ndng do dinh 20-60 phat sau khi

tiém, thap hon rd rét so vai tiém tinh mach.
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Nong dé cytarabin trong huyét thanh 1a khac nhau giifa cac bénh nhin vdi cling mdt mirc
litu. Mot s nghién ctru da chi ra ring su khac biét nay c6 lién quan dén dép mg trén lam
sang: nong dd cao trong huyét thanh lién d6i véi su thuyén giam vé mit huyét hoc.
Phdn bo:
Cytarabin c6 thé tich phan bé 13 0,7 I/kg.
Chuyén héa:
Cytarabin duec bién d6i nhanh chéng boi deoxycitidin kinase va cac nucleotidase khac thanh
dang hoat ddng (cytarabin-5’ triphosphat) nhd qua trinh phosphoryl héa trong nguyén bao
bénh bach cdu va trong tily séng binh thudng. Sy chuyén hoéa thanh dang khéng hoat dong
hdn hop uracilarabinoside (1-beta-D-arabinofuranosyluracil) chu yéu 13 nhd hoat dong cua
enzym cytidin deaminase trong gan, con ¢6 trong mau va cac mé khac & mirc dd it hon.
Dudng nhu sur can dbi gitra kinase va deaminase 12 yéu t6 quan trong xéac dinh tinh nhay cam
hay dé khéang ciia té bao déi voi cytarabin.
Lién két protein:
Lién két v6i protein huyét twong thip (13,3%) voi ndng d6 0,005-1 mg/l.
Ty 18 thube lién két doc [ap v6i ndng do trong gidi han didu tri caa thude.
Thai trie:
Sau khi tiém truyén tinh mach cytarabin nhanh, qué trinh thai trir 2 pha trong méu xay ra.
Déu tién la pha phan phdi c6 thdi gian ban hily khoang 10 phat, sau d6 | pha thai trir véi
thoi gian ban huy 14 1-3 gid.
Sau 24 gio, xAp xi 80% cytarabin dirgc tim thdy trong nudc tidu, 90% thai trir & dang khong
hoat ddng va 10% thai trir & dang khong thay déi.
Do hoat tinh cia cytarabin deaminase trong dich nfio tly thip nén cytarabin co thoi gian ban
hily trong thin kinh trung wong tir 3-3,5 gid.

6. Chidinh diéu tri:
Cytarabin duoc chi dinh diéu tri trong cac trudng hop:
- Bénh bach cau dong thy cdp tinh (AML) & nguoi 16n.
- Cac bénh bach cdu khac & nguoi l6n va tré em.

7. Liéu dung va cach diing:
Chi dugc dung cytarabin trong céc khoa chuyén nganh, boi cac bac st gidu kinh nghiém trong

diéu tri hoa chat va diéu tri hd trg.

[\
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Cytarabin khéng c6 tac dung khi udng. Liéu diing va cach dung phu thude vao lidu trinh diéu
tri dé theo dbi.

Trude khi bt ddu diéu tri héa chét, bic sT phai nhin thirc 16 rang vé céc tac dung phu, céc
bién phap phong nglia, chéng chi dinh va céc cinh béo vé cac thube ¢6 trong chuong trinh
didu tri.

Cytarabin c6 thé dung don déc hodic phdi hop véi cic thude gay doc té bao hodc doi khi 1a
cac corticosteroid.

Theo céc khuyén cdo chung, bénh bach ciu thudng diéu tri bing cich phi hop céc thube gay
doc té bao trong d6 c6 khoang 2-5 thube duoc ding. Véi cac lidu trinh didu trj khac nhau, dé
nghi xem cdc tai liéu chuyén nganh.

Alexan ¢6 thé diing theo dudng tiém tinh mach (tiém truyén hodc tiém), tiém dudi da. Dé
chuan bj dung dich truyén, ¢ thé hoa Alexan vao dung dich NaCl 0,9% hoic glucose 5%.
Véi cling mdt mirc liu, cytarabin tiém truyén tinh mach nhanh thi dung nap tét hon 14 tiém
truyén lien tuc. Piéu nay ¢6 lién quan dén tinh chét bat hoat nhanh cia thudc, viéc tiém
truyén nhanh din dén két qua 13 cac té bao binh thuong vi té bao khdi u tiép xac véi cac
ndng dd ctia thude trong mdt thoi gian ngén.

Lidu ditng:

Piéu tri giam nhe:

- Biéu tri lién tuc:

e Liéu khéi ddu nén dung la 2 mg/kg/ngay, tiém nhanh trong 10 ngay. Kiém tra cong thirc
mau hang ngiy. Néu t4c dung chéng ung thu bach ciu khdng dugc ghi nhan va khong co
d4u hiéu doc tinh, tang 1idu 18n 4 mg/kg/ngay va duy tri cho dén khi dép img didu tri hodc
6 ddc tinh, Hau hét tét ca cac bénh nhin c¢é du hiu doc tinh véi lidu trén.

 Liéu 0,5 - 1,0 mg/kg/ngay c6 thé duoc truyén voi thoi gian 1én dén 24 gid. Phén [6n bénh
nhan dat duge két qua kha quan ngay sau khi truyén mét gio. Sau didu trj 10 ngdy, lidu
hang ngay c6 thé ting 1én 2 mg/kg/ngay tiy thude vao phan img déc tinh. Tiép tuc theo
dai déc tinh hodc cho dén khi c6 ddu hidu thuyén giam.

- Pidu tri ngdt quing:

o Tiém truyén tinh mach 3 - 5 mg/ke/ngay trong nim ngay lién tyc. Sau dé ngimg 2 - 9

ngay, roi lai tiép tuc liéu trinh. Duy tri cho dén khi cé dép tmg hodc ¢6 ddu hiéu dde tinh.
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¢ Bing chimg dau tién ciia ddu hiéu cai thién tay xuong duge quan sat thdy trong vong 7 -
64 ngay sau khi bit ddu diéu tri (trung binh 28 ngay).

e Nhin chung, néu sau mot giai doan diéu trj tham do cho thdy khong cé ddc tinh va bénh
khéng thuyén giam, nén can nhic vai liéu cao hon.

Diéu tri duy tri: Tinh trang thuyén giam do diéu trj bing cytarabin, hodc bing cac loai thudc

khéc c6 thé duge duy tri béng cach tiém tinh mach hoic tiém duéi da 1 mg/kg, 1 - 2 1an/tuan.

Viém mang nido do bach cdu cdp: Phac dd diéu 1ri bénh viém mang ndo rat da dang nhung

téng liéu khuyén céo hang ngay khéng dugc vuet qua 100 mg, khuyén khich sir dung xen ké

voi methotrexat (cing dudng truyén hoic tidm vao khoang nhén).

Suy tuy, thidu mau va giam tidu cAu xay ra trén hiu hét bénh nhan duogc tiém holic truyén

cytarabin hang ngay. Suy tiy co tinh hai pha va diém day & khoang sau 7 - 9 ngay va 15 - 24

ngay. Bing chitng clia ddu hiéu cai thién tiy xuong duge quan sat thay trong vong 7 - 64

ngay sau khi bat diu diéu trj (trung binh 28 ngay)

Qudn thé bénh nhén nhi: Tré em dung nap duoc thude 1idu cao hon so véi ngudi 1on, do

viy khi khoang liéu duoc dua ra, tré em s& dugc chi dinh lidu cao hon va ngudi 16n s8 duoce

chi dinh liéu thap hon.

Bénh nhdn cao tuéi: Khong c6 dir liéu cho thdy can didu chinh liéu & bénh nhan cao tudi.

Tuy nhién, bénh nhin cao tudi thudng khong chiu duge doc tinh cia thube nhu bénh nhan tré

i, vi vy cin dic biét chi v néu cé ddu hiéu giam bach cau, giam tiéu cdu, thiéu mau.Cac

bién phap diéu tri hd tro cdn duge chi dinh khi cén thiét

Chong chi dinh:

Chéng chi dinh véi céc trudng hop nhay cam véi hoat chét hodic bit ky thanh phdn ta duogc

nao cla thudce.

Thiéu mau, giam bach ciu va giam tiéu cdu khdng do ¢in nguyén 4c tinh (nhu bit san ty);

trir khi béc si cho réng str dung thude nay 13 lya chon tbt nhét cho bénh nhan.

Cinh bao dic biét va thian trong khi dung thude:

Chi nhiing bac si ¢6 kinh nghiém trong héa trj liéu ung thur mdi nén sir dung cytarabin

Tac dung vé huyét hoc

Cytarabin [a mt chat (rc ché manh tiy xuong. Cin thin trong khi bit dau sir dung thube trén

cac bénh nhan co tién sir trc ché tiy xuong do thude. Cac bénh nhan dang sir dung thubc nay

phai duge giam sat chit ché, cin theo dbi sd lugng bach ciu va tiéu ciu hang ngdy trong sudt
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phéc db diéu tri tdn céng. Can thudng xuyén kiém tra chirc ndng tiy xuong sau khi cc té bao
blast khéng con xudt hién trong mau ngoai vi.

Can chuin bj sin sang cac phuong tién dé x tri cdc bién chimg ¢6 thé din dén tir vong do (rc
ché tiy xuong (nhu nhidm khudn do giam bach cu hat va sy suy giam cdc hé théng phong
vé khéc cua co thé, xuit huyét thir phat do giam tidu ciu).

Phén ting sdc phan vé da xay ra khi didu trj bing cytarabin. D3 ghi nhan sdc phan vé dén dén
ngung tim phdi cdp tinh va cén phai hdi sirc. Piéu nay xay ra ngay lap tirc sau khi tiém tinh
mach cytarabin (xem muc Tac dung khéng mong muédn)

Liéu trinh diéu tri liéu cao

Doc tinh nghiém trong va ¢6 thé din dén ta vong lién quan dén phdi, hé tiéu hoa, thin kinh
trung vong (ngodi ddc tinh di duge ghi nhan khi sir dung ché dd liéu quy ude cha cytarabin)
dd dugc ghi nhan khi su dung mot s6 léu trinh lidu cao cytarabin trén thuc nghiém (2 —
3g/m?). Cac phan lmg nay bao gém déc tinh ¢ hdi phuc trén gidc mac; rdi loan chirc nang
nfo va tiéu ndo thudng ¢é kha ning hdi phuc; ngt ga; co giat; loét da day - rudt nang; nhidm
triing huyét, ap xe gan va pht phdi (xem muc Téc dung khdng mong mudn)

Cytarabin d& dugc chitng minh 13 gdy ung thu & dong vat. Cin luu v 12 ¢6 thé xay ra cic tac
dung tuong tu néu diéu tri 14u dai cho bénh nhan.

Céc bé&nh nhén str dung cytarabin phai dugc giam sat chit ché. Phai thudng xuyén theo ddi sb
lugng tiéu ciu va bach cau.

Nén nglrng hodc thay dbi phic dd didu tri khi tac dung irc ché iy xwong do thudc din dén
giam s fuong tiéu cau xudng dudi 50000 té bao/mm? hodc giam sé lugng bach cdu da nhan
xuodng dudi 1000 té bio/mm?. S6 lirgng huyét cdu trong mau ngoai vi c6 thé tiép tuc giam sau
khi nglrng thudc va dat gia trj cuc ticu sau 5 dén 7 ngay ngimg thubc. C6 thé bat dau sir dung
lai phac d0 cytarabin khi ¢6 dau higu chic chin cho thiy thy xwong da hdi phuc (dya trén két
qua cac xét nghiém 13p lai dé dénh gid tdy xuong). Cac bénh nhén duec ngimg sir dung thude
cho dén khi cac gia tri xét nghiém mau ngoai vi tr& lai “binh thudng” ¢6 thé khéng yéu cdu
budc kiém tra nay.

Cé thé gap bénh thén kinh cam gic va bénh thin kinh van déng ngoai bién khi didu tri cong
6 voi phac do cytarabin lidu cao, daunorubicin va asparaginase trén cic bénh nhan trudng
thanh mic bénh bach ciu cip khdng thude dong lympho (bénh bach ciu cip dong tuy). Bénh
nhan dang str dung cytarabin liéu cao cdn dugce theo di bénh than kinh, c6 thé can thay déi

liéu trinh liéu dé tranh c4c réi loan thin kinh khong hdi phyc.

\W
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Ddc tinh nghiém trong trén phdi c6 thé din dén tir vong trong mot s6 truong hop, hdi chiing
suy hd hdp dot ngdt va phit phdi di xuAc hién khi sir dung phéc db cytarabin liéu cao.

Khi tiém tinh mach nhanh cytarabin, bénh nhén thuong budn ndn va cé thé ndn trong mot vai
gi& sau do. Vian d& nay duoc cai thién khi ding dudng truyén tinh mach.

Liéu trinh diéu tri théng thuwong

Pau bung (viém phtic mac) vé viém dai trang guaiac duong tinh kem theo giam bach ciu va
oiam tiéu cdu d3 duoc ghi nhén trén cac bénh nhan sir dung két hop cytarabin liéu quy wéce
v6i cac thude khac. Céc bénh nhén nay dép tmg véi nhitng bién phap xir tri khéng can phiu
thuit.

Liét xuit hién mudn, tién trién theo huéng tir hai chi duéi 1én trén dan t6i tir vong di dugc
ghi nhin trén bénh nhi mic bénh bach cdu cip dong tiy sau khi sir dung két hop cytarabin
tiém ndi tiy va truyén tinh mach tai mic lidu quy ude voi cac thude khac.

Can theo dbi chitc ning gan va chic ning than trong sudt qua trinh sir dung cytarabin, Trén
céc bénh nhén triege d6 da b tdn thuong gan, chi sir dung cytarabin khi ¢é ché do giam sat
dac biét.

Can dinh ky kiém tra chde nang tiy xuong, chirc nang gan va chitc ning than trén cic bénh
nhén s dung cytarabin.

Hi chirng phin gii khéi u

Tuong tir cac thude gay déc té bao khac, cytarabin ¢é thé lam ting acid uric mau thi phdt do
su ly giai nhanh céc té bao khdi u. Cac bac si cin theo d&i ndng d6 acid uric mau ctia bénh
nhén, chudn bi cac bién phép hd tro va thuc thich hop dé xir tri bién cb nay.

Liéu cao: Nguy co gip tac dung khéng mong mudn trén thidn kinh trung vong ting 1én khi
trude dé bénh nhén dd sir dung phéc d tri liéu trén thin kinh trung wong nhu hda tri liéu ndi
10y hodc xa tri.

Téc dung (rc ché mién dich/ting nhay ¢cdm v&i nhidm tring

Str dung vaccin sdng hoic vaccin sbéng d& duoc 1am gidm ddc luc trén céc bénh nhin suy
giam mién dich do sir dung cac héa trj liéu bao gdm cytarabin ¢6 thé din dén nhifm trang
nang hoic tir vong. Cin tranh tiém chang bang vaccin song trén bénh nhén dang st dung
cytarabin. C6 thé sir dung vaccin chét hogic bat hoat, tuy nhién bénh nhén ¢6 thé giam dép
rng v&i cac vaccin nay,

Trén thuc nghiém, da ghi nhdn cac trudong hop mic bénh ¢o tim din dén t vong sau khi s

dung liéu phép cytarabin lidu cao va cyclophosphamid dé chuén bj ghép tay.
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10.

Viém tuy

Viém tuy cdp da dugc bao cdo xdy ra trén nhitng bénh nhan diéu tri cytarabin két hop véi cdc
thude khac.

Thén kinh

Céc trudng hop tac dung khéng mong mudn nghiém trong trén hé than kinh tir dau ddu dén té
liét, hon mé va gibng véi dot quy da dirge béo cdo chi yéu & tré vi thanh nién va thanh thidu
nién khi tiém tinh mach cytarabin két hop véi methotrexat ndi tuy.

Cytarabin 13 mdt chét gdy quai thai va gay dot bién. Nén tranh tiép xic v6i da va niém mac,
dic biét 12 khu vuc mét.

Nhitng thong tin quan trong vé thanh phin trong thubc

Thube nay chira it hon 1 mmol natri (23 mg) trong 1 ng Sml, nén duge xem I khong chua

natri.

Twong tac thube va cac dang twong tac khac:

Cén tranh sir dung dong thdi flucytosin véi cytarabin do 1am mét hiéu qua diéu tri cla
flucytosin.

Giam ¢6 hdi phuc ndng d6 digoxin & trang thai dn dinh trong huyét twong va bai 1iét glycosid
qua than dd dugc ghi nhén trén bénh nhan sir dung beta-acetyldigoxin két hop véi phéc db
héa tri lidu bao gdm cyclophosphamid, vincristin, prednison kém hojc khéng kém cytarabin
hoic procarbazin. Nong dé digitoxin & trang thai én dinh trong huyét tuong khéng thay déi
trong trudng hop nay. Do d6, giam sat ndng dd digoxin trong huyét tuong cé thé duge chi
dinh trén cac bénh nhan st dung phéc db héa tri liéu phdi hop nhu trén. C6 thé chi dinh
digitoxin thay thé digoxin cho cac bénh nhan nay.

Nghién clu twong téc in vitro gilta gentamicin va cylarabin cho thdy cyratabin ¢6 thé déi
khéng tac dung khang khuin cha gentamicin trén cdc ching K preumonia. Trén bénh nhén
dang st dung cytarabin két hop v&i gentamyein dé diéu tri nhiém khudn do K preumoniae,
can phai danh gi4 lai phac dd khing khuin néu dép (g véi khang sinh khéng xudt hién sém
trong qua trinh didu tri.

C6 thé gap bénh than kinh cam gi4c va bénh thin kinh vin dong ngoai bién khi didu tri cing
cb voi phac db cytarabin lidu cao, daunorubicin va asparaginasc trén cac bénh nhén truong
thanh mic bénh bach ciu cép khéng thude dong lympho (bénh bach ciu cap dong tiy).
Xatri:

A8 i
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11.

12.

13.

Nguy co ddc tinh trén than kinh trung uong tang 1én khi st dung két hop phéc dd cytarabin
truyén tinh mach lidu cao véi céc lidu phip gdy doc trén than kinh trung vong khac nhu xa
tri hoiic ding lidu cao.

Methotrexat

Cytarabin tiém tinh mach dung ddng thoi véi methotrexat tiém trong vo ndo c6 thé lam ting
nguy co tac dung c6 hai nghiém trong lién quan dén thin kinh nhu dau déu, té liét, hén mé
va gidng dot quy (xem muc Thén trong khi ding thudc).

Phu nir ¢ thai va thdi ky cho con ba:

Cytarabin gdy di tat thai nhi trén mot sb lodi dong vit. Chi sir dung cytarabin trén phy nit
dang mang thai hoic ¢6 thé dang mang thai sau khi can nhac k¥ loi ich va nguy co.

Nam gidi va nif gidl phdi sur dung bién phdp tranh thai hltu hiu trong vong 6 thang sau khi
sir dung thube.

Théng thudng, khéng nén sir dung thube niy trén bénh nhan dang mang thai hodc dang cho
con ba.

Kha nang sinh san:

Céc nghién ctru vé kha nang sinh san dé danh gia cac doc tinh sinh san cua cytarabin chua
dugc thuc hién. Uc ché tuyén sinh duc, din dén mét kinh hodc khong cé tinh triing, c6 thé
xudt hién teén cdc bénh nhan si dung cytarabin, déc biét khi dang déng thdi véi cdce tdc nhén
alkyl héa. Nhin chung, céc tic dung niy phu thude liéu, thoi gian didu tri v ¢6 thé khéng hdi
phyc (xem muc T4e dung khéng mong mudn). Cytarabin ¢d nguy co gy @6t bién, cé thé
dan dén ton thuong nhiém sic thé trong tinh triing ngudri, do d6 cin khuyén céo nhifmg nam
gidi dang st dung phéc dd cytarabin va ban tinh cua ho sir dung cac bién phap tranh thai
dang tin cay.

Anh hudng dén kha ning lai xe va vin hanh may méc:

Cytarabin khéng cé anh huong dén kha ning [ai xe va van hanh may moc. Tuy nhién, bénh
nhan diéu tri héa trj liéu bi giam kha ndng lai xe va vin hanh may moc va nén duoc canh bdo
vé nguy co cling nhur duoc khuyén dé tranh nhimg van déng nay.

Téic dung khéng mong mudn: Cac bién cb bét loi sau di duge ghi nhén lién quan dén phac

dd diéu tri vai cytarabin:

Tén suat cac bién cb duoc xac dinh theo quy uéc sau:

R4t phd bién (=1/10)
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Thuéng gap (>1/100 dén <1/10)

it gip (>1/1,000 dén <1/100)

Hiém gap (1/10,000 dén <1/1,000)
R4t hiém gap (<1/10,000)

Chua xac dinh (khéng thé ude luong tir cac dit 1idu sin ¢6).
T4c dung phu cia cytarabin phu thudc vao licu ding. Tac dung phu pho bién nht 1a tac dung
phu trén da day rudt. Cytarabin gdy déc vdi tiy xuong va gy ra cic tac dung phy trén mau.

R6i loan hé thong mdu va bach huvét:

Piéu tri bing cytarabin co thé gdy e ché tily xuong, thiéu méu, giam bach cAu hat, giam tiéu
cAu, thiéu mau nguyén hdng ciu khéng 15, giam té bao ludi. Mic dd nghiém trong cta cic
tac dung trén phu thude vao 1idu va lidu trinh didu tri. Thudc co thé tam thay ddi 1€ bao trong

hinh thai hoc tiy xuong

Nhiém khudn va nhiém kv sinh trimg:

Nhidm virus, nhiém khuan, nhiém nédm, nhidm ky sinh trung hodc nhidm vi sinh vat hoai
sinh tai bt k¥ ving ndo ciia co thé ¢6 thé lién quan dén sir dung cytarabin don déc hodc phbi
hop voi cac tic nhan tic ché mién dich khac sau lidu trc ché mién dich té bao va mién dich
dich thé. Cac nhim triing nay cd thé nhe nhung ciing c6 thé nang va gy tr vong,

Réi loan mé lién két va co xuwong khop:

Héi ching cytarabin d3 duge md ta. N6 duge dac trung bai: s6t, dau co, dau xuong, dau
ngue (thinh thoang), phat ban san, viém két mac va mét moi. N6 thudng xay ra sau khi ding
thudc 6-12 gio. Cac corticosteroid di duge chimg minh la mang lai loi ich trong viée ngan
nglra va diéu tri hoi ching nay. Néu cac tridu ching cua hdi chimg nay tré nén nghiém trong
can phai didu tri, nén ding corticosteroid dé du phong cling nhu didu tri ndi tiép voi
cytarabin

Nhiém khudn va nhiém kv sinh tring

Rét phé bién: Nhidm khudn huyét, viém phdi, nhiém tring
Chua xéac dinh: viém ma té bao tai vi tri tidm, 4p xe gan.

U lanh tinh, u de tinh va khéng ¥8 (bao gom ca nane va polvp}

it gap: tan nhang

Roi loan hé thdng mdu va bach huvét

A M
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R4t phd bién: suy tiy xuong, giam tiéu cau, thieu mau, thieu mau nguyén héng cau khang 16,
giam bach c4u hat, giam s6 lugng hong cau ludi.

R6i loan hé thong mdu vé bach huvet:

Thuong gip: thiéu mau, thiéu mau nguyén héng ciu khéng 18, giam bach cdu hat, giam tiéu
ciu.

Cdc réi loan trén chwnvén hoa va dinh dudng

Thuong gép: chan an, ting acid uric mau

Roi loan hé thong than kinh

Chua xac dinh: ddc than kinh, viém day than kinh, chéng mit, nhirc dau

Thuong gip: khi tiém lidu cao gip doc tinh trén ndo va tiéu ndo véi mirc d¢ nhan thic giam,
Joan véin ngdn, chirg giat ciu mit.

it gip: dau ddu, bénh than kinh ngoai bién,

Réi loan trén mat

Thudng gap: viém két mac xudt huyét cé hdi phuc (s¢ anh sdng, nong rat, rdi loan thi giac,
chay nudc miét), viém gidc mac.

Roi logn tim

it gip: viém mang ngoai tim.

R4t hiém gép: loan nhip tim.

Réi loan hé hdplong ngiec va trung thas

it gap: viém phéi, khé thd, dau hong.

Roi loan da dév ruét

Thudng gip: khé nudt, dau bung, budn ndn, nén, tidu chay, viém hodc loét dudng tiéu
héa/hdu mon.
it gap: viém thuc quan, loét thue quan, trudng khi, viém két trang hoai tir, viém phiic mac.

Roi loan gan mat

Thudng gip: cac tic dung ¢6 thé phuc hdi trén gan voi ndng d6 enzym tang.
Rét phd bién: bat thuong chirc ning gan
Chua xac dinh: vang da.

Roi loan trén da va mé dudi da

Thudng gap: cac tac dung phu trén da c6 thé hdi phuc nhu ban do, phong rop, may day, viém
mach, rung 16ng t6c¢.

it giap: loét da, mén ngira, dau bong & 16ng ban tay va ban chén.
10
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H 4 - A - a - ® A . . A Aopa-
RAt hiém gap: viém cau tric da do thAm nhi€m bach cau trung tinh vao tuyeén mo hoi (NEH)

Réi loan co xwwong, mé lién két va xweong

it gap: dau co, dau xuong

Roi loan thdn va nude tiéu:

Thuéng glip: rbi loan chirc nang than, bi tiéu.

R6i loan chung va réi loan tai cho tiém:

Thudng gap: sbt, viém tinh mach huyét khdi tai chd tiém.
Nhiing bién cd bit loi do sir dung cytarabin lidu cao ngoai cac bién c6 da ghi nhin khi

str dung lidu quy woe:
Péc tinh trén huvét hoc:

Giam manh toan bd huyét cau co6 thé kéo dai 15-25 ngay kém theo bét san tiy nghiém trong
hon so v&i khi sir dung cytarabin lidu quy uéc.

Céc rbi loan trén hé than kinh:

Sau khi sir dung lidu cao cytarabin, céc tridu ching lién quan dén anh hudng cua thube trén
no va tiéu ndo nhu thay ddi tinh cach, giam hoat bat, rbi loan vén ngén, mét thing béng, run,
rung giat nhan cau, dau dau, 10 1dn, ngl ga, chong mat, hon mé, co giat,...xuat hién & 3 —
37% bénh nhan sir dung thubc. Ty 1& nay c6 thé cao hon dbi véi ngudi cao tudi (> 55 tudi).
Céc yéu té nguy co khac nhu suy giam chirc ning gan, suy giam chirc ning than, da diéu tri
bénh than kinh trung wong trude d6 (nhu xa trj) va nghién rugu. Phén Ién cac trudng hop rdi
loan than kinh trung wong c6 kha nang hdi phuc.

Nguy co dgc tinh trén than kinh trung wong ting Ién khi sir dung két hop phac dé cytarabin
truyén tinh mach liéu cao véi c4c lidu phap gdy doc trén than kinh trung wong khéc nhur xa tri
hoic ding liéu cao.

~ I [l L h ‘
Péc tinh trén giac mac va két mac:

Loét gidc mac va viém két mac xudt huyét c6 hdi phuc di dugc ghi nhan. Nhing tac dung
khéng mong mudn nay c6 thé phong tranh hodc giam nhe bing cach sir dung corticosteroid
dang nhé mét.

Céc roi loan trén hé tiéu hoa

Khi sir dung cytarabin lidu cao, cic phan tng dic biét nghiém trong c6 thé xay ra ngoai cac
triéu chirng thudng gip. Thing rudt hodc hoai tir kém tic rudt va viém phic mac da duoc ghi

nhan,
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14.

15.

16.

17.

Ap xe gan, hdi chimg Budd-Chiari (huyét khdi tinh mach gan) va viém tuy dd dugce ghi nhén
sau khi st dung phéac dd cytarabin liéu cao.

Céc rbi loan hé hép. trung thit va 1éng nguc:

C6 thé xudt hién cac déu hidu 1am sang tuong tur nhir trong trudng hop phil phdi/suy ho hép
cap, dac biét khi sir dung phac d6 cytarabin lidu cao. Phan ting nay c6 thé do ton throng mao
mach phé nang. Khé xac dinh tin suft cia phan img nay (khoang 10-26% trong cac cdng b
khac nhau) do ching thuong tai phat trén bénh nhan va ¢6 thé bj thtc ddy béi nhimg yéu to
khac.

Cac bién ¢6 khac:

Bénh co tim va tidu co van di dugc ghi nhin sau diéu tri bing cytarabin. P4 ghi nhan mat
trwdmg hop sée phan vé din dén ngimg tim phbi can hdi stc tich cuc. Bién ¢6 nay xuét hién
ngay sau khi dung cytarabin theo dudng tinh mach.
Tac dung khéng mong mudn trén tiéu hoa giam ndu ding cytarabin theo dudng tiém truyén.
Cén sir dung glucocorticoid tai chd dé phong ngira viém két mac xudt huyét.
MAt kinh hoisc khéng ¢ tinh tring (xem muc Phu nir c6 thai va cho con bi)

Théng bdo cho bdc st nhitng tdc dung khéng mong muén gdp phai khi si dung thubc
Qui lidu va cich xir tri:
Khéng ¢o thude gidi doc dac hieu.
X(r tri khi qua lidu: ngimg thube, sau dé tién hanh cdc bién phéap xir tri tinh trang (¢ ché tiy
xuong bao gom truyén mau toan phin, truyén tiéu cdu, ding khang sinh. Truyén 12 lidu 4,5
g/m?® (mbi lan truyén kéo dai | gid, cach 12 gio mdt lan) gay déc tinh khong hdi phuc trén
than kinh trung vong dan dén tir vong,
Cytarabin co thé tham tach loc mau duoc.
Qui cach dong goi:
Hop 1 lo 500 mg/10ml
Piéu kién bdo quan:
Khong bao quan & nhiét do trén 30°C.
Han ding:
24 thang ké tir ngdy san xuét.

Han dung trong khi si dung

12
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b7

Theo quan diém vé vi sinh, ché phdm nén dugc st dung ngay |ap tirc trir khi phuong phép
m& ndp/tai tao/pha lodng ngan ngira dugc nguy co nhiém khuan. Néu khong, ngudi sir dung
chiu trach nhiém vé& viéc thoi gian va diéu kién bao quan.

Do 6n dinh vé mat vat Iy va héa hoc ciia dung dich truyén Alexan néng d6 0,1 mg/ml va 20,0
mg/ml pha trong dung dich natri clorid 0,9% da dugc chinmg minh trong 28 ngay khi bao
quan trong ti lanh hodc nhiét do phong.

Do 6n dinh v& mat vat ly va héa hoc cua dung dich truyén Alexan vdi nong do 20,0 mg/ml
pha trong dung dich glucose 5% da dugc chiung minh trong 28 ngay khi bao quan trong tu
lanh hodc hodc nhiét do phong, tranh anh sang hoac nhiét d6 phong cé phoi nhiém véi 4nh
sang xung quanh.

D6 bn dinh vé mit vat Iy va héa hoc ctia dung dich truyén Alexan véi nong d6 0,1 mg/ml pha
trong dung dich glucose 5% da duoc chimg minh trong 28 ngay khi bao quan trong ti lanh va
14 ngay khi bao quan & nhiét do phong, tranh dnh sang hodc nhiét do phong cé phoi nhiém
v@i anh sang xung quanh.

Alexan 6n dinh trong 28 ngay sau khi m& ndp néu bao quan & -20°C hoic 5°C + 3°C hodc &
nhiét d§ phong tranh anh sang hodc khong tranh anh sang.

Tén va dia chi co sé san xuit:

Ebewe Pharma Ges.m.b.H.Nfg. KG

Mondseestrasse 11,

4866 Unterach am Attersee, Cong hoa Ao.

DPoc k huéng din si dung truée khi ding.

Néu cén thém thong tin xin héi y kién bac si.

Thube nay chi diing theo dom ciia bac sj.

Pé xa tAm tay tré em

TUQ. CUC TRUONG
P.TRUBNG PHONCEDS ¥03 (05 2016)
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