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HUONG DAN SU DUNG THUOC

Rx
Alovin Inj 0,075
iy n (dudi dang Palonosetron hydroclorid) 0,075 mg/1,5 ml)
,” G ONG Y XA Thudc nay chi ding theo don thude
cO PHAN \5, 2
E DUCC PHAM e Pé xa tAm tay tré em
V1NH PHUC /9/Doc k§ hudéng dan sir dung trude khi ding

€ thice ciia thubc:
Moi dng 1,5 ml chira:
Thanh phén dwge chat: Palonosetron (dudi dang palonosetron hydroclorid).... 0,075 mg
Thanh phan ta dwee: Manitol, natri citrat, dinatri edetat, acid citric monohydrat, nude
ABpBa SO BB ... ones sonmrmrammiansesonss A S A NS 15 e esaaa A viradi 1,5 ml
2. Dang bao ché:
Dang bao ché: Dung dich tiém
Mb ta dang bao ché: Dung dich trong, khéng mau, dong trong r’fmg thiy tinh, han Kin,
khong ran nut, khong den dau.
pH 3,0 + 6,0
3. Quy cach dong goi:
Hép 1 vix 5 éng x 1,5 ml
Hop 2 vix 5 éng x 1,5 ml
4. Chi dinh:
Thube tiém Alovin Inj 0,075 dugc chi dinh & ngudi 16n dé phong ngira:
e Budn nén va non clp tinh, nén mudn lién quan dén cac dot didu tri ban dau va lip
lai ctia hoa tri liéu ung thu gy nén vira phai (MEC).
e Budn non va non cap tinh lién quan dén cac dot hoa trj ung thu ban dau va 1dp lai
ctia héa tri liéu ung thu gdy non cao (HEC).
e Budn non va nén sau phiu thuat (PONV) trong t&i da 24 gitr sau phau thuat. Higu
qua sau 24 gitr chua dugce ching minh.
Ciing nhu céc thude chéng non khic, diéu tri du phong thudng quy khong duge khuyén
c4o & nhirng bénh nhan it ¢6 kha ning budn non va/hodic ndn sau phau thut. O nhitng
bénh nhan phai trénh budn nén va non trong giai doan hiu phiu, nén tiém Alovin Inj
0,075 ngay ca khi ty 1¢ budn nén va/hogic non sau phau thuft thip.
Thube tiém Alovin Inj 0,075 dugc chi dinh & bénh nhi tir 1 thang dén dudi 17 tudi dé
phong ngua:
e Budn non va ndn cdp tinh lién quan dén cac dot hoa tri ung thu ban dau va lap lai,

bao gdm ca hoa tri ung thu gdy non cao.
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5. Liéu dung — cich dung:

non lién quan aén hoa tri & ngudi 16n va bénh nhi tir 1 thang dén dusi 17 tubi

Tudi Liéu lwgng* Thoi gian truyén

Nguoi lon 0,25 mg liéu duy nhét Tiém truyén tinh mach trong it
nhét 30 gidy, bét diu khoang 30
phut trude khi bat dau héa tri
Tré em (1 thiang | 20 microgam moi kg (téida 1,5 | Tiém truyén tinh mach trong it
dén dudi 17 tudi) | mg dudi dang lidu duy nhét) | nhét 15 phat, bit déu khoang 30
phit trude khi bat diu hoa tri

* Lurw y cde don vi liéu dimg thude khdc nhau trong nhi khoa

Phong ngira buén nén va nén sau phau thudt (PONV)

Lidu khuyén cao cta thuée tiém Alovin Inj 0,075 & ngudi 16n déi véi PONV 14 0,075
mg dung mot lidu tiém tinh mach duy nht trong it nhit 10 gidy ngay trudc khi gy mé.
Bénh nhan suy gan: Khong can hi¢u chinh liéu.

Bénh nhén suy thin: Khong cin hiéu chinh liéu.

Céch dung

« Thudc tiém Alovin Inj 0,075 duge cung cAp sin dé tiém truyén tinh mach véi nong do
0,05 mg/mL (50 mcg/mL).

« Khong tron thude tiém Alovin Inj 0,075 vai cac thude khéc.

« Rira sach dudng truyén bing nuée mudi sinh ly trude va sau khi tiém Palonosetron
hydroclorid.

« Kidm tra truc quan Thudc tiém Alovin Inj 0,075 dé phat hién céc tiéu phan va su doi
mau trude khi dung.

« Loai bé phin khong sir dung.

6. Chéng chi dinh:

Man cdm v6i bt ky thanh phén nao ctia thude.

7. Canh b#o va thin trong khi diing thube:

Phén ting qud mdn

Céc phén Gmg qua min, bao gdm phan vé va sbc phan vé, da dugc bao céo khi sir dyng
Thube tiém Alovin Inj 0,075. Nhitng phan (mg ndy xdy ra & nhitng bénh nhan c6 hoac
khong c6 min cam véi céc thube ddi khang thy thé 5-HTs khac. Néu xay ra phan tmg
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qué man, hay nging tiém Alovin Inj 0,075 va bat dau diéu tri y té thich hop. Khong bit
dau lai viéc tiém Alovin Inj 0,075 & nhiing bénh nhén truwée day da fing co céc tri¢u

mirtazapin, fentanyl, lithium, tramadol va xanh methylen tiém tinh mach). Mot 56

trudmg hep ti vong da duge bao cdo. Hoi chiing serotonin xay ra khi dung qua liéu thube
d6i khang thu thé 5-HTs khac cling da duge bao céo. Phén lén cdc béo cao vé hoi chitng
serotonin lién quan dén viée sir dung chét d6i khang thy thé 5-HT3 xdy ra & don vi cham
soc sau gdy mé hodc trung tam truyén dich.

Céc triéu chimg lién quan dén hoi ching serotonin c6 thé bao gdm su két hop clia cic
déu hiéu va triéu chirng sau: thay déi trang théi tAm than (vi du nhu kich dong, 4o gidc,
mé séng va hon mé), mét dn dinh hé thin kinh thyc vét (vi dy, nhip tim nhanh, huyét ap
khong 6n dinh, chong mit, toat md hoi, do bung, ting thén nhiét), céc triéu ching thin
kinh co (vi du run, cling co, rung gift co, ting phan xa, mét phdi hop), co giat, c6 hoiic
khong co céc triéu chimg tiéu héa (vi du budn ndn, non, tiéu chay). Bénh nhan cin dugce
theo dBi sur xudt hién ciia hoi chimg serotonin, dic biét khi sir dung ddng thoi Thude
tiém Alovin Inj 0,075 va céc thubc téc dong 1én hé serotonergic khac. Néu céc triéu
chimg cuia hi chimg serotonin xay ra, hdy ngirng tiém Alovin Inj 0,075 va bat dau dicu
tri hd tro. Bénh nhan cén duge thong bao vé nguy co gia ting hdi ching serotonin, dic
biét néu Thube tiém Alovin Inj 0,075 dugc sir dung dong thdi véi cédce thude tic dong
1én hé serotonergic khac

Cdnh bdo vé td durge

Thude nay ¢6 chira dudi 1 mmol (23 mg) natri trong mdi lo, vé co ban dugc xem nhu

“khong chua natri”.

8. Sir dung thudc cho phy nir ¢é thai va cho con bi:

Sir dung thude cho phu nit c6 thai:

T6m téit riii ro

Khong c6 dit liéu sin c6 vé viée sit dung palonosetron hydroclorid cho phy nir mang
thai dé théng béo nguy co lién quan dén thude.

Trong céc nghién ciru vé sinh san & dong vét, khong quan sat thiy anh huéng nao 1én
su phat trién ctia phoi-thai nhi khi sir dyng palonosetron hydroclorid dudng udng trong
thoi k¥ hinh thanh co quan véi lidu lan luot 1én t6i 1,894 va 3,789 1an liéu tiém tinh

mach khuyén cdo cho ngudi & chudt va tho.
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Nguy co co ban uée tinh vé di tit bdm sinh nghiém trong va sy thai déi v6i nhém bénh

nhﬁq_ laee ¢, inh vin chua dugc biét. Tt cd cdc trudng hop mang thai déu c6 nguy
ccr,b;\d';z;_i’iﬁg%]; ihh, sdy thai hodc cc két qua bét loi khac. Trong dén sé Hoa Ky n6i
churig, mguy &a cyBan udc tinh vé dj tat bdm sinh nghiém trong va siy thai & cdc phy
nirmanE AT i nhan 14m sang 13n luot 12 2% dén 4% va 15% dén 20%.

Trong céc nghién ciru v& sinh sin & dong vit, khong théy anh hudng nao dén sy phat
trién ctia phoi thai ¢ chudt mang thai duge cho ding palonosetron hydroclorid dudng
udng vai lidu 18n téi 60 mg/kg/ngay (gip 1,894 lan lidu tiém tinh mach duge khuyén
nghi & ngudi dua trén dién tich bé mit co thé) hodc thé mang thai duge ding dudng
udng lidu Ién t6i 60 mg/kg/ngay (gép 3,789 lan liéu tiém tinh mach duge khuyén nghi
cho ngudi dua trén dién tich bé mit co thé) trong thoi ky hinh thanh co quan,

Str dung thude cho phu nit cho con bii:

Khéng c6 dit liéu vé sy c6 mit ctia palonosetron trong sita me, tac dung ctia palonosetron
ddi véi tré so sinh b sita me hoiic tdc dung cua palonosetron déi v6i viee san xudt sita.
Nén xem xét céc loi ich vé sire khoe va su phat trién ciia viée cho con bu cling véi nhu
chu lam sang ca ngudi me dbi vai Thude tiém Alovin Inj 0,075 va bit ky tac dung phu
tiém 4n nao ddi véi tré so sinh b stta me do palonosetron hodc tur tinh trang co bén ciia
ngudi me.

9. Anh huéng ciia thude 1én kha ning 14i xe, vin hanh may moe:

Chura ¢6 bing chimg v& anh huong cta thude 1én kha ndng l4i xe, van hanh méy moc.
10. Twong tic, twong ky, ciia thude

Twong tac:

Céc nghién ctu in vitro chi ra ring palonosetron khong phai la chét irc ché CYP1A2,
CYP2A6, CYP2B6, CYP2C9, CYP2D6, CYP2EL va CYP3A4/5 (CYP2C19 chua duge
nghién ctu) cling nhir khdng géy ra hoat dong ciia CYP1A2, CYP2D6 hodc CYP3A4/5.
Do d6, kha nang xay ra céc twong tac thude c6 ¥ nghia lam sang voi palonosetron 1a
thép.

Dexamethason

Viée st dung ddng thoi 0,25 mg thude tiém palonosetron hydroclorid va 20 mg
dexamethason tiém tinh mach & nhitng dbi tugng khoe manh cho thay khong c6 twong
tac thube vé mit duge dong hoc gilta palonosetron va dexamethason.

Aprepitant duong uong

Trong mét nghién ctru vé tuong tac & nhitng dbi twong khoe manh khi tiém tinh mach
lidu duy nhét 0,25 mg palonosetron hydroclorid vao ngdy 1 va ding aprepitant dudng
ubng trong 3 ngay (125 mg/80 mg/80 mg), duge dong hoc clia palonosetron khong thay
déi dang ké (AUC: khong thay dbi, Cmax: ting 15%).
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Metoclopramid

Mot nghién ctru & nhitng dbi twong khoe manh sir dung liéu duy nhat 0,75 mg tiém tinh
tron hydroclorid va metoclopramid dudng ubng & trang thai 6n dinh (10
ho thdy khéng cé tuong tac duge dong hoc déng ké.

6¢ giam dau, thubc chéng nén, thudc chéng co thit va thube khang

riicosteroid,
QUOC PHAM |y

((‘_ l

olingrgisic
o 250 'c X
."“-.___ E‘N_'[I\I\ -

. . A . A X ~ A A ~ A
i corticosteroid, thuoc giam dau, thudc chong nén/thude chong non, thuoc

iém 14m sang c6 kiém sodt, palonosetron hydroclorid da dugc sir dung

chdng co thit va thude khang cholinergic

Thudc tiét serotonin

Hoi chimg serotonin (bao odm thay déi trang thai tAm thén, mét &n dinh hé than kinh
thure vat va céc triéu chimg thén kinh co) da dugc mo ta sau khi sir dung dong thoi thube
déi khang thu thé 5-HTj; va céc thude téc dong 1én hé serotonergic khac, bao g6m thube
trc ché tai hé‘lp thu serotonin ¢6 chon loc (SSRI) va thude tc ché tai hap thu serotonin va
noradrenalin (SNRI). Theo doi su xuAt hién cua hoi chirng serotonin. Néu céc triéu
chiimg xay ra, hly ngimg tiém Alovin Inj 0,075 va bat dau diéu tri ho trg.

Twong ky:

Do khong ¢6 céc nghién ctru vé tinh tuong ky cua thude, khong tron lan thude ndy véi
céc thude khac

11. Tac dung khong mong mudn (ADR):

Céc phan Gng bét lgi nghiém trong hoiic ¢ y nghia lam sang duge béo cdo trong cac
phin khac:

« Phan (rng qua min [xem muc 7. Canh béo va thén trong khi ding thude]

» Hoi chitng serotonin [xem muc 7. Canh bao va than trong khi ding thube]

Kinh nghiém cdc thie nghiém lam sang

Ba&i vi cae thir nghiém 1am sang dugc tién hanh trong cic diéu kién rét khac nhau nén ty

1é tac dung khéng mong mudn quan st duge trong céc thir nghiém lam sang ctia mot
loai thude khéng thé so sanh tryc tiép vai ty 1¢ trong céc thir nghiém 14m sang clia mét
loai thube khéc va c6 thé khoéng phan énh ty 16 quan sét dugc trong thyc té.

Budn non va nén do hoa tri

Nguoi lon

Trong cac thir nghiém 1dm sang ngdu nhién mu d6i nhdm ngén ngira budn ndn va non
do MEC hoiic HEC giy ra, 1374 bénh nhén truéng thanh dugc tiém mot lidu
palonbsetron, ondansetron (Nghién ctru 1 va 3) hoiic dolasetron (Nghién ctru 2) ding 30
phut truée khi hoa tri. Cac phan tng khéng mong mudn tuong tw nhau vé tin sudt va
mitc d nghiém trong & cé 3 nhém diéu tri. Cac phan ting bét lgi thuong gip duge bao
céo & it nhit 2% bénh nhén trong cac thir nghiém nay duoc trinh bay trong Bang 2.
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Bing 2: Cac tic dung khong mong mudn thwong gip* & ngwoi lon ding MEC
(Nghlemw hoiic HEC (Nghién ciru 3)

Ta Qx’goﬂgl}g lonosetron Ondansetron Dolasetron
khdn o.mang roclorid  Tiém |32 mg tiém tinh | 100 mg tiém tinh
m ﬂ\‘j\j{;f,‘l ,(;',*Lfg‘ 5 mg tiém tinh | mach (N=410) | mach (N=194)
\"fm, — I_ﬁ ach (N=633)

Daudau —— 9% 8% 16%
Téo boén 5% 2% 6%
Tiéu chay 1% 2% 2%
Chéng mat 1% 2% 2%
MEét moi < 1% 1% 2%
DPau bung <1% <1% 2%
Mit ngu < 1% 1% 2%

* Pwoe bdo cdo o it nhdt 2% bénh nhan ¢ bat ky nhém diéu tri nao

Céc phan (g bt loi it phd bién hon, duge bdo cdo & 1% bénh nhén hodc it hon, trong
Nghién ctru 1, 2 va 3 la:

Tim mach: nhip tim nhanh khéng kéo dai, nhip tim chdm, ha huyét 4p, tang huyét
ap, thiéu médu cuc bd co tim, ngoai tim thu, nhip xoang nhanh, r6i loan nhip xoang,
ngoal tam thu that va kéo dai QT.

Da liéu: viém da di Gmg, phat ban

Thinh gidc va thj gidc: say tau xe, U tai, kich img mét va nhuoc thi

Hé tiéu hoa: tiéu chay, kho tiéu, dau bung, khd mi¢ng, néc va day hoi

Toan thin: suy nhuge, mét mdi, sbt, bdc hoa, hoi chirg giéng cum

Gan: ting men gan thoang qua, khong c6 tri¢u ching vé AST vi/hodc ALT va
bilirubin. Nhitng thay dbi nay xay ra chi yéu & nhitng bénh nhan dugc héa tri liéu
gdy ndn cao.

Chuyén héa: ting kali méu, dao dong dién giai, ting dudng huyét, nhiém toan
chuyén héa, dudng niéu, giam thém an, chén in

Co xuong khép: dau khép

Hé than kinh: chéng mat, budn nga, mét ngi, ngu nhiéu, di cam

Tam thin: lo 4u, hung phén

Hé tiét nicu: bi tiéu

Mach mau: d6i mau tinh mach, gidn tinh mach

Trong cdc nghién ciru khéc, 2 dbi tugng bi tdo boén ndng sau mot liéu tiém Palonosetron
hydroclorid duy nhit khodng 0,75 mg (gép ba lan lidu khuyén céo).
Tré em tir 2 thang dén 17 tudi
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Trong mdt thir nghiém lam sang & tré em, 163 bénh nhi ung thu cé dé tudi trung binh la
8 tudi dugc truyén tinh mach lidu duy nhdt 20 meg/kg (t6i da 1,5 mg) Thude tiém
Palonosetron hydroclorid 30 phit trude khi bét ddu chu ky héa tri gay non dau tién. Cdc

» Da liéu: viém da di tng, roi loan da

Budn nén va ndn sau phau thudt
Céc phan tmg bét 1¢i phd bién nhét dugc béo cao ¢ it nhat 2% ngudi trudng thanh duge

tiém tinh mach Palonosetron hydroclorid 0,075 mg ngay trude khi gdy mé trong 3 thir
nghiém ngau nhién c6 d6i chimg gia duoc dugce trinh bay trong Bang 3. Ty 1¢ phan Gmg
bt loi gitta nhém tiém Palonosetron hydroclorid va nhém dung gia dwge 1a twong tu
nhau. Mt sé bién ¢ duge biét 1a c6 lién quan hodc ¢6 thé tré nén trdm trong hon do st
dung ddng thdi céc thube chu phiu va trong phiu thudt & nhom bénh nhan phiu thudt
nay. Mot nghién ctru ky ludng vé QT/QTc di chitng minh rang Thude tiém Palonosetron
hydroclorid khong kéo dai khoang QT dén bit ky mirc d6 phu hop vé mit 1am sang nao.
Bing 3: Céc phan g bt lgi thwong gip* trong cic thir nghi¢m & ngudi Iom bj
budn ndn va non sau phiu thuit (PONV)

Phin tng bit loi Palonosetron hydroclorid Gia duge (N=369)
Tiém 0,075 mg tiém tinh

mach (N=336)

 Dién tam dd QT kéo dai 5% 3%
Nhip tim cham 4% 4%
Dau dau 3% 4%
Téo bén 2% 3%

*Pwoe bdo cdo o it nhat 2% bénh nhan o bdt ky nhom diéu tri ndo
Cac phan ting bét loi it phé bién hon, dugc b4o cdo & 1% bénh nhén hodc it hon, trong
céc thir nghiém 1am sang PONV nay la:
e Tim mach: QTc kéo dai, nhip xoang chdam, nhip tim nhanh, huyét ap giam, ha huyét
ap, ting huyét ap, rdi loan nhip tim, ngoai tim thu thét, phii toan than, bién d séng
T ECG giam, s6 lugng tiéu cau gidm. Tan suft cia nhitng tic dung phy ndy dudng
nhu khong khéc biét so voi gia dugc.
e Da liéu: ngira
e Hé tiéu hoa: diy hoi, kho miéng, dau bung trén, ting tiét nude bot, kho tiéu, tiéu
chay, giam nhu djng rudt, chan an

e R&i loan chung: én lanh
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e Gan: ting AS'T va/hodc ALT, men gan ting
cnh éa ha kali mdu, chén an

e\ Gt mdte b i
. —‘_ VINH PHUC 4
taghiém s a. j
e ’khé:hﬁ’t lgi sau ddy da duoc xac dinh trong qua trinh sir dung Palonosetron
hydroclorid sau khi dugc phé duyét. Boi vi nhitng phén tng khong mong mubn nay

duge béo cao mot cach tur nguyén tir mdt quén thé bénh nhan c6 quy mé khong chic

chén nén khong phai lic nao cling 6 thé wée tinh tan suft gip phai mot cdch dang tin
ciy hoiic thiét 1ap méi quan hé nhan qué véi viée phoi nhiém véi thube.

e Phan tmg qua min: bao gdm kho thd, co thit phé quén, sung/phu, ban do, ngira,

phat ban, néi mé day, phan vé va sc phin vé

e Phin (ing tai cho tiém: bao gdm néng rt, chai cirng, kho chju va dau
Bdo cdo tdac dung khong mong mubn:
Viéc bao céo tac dung khong mong mudn sau khi thube duwge luu hanh 1a quan trong,
gitp tiép tuc theo di theo doi lgi ich va nguy co khi sir dyng thudc. Nhén vién y té can
bao cao bit ky tac dung khong mong muén nao ciia thube theo hé théng béo céo qudc
gia.

“Thong bdo ngay cho bdc sy hodc duwgc sy
nhitng phin teng cd hai gap phai khi ste dung th uoc”

12. Qua liéu va cach xir tri:
- Khéng ¢6 thube giai doc cho palonosetron. Qué lidu nén dugc xir tri bing cham s6¢ hd
tro.
- Tuy nhién, cac nghién ctru vé loc mau chua duge thyc hién, do thé tich phan bd 16n
nén loc méu kho c6 thé 1a phuong phap diu tri higu qua khi ding qua liéu palonosetron.
Mot liéu tiém tinh mach duy nhét cta Palonosetron hydroclorid & mirc 30 mg/kg (ghp
14n luot 12 947 va 474 1in lidu ding & ngudi déi véi chudt cong va chudt nhit, dya trén
dién tich bé mit co thé) da ghy tir vong cho chudt cbng va chudt nhit. Cac dau hiéu ngd
ddc chinh 1a co giat, tho hdn hén, xanh xao, tim tai va suy sup.
13. Pic tinh dwge Ire hoc:
Ma ATC: A04AA05
Nhom dwoe ly: Thude dbi khdng thu thé serotonin (5-HTs).
Co ché hoat dong
Palonosetron 1a chét di khang thy thé 5-HT; ¢6 &i luc gén két manh v6i thu the nay va
¢6 it hodc khong c6 ai luc voi cac thy thé khac.
Héa tri ung thu c6 thé lién quan dén ty 1€ budn nén va ndn cao, dic biét khi sir dung mot
s6 thude, ching han nhur cisplatin. Cac thu thé 5-FIT3 ndm trén cic ddu ddy thin kinh
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cua phé vi & ngoai vi va trung tdm trong vang kich hoat thy thé héa hoc ctia ving

postrema. Ngudi ta cho ring céc téc nhan hoa tri liéu gdy buon non va nén bang cich

héng seretonin tir cac té bao enterochromaffin cua rudt non va serotonin dugc giai
. /"'_— = - -
g 5 1 do 1
I DUCC PHAMI)
O HACTY

HT; da duqc chirng minh la thdm gia ¢6 chon loc vao phan timg non.

Duoc lue hoc

Pién sinh ly tim

Téac dung ctia palonosetron tiém tinh mach déi voi ce thong s6 huyét ap, nhip tim va
ECG bao gom QTc twong duong véi ondansetron va dolasetron tiém tinh mach trong
cac thir nghiém 1am sang CINV (Chemotherapy-induced Nausea and Vomiting - Budn
noén va nén do hoa tri liéu). Trong cdc thir nghiém 1am sang PONV, tic dung cua
palonosetron trén khoang QTc khong khéc biét so v6i gia duge. Trong céc nghién ciru
phi 14m sang, palonosetron c6 kha ning chin céac kénh ion lién quan dén qua trinh khtr
va tai phan cue tim thit va kéo dai thoi gian dién thé hoat dong.

Vi liéu gdp 9 lan lidu khuyén cdo 6i da danh cho nguoi 16n, Thuéc tiém Palonosetron
hydroclorid khong kéo dai khoang QT dén bét ky mire d6 ndo ¢6 y nghia lam sang.

14. Piic tinh duge dfng hoc:

- Sau khi tiém tinh mach Palonosetron hydroclorid & nhitng ngudi khée manh va bénh
nhén ung thu, ndng do palonosetron trong huyét trong ban dau giam, sau do 12 sy dao
thai chdm khoi co thé. Néng df t6i da trung binh trong huyét twong (Crex ) va di¢n tich
dudi duong cong ndng do-thai gian (AUC o« ) thudng ty 18 véi liéu trong khoang liéu
tir 0,3 dén 90 meg/kg & nguoi khoe manh va bénh nhan ung thu. Sau khi tiém tinh mach
mot liéu palonosetron hydroclorid licu duy nhét 3 meg/kg (hodc 0,21 mg/70 kg) cho 6
bénh nhén ung thu, ndng do ti da trung binh (+SD) trong huyét twong dwge wdc tinh 1a
5630 + 5480 ng/L. va AUC trung binh la 35,8 &+ 20,9 h*mcg/L.

- Sau khi tiém tinh mach Palonosetron hydroclorid 0,25 mg cach ngay mot lan véi 3 lidu
& 11 bénk nhan ung thu, mie ting trung binh ndng do palonosetron trong huyét twong
tir Ngay 1 dén Ngay 5 1 42:+34%. Sau khi tiém tinh mach palonosetron 0,25 mg mét
Iin mdi ngay trong 3 ngay ¢ 12 dbi tuong khoe manh, muc ting trung binh (£SD) cla
nodng do palonosetron trong huyét twong tir Ngay 1 dén Ngay 3 1a 110+45%.

- Sau khi tiém tinh mach Palonosetron hydroclorid & nhitng bénh nhan trai qua phau
thuét (phAu thuat bung hoiic cét ti cung qua dudng dm dao), cdc dic tinh duge dong hoc
ctia palonosetron tuong ty nhu nhitng dic tinh dugc quan sat thiy & bénh nhén ung thu.
Phin bo
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Palonosetron c6 thé tich phan bé khoang 8,3 + 2,5 L/kg. Khoang 62% palonosetron lién

£ . e
két vai

ot liéu duy nhat 10 mcg/kg [14 C]-palonosetron, khoang 80%
trong nude tiéu trong vong 144 gier véi palonosetron chiém
khoang 4% lidirdimg. O nhitng nguoi khoe manh, do thanh thii toan thén cia

TR

palonosetron 1a 0,160 + 0,035 L/gidvkg va d§ thanh thai qua than la 0,067+ 0,018
I/gid/kg. Thai gian ban thai cubi cing trung binh 1a khodng 40 gid.

Chuyén héa

Palonosetron dugce thai trir bé’mg nhiéu con dudng véi khoang 50% dugce chuyén hoa dé
tao thanh hai chit chuyén hoa chinh: N-oxide-palonosetron va 6-S-hydroxy-
palonosetron. Mbi chét chuyén héa nay cé it hon 1% hoat tinh ddi khang thu thé 5-HT;
ciia palonosetron. Cac nghién ciru chuyén hoa in vitro cho thdy ring CYP2D6 va ¢ mirc
do thdp hon la CYP3A4 va CYPIA2 c6 lién quan dén qué trinh chuyén hoéa cua
palonosetron. Tuy nhién, céc thong 56 duge dong hoc 14m sang khong khac biét dang
ké gifta nhitng ngudi chuyén héa kém va nhidu co chit ciia CYP2D6.

Qudin thé bénh nhan cu thé

Iré em

Dit liéu duge dong hoc duge thu thip tir mgt nhém nho bénh nhi ung thu dwoce dung liéu
duy nhét tiém tinh mach Palonosetron hydroclorid 10 meg/kg hodc 20 meg/kg. Khi ting
lidu tir 10 meg/kg 1én 20 meg/kg, AUC trung binh ting theo ty 1€ liéu. Nong do dinh
trong huyét twong (Cr) duge bio cdo vao cudi thoi diém truyén 15 phit véi liéu 20
meg/kg rat khéc nhau & tit ca cie nhom tudi va cé xu hudng thap hon & nhing bénh
nhan dudi 6 tudi so véi nhitng bénh nhan 16n tudi nhu duge trinh bay trong Bang 4. Thoi
gian ban thai trung binh la 30 gid & cdc nhém tudi tong thé va dao dong tir khoang 20
dén 30 gior & cdc nhom tudi sau khi dimg lidu 20 meg/kg.

D thanh thai tdng thé ciia co thé (I/h/kg) & bénh nhan tir 12 dén 17 wdi twong ty nhu
& ngudi 16n khoe manh. Khong co sy khac biét o rang vé thé tich phan bé khi biéu thi
bing L/kg.

Biing 4: Cic thong s6 dwge djng hge & bénh nhi ung thw sau khi tiém tinh mach 20
mcg/kg Palonosetron hydroclorid treng 15 phut

Thong sb Nhom tudi tré em

duge dong . 2 tubi dén 6 tudi dén 12 tubi dén
Dwéi 2 tuoi ) x . ¥a . e
hoc* dwdi 6 tuoi duwdi 12 tudi dudi 17 tuoi

o N=12 N=42 N=238 N=44
Cr**, ng/L 9025 (197) 9414 (252) 16275 (203) 11831 (176)

N=5 N=17 N=10
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| AUC ™ -
! 103,5 (40,4) 98,7 (47,7) 124,5 (19,1) 103,5 (40,4)
h*meg/L
M N=6 N=14 N=13 N=19

0,31 (34,7) 0,23 (51,3) 0,19 (46,8) 0,16 (27,8)

F mﬁ\\
W Y Dk }} 6,08 (36.5) 5,29 (57,8) 6,26 (40,0) 6,20 (29,0)
hinh hoc (CV) ngoai trir T2 la gid tri trung binh

o palonosetron trong huyét twong khi két thic truyén 15 phit

)_ i tru
**(: N 3N
+4%D{ thanh thai va Vss duge tinh tir 10 va 20 meg/kg va duge diéu chinh theo trong
lugng

Nhom chung téc hodc sic toc

Dugc dong hoc ctia palonosetron dugce déc trung & 24 dbi trgng ngudi Nhat khoe manh
v6i liéu tiém tinh mach tir 3 dén 90 meg/kg. Tong do thanh thai & ngudi Nhat Ban cao
hon 25% so véi ngudi da tréng, tuy nhién, muc ting nay khong dugc coi 1a ¢6 y nghia

lim sang.

Bénh nhén suy than

Suy thén nhe dén trung binh khéng anh hudng déang ké dén céc thong s duge dong hoc
cua palonosetron. Téng phoi nhiém toan than ting khodng 28% & bénh nhan suy thin
niing so voi ngudi khoe manh. Sy gia ting nay khong duoc coi la c6 y nghia lam sang.
Bénh nhén suy gan

Suy gan khong énh huéng déng ké dén do thanh thai toan bd cta palonosetron so vdi
ngudi khoe manh.
15. Diéu kién bdo quén, han ding, tidu chufn chit lrgng:
Diéu kién bio quin: Noi kho rao, khong qua 30 °C, tranh anh séng.
Han ding: 24 thang ké tir ngay san xuét.
Tiéu chudn chit lwgng: TCCS
16. Tén, dia chi co s¢ sdn Xuét:
CONG TY €O PHAN DUGC PHAM VINH PHUC
$6 nha 789, Pudmg Pinh Am - P. Khai Quang - TP. Vinh Yén - Tinh Vinh Phic, Viét

Nam
DT: 02113 861233 Fax: 02113 862774
Dia chi nha may: Thon Méau Thong - P. Khai Quang - TP. Vinh Yén - Tinh Vinh Phuc,
Viét Nam
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