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p H 8 33. si dung trude khi ding. Néu can thém thong tin xin héi ¥ kién béc sy. Dé thuic

ngoai tam tay tre em. Thuoc nay chi dung theo don ciia bic sy.

EQUORAL 25 MG
Vién nang mém
Ciclesporin

Thanh phan:

M3 vién nang mém c6 chira:

- Hoat chat: Ciclosporin 25 mg

- Td durgre: Cén ethanol tuyét doi, macrogolglycerol hydroxystearat, polyglyceryl-3 oleat, polyglyceryl-10
oleat, alpha tocopherol, gelatin, glycerol 85%, sorbitol 70% khéng két tinh, oxid st vang, titan dioxid,
glycin, mye in xanh,

Duwge lre hoc:

Nhom tri lidu: Cée thude tre ché mién dich.

Ma ATC: LO4ADO1. i

Co ché tdc dung: Tac dung tic ché mién dich cia ciclosporin 12 do kha na n chéin giai doan sém cia
qué trinh hoat héa té bao lympho T va trc ché téng hgp cic cytokin (déc biét 12 interleukin-2) hay e ché
hoat déng sao mi cila cac gen ma hoa cic cytokin néy. Nghién clru co ché tde dyung cho thiy ciclosporin
tac dung nhu mot tidn chét Ciclosporin gin véi céc Protein ndi bao (cyclophylm) tao ra mdt phirc hop,
sau do phirc hgp nay gén voi phosphatase ndi bao (calcineurin) va e ché hoat tinh men cia phusl::hdtase
cén cho qua trinh hoat hoa tiéu don vj cua yéu té nhan cia té bao lympho T hoat héa (NFAT). Céc tiéu
don vi NFAT khéng dugce hoat héa khéng thé di vao nhin té bao va do d6 qué trinh trudng thanh cua
NFAT ciing nhu qué trinh sao ma gen ma héa IL-2 kiém soat bdi NFAT bj trc ché.

Cac dac tinh duge lue hoc hen quan dén vigc sir dung thudc: Ciclosporin 1a mét thube (e ché mién dich
manh giup kéo dai thoi gian tbn tai cia céc co quan ghép di than nhwr da, tim, thin, tuy, tiy xuong, rudt
non va phéi khi thir nghiém trén déng vit. Ciclosporin e ché cac phan (mg qua trung gian té bao bao
gom cac phan {mg mién djch ciia co quan ghép di than, phan (g qué man mudn trén da, viém ndo tiy dj
tmg thie nghiém, viém khép do sir dung trg chét Freund, bénh co quan ghép chéng lai vét chi va sy san
xuat cac khang thé phy thudc té bao T. G cdp d0 té bio, ciclosporin trc ché sy hinh Lhﬁnh va giai phéng
céc lymphokin nhur interleukin-2 (yéu té ting trudmg té bao T). Ciclosporin e ché céc té bao lympho &
trang thai nghi trong pha GO hay G1 clia chu trinh té bao va bing c4ch hoat hda céc té bao T, cnclosponn
trc ché giai phéng lymphokin do cam img v&i khang nguyén. Téc dung cua cu:]osporm trén céc te bao
lympho 14 tac dung dic hiéu va c6 thé hdi phuc. Khac véi cac thude e ché tang sinh té bao, ciclosporin
khéng lam giam tao méau ‘hodc anh hudng dén chirc ning thire bao. Bénh nhén diéu tri bing ciclosporin it
nhay cam voi nhiém khuén hon so véi khi sir dung cac thude trc ché mién dich khac. Sir dung ciclosporin
dé dy phong va diéu trj thai ghép hodc bénh co quan ghép chdng lai val chi da gitp thyc hién thanh cong
viéc ghép céc co quan nhu mé va tly xuong trén ngudi. Tac dung diéu trj cta ciclosporin ciing da duoc
chitng minh trong nhiéu bénh khac nhau cé nguyén nhan tyr mién.

Dugc djng hoc:

Hap thu va sinh kha dyng: Qua trinh hip thu ciclosporin c6 sir khac biét déng ké giira céc c4 thé hodic .
trén cling mt ca thé va chju anh huéng béi dang bio ché. Vi tri hdp thu cia ciclosporin chi yéu la ta -
trang va hdng trang nhumg mdt phan thuée c6 thé hip thu tai hdi trang va dai trang. Sinh kha dung trung

binh cua ciclosporin & ngudi tinh nguyén khoe manh 12 30%.

\'{ong d¢ dinh cua cwlosponn trong mau dat dugc trong vong 1-6 gld sau khi uéng. O mét s bénh nhan

c6 thé quan sat thiy dudmg cong ndng d¢ c6 hai dinh do mirc d6 hap thu ting 1én sau bira in hoic do chu

trinh gan-rudt. Sy c¢6 mdt cia cytochrom P 450 III A & thanh rudt lam glam sinh kha dung cta thuoc do
ciclosporin bi chuyén héa trude khi vao dugce tuin hoan chung Mirc dd hép thu ciclosporin giam xubng

khi b¢nh nhan bj tiéu chay va téng Ién khi téc d¢ 1am trong da day nhanh hon, Chleu dai rudt non anh

hucmg dang ke dén qué trinh hap thu ciclosporin. Ci tré em, liéu cén thiét dé duy tri ndng do diéu tri ctia

thudc giam xuong khi rudt non ctia chung phat trlen theo thoi gian. Qua trinh hép thu cwlosponn giam

klu c6 thay doi chu'c nang rugt nhu phau thuat n01 hong trimg h i tréng, benh Crohn giam tiét mat, viém

den (klrmdng 30%) thap hon so v&i & bénh nhén da tring (khoang 39%). Sinh kha dung ‘!ﬁu’&t tang Féf \
khi nong do triglycerid trong huyét thanh ting va gidm qu‘-ng khi néng d6 hemoglobi ) N o
gidu chat béo c6 thé gy cam (mg Lipase tai gan, lam ting néng d6 ciclosporin trong &
thoi ciclosporin va alpha-tocopheryl-polyethylen-glycol 100 (TPGS) - mét dang v tainin F4aA ng/ I
nu6e - 1am tang déng ké sinh kha dung cia ciclosporin ding theo duong udng & tré cm.\‘%\ DUY TAN € /
Phén bo Khoang 33-47% tong liéu ciclosporin sir dung durge tim thﬁy trong huyet tuong, Frong so-iy,/
90% gin v6i cée protein huyét twrong, chi yéu 14 lipoprotein; 4-9% nim trong céc té bao lyMphals+2°
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trong bach cau hat va 41-58% nim trong hdng ciu. Ciclosporin 1A mét thude &i m®, do d6 bi tich liiy
trong mé. Lugng ciclosporin nim & gan, tyy va thin cao hon so véi trong huyét twong. Ciclosporin ciing
c6 thé dugc tim thdy & hé théng luéi ndi mo va hé ni tiét. Thube duge phén b6 61 nhitu co quan vi md
trong co thé ciing nhu duge tiét vao sira. Ciclosporin dat ndng dd cao nhat trong cée mé md va tuy. Tuy
nhién, mét lugng lon thude cling duge tim thfiy ¢ thdn, gan, lach, thy xuong, tim, dong mach cha, da, mit
va hoat djch. Thé tich phin bd cua ciclosporin tir 3,5 dgn 13 L/kg. Thé tich phan bd cua ciclosporin & nir
gidi hoi cao hon so voi & nam gidi do ni gidi ¢6 ty 1§ md [ém hon. Thé tich phin bé & bénh nhin ghép
than 14 4,5 L/kg, ¢ bénh nhan suy gan 14 3,9 L/kg va & tré em suy tim 1a 0,9 L/kg. Thé tich phén bé & tré
em dai thao dudmg rét cao, khoing 15 L/kg. (3 bénh nhan ghép tily xuomg, thé tich phin bb thay d6i trong

qua trinh diéu tri: tai thid diém ban dau, thé tich phan b trung binh [ 27,2 L/kg nhumg sau 3 tuin giar L
con 21,8 Likg. %

Chuyén héa: Trong co thé, ciclosporin bj chuyén héda hoan todn bdi hé enzym monooxydase duge xdc
tac béri cytochrom P450 TIT A thanh nhidu chit chuyén héa chinh. Cho dén nay, vé mit héa hoc di nhéin
dién duge hon 25 chét chuyén héa cia ciclosporin. Cée enzym tham gia vao qué trinh chuyén héa
ciclosporin ¢é mat chu yéu trong ludi ndi chét cta cc té bao gan va trong dudmg tiéu héa. Qud trinh
chuyén héa khéi dAu bing viée hinh thinh 3 chit chuyén héa chinh, trong @6 ¢ 2 ddn chat dang
monochydroxyl héa (AM1 va AM9), chit chuyén héa thir ba 1 dén chit n-demethyl hda (AM4N). Nhom
chit chuyén héa chinh thi hai dugc tao ra tir phan (ng oxy héa tiép tue céc chit chuyén hoéa ké trén tgi
céc vi tri dac hiéu ldp thé 1, 4, 6 va 9 ca amino acid undecapeptid dang véng. Cic chit chuyén héa phy
duge hinh thanh tir cic phan (mg lién hep glucuronic vé sulphat ¢ nhém hydroxyl cia p-C trong phan tie
ciclosporin ban ddu. Cdc nhém hydroxyl va carboxyl khéc thich hgp cho qud trinh lién hop duge t20 ra &
nhém chét chuyén hoa ban diu. Mac du c6 sy khac biét ddng ké vé& cdc chit chuyén hoa giita céc cd thé
nhung AM1, AM9, AM11c va AM4N 1a nhitng chat chuyén héa hay gép nhat & ngudi. Heat tinh irc ché
mién djch cuia cac chét chuyén hoa cua ciclosporin thip hon dang ké so véi ciclosperin. Dang chuyén héa
c6 hoat tinh manh nhét 1a AM1 cdn 10-20% hoat tinh cla ciclosporin. Hogt tinh e ché mién djch cha cac
chét ghu}fén héa giam xudng ty 1§ vdi mire 4§ tang phén cire cna chét chuyén héa. Sy phén bé cac chit
chuyén héa cua ciclosporin trong cac mé khéng giéng nhau. Ndng ¢4 cdc chét chuyén hoa duge tim thay
trong md mé va tuy cao hon dang ké (khoing 40 1an) so véi trong mdu. Nﬁng d6 cac chat chuyén héa cao
nhit duge tim thiy trong gan v thin (gp 190 lin so véi trong miu), Mac du cdc chit chuyén hoa cua
ciclosporin ¢6 dgc tinh thip trong céc thir nghiém trén dgng vt nhung khong thé khing dinh chic chin
cac chat nay s8 gy ddc tinh trén gan va than.
St dung ddng théi céc thude tic d¢ng trén hé cytochrom P450 cd thé anh huéng dén qué trinh chuyén
héa ciia ciclosporin. Céc chit cdm img cytochrom P450 [am giam con cée chét ire ché eytochrom P450
lam ting ndng 49 ciclosporin trong méu. Nudc ép buéi ciing anh hudng téi qua trinh chuyén hoa
ciclosporin, do d6 bénh nhan ¢in trénh sir dung nuée ép budi khi dang ding ciclosporit.
Thai trir: Toc 4§ thanh thai ciclosporin nim trong khoang tir 0,28 dén 3 L/giovkg. Duémg thai trir chinh
cwa ciclosporin 1a qua mat, M6t phin ciclosporin d4o thal qua mét dugc t4i hﬁp thu. Qu4 trinh déo thai
ciclosporin ra khdi méu difn ra theo 2 pha. Thii gian ban thai cudi ciing cta ciclosporin ndm trong
khoing tir 8-18 gi¢r (trung binh 14 8,4 ¢i®). Ciclosporin duge tiét vao sita voi ndng d3 tir 16 dén 263
ng/ml, do d6, phy nir cho con b cin tranh sir dyng ciclosporin, Mét lugng nho ciclosporin dige dao thai
qua nudc tiéu (0,1-6% licu ding) dudi dang khong bién déi, Thoi gian ban thai cla ciclosporin & bénh
nhén bj bong réng 1a 1-2 gid. Thii gian bén thai cba thudc ngin hom & bénh nhan suy than hodc suy gan,
tré em, bénh nhin cao tudi vi d4i thic dudng. Tdc d thanh thai ciclosporin khéng bj 4nh hudng ding ké
khi tham phan mau. Dudi 1% lidu ciclosporin duge tim thiy trong dich thAm phan. Loc huyvét tuong rat it
anh hudmg téi qué trinh thanh thai ciclosporin,
Equoral la dang bao ché méi chira ciclosporin dimg theo dudmg ubng, sau khi duge cho vio méi trudmg
¢ nude sé hinh thinh cée tiéy phan dang gel phin tan trong nude. Dang bio ché m&i nay gitp 13m ting
sinh kha dpng va giam bién thién duge déng hoe cia ciclosperin, Ngodi ra, néng dé ciclosporin trong
mau khong dao dfng dang ké khi diéu trj duy tri,
Cac doi tugng bénh rhan dde biét:
Bénh nhin suy than: Trong mot nghién ctru tién hanh trén bénh nhan suy thin giai doan cudi, d¢ thanh
thai todn thin cla ciclosporin‘béng khoang 2/3 thanh thai toan thén trung binh & bénh nhén ¢é chirc ning
thén binh thuong. Dudi 1% li€u st dung duge loai khoi tuéin hodn nhé thim phén mau,
Bé¢nh nhén suy gan: Nong d¢ ciclospo}'in ting khoang 2 dén 3 1&n O bénh nhan suy gan. Trong mdt
nghién ciru tién hanh trén bénh nhén mic bénh gan ning voi tinh trang xo gan di duge chimg minh qua
sich thiét, thi gian ban thai giai doan cuéi cia thudc 13 20,4 gid (trong khodng tir 10,8 dén 48 gid) so voi
7,4 dén 11,0 gidr & ngudi khde manh.
Bénh nhn nhi: D liéu duge dong hoe trén bénh nhan nhi sir dyng ciclosporin con rit han ché, ¢ 15
bénh nhan ghép thin tir 3-16 tudi, d6 thanh thai ciclosporin trong mau toan phan sau khi ding theo
dudmg tinh mach 13 10,643,7 ml/phit/kg (nghiém phép: mién dich phéng xa dic hidu sit dyng Cyclo-
Trac). Trong mét nghién clru trén 7 bénh nhén ghép thin tir 2-16 tudi, thanh thai ciclosporin ndm trong
khoang 9,8 dén 15,5 ml/phikg. O 9 bénh nhén ghép ghan tir 0,65-6 tudi, d thanh thai cia thude 1A
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ml/phit/kg (nghiém phap: sic ky léng hi¢u ning cao). So voi & ngudi lon duge ghép co quan, sy
khac biét vé sinh kha dung ciia cic ché phim ciclosporin diing theo duémg uéng & tré em twong duong
nhu & ngudi lon.

Chi dinh diéu tri:

Ghép co quan:

Ghép tang: Phong ngira thai ghép sau khi ghép than, gan, tim, phdi, tyy hoac ghép ca tim va phdi. Diéu
trj phan ¢mg thai ghép trén céc bénh nhan da dugc diéu trj véi cic thude tre ché mién djch khéc.

Ghép tuy xwong: Phong ngira thai ghép sau khi ghép tly xuong. Phong ngira hofc diéu trj bénh co quan

ghép chong lai vat chu. ;.
Cde chi dinh ngodi ghép co guan: %
Viém mang bo dao néi sinh: Sau khi loai trir nguyén nhan nhiém khuin (viém mang bd dio foanbd, viém
mang bd dao sau, céc truémg hop ning cia viém mang b dao gu‘i‘a, viém mang b déo nhu mét phan cua
bénh hé théng nhur bénh M. Behcet, viém khé'p dang thip & tré vj thanh mén, viém mit glao cam) néu cac
tr li¢u theo quy wéc khong hiéu qua hodic c6 cc tac dung khéng mong mudn khong chap nhin duge.

Hgi chung thdn hu: H{i ching than hu phy thude steroid va khang stcmld trén ngudi 1om va tré em xay
ra nhu 14 hiu qua ciia suy tiéu cau thin do bc;nh than vdi sang thuong tdi thiéu, do xo cimg tiéu cau thin
khu trd tung phén hoic do viém mang tiéu cdu than. Equoral ¢6 thé dimg dé dat duge va duy tri sy
thuyén giam giéng nhur diéu trj bing steroid, nhdr vay c6 thé ngung dung steroid.

Viém khép dang thdp: Diéu trj viém khép dang thap ning, néu diéu trj theo quy udc bing thudc chdng
thap tac dung chim khong mang lai hi¢u qua hoic khéng thich hop.

Bénh vdy nén: Diéu trj cic trudng hep viy nén ning, ngu didu trj theo quy ude khéng mang lai hidu qua
hodc khong thich hop.

Viém da co dja: Diéu tri ngén han (8 tuﬁn) véri bénh nhan viém da co dia ning néu diéu trj theo quy udc
khéng mang lai hi¢u qua hodic khéng thich hop.

Thude nay nén diéu trj cho tré em trén 3 tudi, thanh thiéu nién va ngudi lém.

Liéu Irgng vi cich diing:

Liéu ding hang ngay ctia Equoral cin chia lam 2 lan cach nhau 12 gid (véo budi sang va budi t5i). Nong
d9 ciclosporin trong mdu cin duge theo déi thuémg xuyén. Céc trj s?: thu dugce trén tirng bgnh nhén chi cé
gia trj huc'ng dan trong viéc x4c dinh lidu ding phd hop dé dat duge ndng 46 thuéc mong mudn. Do sy
khac nhau vé sinh kha dung ciia cic cong thiic bao ché ciclosporin ding dudng ubng, khong thé chuyén
bn;nh nhin dang ding mdt céng thirc bio ché ndy sang mt cOng thic bao ché khic ma khong theo ddi
nong d9 ciclosporin trong mau, Creatinin huyét trong va huyét 4p. Vi Iy do nay, viéc ké don thudc theo
tén bi¢t dugc la hop 1y.

Ghép tang déc: Didu tri véi Equora] can duge bﬁt déu cham nhit 13 12 gid trude khi phu thudt véi liéu
10-15 mg/kg, chia 1am 2 lan (vao budi sang va budi tbi), duy tri liéu nay trong 1-2 tudn sau khi phiu thudt
va sau do glam tir tir tuy theo nén dq cwlosponn trong méu dé dat liéu duy tri 2-6 mg/kg/ngay, ciing
chia 1dm 2 lin vao budi sang va budi t6i. Diéu chinh liéu cin dya vio ndng d6 d4y cua ciclosporin trong
mau va chirc ning than.

Néu Equoral ding ciing véi thuoc trc ché mién dich khéc (vi dy nhur cac corticoid hoac khi phéi hop 3-4
thude), can giam liéu khéi ddu (3-6mg/kg/ngdy, chia 1am 2 14n vao budi séng va budi tdi).

Ghép tuy xwong: Trong phan lém céc trudong hop nén ding cnclosponn truyén tinh mach, liéu dé ngh; la
3- Smg/kgfngéy Liéu truyen tinh mach na}f duge duy tri trong giai doan ngay sau khi ciy ghép, vi du 2
tudn, va sau do thay bang diéu lr; dudmg uéng vai lidu hang ngay khoang 12 ,Smg/kg/ngay. C6 thé phai
ding liéu cao hon hoiic dimg thudc dudng tinh mach trong trudmg hop c6 rdi loan dudng tiéu héa lam
glam hép thu,

Néu dung thudc dudng uong ngay khi bét dau didu tri, lidu dé nghij cua Equoral 13 12,5- ISmg»’kgfngay

Dung lan déu 1 ngay trudc khi cay ghép va sau d6 duy tri trong it nhét 3 thing, nhimg tét nhit 14 trong 6
thiang, Sau dcu giam dan dén khi ngung hén sau 1 nam tir khi cdy ghép.

Trén mdt s6 bénh nhan cé thé xuat hién bénh co quan ghép chéng lai vat chi (GVHD) sau khi ngung
diéu trj voi Equoral. Thurdmng 6 dép (mg véi viée didu trj nhiic lai. Cin ding lidu diing thip cho bénh
GVHD muc d§ trung binh va man tinh.

Cac chi dinh ngoai ghép co quan: Khi sir dyng Equoral trong bat k¥ chi dinh ngodi ghép co quan no,

cén tudn thi cac nguyén tic chung sau day:

Trude khi bit déu didu trj, cdn danh gia chirc ning thin mirc co ban bing it nhit hai lin do. Cé thé s
dyng téc dd lgc cdu thin uéce lugng (eGFR) theo cong thire MDRD dé dénh gi4 chirc ning than & ngudi
16n vi cén sir dung mét cong thire phit hop dé x4c dinh eGFR & bénh nhin nhi. Do Equoral c6 thé gy
giam chirc ning thin, can thudmg xuyén dén]l gié chuc néng than. Néu ¢GFR giém trén 25% so vOi mirc
co ban khi danh gia qua hon mdt lan do, can g1am lleu Equoral xudng con 25 dén 50%. Néu eGFR giam
qua 35% so voi mic o ban, nén cin nhic giam uep liéu Equoral Céc khuyén céo ndy dugc ép dung
ngay ca khi cac chi s6 sinh héa cia bénh nhin vin nim trong gi¢i han binh thudng. Néu viéc giam liéu
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%Eg{gn EQ H]%L? 'q%grtrr]u/ng vige cai thign eGER trong vong 1 thing, cin ngimg diéu tri bing Equoral (xem
muc Cac canh bdo dde biét va than trong khi sir deng thudc).

Cén giam sat déu dan huyét ap.

Cén xac dinh ndng do bilirubin va céc chi sb dénh gia chire niing gan trirée khi bt déu diéu trj va khuyén
c4o gidm st chiit ch® cée chi 56 nay trong qua trinh diéu trj. Nén xic dinh nfmg d§ lipid, kali, magnesi va
acid uric frong huyét thanh truée khi didu trj va dinh ky trong qua trinh didu iri.

Viéc thinh thodng giém sat ndng d¢ ciclosporin trong mau ¢6 thé can thiét trong cée chi dinh ngoai ghép
co quan, chfmg han khi Equoral duge st dung ciing vai cac thudc ¢d thé anh hudmg dén duge ddng hoc
coa ciclosporin hodc trong trudmg hop gip phat dép ng 14m sang bét thudng (nhu thiéu hidu qui hodc
tinh trang khéng dung nap thudc tang 1én nhw loan chire ning thin).

Ngoai trir & nhitng bénh nhin bj viém mang b déo ni sinh anh huémg dén thi lyc va & tré em méic héi

chimg thin hur, téng liéu hang ngé}z khéng bao gid duge vuot qua 5 mg/kg. ~
Dé diéu trj duy tri, cdn xac djnh lieu c¢é hiéu qua thﬁp nhét va dugce dung nap t4t cho timg bénh nhin el

O nhirng bénh nhin khéng dat duge dip img thda dang trong mdt khoang thod gian (thong tin cy th xamn
dudi day) hoge tidu ¢6 higu qua khong phit hop voi cac hudmg dan an toan di cong b, cin ngimng diéu tri
bang Equaral.
Viém mang bé dao: Liéu khéi ddu dudmg udng 13 5 mg/kg/ngay, chia 1am 2 lan duge ding cho dén khi
dat dugc sy thuyén gidm cla tinh trang viém tién trién va thi luc duge cdi thién. Trong trudng hep bénh
khé tri, cé thé tam thoi ting lidu tdi toi da 7 mg/kg/ngay.
Cé thé két hgp thém didu tr{ toan than prednison 0,2-0,6 mg/kg/ngay dé dat duge sy thuyén gidm hojc
loai bé nhimg dot viém mét néu tic dung cia Equoral khéng du d6i véi tién trinh ciia bénh.
Trong qua trinh diéu tri duy tri, 1iéu ding can giam dén lidu thap nhat ¢6 higu qua, khéng vuot qué §
mg'kg/ngay ngay khi da dat duge sy thuyén giam. )
Hii chimg than he: Néu chire ndng thin binh thuomg ngogi trir protein nigu, liéu dé nghj dé dat duge sy
thuyén giam la Smg/kg/ngdy véi ngudi 1on va 6mg/kg/ngay voi tré em. Trén bénh nhin véi suy chire
ning thén, lidu khéi ddu khéng vuet qua 2,5 mg/kg/ngay. Néu diéu trj don doc bang Equoral khéng hiéu
qud, cdn két hop vai corticosteroid dudng udng liéu thip, nhét 14 & bénh nhin khing steroid.
Cén ngung thude néu tinh trang bénh nhin khéng cai thién sav 3 thing didu i voi Equoral.
Li¢u dimg cdn diéu chinh dya trén higu qua (protein niéu) va tinh an toan (creatinin huyét thanh) dé dat
duge néng 4§ duy tr thap nhat ¢6 hidu qua. Tuy nhién, khéng nén virgt qua Sme/ke/meay véi ngudi 1én
vh 6mg/kg/ngdy voi tré em. Trong qua trinh diéu tri duy tri, liu dimg cdn giam tir tir cho @én khi dat
duge nong ¢ thip nhat cé hidu qua,
Viém khép dang thdp: Diéu tri khéi diu nén kéo dai khoang 12 tudn. Lidu dé nghj trong 6 tuin dau ciia
tri li¢u 1a 3mg/kg/ngiy, chia lam 2 lin (ding budi séng va budi t6i). Néu khéng dat duge hiéu qua lim
sang, lidu diing hing ngdy ¢6 thé ting tir tir tiy theo d6 dung nap ciia timg bénh nhén, nhung khéng vurgt
qua 4mg/kg/ngdy. Trong qué trinh diéu tri duy tri, lidu ding ¢in dugc diéu chinh tiy theo do dung nap
cua tirng bénh nhén.
©4 (hé ding Equoral phi hgp véi liu thdp cc thudc corticosteroid hodic cdc thude chéng thip khong
steroid. Cian chd y twong tac duge lyc hoe giira ciclosporin vai céc thubce chéng thép khong steroid.
Bénh viy nén: Liéu}khé’i diu dé dat duge sy thuyén giam 13 2,5 mg/kg/ngdy, chia [am 2 1in dung budi
séng va bqéi tdi, Néu tinh trang bénh nhén chura cai thién sau | thing dung Equoral, liéu hang ngay c6
thé ting dén, tuy nhién khéng dwoc vugt qud 5 mg/kg/ngay. Néu tinh trang bénh nhén khong cii thién
sau 6 lhéﬁlg dimg liéu 5 mg/kg/ngay, hodc hoat chit chinh khéng dam bao céc chi tiéu an toan, cAn ngung
ding thudc.
Cé thé ding liéu 5 mg/kg/ngay cho cdc bénh nhin co tinh trang siic khoe cln cai thién nhanh. C§ thé
ngung thude sau khi dat duge higu qua didu trj thoa déng. Trong trudng hop til phat ¢é thé ding lai
Equoral vi liéu ¢6 tic dyng trude d6. Tuy nhién d6i voi mot sé bénh nhan, cin didu trj lién tuc.
Trong diéu trj duy trl, liéu dimg cin duge didu chinh theo timg ¢4 nhan dé dat dugc ndng d0 thip nhét ¢b
higu qua, nhung khéng vugt qui Smg/kg/ngay.
Viém da co dia: Pi¢u trj dya trén timg d6i tugng tiy theo sy thay ddi cia tinh trang bénh.
Liéu dé nghj hang ngay 1a 2,5-5 mg/kg/ngdy chia lam 2 lin/ngdy, trong t&i da 8 tudn. Néu sau 2 tudn
dung liu khéi dau 2,5mg/kg/ngay khong cai thién tinh trang bénh nhén, can nhanh chéng ting litu ding
1én 5mg/kg/ngay. Pic biét trong trudmg hop bénh nang, tic dung cai thién nhanh c6 thé dat dugc véi lidu
khiri dau Smg/kg/ngiy. Sau khi dat duge cai thién thoa d4ng, cin gidm dén lidu. VA khi tinh trang sirc
khoe bgnh nhan cho phép can ngung diing Equoral, Néu 6 tai phét c6 thé tiép tuc didu trj voi Equoral.
Diéu tri kéo dai trong thdi gian 8 tudn 12 d0 dé dat duge dap (mg thda ding. Tuy nhién, khi sir dung
Equoral trong théi gian | nim, thubc vin duge dung nap tdt.
Tré em*; Licu ding & tré em tuong tu liéu cho nguid 1om.
Cé thé ding vién nang cho tré teén 3 tubi.
Khéng cé cic nghién ciru vé tré em sau khi ciy ghép duoc tién hanh. Chira ¢é bao cio vé tré trén 3 i
dung ciclosporin & liéu dé nghj sau cdy ghép. Vi lidu ding gin giéi han trén cla liéu dé nghi din toi
lang nguy co phii, co thit va cao huyét 4p va cho thiy dép (mg thuin loi khi gidm liéu.
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khong ap dung che cdc chi dinh khéng lién quan dén ghép tang, trir hi ching thin hu

Nguoi gia: Chn ding Equoral rdt cén trong va theo ddi chat ché néng dé creatinin huyét twong va néng
dé ciclosporin trong méu.

Bénh nhdn tham phdn: Khong can diéu chinh liéu v6i bénh nhan dang hoic sau khi thim phan.

Liéu dimg trong mdt sé tinh trang bénk Iy: Bénh nhin xo nang va dai thio dudmg cin dimg lidu cao hon
céc bénh nhin khac. Ciclesporin géy téng d¢c tinh véi hé than kinh trung vong trén cac bénh nhén giam
cholesterol méu, do vdy can gidm liéu (giam 50% kéu diing khi creatinin holesterol huyét thanh giam
50%). Bénh nhin béo phi dimg lidu dyra trén thé trong 1y twéng ma khdng theo cin ning thuc té cia bénh
nhan.

Durdng dimg: can nubt nguyén cd vién nang v&i nudc, khéng dirge nhai. Can udng déu méi 12 gio, lusn
cung thoi gian vai bita dn (tnrde, sau hodc trong bira an).

Do kha ning Gc ché hé enzym P450, khéng nén sit dung buréi chiim hoic nurée ép budi chim trong vén
1 gi¢r trur6e khi dung Equoral. / '
Theo doi néng dp trong mdu:Viée theo dbi ndng dd ciclosporin trong mau la can thiét trong qu%:d%n
diéu trj. Nong dd ciclosporin trong mau nén theo ddi béi phrong phdp st dung khiang thé don dong dic
hiéu (do ndng 4% thubc gbc), mic du ciing ¢6 thé dung phuong phép HPLC. Theo ddi ban dau trén céc
bénh nhén ciy ghép cé thé tién hanh theo phwong phép khang thé dom déng dic hiéu hogc d4nh gi4 ddng
thdi sir dung ca khang thé don déng dic hiéu va khong dic hidu nhim mue dich dam bao s rc ché mién
dich thich hgp. Théng thudmg, ndng do ciclosperin duge x4c dinh trong toan bd miu miu st dung
phuong phép RIA tai thoi diém néng d6 téi thidu trong mau, téc 1a trwée khi ding lidu ké tiép. Phuong
phap RIA sir dung khang thé don dong khdng dic hidu va xic dinh ndng dé ciclosporin va céc chat
chuyén héa. (Gigi han néng d§ diéu tri khong duge xac dinh chinh xae, khoang tham chiéu dugc xéc dinh
béi nha san xudt thiét bj cung cAp. Néng a8 ciclosporin trong mau cin duge theo dbi 2 14n méi tudn trong

2 tudn dau sau khi ciy ghép, mét 1An mGi tudn tir tudn thit 3 dén tuin thir 6, va mét JAn mGi 2-3 thing khi
bénh nhén ngoai tri. Néu thay dbi liéu, ndng d¢ ciclosporin khéng nén kiém tra sém hon sau 2 ngay. Véi
bénh nhin dang mic cic bénh ty mién, gidi han cia néng d6 didu tri chua duge théng nhét va can ddnh
gia my theo timg ddi tugng. Néng do ciclosporin trong méu chi 13 mét trong céc yéu 16 dé x4e dinh tinh
trang lam sang bénh nhén va de do céc két qua ndy cliing vii céc thong so 14m sang va xét nghiém khic
s¢ 1a co s dé hudmg dén diéu chinh lidu.

Chong chi dinh:

Qué man véi ciclosporin hojc bét ky thanh phin nao ciia thude.

C bénh nhan mic bénh vay nén va viém da co dja, khong duoc ding Equoral trong trrdng hop bénh
nhén ¢6 chite ning thin bét thudng, ting huyét 4p chua dugc kiém soat, nhiém khuin chua duge kiém
so4t hodc mic bit ki tinh trang bénh 4c tinh nde khic.

O bénh nhén viém khép dang thip, khéng duge sit dung Equoral trong truémg hop bénh nhan ¢6 chire
niing thin bat thudng, ting huyét 4p chira duge kidm soét, nhifm khun chua dugc kiém soat hofic méc
bét ki tinh trang b¢nh 4c tinh nao khéc.

O bénh nhan méic hoi chimg thin hur, khong duge sit dung Bquoral trong truémg hop bénh nhén ¢é chic
niing than bat thidmg, tang huyét 4p chura duge kiém soét, nhifm khudn chua duge kiém soét hode méc
bat ki tinh trang bénh 4c tinh ndo khic.

Vi viém khép dang thdp: khdng diing thude cho bénh nhin dudi 18 tudi.

Dumg két hop v tacrolimus.

Ding két hop véi rosuvastatin.

CAc ciinh béo dic bigt va thin trong khi sir dyng thude:
Equoral chi dugc phép ké don béi céc thiy thude cé di kinh nghiém trong diéu trj irc ché mién dich va cé
thé theo d&i bénh nhin cén thin, bao gbn thim khim dinh ky, kiém tra huyét ap va cac théng s& an toan.
Bénh nhan sau cdy ghép cin dugc diéu trj véi ddy da trang thiét bj phong thi nghiém va cic thiét b khac.
Béc si diéu tri duy tri cin ¢6 céc thong tin chinh x4c cn thiét che viée theo d&i bénh nhan.
Tuong ty nhu céc thude te ché min dich khic, ciclosporin ¢6 thé din dén nhidm khudn véi nhidu mim
bénh bao gdm vi khuén, ky sinh triing, virus, ndm vi cic mim bénh co héi khéc.
Hién tuong kich hoat tinh trang nhiém polyomavirus tidm tang, din dén bénh thin do polyomavirus
(PVAN), dac biét 1a bénh thiin do BK virus (BKVN) hoiic bénh 1y ndo chét tring da & tién trién (PML) do
JC virus da dugc ghi nhin & bénh nhin diéu tri bing ciclosporin. Céc tinh trang niy thirdong 6 lign quan
dén mirc d9 e ché mién dich cao va ¢dn lwu ¥ trong chin doan phén biét & bénh nhan bi ire ché mién
dich véi chirc nang thdn suy gidm hojic ¢ cée triéu chimg thin kinh. Céc hiu qua nghiém trong vi/hogic
tir vong d3 duge bao cdo. Cén dp dung céac chién luge du phong va diéu tri hiéu qua, dac biét 13 & bénh
nhan sir dyng nhiéu thude tre ché mién djch dai ngay.
Tuong tu nhu cic thude trc ché mién dich khac, ciclosporin lam ting nguy co gip phai cée tinh trang
b¢nh 4c tinh nhu u lympho, khéi u & da va cac vi tri khae. Viée ting nguy co ndy lién quan tdi mire dé va
thoi gian tre ché mién dich hon 1a véi viée sir dung eiclosporin. Do vity diéu tri voi cde thude (re ché midn
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ch ¢én thin trong do c6 thé giy cac rbi loan tang sinh lympho va céc khdi u tang dic, mét s c6 thé giy
tir vong. Cén thén trong trong qué trinh diéu trj phi hop ciclosporin véi methotrexat.
Do nguy co gap phai cac tinh trang 4c tinh & da, cdn canh béo bénh nhan, dic biét 13 nhimg ngudi dang
duge dieu tri bénh vay nén va viém da co dia nén trinh phoi nhiém qua mirc véi 4nh sdng mat troi va
khong nén sir dung déng thoi ciclosporin cing vdi tia UV B va quang héa trj ligu.
Bién chl.mg thmﬁ‘ng gép va ¢6 thé nghiém trong 13 ting creatinin va uré huyét thanh, ¢ thé xuét luq:n
lrong vii tudn dau diéu trj biang clclosponn Nhirmg thay déi chirc néng nay phy thuge hcu dung va cd the
hdi phyc, thuong déap ing vm viéc giam liéu. Trong qué trinh diéu trj dai ngay, mdt s6 bénh nhin c6 thé
tién trién nhimg thay déi cu tric & thin (nhu xo than k&). Cin phan biét tinh  trang nay véi thay dbi do
thai ghép man tinh & bénh nhan ghép than. Ciclosporin cling c6 thé gy ting nong d¢ bilirubin va doi khi
12 men gan trong huyét thanh, 'phl,l thuge liéu dt'mg va c6 thé hdi phyc.
ba ¢6 nhimg béo cao tr phat vé tinh trang nhiém dqc va tén thuong gan nhu Lﬁc mat, vang da, vié
va suy gan & bgnh nhén diéu trj bing ciclosporin. Hau hét cic béo céo nay déu ghi nhin & nhitng bé
nhan mic c4c bénh dong thdi, mang céc tinh trang bénh tiém tang va cac yéu té nguy co khic nhur bién
chimg nhiém khuén v sir dung phéi hop céc thude ¢é nguy co giy nhiém ddc gan. Trong mdt sb truom
hop, chii yéu la & bénh nhan ghép tang, tir vong da duge ghi nhan. Phai theo doi chit ché cac thong so
danh gi4 chirc ning than va gan. Cin giam liéu ciclosporin néu phét hién thdy cic théng sé nay bét
thudng.
0 bénh nhén cao tudi, cdn giam sat chirc ning thin két hop véi cham séc dic biét.,
Be gidm sat ndng 49 clclosponn trong méu toan phan, wu tién sir dung mot khéng thé don don déc hi¢u
dé dinh lugng thude gbc ban diu. Ciing c6 thé sir dung phuong phap HPLC dé dinh lugng thude gbe ban
diu. Néu dung miu huyet twong hodc huyét thanh, cdn tun thu quy trinh phén téch chufn (vé mat thoi
gian va nhigt d). Bé giam sat ban déu & bénh nhin ghép gan, nén sir dung khéng thé don dong dac higu
hodc dinh luong song song bing ca khang thé don dong dic hidu va khéng dic higu dé dam bao liéu
ciclosporin sir dung tao ra tic dung irc ché mién djch thoa dang.
Can lwru ¥ rang ndng d6 ciclosporin trong méu, huyét tuong hodc huyét thanh chi 12 mt trong nhiéu yeu
td déng goép vao tinh trang 14m sang cua b¢nh nhan. Vi vdy, tri sO ndy chi dugc ding dé hudng dan liéu
dung trong mbi tuong quan voi céc thong 6 1am sang va cgm 1am sang khac.
Cin lhl.rtmg xuyén kiém tra huyet 4p khi ding Equoral. Néu cao huyét 4p xay ra, can diéu tri vdi tri liéu
thich hop, tét nhat 12 véi thube ha huyét 4p khéng anh hudmg dén duge déng hoc cia ciclosporin.
Do trong mét ) ermg hQ'p hiém gap, cnclosponn da dugc ghi nhén 1a gay ting nhe va c6 thé hdi phuc
ndng do lipid méu, can tién hanh kiém tra nong d¢ lipid truoc khi dung thude va sau 1 thang diéu tri.
Trong trudmg hop phét hi¢n lhay tinh trang ting lipid mau, cin can nhic 4p dung ché do #n han ché lipid
va néu thich hop, nén giam liéu ciclosporin.
Ciclosporin lam ting nguy co ting kali méau, dc biét 1a & bénh nhan réi loan chirc nang thgn. Ciing can
than trong khi cu:losporm duge st dung dong thoi voi cac thude gitr kali (nhu thude lgi tidu giir kali,
thudc trc ché men chuyén angiotensin, thube ddi khéng thu thé angiotensin II) va céc thude c6 chira kali
ciing nhu & bénh nhan dang 4p dung ché d¢ in gidu kali. Can kiém so4t ndng dé kali trong nhimg truomg
h¢p nay.
C10105por111 c6 thé tang bai tiét ‘magnesi, c6 thé dan tdi triéu chimg giam magnesi mau, déc biét trong qua
trinh ciy ghép. Can kiém tra nong d6 magncsn huyet twong trong thoi ky cay ghép, dic bigt vdi cac bénh
nhén ¢6 c4c tri¢u chimg vé than kinh. Néu cin thiét, c6 thé ding bd sung magnesi.
Dac bi¢t than trong khi dung cho céc bénh nhén bj ting uric méu.
Téc dung cia véc xin trong thoi gian diéu trj ¢d thé giam, khong nén dung vic xin song
Can ding metronidazol trong trudng hop phi dai loi khong dap ung voi vige giam lidu.
Can than trong khi sir dung dong thoi lercanidipin cung véi 01c103ponn
Ciclosporin c6 thé 1am ting néng d§ trong mau cla cac thudc dung ddng thoi 1a co chét cia p-
glycoprotein (Pgp) nhu aliskiren.
Ciclosporin ¢6 thé 1am tang nguy co ting &p lyc ndi so lanh tinh. Can kiém tra bénh nhan c6 cac ddu hiéu
ting ap lyc ndi s¢ va neu tinh trang nay duoc chan do4n, nén ngimg sir dung ciclosporin do bénh nhan cé
nguy co mit thi lyc vinh vién.
Can giam sat dgc tinh trén thin khi bit dau sir dl,mg ciclosporin cling véi cac thudc lam ting ndng do
cmlosporm hodc véi céc thude cé tac dung higp ddng gay doc trén than (xem muc Twong tic vai cac
thude khac va céc dang twong tac khéc).
Cén trinh diing déng théi ciclosporin va tacrolimus (xem mue Twong tic véi cac thude khéc va céc dang
tuong tac khéac).
Ciclosporin 1& mét thuée tre ché CYP3A4, p-glycoprotein van chuyen téng da thudc va protein vin
chuyén anion hiru co (QATP), c6 thé lam ting ngng dé trong huyét twong cua cac thude sir dung dong
thoi 13 co chét cia enzym vi/hodc chét vin chuyen nay. Can than trong khi sir dung déng thoi ciclosporin
cling véi cic thubc ndy hodc nén tranh ding ddng théi (xem muc Tuong tac véi cac thube khac va céc
dang tuong tac khac).
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iclosponin l4m ting nong d6 céc thude ire ché HMG-Coa reductase (céc statin). Khi sit dung déng thei
vai ciclosporin, cin giam liéu statin va nén tranh ding dong thdi ciclosporin véi mdt sé statin theo
khuyén cdo cla cée thude nay. Cin tam dimg hodic ngung digu trj bing statin & bénh nhan ¢é cic ddu
hiéu va triéu chimg méc bénh co hodc bénh nhin ¢6 cc yéu té nguy co din dén tén threng than ning, ké
¢4 suy than, do tiéu co van (xem myc Tuong tic véi céc thude khéc va cée dang tuong thc khéc).
Khi sir dung déng thr ciclosporin cling v lercanidipin, tri 6 AUC ciia lercanidipin ting gap 3 lan con
tri s& AUC cia ciclosporin tang 21%. Do d6, cn tranh ding phéi hop ciclosporin cling véi lercanidipin.
Sw dung ciclosporin 3 giér trude khi ding lercanidipin khong lam thay ddi AUC cua lercanidipin nhung
AUC cua ciclosporin ting 27%. Do do, cin than trong khi phoi hop céc thudce nay v gitr khodng céch tdi

thidu 3 gio, fvi’
Ta duoc die biét: Macrogolglveerol hydroxystearat i
Vién nang Equoral ¢é chira macrogolglycerol hydroxystearat, ¢6 thé gy khé chju da day hcé&ﬂéﬁchz&y.

Ta duoc dic biét: Ethanol

Vién nang Equoral cé chita 18,5% ethanol tinh theo thé tich, Mt lidu vién nang Bquoral 500 mg chira
798 mg ethanol, trong duong vai gin 20 ml bia (5%) hay 8,3 ml rugu (12%). Bidu niy c6 thé gay hai
cho bénh nhén nghién rrou va cén lwu ¥ khi sir dung cho phy nr ¢6 thai va cho con bd, bénh nhén bidu
hién bénh gan hodc déng kinh, hay khi ding thudc ndy cho tré em.

T4 duoe déc bigt: Sorbitol:

Bénh nhan méc céc bénh di truyén hiém giip khéng dung nap fructose khéng nén st dung thude ndy do
thanh phan thudc cé chira sorbitol.

Nhimg heu ¥ b6 sung cho cde chi dink khing lién quan dén ghép tang: Khing nén sir dyng ciclosporin
cho bénh nhén bj giam chire néng thén (trr bénh nhan miic hdi chimg thin hu voi mic d§ suy thin ¢é thé
chip nhin dugc), ting huyét 4p chua duge kiém so4t, nhiém khuan chura duge kiém soat hoic mic bit ki
tinh trang c tinh nao khéc,

Trude khi biit ddu diéu tri, cAn dénh gia chic ning thdn mitc co ban béng it nhit hai lin do eGFR. Phai
thudng xuyén dinh gi4 chic ning than trong qua trinh diéu tri & hiéu chinh lidu (xem muc Lidu lrong
va cach dung).

Nhitng hou ¥ b6 sung trong trrdng hop viém mang bé dao ni sinh: Do ciclosporin c6 thé giy gidm chic
ning thin, cén thudng xuyén danh gia chire nang thin va néu néng d8 creatinin huyét thanh viin ting trén
30% sau hon mét 1in do so v&i mirc khi chua didu trj, cén giam lidu ciclosporin tir 25 dén 50%. Khuyén
cdo nay duge dp dung ngay ca khi ndng d3 creatinin huyét thanh ciia bénh nhén vin nim trong khodng
gidi han binh thuémg. ‘

Chua cé du kinh nghi¢m vé vigc st dung ciclosporin & tré em bj viém mang bd dao noi sinh.

Nhitng heu y b6 sung trong triromg hop hgl chimg than hue: Do ciclosperin cd thé gdy giam chirc ning
thin, can thydng xuyén dénh gid chire ning thin vi néu ndng d6 creatinin huyét thanh vn ting trén 30%
sau hon mét 1an do so véi mire khi chua didu tr, can giam lidu ciclosporin tir 25 dén 50%.

Bénh nhin c6 chitc ning than bat thudng khi chwa didu tri thi nén bt ddu didu tr véi liéu 2,5
mg/kg/ngay va phéi theo doi rat can than, '

U mdt 56 bénh nhién, co thé kha th’ﬂ hig¢n tinh trang réi loan chirc ndng thén do ciclosporin vi nhimg thay
dbi chifc niing thin lién quan dén chinh hdi chimg thin hu. Diéu niy gidi thich tai sao & mdt sé trudng
hop hiém giip, nhimg thay ddi cu triic thin do sir dung Equoral d3 duge ghi nhan ma khéng kém theo
tinh trang ting creatinin huyét thanh. Nén can nhiic tién hanh sinh thiét than & bénh nhan méc bénh céu
than ¢ thay déi t5i thiéu phu thuge steroid ma duge diéu tri duy tr bﬁng ciclosporin trong thdi gian hen
| nim.

O bénh nhan méc hdi chimg thin hr duge didu trj bing thuée tre ché mién dich (nhur ciclosporin), céc
tinh trang 4c tinh (nhu u lympho Hodgkin) doi khi dd duge ghi nhén.

Nhimg lieu y b sung trong trudng hop viém khdp dang thap: Do ciclosporin c6 thé gay giam chirc ning
thén, can biét dugc ndng d§ creatinin trong huyét thanh ban diu déng tin cdy tai téi thidu 2 1an do trrée
khi didu trj vA phai giam sét ndng db creatinin trong huyét thanh sau mdi 2 tulin trong vong 3 thang diu
diéu trj holic mbi thang mot 1an sau d6. Sau 6 thang diéu tri, cin kiém tra ndng do creatinin huyét thanh
sau mdi 4 dén 8 fufin thy theo miic d§ én dinh cia tinh trang bénh, cée thude ding ddng ther va cae bénh
miic kém, Cin kiém tra thuémng xuyén hen khi tang liéu ciclosporin hofic bt diu sir dung ddng thési hay
ting liéu thude chéng viém khong steroid.

Néu ndng d6 creatinin huyét thanh vin ting trén 30% so v&i mc co ban tai hon mét 1in do, cin giam
lidu ciclosporin. Néu ndng d¢ creatinin huyét thanh tang trén 50%, phai gidm 50% liéu ciclosporin.
Khuyén cho nay duoc 4p dung ngay ¢a khi néng d8 creatinin huyét tharh cila bénh nhan vin nim trong
khoang gidi han binh thudmg, Néu vige giam liéu khéng gitp ich trong viée 1am gidm ndng dé creatinin
huyét thanh trong véng 1 thing, can ngimg diéu trj bing ciclosporin.

Vige n%hg sit dung ciclosperin ciing ¢6 thé cin thiét néu tinh trang ting huyét 4p tién trién trong quéa
trinh diéu tri bang ciclosporin khong dirgre kiém sodt bing lidu phép chéng ting huyét &p thich hop.




https: //trun%)tamthuoc .com/
uwong ty nhur khi sir dung dai ngay céc thudc tre ché mién djch khac (ké ca clcluspann] can luu ¥ nguy

co roi loan tang sinh lympho cé thé tang lén trong qué trinh didu trj. Cin dc biét thin trong khi
ciclosporin duge sir dung phéi hop véi methotrexat.
Nhtmg heu ¥ bd sung trong trieong hop benh vdy nén: Do ciclosporin c6 thé gay gidm chirc ndng than,
can biét duoc ndng d creatinin trong huyét thanh ban diu dang tin cay tai toi thiéu 2 lan do trude khi
diéu tri va phai giam sat ndng dd creatinin trong huyét thanh sau méi 2 tuin trong vong 3 thang ddu diéu
tri.
Sau d6, néu nong d6 creatinin vin dn dinh, cin tién hanh kiém tra trj s6 ndy hing thang. Néu ndng do
creatinin huyét thanh tﬁng 1én trén 30% so vdi mirc co ban tai hon mit lan do, can giam liéu ciclosporin
tu 25 den 50%. Khuyén cao nay dugc ap dung ngay ca khi néng do creatinin huyét thanh cla bénh nhan
van nim trong khoang gi¢i han binh thudng. Néu v1¢c giam lléu khéng gitp ich trong vige lam gidm
néng 4o crcanmn huyét thanh trong vong 1 théng, cdn ngung diéu trj bing cmlospo
Viéc ngimg sir dung ciclosporin ciing c6 thé can th:et néu tinh trang léng huyét & Ilen rong qua
trinh diéu trj bﬁng ciclosporin khéng duge kiém soat bing li¢u phép chéng tiing huyét ap thich hop.
Chi nén dung thude cho bénh nhan cao tudi khi bénh viy nén gy mét kha ning hoat dong va cin gidm
sat chirc nang thdn kém theo cham s6c¢ dic biét.
Chura c6 du kinh nghmm v& viéc sir dung ciclosporin & tré em bi viém vay nén. .
Sy phat trién khoi u (dic biét voi da) di duge bdo céo trén cac bénh nhan vay nén duge diéu tri véi
ciclosporin ciing nhur trong diéu tri quy wée. Cin tién hanh xé4c dinh tit ci c4c loai khéi u dang tén tai bao
gdm ca da va co tir cung. Céc tén throng da khéng dic hiéu véi vy nén can duge sinh thiét trude khi
tién hanh diéu tri voi ciclosporin dé loai trir ung thr da, bénh ndm hoic céc rdi loan tién 4c tinh khac.
Bénh nhén véi cdc bién déi 4c tinh va tién 4c tinh cla da chi nén diéu trj v4i ciclosporin sau khi da tién
hanh céc trj liéu thich hgp véi céc t6n thuong va chi khi néu khéng ton tai lya chon nao cho diéu trj thanh
cong.
Trén mét sé bénh nhan viy nén diéu trj véi ciclosporin c6 thé thiy c4c rdi loan ting lympho, dé 1a cic
dAu hiéu dé ngung thude ngay.
Bénh nhan dang diéu tri bang ciclosporin khdng nén ding déng thdi tia UV B va quang héa trj lidu.
Nh:mg heu y bo sung trong trieong hop viem da dj img: Do ciclosporin c6 thé gay giam chuc nang than,
cin biét duge néng do creatinin trong huyét thanh ban diu déng tin cdy tai tbi thiéu 2 1an do trudc khi
diéu tri va phai giam sat ndng do creatinin trong huyét thanh sau méi 2 tudn trong vong 3 thang dau diéu
tri.
Sau dé, néu nong do creatinin vin on dinh, cin tién hanh kiém tra trj sé nay hang thang. Néu ndng d6
creatinin huyét thanh téng Ién trén 30% so v&i mitc co ban tai hon mét lin do, cén giam lidu ciclosporin
tir 25 den 50%. Khuyén céo nay dugc 4p dung ngay ca khi néng d9 creatinin huyét thanh cia bénh nhan
van ndm trong khoang giéi han binh thudng. Néu \m;c giam lidu khdng gitp ich trong vigc lam giam
ndng d¢ creatinin huyét thanh trong vong 1 thémg, cén  ngimg diéu trj bang ciclosporin.
Vi¢e ngimg sir dung ciclosporin ciing cé thé can thiét néu tinh trang tang huyét ap tién trién trong qua
trinh diéu tri bing ciclosporin khéng dugc kiém soat bing liéu phap chdng ting huyét 4p thich hop.
Chura ¢é da kinh nghu;m vé viéc sir dung ciclosporin ¢ tré em b; viém da co dja. Khéng khuyen cao sir
dung cho dudi 16 tudi. Chi nén ding thudc cho bénh nhan cao tudi khi viém da co dja giy mat kha ning
hoat djng va can giam sat chirc ning than kém theo chidm séc dic bigt.
Br:nh hach bach huyei lanh tinh thudng lién quan dén viée bung phét bénh trong viém da co dia, va ludn
bién mét ty dong hodc khi tinh trang bénh dugc cai thién. Cén lhlrcmg xuyén gidm séat bgnh hach bach
huyet ghi nhin dugc trong qué trinh diéu trj bing ciclosporin. Cén dénh gia bénh hach bach huyét ton tai
dai ding ngay ca khi tinh trang bénh di dugc cai thién béng sinh thiét nhurr mdt bién phap thin trong dé
dam bao bénh nhan khéng c¢é u lympho.
Cén didu tri khoi hin Herpes simplex thé hoat dong trrée khi bit dau diéu tri bing ciclosporin. Khéng
cin phai ngimg ding thubc néu tinh trang nhiém Herpes simplex xuét hién trong qué trinh diéu tri bing
ciclosporin, trir khi & mirc d§ nghiém tro
Equoral khong b; chéng chi dinh tuygt doi trong truong hop nhiém khuén Staphylococcus auresus trén
da, nhung can kiém soat nhiém khuan bang cac khang sinh thich hop. Can tranh s dung erythromycin
theo duong udng do nguy co lam ting nbng d¢ ciclosporin trong mau. Néu khong c6 lya chon thay thé,
khuyén cdo gidm sat chat ché néng do ciclosporin trong méu, chirc ning thin va cdc tic dung phu cia
ciclosporin.
Bénh nhén dang diéu trj bing ciclosporin khéng nén diing déng thdri tia UV B va quang héa trj lidu,
Str dung cho bénh nhdn nhi cho cdc chi dinh khéng lién quan dén ghép tang: Trir trudng hop didu trj hoi
chirg than hu, chua ¢é di kinh nghiém vé viée sir dung ciclosporin cho bénh nhén nhi. Do dé, khéng
khuyén céo sir dung ciclosporin cho tré em dudi 16 tudi vi cac chi dinh khéng lién quan dén ghép tang,
ngoai trudmg hep hji chimg thén hu.
Vién nang mém Equoral ¢é chira 14,7% cthanol tinh theo khéi lugng, nghia 12 mdi Liéu (175 mg
ciclosporin) c¢é chira 280 mg ethanol (khi 4p dung ché d¢ liéu 5 mg/kg/ngdy, ngay 2 l4n). Lwong ethanol
ndy tuong duong véi 7 ml bia (d§ cdn 5%) hodc 3 ml rugu (d6 con 12%). Piéu nay c6 thé gay hai cho
8
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P g nh nhan nghién ruou va cin luu ¥ khi ding cho phy nit ¢6 thai hodc cho con bi, bénh nhin mic bénh

gan hojic dong kinh, hay kh1 thude durgre ding cho tré em.

Thanh phﬁn vién nang mém FEquoral co chita macrogolglycerol hydroxystearat, ¢6 thé gfiy kho chiu & da
diy hofic tiéu chay.

Bénh nhén mic cic bénh di truyén hiém gip khong dung nap fructose khéng nén sir dung Equoral do
thinh phan vién nang mém c6 chira sorbitol.

Twong tde vii cde thube khéc va céc dang tu'urng tic khic:

Tweng tée voi thike dn: Flavone ¢é trong nudc budi anh hudng dén cytochrom P450 TIIA. Dur;g. ddng
thii nwoe budi d duge bao cao la ting sinh kha dung ctia ¢iclosporin.

Néu ciclosporin dung dﬁng thévi vai thie dn, nﬁng do trong méu ciia ciclosporin ¢6 thé I&\ﬁ% de
anh hudng boi sy hip thu. Trong mit 56 trwdng hop sy hip thu khong bj dnh hudng. Cén didg thubc véi
cling thoi gian lién quan véi bira an dé dam bao e hip thu tomg ty trong qué trinh diéu trj. Thire &n gidu
lipid ¢6 thé géy higu tmg men gan, ¢ thé din dén ting ndng 4§ ciclosporin trong mau.

Uéng nhiéu rugu ¢4 thé ting ciclosporin mAu trén bénh nhéin sau khi ghép than.

Twong tic thude: Trong s6 nhiéu thube duge ghi nhin 13 giy twong tic véi ciclosporin, nhimg thude ma
tuang tac di duge chimg minh théa déng va co y nghia 1am séng duge ligt ké dudi day.

Rét nhiéu yéu té duge biét cé thé ghy ting holic gidm ndng do trong méu ca ciclosporin thuéng do e
ché hodc cam (mg c4c enzym tham gia vao qué trinh chuyén hoa ciclosporin, dac biét 13 CYP3AA4.
Ciclosporin ciing 13 mdt thude e ché CYP3A4 vi bom téng thubc p-glycoprotein, ¢ thé 1am ting néng
d¢ trong huyét tuong cua cac thude diing ddng thoi la co chit ciia enzym niy hofic bom téng thude.

Cée thube di b:ér la gdy gzam hodc ring sinh kha dung cua c:c!osponn C bénh nhin ghép co quan, cin
thuong xuyén kiém tra nong dg ciclosporin va néu can, hi¢u chinh lidu ciclosparin, dic biét la khi bét diu
hofic ngimg st dung cée thube ding déng thii. & bénh nhan khang ghép co quan, méi lién hé gilta néng
dd thude trong mau va tdc dung trén ldm sang it duge chimg minh rd rang. Néu cée thudc di biét la gay
ting ndng dé ciclosporin dwge ding déng thdi, viée thufmg xuyén kiém tra chirc nang thin va gidm sét
cin thin ¢ic tdc dung phu lién quan dén ciclosporin cé theé thich hop hom so vai kiém tra nong do thubc
trong mau.

Cic thude co thé giam nong dé Ciclosporin: Céc thube chéng ddng kinh khéng thujc nhém barbiturat
(phenytoin, carbamazepin, oxcarbazepin), cac barbiturat, nafcilin, octreotid, probucol, orlistat, ticlopidin,
rifampicin, sulfadimidin dong tiém tinh mach, thudc chira hypericum perforatum (St. John's Wort).
sulfinpyrazon, terbinafin, bosentan,

Ri famplcm gay cam (rng chuyén héa ciclosporin & rudt va gan. Co thé can tang lidu ciclosporin gép 3 dén
5 14n khi dong ddng thoi véi rifampicin.

Octreotid 1am giam hip thu ciclosporin qua dudmg tiéu hoa; co thé cén tang 50% liéu ciclosporin hodc
chuyén sang dﬁng clclosponn theo dudng tinh mach.

Ciic thudc cd thé tang nong do ciclosporin: Céc thude tranh thai dudmg udng, methylprednisolon (lidu
¢ao), cac khang sinh nhém macrolid (erythromycin, azithromycin va clatithromyein), céc thube chéng
nam imidazol va triazol (fluconazol, itraconazol va ketoconazol va vorinazol), cdc thude chen dong calci
(diltiazem, nicardipin, verapamil), alopurinol, danazol, metoclopramid, amiodaron, acid cholic, cdc din
xuit, chit (¢ ché protease, imatinib, colchicincs; nefazodon,

Khéng sinh macrolid: Erythromyein ¢é thé 1am ting néng @) ciclosporin tir 4 dén 7 Idn, doi khi gy ngd
déc thin. Clarithomycin dd duge ghi nhén 13 1am ting gép 46i ndng 9 ciclosporin. Azithromycin 1am
ting nﬁng dd ciclosporin khoang 20%.

Céc khéng sinh azol: ketoconazol, fluconazol, itraconazol va voriconazol cé thé lam ting hon gap doi
nﬁng dé ciclosporin.

Verapamil lam téng nong dd ciclosporin tn)ng méu (U 2 dén 3 lan,

Sir dung dbng théri voi telaprevir 1am ting ndng chuin héa theo lidu ding (AUC) cia ciclosporin khodng
4,64 lan.

Amiodaron lam ting déng ké nbng d§ c1closponn trong huyét twong, dbng thési lam ting ndng 4o
creatinin trong huyét thanh. Tuong tde ndy ¢é the xuit hién trong thei gian dai sau khi ngimg sir dung
amiodarone do théi gian ban thai cua amiodaron rit dai (khoang 50 ngay).

Danazol di dugc ghi nhéin 14 1am ting néng do c1closponn trong mau khoang 50%,

Diltiazem (& cac mirc liéu 90 mg/ngdy) ¢6 thé 1dm ting ndng d§ ciclosporin trong huyét twrong téi 50%.
[matinib c6 thé lam tang nnng dd va Cpae clla c1clospurm khoang 20%.

Cde thudce gay dc tinh thin nhi ciclosporin: Cén thin trong khi si7 dung ciclo:-.porin cling véi cac thude
khée hiép ddng gay nhiém dée thin nhu: cae khing sinh aminoglycosid (gbm gentamicin, tobramycin),
amphotericin B, ciprofloxacin, vancomyein. Trimetoprim (thém sultamethoxazol), céc thudc khing viém
NSAID (bao gém diclofenac, naproxen. sulindac), melphalan, cac thude déi khéng thy thé histamin H2
{nhu cimetidin, ranitidin), methotrexat,
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ac thuée e che HMG-Cod reductase, colchicin, etoposid: Ciclosporin ¢6 thé [dm gidm thanh thai cba
digoxin, colchicin, cac thude re ché HGM-CoA reductase (cic Statin) va etoposid.
Céc truomg hop nhim ddc co nhur dau co va yéu co, viém co va tiéu co van trong y vén va tir qud trinh
theo déi hdu marketing 43 dugc ghi nhdn khi s dung ddng thoi ciclosporin cling véi lovastatin,
simvastatin, atorvastatin, pravastatin va trong mgt s6 trrong hqp hiém gép la fluvastatin. Khi sir dung
dong théi véi ciclosporin, can giam lidu céc statin nay theo khuyén céo. Céan tam ngimg hodc ngung sir
sung Statin & benh nhén ¢6 cac ddn hiéu v triéu chimg ciia bénh co hodéic & bénh nhan mang cic yéu t
nguy co dén dén céc tén thuong than ning nhir suy than do tidu co van,
Diclofenac: Dung ddng thoi diclofenac va ciclosporin dé thiy ¢6 ting dang ké sinh kha dung coa
diclofenac, v6i khé ning gy suy thin c6 thé héi phyc. Viéc ting sinh kha dung cua diclofenac c6 thé do
giam lrong thude khéng dugc hip thy. St dung ddng thii cdc thude NSAID ¢6 hrgng thude khong duge
hép thy thép {nhu acid acetylsalicylic) v&i ciclosporin thirong khéng lam ting sinh kha dyng cua cac
thudc do.
Dlgaxm Ciclosporin ciing ¢6 thé giam thanh thai digoxin do d6 giy nhiém ddc¢ digoxin. T,
n]:uem doc d]gitahs nang dd duge ghi nhan trong vong val ngay sau khi bat ddu sir dung ciclosporin & [‘flot
s6 bénh nhan diéu trj bang digoxin. Cling d3 cé bdo cdo v& kha ning ClC]OSpOI‘ln lam ting cac tac dung
gay dic ciia colchicin nhir bénh co va benh than, dic biét 1a & bénh nhan rdi loan chirc néng thén. Néu
digoxin ding ddng thdi véi ciclosporin, ¢in theo ddi 14m sang chit ché dé phat hién sém dau hiéu nhiém
déc, theo d6 14 giam lidu hofic ngung thude.
Nifedipin: Dung dbng théi nifedipin va ciclosporin cé thé gay ting ty 1¢ phi dai lgi so véi khi ding
ciclosporin don dge.
Tacrolimus: Can trénh sir dung déng thixi tacrolimus va ciclosporin do nguy co nhiém déc thén ting 1én.
Everolimus, sirolimus: Tinh trang ting ndng d§ creatinin huyét thanh d3 dugc ghi nhin trong cdc nghién
ciru sir dyng phéi hop everolimus hodc sirolimus cling v&i liéu diy du ciclosporin dang vi nhii trong. Tac
dyng nay thudng cé thé hdi phyc khi giam liéu ciclosporin, Everolimus v sirolimus chi it anh huéng dén
duge dong hoe cha ciclosporin. Sir dung ddng thoi ciclesporin lam ting 16 rét ndng d6 everolimus va
sirolimus trong mau.
Cée thudc gift kali: Can thin trong khi s dung ddng thdi céc thude giit kali (nbu thude lgi tidu giir kali,
céc thude tre ché men chuvén angiotensin, thudc déi khang thy thé angiotensin 1) hodc cdc thude ¢é chira
kali do c6 thé gy tang ddng ké ndng dd kali trong huyét thanh,
Lercanidipin: Khi st dung d6ng thoi ciclosporin va lercanidipin, trj 88 AUC cia lercanidipin ting gép 3
ldn v AUC cfia ciclosporin giam 21%. Do viy, cin than trong khi st dung dbng thoi hai thude nay.
Co chdt ciia Pgp: Ciclosporin 1a mdt thude ttc ché manh Pgp va ¢6 thé 1am ting nbng d8 trong méu cila
céc thudc ding ddng thoi 13 co chit cia Pgp nhw aliskaren. Khi sir dung déng thoi ciclosporin va
aliskaren, tri 56 C gy clia aliskaren ting khoang 2,5 1an va AUC ting gin 5 14n. Tuy nhién, duge dong hoc
ciia ciclosporin khéng thay d6i ddng ké. Cén thin trong khi st dung ddng thdi ciclosporin ciing véi
aliskaren.
Repaglinid: C1olosponn cd the gdy ting ndng 49 repaglinid trong huyét trong v do d6 lam ting nguy co
ha d u’ofng huyct
Khuyen cdo:
Néu viée sir dung dong thor céc thudc da dge biét 14 gdy twong thc véi ciclosporin 12 khéng thé tranh
khoi, can tun thu cic khuyen céo co ban sau
Trong qua trinh sir dung ddng théri mgt thude hiép déng giy nhiém déc than cling véi ciclosporin, cin
gidim it chit ché chirc ndng thin (dgo bigt 1a nc-n,, d creatinin huyét thanh). Néu chire ning thin gidm ré
rgt, ¢hin gidm lidu cia thube ding ddng théi v cén nhic su dl,lng thude khéc thay thé.
0 bénh nhén ghép tang, di ¢ nhitng béo cdo don Ié vé viée giam chic nﬁng than déng ké (bidu hién
bang ting | nfmg d9 creatinin huyét thanh) nhimg c6 thé hdi phyc khi sir dung dong théi ciclosporin cing
véi che ddn chdt ciia acid fibric (nh bezafibrat, fenofibrat).
Do d6, phai gidm sdt cht ch& chirc ning thin & nhitng bnh nhin ndy. Trong trudmg hop chie ning thin
gidm o rét, nén ngimg thude sir dung ddng thei.
Cic thudc gdy giam hodic tdng sinh kha dung cia ciclo sponn & bénh nhan ghép tang, cén thudmg xuyén
kiém tra néng d¢ ciclosporin trong huyét tuomg va néu cén, hiéu chinh liu ciclosporin, diic biét 14 khi bﬁt
dau hogic ngimg thube sir dung déng thai. O bénh nhin khéng ghép tang, ¥ nghla clia vie gidm sat ndng
d ciclosporln lrong méu vin cdn 12 nghi vin do & nhimg bénh nhin ndy, méi quan hé giira 116ng as
thubc trong mau va hiéu qua lam s&ng chua trge chimg minh 18 rang. Néu céc thude gay ting n&ng do
ciclosporin duge dimg dong thir, can thudng xuyén dérh gi chirc ning thﬁn va viée giém sht cAn than
cdc tc dyng phy lién quan dén cic losporin ¢ thé hep 1y hon viée theo dbi rmng dd thude trong mau.
Cﬁn trénh sir dung dang thoi nifedipin cimg vdi ciclosporin & nhitng bénh rthan ma tinh trang tang sén loi
tién trién do tdc dung phy clia ciclosporin.
() bénh nhan diéu tr1 bing ciclosporin, nén sir dung che thube ch()‘ng viém khing steroid da dwpe biét la
bi chuyén hoa lan ddiu mank (nhu diclofenac) véi lidu thip hom so voi lidu ding cho bénh nhén khéng sir
dung ciclosporin.
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eu digoxin, colchicin hodc cde thude tre ché HMG-CoA reductase (céc stat[n} dtrog su dung df’ing théd
vm ciclosporin, ¢én theo dai chat cth. tinh trang bénh nhén trén 1dm sang dé cé thé phat hién som cac
biéu hién ngé ddc thude, tir d6 giam lieu hedc nglirg thude.

Mang thai va cho con ba:

Str dung cho phy nt ¢6 thai: Céc nghién ciu trén déng vat cho thiy dc tinh véi sinh sdn cia ciclosporin
& chudt vi thod. C6 rit it kinh nghiém vé viée sir dung ciclosporin cho phy nir ¢ thai. Phy nit mang thai
str dung cée ligu phép tre ché mién dich sau ghép tang nhu ciclosporin va c4e thude ¢6 chia ciclosporin
¢d nguy co 3¢ non (< 37 tén). Da ¢ mét sb quan sat han ché & tré em té1 khoang 7 tudi d3 timg phoi
nhiém vé&i ciclosporin trong tir cung. Chirc ning thin vi huyét 4p ¢ nhimg tré nay binh thudng. Tuy
nhién, do chua ¢b cic nghién cliru day di ¢6 kiém soat trén phy nir mang thai, ciclosporin chi dimg trén
phu nit mang thai néu lgi fch mang lai cao hon nguy ¢o ¢6 thé xay ra voi thai nhi,

Cho con biir Ciclosporin duge bii tiét qua sita me, do vay khéng nén cho con bii khi dang dung thude.

Anh huing #én khi ning J4i xe va vin hinh méy méc:
Khobng c6 anh hudng ndo dén kha niing ldi xe hodc vin hinh mdy moe.
g

Téc dung khéng mong muén: '

Nhidu tic dung phy lién quan dén viée sit dung ciclosporin phy thujc vao va dap tmng voi vige
gidm ligu. Trong nhiéu chi dinh khdc nhau, cic téc dung phy ghi nhin duge vé co ban 12 nhur nhau. Tuy
ohién, ¢6 sy khéc bi¢t vé tin suft v& mirc d§ nghiém trong. Do bénh nhan ghép tang phai st dyung lidu
khdi dau cao hon va diéu tri duy tri kéo dai hon, cA¢ téc dung phy ghi nhin dugce ciing thuéng xuyén hon
va thudng nghiém trong hon so vl & bénh nhan duge diéu trj véi cac chi dinh khac.

CéAc phan (mg phan vé di dugc ghi nhin khi ding thude theo dudng tinh mach.

Nhiém kkudn va xém ldn: Bénh nhan sir dyng céc thude fre ché mién dich nhu ciclosporin va céc thude cb
chira ciclosporin ¢é nguy co nhiém khufn (virus, vi khuén, nim, ki sinh tring) ting lén. C6 thé xdy ra ca
ithiém khuan toan than v& cuc b. Tinh trang nhim khuin truée d6 ciing c6 thé ning thém v hién tweng
tai hoat héa tinh trang nhiém polyomavirus cé thé din dén bénh thin do pelyomavirus (PVAN) hoic
bénh 1¥ ndo da & tién trién (PML) do JC virus. Céc hiu qua nghiém trong vivhodc tir vong da duoc ghi
nhén.

Khoi u lanh tink, de tink hodc chua xdc dinh (ké cé u nang va polyp): Bénh nhén sir dung cdc thude (e
ché mién dich nhur ciclosporin va céc thuée ¢ chira ciclosporin bi ting nguy ¢o tién trién khéi u lympho
hofic réi loan ting sinh lympho va cdc tinh trang 4c tinh khic, dgc biét 1 trén da. Tén suft cia céc tinh
trang 4c tinh nay ting 1én theo cuomg d6 va thivi gian diéu tr, Mot sé tinh trang 4c tinh ¢6 thé din dén 1
vong.

Tan suft dinh gid: Rit hay gip >10%, hay giip >1% dén <10%, Tt g3p > 0,1%dén <1%; Hifm gip
>0,01% dén <0,1%; Rét hiém gap <0,01% (bao gbm ca cic bio cdo riéng 18),

Cdc voi loan mdau va hé bgch huyér.'

ft gap: Thiu méu, giam tiéu cdu.

Hiém gap: thiéu miu tan méu & mao mach, hi chimg tan méu uré huyét cao.

Cac roi logn chuyén héa va dinh dutng:

Rét hiém giip: ting lipid miu, ting chalesterol mau.

Hay gip: Tang uric méu, ting kali méu, gidm magnesi méu, biéng dn.

Hiem gip: ting dudmg huyét.

Cac roi logn hé thén kinh;

Rit hiém gip: run, dau d4u bao gdm dau nira déu.

Hay gap: di cam.

ft gap: cac dau higu clia b¢nh ndo nhu co gidt, rbi loan, mat phuong hudng, gidm dép img, kich déng, mét
ngu, rdi loan thi gide, mit vé nio, han mé, ligt, mit didu hoa tidu ndo.

Hiém glp: viém da day thén kinh vin djng.

Rat hiém gap: phi dia thi, k¢ ¢4 phi gai thi, cé thé gdy gidm thi lyc do ting 4p lyc ndi so lanh tinh.

Cée roi loan mach:

Rit hiém pap: cac huyét 4p.

Cde réi logn hé tidu hoa:

Hay gép: biéng &n, budn ndn, nén, dau bung, phi dai l¢i ting san.

Hiem gép: viém tuy.

Cac roi foan gan-mt:

Hay gip: rbi loan chire ning gan.

Céc réi logn da va té bdo dudi da:

Hay gip: rdm 16ng.

It gap: ban dj img.

Cdc réi logn co xuong khip:

It
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g gap: ¢ uol rut, dau co.
gp: yéu co, bénh co.
Céce réi logn than va tiét nigu:
Rét hlém gap: 1'61' loan chirc nang théin.
Cac roi !or;m tuyén vit va hé sinh san:
Hiém gap: 1o loan kinh nguy¢t, to vii dan éng.
Cdce rdi logn 1ong qudt va tinh trang tai noi dung thude:
[—Iay gdp: mét moi.
It gap: phy, tEng can,
Cdc phan tmg bat lgi khdc thu dup'c tir qua trinh theo doi sau heu hanh:
Di ¢6 nhitng bao céo tu phat vé tinh trang nhiém doc va tén thuong gan nhu h’tc mét, vang da, viém gan
va suy gan & bénh nhan diéu trj bing ciclosporin. Hiu hct cic béo céo néy dcu ghi nhin ¢ nhifmg bcnh
nhin mic céc bénh dong thii, mang céc tinh trang bénh tiém tang va céc yéu to nguy co khac nhu bién
chlmg nhigm khudn va sir dung cée thude 6 nguy co giy nhiém doc gan. Trong mét sb truomg hop, chi

yéu la ¢ b¢nh nhan ghép tang, tir vong da dugce ghi nhén.

P /
Ngp déc thgn cap va man tinh: ' ~/ |
Bénh nhan dang sir dung céc thudc tc che calcineurin, ké ca ciclos a cac ché do diéu trj co
ciclosporin bi tdng nguy co ngg djc thén cép va man tinh, Bi ¢é bao cdo tir cdc thir nghiém ldm sang va

tir dir ligu theo déil sau khi thudc duoc luru hanh lién quan dén viéc sir dung ciclosporin. Cac trudmg hop
ngd doc thin cAp ghi nhan tinh trang r6i loan cin bing ndi méi nhy ting kali méu, giam magnesi mau va
téng acid uric trong mau. Céc truémg hop ghi nhén thay ddi hinh thai thin man tinh bao gbm hyalin héa
tiéu dong mach, teo 6ng than va xo ké (xem myc Cac canh bio dic biét va thin trong khi sir dung thude).
Bénh nhan nhi:

Céc nghién ciru 1am sang da duge tién hanh trén tré em tir 1 tudi sir dung liéu ciclosporin chuén cho thiy
dé an toan cia thube & doi twgng nay tucrng duong nhu & ngudi 1ém.

Bdo cdo khi nghi ngo co phan tmg bat lgi:

Viée bio cdo khi nghi ngd cé phan img bt loi sau liru hanh thuoc la rit quan trong. Vige nay égu‘xp giam
sét lién tuc can bing loi ich/nguy co cla thudc. Nhan vién y té nén bao cao khi cé nghi nger bat ky phan
{mg bt lgi ndo qua hé théng bao céo clia mdi quic gia.

Théng bdo cho bdc si bit ky tdc dung khéng mong muin nao gdp phdi khi sir dung thubc.

Qui lidu:

Liéu LDs ciia ciclosporin khi dung theo dudng uéng 13 2.329 mg/kg & chudt nhit, 1.480 mg/kg & chudt
cong va > 1.000 mg/kg & thd. Lidu LDs, khi ding theo dudmg tinh mach 13 148 mg/kg & chudt nhét, 104
mg/kg & chudt cong va 46 mg/kg & tho.

Triéu chimg: Chua c6 i kinh nghiém vé viéc qua liéu cip cwlosponn Céc muc lleu ubng cia
ciclosporin téi 10 g (khoang 150 mg/kg) da dugc dung nap véi mét s6 hdu qua twong dbi nhe trén 14m
sang nhu non, ngl ga, dau dau, nhip tim nhanh va & mdt s0 bénh nhén 13 giam chirc nang than kha nang,
¢6 thé héi phuc. Tuy nhién, cac trigu chimg ngd ddc nghiém trong di duge ghi nhin khi vé tinh ding qua
ligu ciclosporin theo dudng tinh mach & tré so smh de non.

Diéu tri: Trong tit ca céc trudng hgp qué lidu, can tién hinh dleu tr] trigu chimg va didu tri hd trg. Gay
nén ép bude cé thé cé ich trong vong vai gidr diu tién sau khi uong thude. Ciclosporin khong dugc loai
dang ké khoi mau bing céch thim phan ciing nhu bing cich loc mau hip thu qua cét than hoat tinh.

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

Bao quan: 2 ,
Béo quéan thudc duéi 30°C. Khéng bio quan trong ti lanh va déng lanh. Bao quan thudc trorfg bao bi gde
cho t4i khi sir dung.

Déng goi:
Hép 5 vix 10 vién.

Tiéu chuin chiit lirgng: QNG iy 2
Nha san xuat, - - L
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