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THUOC BAN THEO PON

HUONG DAN SU DUNG THUOC

FADA CARBOPLATINO
/{f:_moptann 150 mg hodc 450 mg
/ ﬁN PHONG ‘ﬁ?t dong kho pha tiém

/

"“(BAI DIEN mtruyen tinh mach
P a
\O\ TAI HANGI o)

THANH PHAN \ j

Moi lp Carboplatin 150 mg chiza:

CarbOPIALIN .ttt a e 150 mg
MANIEOL. .ttt ettt st e sr e sa e sbe s s e b et e e e em e naneennan 150 mg
Méi lp Carboplatin 450 mg chira:

CAB0pRHD o R R 450 mg
Manifol. s vnnnrmnnnnssrnibarininsnnns e 430 mg
MO TA

Bot dong khd mau tring, dung trong lo thuy tinh mau hé phach duge dong kin bing nit cao su, nip nhom va
nép bit.

LOAI THUOC: Thudc chéng ung thu, hop chat ¢é platin

DUQC LY VA CO CHE TAC DUNG

Carboplatin (ciing gidng cisplatin) ¢6 tac dung doc té bao, chdng ung thu va thudc loai chét alkyl hoa.
Carboplatin tao thanh lién két chéo & trong ciing mét sgi hodc gitra hai sgi cua phan tir ADN, lam thay doi
cdu tric ctia ADN, nén trc ché su tng hop ADN. Thude khong c6 tac dung dic hiéu trén mét pha nao cia
chu ki phén chia té bao.

Ciing giéng nhu cisplatin, carboplatin can phai dugc hoat hoa, truéc khi ¢ tac dung chéng ung thu, thong
qua phan img thuy phan. Carboplatin 1a mét hop chat 4n dinh hon va dugce hoat hoa cham hon cisplatin. Dé
¢6 mirc dd gén voi AND tuong duong, can phai cé ndng do carboplatin cao hon cisplatin.

Gitra carboplatin va cisplatin c6 mét mirc d¢ khang chéo cao. Tuy vdy, mét sbu khéng cisplatin lai co thé
dap ung v6i carboplatin.

Vé mit 1am sang, carboplatin dugc dung nap tuong dbi tot. So véi cisplatin, carboplatin ¢ tac dung twong ty
dbi v&i mot sé ung thu (budng trimg, phdi, ddu - ¢b), nhung lai kém tac dung hon d6i véi ung thu tinh hoan.
Carboplatin thuomg duge ua dung dbi vai nguoi bénh bj suy than, hodc cé nguy co cao bj nhiém doc tai hodc
than kinh, con cisplatin lai thuong dugc wa ding cho ngudi bénh ¢é chirc ning tuy xwong bj suy giam, c6
nguy co cao bi nhiém khuén huyét, hodc can phai diéu trj chéng dong mau.

Dugc ding hoc

Sau khi truyén tinh mach mét lidu duy nhat carboplatin cho ngudi 16n bj ung thu, carboplatin, platin toan

phan va platin siéu loc, dat dén ndng dé dinh ngay. Néu truyén tinh mach mot liéu 290 — 370 mg/m” trong
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thoi gian 30 — 40 phit cho ngudi bénh ung thu ¢6 chire nang than binh thuong, ndng dé dinh cua carboplatin,
platin toan phén va platin siéu loc, trong huyét tuong gdn nhu khéng thay ddi trong 6 gidr diu.

Néu ding lidu tir 20 dén 500 mg/m?, ndng dd dinh carboplatin, platin tir do (duoc chuyén hod tir carboplatin)
va AUC trong huyét tuong ty 1€ thudn véi liéu dung.

Khi tiém nho giot vio mang bung, ndng a6 dinh trong huyét tuong dat duge sau 2 — 4 gid va khoang 60%
liéu diing vao duge tudn hoan. Tuy ndng d6 dinh platin siéu loc trong dich ming bung vurgt 13 nbng d4 trong
huyét tuong, nhung lugng platin tir mang bung vao md clia u bj han ché.

Sau khi tiém truyén tinh mach, carboplatin va platin dugce phan bé rdng rii vao ¢ac md va dich co thé.

Néng d6 cao nhat & than, gan, da va mé ¢6 u; ndng dd thip & m& va ndo. Platin do carboplatin chuyén hoa
thanh, phan bb duge vao hdng cau, voi ndng do téi da 1a 2,5 micromol/lit, dat duge sau 6 gid truyén tinh
mach liéu carboplatin 290 — 370 mg/m’.

Nira dai carboplatin trong huyét tuong 13 | - 2 gid.

Sau khi tiém truyén tinh mach carboplatin, ndng d4 carboplatin va platin siéu loc (gdm carboplatin va chét
chuyén hoa chia carboplatin khéng lién két véi protein) trong huyét twong giam di theo 2 pha. Trudc hét 13
pha tir huyét tuong vio mo, nén ndng d6 carboplatin giam nhanh. Sau 46, do carboplatin bj thai trir khoi
huyét turong, nén néng d¢ giam xuéng, lam cho carboplatin lai tir mé vao huyét twomg, Vi vy, trong pha nay,
n6ug dd carboplatin giam cham.

G ngudi ung thu c6 chire ning than binh thudng, nira doi cia pha didu 14 2 — 3 gid, con nira doi cia
carboplatin trong huyét tiong cia pha 2, kéo dai 4 — 6 ngay. Sau 4 tuin, van con thiy mét hrong nho platin
trong huyét turong.

Carboplatin va cdc chét chuyén hoa duge thai trir chi yéu qua viée loc & tiéu cdu thin va bai xuit qua nudc
tieu. O nguoi bénh ung thu cd chire nang than binh thwong, khoang 65% liéu carboplatin tiém tinh mach
duge thai trir qua nudc tiéu sau 12 gio va 71% sau 24 gio. Carboplatin (ciing nhu carboplatin siéu loc) duge
loai bo nhiéu bang loc mau,

(L7

CHI PINH

Ung thu budng trimg (tir giai doan Ic dén [V, sau phu thuat, tai phat, di cin sau diéu trj), ung thu phdi (ca
ung thu phéi té bao nhd, ca ung thu phbi khéng té bao nhé), ung thu ddu va cb, u Wilms, u nio, u nguyén

bao than kinh, ung thir tinh hoan, ung thir bang quang, u nguyén bao vong mac tién trién va tai phat & tré em.

CHONG CHI DINH

Suy tdy n3ng, suy than ning.

Phu nir mang thai hodc thoi ky cho con bl (xem thém ¢ dudi).

Di img niang voi thude ¢6 platin. Nhung da c6 ngudi bénh dj img véi thube c6 platin khac, lai dung nap dugc

carboplatin, Di irng v&i cac thanh phin khac ctia thudc (nhu manitol).

THAN TRONG

Carboplatin 13 thude rat ddc va c6 chi s diéu tri thap.
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Pap g diéu tri thudong khéng xdy ra néu khéng c6 biéu hién doc. Vi vy, thude chi duge diing dudi sy theo
dai chat ché ciia thay thudc chuyén khoa ung thyr, va phai ¢6 cac phuong tién dé xir Iy cac tai bién do phan
ing phan vé c6 thé xay ra (oxygen, epinephrin, corticosteroid, thude khang histamin...).

Phai xét nghiém huyét hoc hang tudn, vi thude d& gy suy tuy. Bach ciu giam d& dan ¢én nhiém khudn, tiéu
cau giam dé dan dén xuat huyét. Ngudi trude déy da diing thude trc ché tuy xuong, hodc chiéu tia xa, hodc bj
suy thén, rit dé bj suy tiy.

Phai theo dai chit ch& chirc nang thin qua xédc dinh dé thanh thai creatinin. Néu suy thin ning thi khong
duge ditng carboplatin.

D&i v6i ngudi cao tudi (trén 65 tudi), carboplatin dé gay ddc thin kinh, gay ra bénh than kinh ngoai bién, suy
thdn va suy tiy hon ngudi tré,

S6 hugng tré em ding thude con it, nhung qua theo doi, ciing thiy tai bién xay ra nhu & ngudi 1én.

Thoi kp mang thai

Carboplatin gay doc cho thai. Vi vay, v& nguyén tic khéng duge diing cho ngudi mang thai. Tuy nhién, néu
ngudi bénh bi de doa dén tinh mang, ma cac phrong phap diéu trj khac khéng c6 hiéu qua thi ciing c6 thé
ding.

Ngudi bénh dung carboplatin phai ¢6 bién phap tranh thai. Phai thong béo cho ngudi mang thai ding thude
va ngudi dang dung thude ma cé thai biét 1a carboplatin gdy déc nang trén thai.

Thoi ky cho con ba

Hién chua biét 1a thude cé tiét duoc vao sita me hay khong, nhung di biét thude gy doc hai ning cho tré,
nén néu ngurdi me ding thude thi phai ngirg cho con bu.

Anlt hudng dén khai ning ldi xe vi vin hanh mdy mée: Chua duge bibt dén. (:2-/
TAC DUNG KHONG MONG MUON (ADR)

Carboplatin thudng giy ra cac tai bién rat nang. Suy tily xuong Ia tai bién quan trong nhét han ché viéc sir
dung thude, thudng dé& xay ra & ngudi trede d6 da ding thude ch{")ng ung thu (thi du cisplatin) hogc xa tri
hodc suy than, Ngoai ra, cac tai bién vé tidu hoa, than kinh, mit, tai va thin cling kha phé bién. Mirc d% tac
dung phu xay ra phu thudc vao lidu lugng thubc, cach ding thude don thuin hay phéi hop, chirc nang gan,
thdn va ¢o dia cia ngudi bénh.

Thurdng gip, ADR > 1/100

Mau; Suy tuy xuong: Diu tién 12 giam tidu cdu, rdi dén giam bach ciu, thidu mau (70 — 90%).

Tiéu hod: Budn nén va nén (80 — 90%), dau bung, ia chay, tao bon, loét tiéu hoa do thudc.

Than kinh: Gém dj cam dau chi, rung giit co, yéu ¢, mét vi giae, chudt rat, co gidt. Ddc thdn kinh trung
wong, doc than kinh ngoai bién, dau ché u, dau ngudi, suy nhuge.

Tai: Giam thinh lyuc, U tai.

Théan: Tang creatinin mau.

Gan: Tang bilirubin, AST, phosphatase kiém.

Mat dién giai: Giam natri huyét, kali huyét, calci huyét, magnesi huyét.

Tim mach: Suy tim, ngh&n mach, bénh mach nio.
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Ni€u — sinh duc: Hoai tir hodic thoai hoa éng thén, phu ké.

Dj (mg: Mén cam, ban da, may day, ngira.

Rung téc: Thudng xay ra khi phdi hgp vai cyclophosphamid.

Chd tiém: D4, phdng, dau. Cé thé hoai tir néu tiém thudc ra ngoai mach.

It va hiém gap, ADR < 1/100

Toan than: Phan (g phan vé, ha huyét ap.

Tim: Dc véi tim nang dan dén tir vong, nhung khéng rd c¢6 phai do carboplatin hay khéng.

H6 hap: Co thit phé quan.

Mit: Giam thj luc & cac mire dd khéac nhau.

Trén day la tai bién khi diing carboplatin don déc.

Khi diing phéi hop véi cac thude khac (vi du véi cyclophosphamid trong diéu trj ung thu budng trimg tién
trién), ty 1 va mirc d¢ tai bién cao hon.

Hudéng dén cdch xir tri ADR

Phan img phan vé thudng xuét hién trong vong vai phut sau khi dung carboplatin. Khic phyc bing cach tiém
tinh mach epinephrin, corticosteroid va thube khang histamin.

Khi bj suy tiy, phai ngimg thudc cho dén khi bach cau trung tinh vuot qua 2.000/mm’ va tiéu cau vuot qua
100000/mm* mai duge ding lai thudc. Diéu trj triéu chimg. Ding khang sinh néu bi nhidm khuén, truyén
mau, truyén khdi tiéu cau néu bi xudt huyét nang. Ding cac yéu t6 kich thich ting bach ciu hat, tang hdng
cau nhu filgrastim, erythropoietin.

Nén thudng xay ra sau khi dung thude 6 — 12 gidr (c6 khi sau 24 gid). Dé han ché ndn, nén ding trude thudce
chéng non loai tc ché chon loc thu thé serotonin (nhu granisetron, ondansetron) hodc cisaprid,
metoclopramid.

Céc tai bién khéc, néu ning, phai ngirng thudc, cho dén khi phuc hoi gan binh thuong méi diing thube trd lai.
Thong bio cho bac sy nhirng tac dung khong mong muén gip phai khi sir dung thude

LIEU LUONG VA CACH DUNG 2.~
Pha thuoc va sir dung

Carboplatin thuong duge truyén tinh mach trong 15 phit hodc lau hon. C6 thé truyén lién tuc trong 24 gio.
Ciing ¢6 thé tiém mang bung.

Kim tiém, bom tiém, dng thong, dung cu tiém truyén khong dugc ¢6 nhom. Néu cé nhom, s& 1am hong.

Phai rat than trong khi pha thudc va khi thao tac véi thude, khéng duge dé thube day ban 1én da. Thude ban
vao mit c6 thé bj mu. Khi pha, thém 15 hodc 45 ml nudc ct tiém, dung dich tiém natri clorid 0,9% hoic
glucose 5% vao cac lo 150 mg hodc 450 mg dé dugc dung dich 10 mg/ml. Céc dung djch nay, co thé dugc
tiém truyén tryc tiép hodc pha loang thém véi dung dich tiém glucose 5% hodc natri clorid 0,9% dén ndng do
0,5 mg/ml.

Trude khi diung phai kiém tra bing mét thuong, xem thudc ¢ vin duc hoac bién mau khong. Néu co, phai bo
di, khéng duge dung.

Phai tiém thude vao trong mach méau. Néu tiém ra ngoai mach, co thé bj hoai tir.

Liéu diing
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Liéu diing ctia carboplatin phai dua vao dap Gng 1am sang, sw dung nap thude va doe tinh, sao cho ¢6 két qua
didu tri t5i wu v&i tae dung 6 hai it nhét.
Lidu khoi diu phai dura vao dién tich b miit co thé, va phai tinh toan dua vao chitc ning thén.
- Hoic tinh tdng liéu theo c6ng thirc sau (cdng thirc Chatelut):
Téng lidu (mg) = AUC dich (mg/ml/phiit) x Clegopiain (ml/phiit).
Trong do, ty 1€ loc cdu thdn dwgc tinh nhir sau;
- Db véi nam:

218X Px (1 -0,00457 X T)

Clearboptatin (nl/phit) = (0,134 x P) +

Cr
- Bbi véi nit:
Cleboptain (mU/phiit) = (0,134 x P) + 0.686 [218x P xé: - 0,00457 x T)]
Trong do:
P = Cén ndng (kg) 12—

T = Tudi bénh nhén (nam)

Cr = Nbng db creatinin huyét thanh (micromol/1it)
AUC dich dién hinh tir 5 — 7 mg/ml/phit tuy thude vao diéu trj trude dé va cac thude dung phbi hop hoac tia
xd.
Tong liéu cao ¢d thé dung t6i 1.600 mg/m” chia liéu trong vai ngdy, duge sir dung trong hoa tri liéu lidu cao
két hop véi truyén té bao gbe.
Diing liéu 13p lai phai sau it nhit 4 tuan tré [én. Chi ding khi cic théng 56 huyét hoc da phuc hdi & mire chap
nhin duge. Phai chudn bj sin sang cac phuong tién dé xtr li céc tai bién ¢6 thé xay ra.
Khi két hop vai thude khac, phai ¢d phac db cu thé lidu lvgng ciia m&i thube va trinh tr diing cdc thude.
Unyg thie bubng trieng
Dé diéu trj ung thu budng trimg tién trién (giai doan 111 va giai doan IV), cin phdi hop véi thude khac (vi dy
cyclophosphamid). Liéu khoi dau carboplatin cho ngudi 16n 14 300 mg/m’. Lidu ding cho lan sau phai diéu
chinh tuy theo mirc gidm cac huyét cau trong lan diéu tri trudce, va chi dung khi céc huyét cau da trd vé gidi
han chdp nhin duge. Ngodi ra, lidu carboplatin con phai tinh toan dyra vao chirc nang thin (xem & dudi).
Dung liéu 1an sau, phai sau 4 tudn, hogc lau hon néu doe tinh trén mau phuc hdi chim. Téng mét dot didu tri
14 6 lan,
Khi ding carboplatin don ddc dé diéu tri ung thur budng trimg tai phat, lidu khéi dau 13 360 mg/m?, 4 tuin 1
1in (hodc [4u hom, néu ddc tinh trén mau phuc hdi chdm). Chi ding lai carboplatin, néu s lrong huyét cdu
da tros vé gigi han chap nhin duge. Didu chinh lidu, tuy theo mire d6 giam huyét cdu trong 1in dung trude.
Néu ngudi bénh khéng bj déc tinh voi mau dang ké (tiéu cau va bach cau trung tinh theo thir ty van trén gidi
han 100.000 va 2.000/mm’) trong l4n diing thude trude thi lan niy, dit diing carboplatin don doc hay phéi
hop, ciling nén tang lidu carboplatin [én 25%.
D4i voi ngudi bénh ¢ ddce tinh trén mau & mirc nhe dén vira (tiéu céu 50.000 — 100.000/mm”® va bach ciu

trung tinh 500 — 2000/mm*) thi liéu ding 1an sau bing liéu an trude.
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D&i voi ngudi bénh cé doc tinh trén mau & mirc vira dén nang (tiéu cau 50.000/mm’ va bach cdu trung tinh

dudi 500/mm’) & lan trude, thi 1dn nay giam lidu di 25%.

Néu sau 2 lan giam, lidu chi con bing 50% lidu ban ddu ma van giam cac huyét ciu tir vira dén niing, ¢ thé

thay carboplatin bang cisplatin, vi cisplatin ¢6 ddc tinh trén tuy xuong thap hon carboplatin.

Cdc logi ung thw khdc di néu 6 phin chi dinh

Liéu carboplatin ding diéu tri cac foai ung thu khac ciing tuong ty nhu ung thu budng trimg. Tuy nhién, lidu

khéi diu d& c6 ngudi diing dén 400 mg/m’.

Lidu cho ngudi suy thin

Ngudi bénh co dd thanh thai creatinin durdi 60 ml/phit ¢6 nguy co suy tiy cao, vi thé, cin giam liéu.

Néu d6 thanh thai creatinin 13 41 — 59 ml/phit, lidu khai dau 1a 250 mg/m?®. Néu do thanh thai 16 — 40

ml/phat, lidu khéi dau 13 200 mg/m®,

Liéu diing lan sau ciing phai dige diéu chinh tiy theo sir dung nap, dap (g diéu tri va mire d6 suy tiy.

Liéu tré em: V6i hiéu biét hign nay, khong thé khuyén cdo mét liéu dic bigt ndo dé ding cho tréem. |
TUONG TAC THUOC
Ding phéi hop voi thube khic ciing gy suy tiy hodc diéu tri tia xa s& lam ting ddc tinh trén mau. Vi viy,
néu nguoi bénh ding phdi hop, phai theo d5i that than trong. Lidu dimg va thdi gian diing phai diéu chinh
sao cho dgc tinh & mite chap nhin dugc. Ngoai ra, nhirng ngudi d3 dung thude chdng ung thur trude do, doe
tinh trén mau efing nang hon. Khi phéi hgp vai cyclophosphamid, dée tinh trén méau (giy suy tiy), doc tinh
trén tiéu hoa, thin kinh, trén thinh gidc va thj giac déu ting lén nhiéu.
Ban than carboplatin ciing gdy déc voi than, nhung kha ning giy ddc chi nhe dén vira phai. Néu phéi hop
véi aminoglycosid hodc thube ciing giy ddc cho thin s& lam ting manh dbc tinh trén thin va thinh gide. Néu
phai phéi hop, cin rét thin trong.
Khi phéi hop véi céc thube ¢d tic dung dée trén thinh giac (aminoglycosid, furosemid, ifosfamid) s& lam
ting tac dung dde trén thinh giac ciia carboplatin. Tré em ding lidu carboplatin cao hon liéu khuyén cio, lai
phéi hop vai thude gay dde voi thinh gidce, ¢ thé din dén diéc.
Ding phéi hgp carboplatin vai cac thude khac gdy non sé 1am ting non.
Warfarin: Tang tac dung dé gy chay mau khi phéi hop véi carboplatin.

Phenytoin: Nong d6 phenytoin cé thé giam khi ding ddng thdi véi carboplatin.

TUONG KY
Carboplatin phan trng v&i nhom gay két tlia va lam mit tac dung. Cac kim tiém, bom tiém, dng thong, dung

cu pha ché va sir dung thudc cé nhoém khdng duge ding khi st dung carboplatin.

QUA LIEU VA XU TRI
Khi ding qua liéu s& xuit hién rat nhiéu biéu hign dde, ning nhat 14 suy thy va dde voi gan. K& d6 1a doce tinh
v&i than, than kinh, thinh giae, tiéu ho4.

XU tri:
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Chua c6 thude giai doc dic hidu.
Khi biét la ding qua liéu, trudc tién phai ngimg thude.
Diéu tri triéu chimg. Cac phan img qui mén (biéu hién phit mat, co that phé quan, nhip tim nhanh, huyét ap
ha) nén xir tri bing tiém tinh mach epinephrin, corticosteroid, thudc khang histamin.
Pé chéng suy tuy, can truyén mau, hojc truyén riéng tiéu cau, hdng ciu, ding thudc kich thich dong té bao
bach cau.
V& nguyén téc, carboplatin ¢6 thé thim tach mau duoc, nhung con chua biét phuong phép ndy ¢6 ting thai
trir carboplatin duoc khong, vi carboplatin va cac chat chuyén hoé ctia né & dang tyr do, khong lién két voi
protein trong huyét tuong, ¢6 ham lugng thép.

12—
PO ON PINH CUA DUNG DICH SAU KHI PHA
Bot carboplatin pha voi nude cit tiém, dung dich tiém glucose 5% hodc natri clorid 0,9% thanh dung dich 10
mg/ml (1%) 6n dinh dugc 8 gi& & nhiét dd khong qué 30°C.
Bot carboplatin pha véi nude cét tiém, dung dich tiém glucose 5% hodc natri clorid 0,9% thanh dung dich
0.5 mg/ml (0,05%) 6n dinh duoc 1 gio & nhiét 46 khong qua 30°C.

TRINH BAY: Hop 1 lo N
HAN DUNG: 24 thang ké tir ngay san xuét ‘\?\E‘
TIEU CHUAN: Nha sin xudt "'"’N \/’
BAO QUAN: Bio quan trong lo kin, & nhiét d6 khong qua 30°C, tranh anh sang. a / .";

PE XA TAM TAY CUA TRE EM. PQC KY HUONG DAN TRUOC KHI DUNG /
NEU CAN THEM THONG TIN XIN HOI Y KIEN BAC SY. KHONG DUNG QUA LIEU C,HrmNH.

Nha san xuit: LABORATORIO INTERNACIONAL ARGENTINO S.A

Calle N° 8 esquina N° 7 Localidad Parque Industrial Pilar, Pilar, Buenos Aires, Republica Argentina

TUQ. CUC TRUONG
P.TRUSNG PHONG

/l/;mym Jf?{y Hin g
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