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Thing dudng tiéu hén& da dugce béo céo & nhimg bénh nhin dung
gefitinib. Trong hiu hét cic truomg hop, 6 lién quan dén cic yéu
t6 nguy co khéc, nhu: Ding phoi hgp véi steroid hoge NSAID, tién
sir loét da day gty W, hat thude hoge ung thy di can dén rudt.
Anh hudng dén kha nang ldi xe va vin hanh mdy: Thuéc co thé
gay mét moi, suy nhuge, do d6 nén thin trong khi I4i xe hogc vén
hanh may.

Thoi ky mang thai

Khong co dif lieu 'néo r’é "iéc st dung gefitinib & phy nir mang
thai. Céc nghién clru trén ddng vat da cho thiy doc tinh sinh san
(tir vong 0 sinh sém sau khi sinh, gidm s6 con sinh ra con song va
gidm khoi lugng bio thai & dong vir). Khong nén ding getifinib
trong thoi gian mang thai trir khi cin thiét,

Thi ky cho con l?t’l

Chua c6 bdo cdo vé \:iéc gi:ﬁtinib ¢4 tiét vao sira me hay khong. Tuy
nh‘ién ,c‘;cﬁ'tu-nb~ va cdc chat chuyén héa ciia gefitinib duoc chimg
minh 14 tich 1y trong sa ciia chudt dang cho con bi. Gefitinib
chong chi dinh trong thdi gian cho con bii va do d6 bénh nhin phai
ngung cho con bu khi sir dung gefitinib.

Téac dyng khong mong muén (ADR)

Thwong gap

Toan than: sot, suy nhuoc,

Da, méng: o trimg ¢4, kho da, phan img ngoi da, ngira, phat
ban, cac bénh vé méng.

Mit: viém b& mi, viém két mac, kho mét.

Tiéu héa: tiéu chay, khé miéng, chan iin.

Gan, than, phoi: tang enzym gan. Méu nigu, protein ni¢u. Bénh
phoi mé k&.

Co - xuong: mét moi, yéu co.

Khic: chay miu cam.

It gap

Triy xudc gidc mac, viém tyy.

Hiém gap

Viém gan, hoai tir thiwong bi nhiém doc.

Chuea xdc dinh dwoc tan sudt

Mau: ting acid uric huyét, nghén mach do huyét khéi.

Tiéu héa: budn nén, nén, viém niém mac mi¢ng.

Khac: hdi chimg tiéu khdi u, rung toc, trc ché tuy xuong.

Lié¢u lugng va cach dung

Cich ding: Gefitinib dugc ding duéng udng vao thai gian nhat
dinh trong ngay, khong quan tim dén bira an. Néu khong the uong
cd vién, phén tan vién trong 120 - 240 ml nudc (nude khong chira
carbonat, khéng sir dung chit long khac) khudy trong khoang
15 phat. Sau d6, uéng hén dich thu dugc ngay lap tirc hodc ding
qua éng mili - da day. Tréng coc v&i lwgng nude twong tur va ubng
ngay hodc dung qua éng mili - da day.

Str dyng cho tré em: Do chura duge xic dinh vé hiéu qua va an toan
& tré em dudi 18 tudi, gefitinib khong duoe chi dinh sir dung cho
tré em.

Liéu luwgng )
Udng 250 mg/lin, 1 lan/ngay. Truémg hop bénh nhén quén uong
thudc va thoi gian dén lidu tiép theo 16m hon 12 gio, bénh nhén can
ubng ngay liéu da bo quén. Khong udng liéu bo quén néu thoi gian
con it hon 12 gior. Khong ding liéu gip d6i (hai liu cling mét lic)
dé bu dfp cho mot lidu bé quén.

Suy gan: Bénh nhan suy gan tir trung binh dén ngng (Child-Pugh
B hodc C) do xo gan c¢6 ndng do gefitinib trong huyét twong ting.
Nhimg bénh nhén nay nén durgc theo ddi chat ché cac phan img phy.
Nong do gefitinib huyét trong khong tang ¢ nhimg bénh nhan tang
AST, phosphatase kiém hogc bilirubin do ung thu di can vao gan.

Suy than: Khong can diéu chinh liéu khi c1c‘, > 20 ml/phat. Han ché
va than trong khi sir dung & nhimg bénh 'r:lhan ¢6 Cl, = 20 ml/phgy
Ngtedi cao tuéi: Khong can diéu Chi_nifl lle.'ni. o

Chuyén héa CYP2D6 kém: Khong can diéu chinh lieu, tuy nhien
nén dugc theo ddi chit ché tac dung phu. o

Pidu chinh lidu do ddc tinh: Di véi nhimg Péﬂh ljlf‘ial'l bi tiéu chay
(dung nap thudc kém), cac bénh vé mat (‘;"_’“‘ sl o vira dén
ndng), tri¢u chimg hé hap (kho thd, h?, sot:) hogf: gap phén mg
phu trén da ¢ thé durgc diéu tri thanh cong bang cich st dyng lig,
phap ngét doan ngén (1én dén 14 ngdy) sau d6 dung lai véi liey
250 mg. D4i véi bénh nhin khong thé dung nap gefitinib sau ligy
phép ngét doan, nén ngimg sur dung gefi lm:b. Nhing bénh nhén b
thing dudng tiéu hba nén ngimg ding thude.

Twong téc thude _

Thude gy cam tmg CYP3A4 (nhu phenytoin, carbamazepin,
rifampicin, cac barbiturat hodc cac ché pham thao mdc c6 chira e
St. John - Hypericum per;fora{um}: Co the lam t.ér]g ch—uyén hoa vi
lam giam nong d trong huyét twong cua gefitinib, nén lam giam
hiéu qua diéu trj cia gefitinib. Cav. tang liéu gefitinib mai dat durge
két qua diéu tri. .

Thude ke ché CYP344: O nhimg bénh nhan c6 kieu gen CYP2D6
chuyén hoa kém, khi phéi hop gefitinib vai thude tre ché CYP3A4
(nhu  itraconazol, ketoconazol,’ posac?nazul, vuricor!azgl,
clarithromycin, telithromycin, thudc (rc ché protease) c()‘thé lim
giam chuyén hoa va lam tang ndng dd gefitinib trong huyet tuong,
lam ting tac dung phu.

Warfarin: Tuong tac thube manh c6 thé xdy ra khi st dung dong
thei gefitinib va warfarin, vi du nhir 1am ting ti ¢ chi s0 bjnh
thuémg hoa quéc té hay chiy mau. Nhimg bénh nhin ding dong
thoi warfarin va gefitinib nén dugc theo doi sy thay doi thoi gian
prothrombin hodc INR thuong xuyén.

Thudc danh hucng dén tiét acid da day: Khi sir dung gefitinib cing
véi nhimg thude lam ting kéo dai pH da day & mirc cao (nhur thude
trc ché bom proton hay thudc ddi khang thu thé H,) ¢6 thé 1am giam
nong dé gefitinib trong huyét tuong, tir 46 lam giam hiéu qua diéu
tri gefitinib.

Thude chéng ung thir: St dung dong thoi gefitinib co thé lam tram
trong thém tinh trang giam bach ciu do vinorelbin gay ra.

Qui liéu va xir tri

Khong ¢ tri 1igu dac biét trong trudmg hop qué lidu gefitinib va
chua xdc dinh duge céc triéu chimg qua liéu. Tuy nhién, trong
nghién ciru 1am sang pha I, mot s6 it bénh nhan di duoc dicu
béng liéu Ién dén 1 000 mg/ngdy. Da ghi nhan sy ting tAn suit va
mic do trim trong clia mét 6 phan tmg ngoai ¥, chi yéu 1 titu
chay va ban d6 da. Céc phan img ngoai ¥ do ding qua lidu nén
duge diéu trj trigu chimg, dic biét tinh trang tiéu chay nang nén
dugc kiém soat thich hop.

Cap nhdt lan cuéi: 2017,

GEMCITABIN HYDROCLORID

Tén chung quéc té: Gemcitabine hydrochloride.

Ma ATC: LOIBCOS.

Loai thude: Thude ghrfmg ung thu, nhém chdéng chuyén hog,
nucleosid pyrimidin téng hop.

Dang thude va ham hrgmg

Thude bot d¢ pha dung dich tiém truyén finh mach: Lo 200 mg
lgl5g2g

Téi truyén tinh mach: 1,2 g/120 ml; 1,6 g/160 ml; 1,8 g/180 ml;
2 200 ml; 2,2 g/220 ml,
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Dwgc lye hoe

Gemcnlabm la chat chéng chuyen héa pyrimidin, cé tic dung lre
ché tong hgp DNA do irc ché DNA polymerase va ribonucleotid
reductase diic higu cho pha S cua chu ky phéan bao. Trong té bao,
gemcitabin bj phosphoryl héa bai deoxycytidin kinase thanh
gcmc:tabm monophosphat; chat nay lai bj phosphoryl héa thanh
cic din chit ¢ hoat tinh la gemcitabin diphcsphat va gemcitabin
mphosphal Gemcitabin diphosphat trc ché ribonucleotid reductase

nén \rc ché tong hgp DNA con gemcitabin triphosphat g{m vao
DNA va trc ché DNA polymerase.

Dugce dong hoc

Sau khi truyén tinh mach, gemcitabin duge chuyén héa bai cytidin
deaminase & gan, than, mau va c4c md khac. Thoi gian dat dinh
huyét twong 1a 30 phat sau khi truyén xong. Phan bb: Néu truyen
dugi 70 phat: 50 liVm®; truyén lau: 370 1it/m?, Thude it gan vao
protein huyét twrong. Gemcitabin dirge chuyén hoa trong té bao bai
céc nucleosid kinase thanh cdc diphosphat va triphosphat nucleosid
¢6 hoat tinh. Phu nilr ¢6 d thanh thii thudc thap hon 25% so voi
nam gi&i. Nura doi thai trir cia gemcitabin neu thoi gian truyén
<1 gid: 42 - 94 phit; néu thoi gian truyén 3 - 4 gio: 4 - 10,5 gio.
Nira dori thai trir khoi té bao ciia gemcitabin triphosphat 14 0,7 - 12
g10' Thude duge dao thai chu yéu qua nudc tiéu (92 - 98%, chu
yéu dudi dang chét chuyén héa uracil khong c6 hoat tinh) va qua
phén (< 1%).

Chi dinh

Ké} hop vai carbopla'tin trong diéu trj ung thu budng trimg tién
frién ma tai phat it nhat 6 thang sau li¢u phap hoa tri c6 platin.

Ké:t hop vdi paclitaxel trong diéu tri ban diu ung thu va di ¢in sau
tht bai véi lidu phép hoa tri bd trg ¢6 anthracyclin.

Diéu tri ban ddu cho ung thur bidu md tuyén tyy tién trién tai chd
(glal doan 11 hodc 111 khéng thé phiu thuit duoc), hodc ung thu
biéu mé tuyén tuy di cin (giai doan TV). Thudc dugce chi dinh cho
bénh nhén da diéu trj 5-FU truge do.

Két hop véi cisplatin trong diéu tri khéi dau ung thu phéi khéng
phii té bao nho khéng phau thuat dwge, tién trién tai chd (giai
doan ITTA hodc TITB) hodc c6 di cidn (giai doan IV) (dom tri ligu
gemcitabin & ngudi gia va trong diéu trj hd trg; cach khéc két hop
vGi cisplatin).

Biéu tri ung thu bang quang tién trién hodc di can (phdi hgp vai
cisplatin).

Chéng chi dinh

Qu4 min véi gemeitabin hydroclorid.

Phu nit cho con bi.

Thén trong

0 ngudi cao tudi, dj thanh thai thude g;am va nira doi thai trir cua
thude kéo dai hon nén co thé phai giam liéu.

Phu nir ¢6 d thanh thai thudc Ihap hon va ¢6 nira doi thude lau hon
nén phai theo doi dé gmm lidu néu can thiét.

Ngudni suy gan, co tién sir viém gan, bi di cdn & gan, xo gan, nghién
ruou vi thube c6 thé lam cho bénh cii ndng 1én.

Ngudri suy than.

Phai theo ddi cong thirc mau, 56 lurgng ticu chu trude mm lan dung.
Xac dinh chire ning gan va chirc nang than truée modi lin ding
thude, dinh ky va sau khl ngimg thude.

Theo ddi dién giai bao gdm cé kali, magnesi, calci khi két hop véi
trj ligu bang cisplatin.

Thube cé thé gay budn ngi. Bénh nhin dang dung gemcitabin
khéng nén 14i xe va van hanh may.

Céc ADR nghiém trong trén phoi, d6i khi gay tir vong, bao gom
phu phéi, viém phéi k&, xo héa phdi va hi chimg suy ho hap cap

(ARDS) dii dugc béo cao & nhimg bgnh nhan ding mdt hodc nhiéu
liéu gemcitabin hydroclorid. Nén ngimg dung thuée ngay lip tirc
va can thigp cac b|¢n phap chidm séc hd trg thich hgp (vi dy nhu sir
dung thude lgi tiéu, corticosteroid) & nhimg bénh nhin xuft hién
cdc ADR nhur vdy.

Thoi ky mang thai

Thudc doc vai thai, c6 thé giy qudi thai, 1am thai chét (trén thye
nghigm). Néu dung cho bénh nhén mang thai hodc cé thai trong
théri gian tri ligu thi phai thong bido cho bénh nhén biét nguy co
d6i vai thai.

Thai ky cho con b
Khong 1o thude c6 qua sira khong. Phy nir cho con ba dimg cho
con bu trong qué trinh didu tri gemcitabin va | tudn sau khi ding

lidu cudi cling.

T#c dung khong mong muén (ADR)

Rdt thuong gap

Tim mach: phi ngoai vi (20%), phu (13%).

TKTW: dau (10 - 48%), sot (30 - 41%), ngt ga (5 - 11%).

Da: ndi min (24 - 30%), rung téc (15 - 18%), ngira (13%).

Tiéu héa: budn nén/ndn (64 - 71%), tao bon (10 - 31%), ia chay
(19 - 30%), viém miéng (10 - 14%).

Huyét hoc: thiéu mau (65 73%: d6 4: 1 - 3%), giam bach cau
(62 - ?l%) giam bach ciu trung tinh (61 - 63%; do 4: 6 - 7%),
giam tiéu cau (24 - 47%). xudt huyét (4 - 17%). Uc ché ty la
nguyén nhén lam han ché liéu.

Gan: ting transaminase (67 - 78%), ting phosphatase kiém
(55 - 77%), tang bilirubin (13 - 26%).

Than: protein niéu (10 - 45%), ddi ra méu (13 - 35%), ting nito uré
huyét (8 - 16%).

Ho hap: kho the (6 - 23%).

Khac: hdi chimg giéng cim (19%), nhiém khuan (8 - 16%).
Thucmg gap

Tai chd: kich tmg tai chd tiém (4%).

Thén kinh - co - xwong: loan cam (2 - 10%).

Thén: ting creatinin (2 - 8%).

Ho hép: co thit phé quan (< 2%).

It gap

Hoi chimg suy ho hép c:ip & ngudi tnrong thanh, phan v¢, chan an,
loan nhip tim, néi phong & da, viém md, lal bién mach ndo, suy tim
sung huyét, run co, ho, viém hong, d6 md héi, hoai tir, ting GGT,
nhire déu, hoi chimg ting uré huyét tan, phan (mg doc & gan, tang
huyel ap, mét ngu, viém phm ke, suy gan, mét méi, nhdi mau co
tim, viém mach ngoai vi, diém xuit huyel dudi da, phi phm, hoi
chimg viém sau chiéu xa, suy than, suy hd hép, viém miii, nhiém
khuan huyét, loan nhip trén thit, mét moi.

Hwéng din cach xir tri ADR

Phin Iém cic ADR hay gip cua gemcitabin 12 ¢6 thé phuc hoi va
khong doi héi phéi ngimg hn tri liéu di ¢6 thé phai giam liéu hodic
tam ngimg diing thude.

Chn theo ddi bénh nhan dinh ky vé huyét hoc (céng thirc miu, s6
lugng tiéu ciu), danh gia chirc nang gan, than, phoi, nhat la nhimg
bénh nhin di hodc dang cé bénh & cic co quan nay.

Néu bénh nhén bi ADR thi phai diéu tri triéu chimg va diéu tri ho
trqr thich hop; ¢6 thé phai xem xét viéc diéu chinh liéu trong chu ky
hoic diéu chinh liéu & chu ky ké tiép.

Lié¢u lwgng va cich ding

Thube phai do thiy thudc chuyén khoa c¢6 kinh nghiém vé thude
chéng ung thu chi dinh va theo doi diéu tri.

Pha thute: Pha thuée bing dung dich natri clorid 0,9% dé dat nong
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aﬁmﬂcmdlmgdldl(khﬂngﬁéchét bio quan) 12 38 mg/ml (néng
46 t6i da 40 mg/ml; khéng pha dic hon vi thuée khéng hoa tan
hét). Véi lo chira 200 mg bot: thém S ml dung dich natri clorid
0.9%. Vi lg chira 1 000 mg thém vao 25 ml dung dich natri clorid
0.9%. Thé tich toan phén sau d6 13 5,26 ml voi 1o chira 200 mg; 13
26,3 ml véi lg chira 1 000 mg. NO“S d% gemcitabin ¢6 trong d6 1a 38
mg/ml (tinh ca thé tich cia thude bot di bj choan chd). Lac manh dé
uoc hoa tan hét. Sau d6 pha lodng tiép bing natri clorid 0,9% dé dat

ndng 49 0,1 mg/ml. Phii mang cic phuong tién bao ho (do blouse,
giing, khiu  trang, kinh) khi pha thudc trong phéng kin. Néu b thudc
ddy vao mit, vio da phal rnra ngay bing nhiéu nudgc.

Trrée khi tmyen thude phai kiém tra bing mit xem c6 tia va bi bién
mau khong. Néu ¢ tia thi khong duge ding. Thube khéng sir dung
va lg, bom kim tiém, day truyen phdl hay theo dung quy trinh.
Gemcitabin chi dugc dung mdi tudn mdt lin, mdi lan truyen trong
30 phut Khéng truyén lau qua 60 phit vi lam ting tich ty chét
chuyen héa cd hoat tinh dén den tang doc tinh cua thude. Khong
dugc ding qué 1 1in trong tuin. Néu dung tudn 5 ngay lién tiép,
bénh nhin khéng dung nap ma biéu hién 1a ha huyét 4 ap va xuét h|¢n
tri¢u chu‘ng nhur bi cim chi & liéu 10 mg/m¥ngay. Néu ding tuan
2 In, liéu dung nap t6i da chi 1a 65 mg/m? khi truyén trén 30 phit
va la 150 mg/m? khi t:em trén 5 phut. Trong phéc d6 nay, doc tinh
xuét hién 13 giam tiéu chu, tridu chimg nhir bi cim va diic biét 1a
suy nhuge. Néu thude bi thoat mach thi phai ngimg truyén ngay;
chuyén sang truyén & tinh mach khéc.

Ung thue phéi khéng phdi té bao nho:

Dung don thudn: Liéu khuyén dung 14 1 000 mg/m? mdi lin; tuin
I lan trong 3 tun; nghi 1 tuan (chu ky 4 tudin). C6 thé phai chinh
lidu cia chu ky hodc cho mét chu ki néu can thiét,

Diing két hop: Liéu khuyén ding 14 1 000 mg/m?, 1 14n vao céc ngay
1,8, 15 ciia chu ky 28 ngay. Ciing 6 thé theo phéc b 1 250 mgfm/
ngay vao cic ngdy 1 va 8 clia chu ky 21 ngay. Co thé phai chmh lidu
cho liéu tiép theo trong 1 chu ki hodc cho mét chu ky néu can thiét.
Dung cisplatin véi lidu tir 75- 100 mg/m?; 3 tudn 1 1an.

Ung thir tuy:

Liéu khuyén ding la 1 000 mg/m?; tuan 1 lin trong 7 tuén lién tiép
roi nghi 1 tudn. Sau do theo chu ky 4 tudn: Méi tuin ding 1 lan
trong 3 tuin lién tiép rdi nghi 1 tudn. C4 thé phai chinh lidu cho lan
tiép theo trong 1 chu ky hodc cho mét chu ki néu cin thiét.

Ung thir bang quang:

Li¢u khuyén diing 1a 1 000 mg/m?; truyén vio céc ngay 1, 8, 15
trong chu ky 28 ngay, két hop vai cisplatin. Cisplatin dugc ding
véi lidu 70 mg/m? vao ngay 1 hay ngay 2 ciia méi chu k¥ 28 ngay.
Dting cisplatin sau khi da truyén gemcitabin. Lap lai chu ky nay.
Dua thube vao bang quang: 2 000 mg (pha trong 100 ml nu‘c'rc muoi
sinh 19), giir thudc trong bang quang 1 gid; 2 1an mdi tuan trong
3 tudn. Ctr mdi 4 tuén lai 13p lai. Ding it nhit 2 chu ky nhr vay.
Ung thu vt (tri liéu két hop vai paclitaxel):

Truyén paclitaxel (175 mg/m?) vado ngay | trong 3 gid; sau do
truyén tinh mach gemcitabin (1 250 mg/m?) trong 30 phit vao ngay
1 va ngdy 8 cua chu ky 21 ngay. C6 thé phai chinh liéu trong 1 chu
ky hodc cho mét chu ky néu cin thiét. Trude khi dugc tién hanh tri
li¢u, bénh nhan phai c6 sé lugng bach cau hat > 1 500/mm’.

Ung thi buéng trieng (tri liéu két hop véi carboplatin):

Liéu gemcitabin duge khuyén dung 13 1 000 mg/m? vao céc ngdy
1 va 8 cia chu ky 21 ngay. Carboplatin dugc truyén vao ngay 1,
sau khi da truyén xong gemcitabin, Liéu carboplatin duge tinh sao
cho dat duoc dién tich ving dudi duémg cong nong dd - thoi gian
(AUC) 12 4,0 mg/ml x phut. C6 thé phai chinh Ilcu gemcnabm cho
liéu sau trong 1 chu ky hodic cho mot chu ky néu can thiét.

dung phu ngoai huyét hoe:
Phai theo doi hoi chimg ting uré do tap

abin & bénh nhan bi thiéu mau c6 B
bilirubin huyét thanh hoic LDH, ting

iam tiéu cdu ndng ¢6 hodc khong co suy than,
Eﬁcfgf':au:leugo bcnh nhan bi ung thu budng Enrung tién trién bi
ddc tinh khong Ién huyét hoc do 3 hodc do 4 (trir usn non va nén),
Giam 50% liéu hojc ngimg ding thuée & bénh nhdn ttung thir vii dj
cin bi dgc tinh khong lén huyct hoc d¢ 3 hoac do 4 (U;Inhuon nén, nén),
Phai ngimg hoac giam 50% lidu gemcitabin & b¢nh nhén bi ung thy
phdi khéng phai té bao nha bi ddc tinh khong 1én huyét hoc 463

do 4 (tnx buon nén, non, rung toc).
ilzlf:ngongiy dung thudc va dié idu tri hd tro (loi niéu, corticosteroid)

& bénh nhan bj doc nang ¢ phdi. L
Phéi gidm liéu hoéc tam ngumg dung gcmc‘lwbtn néu bj cac ADR
& cic ADR (trir non va budn nén).

nang va giai quy€
Dre-i chinh liéu do tac dung phy tai hmef hoc: ADR tai huyét hoc

la nguyén nhan chinh h;m che lidu dung gemcitabin trong diéu tri,
Ung th budng trimg tién ‘”e“ Liéu trong mot chu ky duge dicy
chinh thco ) lu‘c,rng bach cau hat va tidu cau vao ngdy thir 8.
Khéng cén chinh liéu & b¢nh nhan c6 56 lugng bach cdu trung tinh
> 1 500/mm?; 56 lugng tiéu cau > 100 00'0:’mm3 Bénh nhan ¢6 bach
chu hat 1000 - 1 499/mm? va/hodc t1eu cau 75 000 - 99 999/mm*
Giam 50% liéu. Bénh nhan c6 bach céu hat < 1 000/mm’® va/hoic
tiéu cau < 75 000/mm?*: Ngumg dung thude.

Trong tri liéu két hop v carboplatin, liéu gemcnabm & céc chu ky
tiép theo dwgc diéu chinh theo mirc do bi doc tinh. Liéu gemcitabin
& cac chu ky ké tiép giam con 800 mg/m* vao ngdy | va ngay
8 néu ¢6 | trong céc biéu hién doc sau: S6 Iugng bach cau hat
< 500 /mm* trong hon 5 ngdy hoc < 100/mm” trong hon 3 ngdy,
sot ¢6 giam bach céu trung tinh, tiéu cAu < 25 000/mm’ hodc cb thé
1i chu ky hon 1 tuan do ddc tinh. Néu mét trong cac doc tinh van
tai xudt hién sau khi da giam liéu ban déu thi chi truyén gemcitabin
800 mg/m? vao ngay 1 cho chu ky sau.

Ung thu va di can: Liéu duge didu chinh theo sb lugng bach
cAu hat va tidu cu vao ngay thir 8. Bénh nhéin cé bach céu hat
> 1 200/mm?’, tidu ciu > 75 000/mm*: Khéng can chinh liéu. Bénh
nhan cé bach cau hat 1 000 - 1 199/mm? hoic tiéu ciu 50 000 -
75 000/mm®*: ding 75% liéu. Bénh nhan cé bach ciu hat 700 -
999/mm’ va tiéu cau < 50 000/mm’: Ngimg diing thudc.

Ung thll' tuy va ung thur phoi khc"mg phai té bao nho: Bénh nhan cé
bach céu hat > 1 000/mm? va tiéu cau > 100 000/mm®: Khong can
chinh lidu. Bénh nhén c6 bach ciu hat 500 - 999/mm? hoéc heu ciu
50 000 - 99 999/mm’: Ding 75% liéu. Bénh nhan c6 bach céu hat
< 500/mm* hodc tidu cau < 50 000/mm®: Ngimg thuéc cho dén khi
s0 lugng cac té bao virgt cac mirc trén.

Diéu chinh liéu do tac
ADR ngoai huyét hoc:
huyét va ngimg ngay gemcit
huyét do bénh vi mach tang

Twong tic thude

Gemcitabin l:lm ting nong dd/tac dung ciia bleomycin, fluorouracil,
natalizumab, véc xin (song)

Gemcitabin lam giam nong do/tac dung cua vic xin (bat hoat).
thude khang vitamin K.

Trastuzumab lam ting ndng do/tac dung cua gemcitabin.

Cay cic tim chau Au Echinacea purpurea 1am giam nong do/tac
dung cia gemcitabin.

Tuong tac véi chiéu xa:

Xa m ﬁong théri hoac cichnhau<7n gay: Boc tinh phu thuQC vao
nhiéu yéu t6, nhét 1a vao lidu gemcitabin, tan sudt dung, liéu chiéu
xa, cach lén ké hoach xa trj, mé dich, thé tich bi chiéu xa. Can
dac bigt cht y & bénh nhan bi ung thur phéi khong phai té bao nho
vi da thdy gemcitabin 1am ting nhay cam véi tia xa dan dén cac
ADR ning co thé gdy nguy hiém dén tinh mang (viém thuc quan,
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viém phdi, nhét 12 & bénh nhan c6 thé tich bj chiéu xa lém). C6 thé
két hgp gemcitabin liéu thip véi chiéu xa lidu Lhap (gemcitabin:

600 mg/m?, 4 1an; cisplatin: 80 mg/m?, 2 1an; chiéu xa 66Gy) trong
chu ky 6 tuan véi ddc tinh cé thé dy dodn duge.

Xa tri khéng dong th&i hodc cach nhau > 7 ngay: Khong thiy co
ting dgc tinh néu gemcitabin dugc dung trrée chiéu xa trén 7 ngay,
ngoai ti phét phan tmg do chiéu xa.

Tuong ky,

Gemeitabin hydroclorid twong ky vat Iy véi aciclovir natri,
amphotericin ‘B, cefoperazon natri, cefotaxim natri, furosemid,
ganciclovir natri, imipenem c6 cilastatin natri, irinotecan,
methotrexat natri, methylprednisolon natri succinat, mezlocilin
natri, mitomycin, piperacilin natri, piperacilin ¢6 tazobactam,
proclorperazin edisilat.

Khéng pha thude béng céc dung méi khéac ngoai natri clorid 0,9%.
Khong tron thubc véi bit ky thudc nao khac.

Qui liéu va xir tri

Chc trigu ChU‘“B qud liéu 1a irc ché tiy, loan cdm, viém niém mac,
loét da, nbi man, cic triéu chtmg, nang ciia ADR. Khéng cé thude
dic tri ng¢ doc gemcitabin. Diéu trj qua lidu 14 diéu trj triéu cerng
va hd trg. Néu sém thi cé thé ding thude chdng nén va thude chéng
ia chay dé giam nhe triéu ching,

Theo ddi can bing nudc - dién giai & bénh nhan bi mAt nude, ndn
hodc ia chay ning.

\a:éi tiy xuong bi rc che: Diing cic yéu té kich thich tao bach
cau (filgrastim 5 microgam/kg/ngay, tiém duéi da hodc truyén finh
mach trong 15 - 30 phat.

Cap nhat lan cuéi: 2018.

GEMFIBROZIL

Tén chung qudc té: Gemfibrozil.

M3 ATC: C10AB04.

Loai thudc: Thudc chong tang lipid huyét.

Dang thudc va ham lwgng

Vién nang: 300 mg.

Vién nén: 600 mg.

Duge lyc hoc

Gemfibrozil 1a mét chét twong ar acid fibric khéng co halogen va
la thuéc chéng tang lipid huyét. Gemfibrozil lam giam néng dé
llpopmzem giau lrtg]ycend nhr VLDL (lipoprotein ty trong rat
thip), ting nhe ndng dé HDL (lipoprotein ty trong cao) va cd tac
dung khéc nhau trén LDL ( llpoprotcm ty trong thap). Téc dung trén
ndéng d6 VLDL cé thé chu yeu do tang hoat tinh cua lipoprotein
lipase, dic biét trong co, dén dén ting thuy phin lugng triglycerid
trong VLDL va tang di héa VLDL. Gemfibrozil lam giam thu nhén
acid béo va trc ché tao VLDL ¢ gan. Gemfibrozil con lam thay doi
thanh phan ciia VLDL do lam giam san sinh & gan apoC-lIl la chat
{tc ché hoat tinh cua lipoprotein lipase va ciing lam giam tong hop
triglycerid trong VLDL & gan.

Cung véi tac dung trén lipid huyét, gcmﬁhmzﬂ con co tac dyng
gidm két tap tiéu cdu, nén lam giam nguy co vé bénh tim mach.
Tac dung lam sang cua gemfibrozil hodc cua bét cir thudc thude
din xuit acid fibric nao khac trén néng d6 lipoprotein phu thudc
vao tinh trang ban dau cua lipoprotein tiy theo ting hodc khong
ting lipoprotein huyét. Nguoi tang lipid mau déng hop it apoE2/
apoE2 dap ing tdt nhit voi ligu phip gemfibrozil.

Liéu phap gemfibrozil & ngudi ting triglycerid thudmg gy giam nf‘mg

do mglycend trén 30% v ting nong d§ HDL cholesterol tir 6 - 10%
trong mot s6 thir nghiém lam sang. Gemfibrozil c6 tic dung tot &
ngu-m tang triglycerid huyet ning va co hji chimg vi thé dudmg chﬁp
huyét. Trong khi liéu phap déu tién 13 phai loai trir chéit béo khoi ché do
an véi mire tdi da co thé dugc, thi gemﬁbroznl gitip vira lam ting hoat
tinh ctia lipoprotein lipase vira lam giam tong hop Irlglycend & gan. o
ngudi bénh nay, ligu phap duy tri vdi gemfibrozil c6 thé giir nong do
triglycerid dudi 600 - 800 mg/dl tirc 6,8 - 9 mmol/lit dé dy phong bién
chimg viém tuy va u vang phat ban.

Dugc djng hoc

Gemfibrozil dugc hap thu nhanh va nhiéu (sinh kha dung
98 £ l%), dat cao nhat khi ubng trude bira dn 30 phat. Thude
dat ndng 46 dinh huyét tuong trong vong 1 - 2 gio. Hon 97%
gcmﬁbron] gin v6i protein huyct twong. Nira doi thai trir 1a 1,5
gio. Thuoc phan bé rong va nong do trong gan, thin va rut cao
hon nong 6 trong huyét tuong. Thé tich phan bo: 0,14 + 0,03 1it/
kg. Thum, qua dugc hang rao nhau thai & khi. Gemfibrozil bai tiét
chi yéu dudi dang chit lién hop glucuronid; 60 90% liéu udng bai
tiét qua nurde tiéu va 6% qua phan. Sy bai tiét gemfibrozil & ngudi
suy thin tuy cé giam, nhung gidm it hon so v6i nhimg fibrat khac.
D6 thanh thai: 1,7 + 0,4 ml/phitke.

Chi dinh

Gemfibrozil duge phEu hop voi ché do in kiéng va thay dbi 161 séng
phu hgp dé diéu tri roi loan lipid huyét trong cac trudng hop sau:
Ting triglycerid huyét ning c6 kém theo giam HDL cholesterol
hodc khong;

Réi loan lipid huyét thé hén hop khi bénh nhan co chdng chi dinh
hoiic khong dung nap voi statin;

Tang cholesterol huyét nguyén phat khi bénh nhan c6 chéng chi
dinh hodic khong dung nap vdi statin.

Gemfibrozil dugc ding dé ngan ngilra bénh tim mach & bénh nhin
nam gidi ¢6 tang cholesterol khong phai HDL-cholesterol khi bénh
nhin c6 chéng chi dinh hodc khdng dung nap vdi statin.

Chong chi djnh

R&i loan chirc ning than hodc gan ndng, bénh dudng mét, xo
gan mat tién phat, bénh s6i mat. Qua man véi gemfibrozil. Nhay
cam 4nh sang véi cac thude fibrat. Khong ding thuée cing véi
repaglinid, simvastatin, dasabuvir.

Thin trong

Bit déu diéu tri: Lam cic xét nghigm dé biét chic nong dd lipid
thuc sy khong binh thuéng, can kiém tra chirc ning tao mau, chirc
nang gan. Trude khi tién hanh didu tri véi gemfibrozil, phai c6
géng kiém soat lipid huyét thanh bing ché d6 an thich hop, luyén
tap, giam cin & ngudi béo phi, va kiém soat nhirng bénh khac nhu
dai thao duomg va thiéu nang tuyén giap dang gop phan géy nhirng
bét thuémg v& lipid.

Trong khi diéu 1rj: Dinh ky xét nghiém lipid huyét thanh va ngimg
thude néu tac dung trén lipid khong thoa dang sau 3 thang diéu tri.
Khi _ngf.mg gemfibrozil, can c6 ché do in kiéng gay giam lipid
huyét thanh thich hop va theo déi lipid huyét thanh cho téi khi
ngudi bénh dn dinh, vi ndng do triglycerid va cholesterol huyét
thanh c6 thé ting tro lai mirc ban dau.

Tranh diing phéi hop véi cac thude tre ché HMG-CoA reductase.
Cac xét nghiém giam sat chirc ning gan nhu ALAT, ASAT, Alkalin
phosphatase, CK va bilirubin can duge theo dai dinh ky va can
ngimg gemfibrozil néu co bt thuong.

Ngimg thude néu nghi nga xuat hién soi mat.

Than trong khi ding kém véi thuéc chong ddng, c6 thé phai giam
liéu thudc chong dong.

Than trong khi diing kém cdc statin do tang ADR trén co nhur viém




