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HEMETREX CAP

Vién nang cirng Methotrexate 2 mg

5 pics i U AN

g1t DUGC PHAM 2%

{ERA

an sir dung trucce khi dimg
Dé xa tam tay tré em
Théng bdo ngay cho bdc si hodc duwgc st nhitmg tdac dung khéng mong muon gdp phai khi sir dung thuoc

THANH PHAN VA HAM LUQNG

M&i vién nang cimg cé chira:

Hoat chat: Methotrexate................. 2 mg.

Td dueoc vira dii: Cellulose vi tinh th 102, tinh bt tién gelatin hoa, tinh bat natri glycolat
loai A, magnesi stearat, silicon dioxid keo, Sepitrap 80 (thanh phdn; magnesi
aluminometasilicat, polysorbat 80), nang gelatin s6 4, niip vang duc, thén tring duc (thanh
phén: gelatin, titan dioxid, natri lauryl sulfat, quinoline yellow, sunset yellow).

DANG BAO CHE

Vién nang clmg nép vang duc, than tring duc, nang s 4, nang durge déng kin, khdng mép
m¢o, bén trong chira bjt mau vang.

CHi PINH

Viém khép dang thip.

Vay nén thé thong thudomg khi cac liéu phép tai chd khong dap tmg day du.

|

Viém khép vay nén, vay nén thé mu, vdy nén do da toan than.

—  Viém khép tr phat thiéu nién c6 triéu chimng khép.

Sir dung cho bénh nhan bi vay nén thé théng thuong, viém khép vay nén, vay nén thé ma

hoiic vay nén do da toan than néu dép tng bit ky trrong hop nio sau day:

e Tbn thuong da tir 10% dién tich bé mit co thé tré 1én do céc steroid tai chd khong du téc
dung.

e Bénh nhén bj phat ban kho chira, cac tri¢u chirng khép hodc myun mu.

LIEU DUNG VA CACH DUNG

Liéu dimg:

Viém khop dang thip, viy nén thé thong thwong khi cdc ligu phdp tai ché khéng ddp g

ddy dii, viém khop vdy nén, vay nén thé mii, viy nén dé da toan than:

Théng thudong, liéu khuyén cao 1a 6 mg/tuin sir dung bing dudng udng, chia thanh 1 hoic

2 dén 3 lidu. Khi chia thuéc thanh nhiéu lidu, nén ding cach nhau 12 gid ké tir ngdy dau tién

dén ngay thir 2. Ngimg thudc trong 6 ngay con lai ddi voi trudng hop chia 1 hodc 2 14n va

5 ngay con lai déi véi truong hop chia 3 1an. Lap lai hang tuan trinh ty ding thude trén.

C6 thé didu chinh liéu theo tudi, triéu chimg, kha ning dung nap va dap tmg véi thudc clia

bénh nhan nhung liéu hang tuin khong dugc vurgt qua 16 mg.

Néu khong dat duge hiéu quéa diy di ngay ca sau khi ding thudc tir 4 dén 8 tudn, hiy ting

lidu methotrexate tir 2 dén 4 mg mai 1an. Trude khi ting lidu, kiém tra cén than tinh trang

ctia bénh nhén va danh gi4 k§ ludng c6 nén ting liéu hay khong.
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Viem khép tie phdt thiéu nién c6 trigu chirng khép:

Théng thudng, lidu hang tudn 1a 4 — 10 mg/m? sir dung bing dudng udng, chia thanh 1 hogc
2 dén 3 liéu. Khi chia thuéc thanh nhiéu lidu, nén ding cach nhau 12 gios ké tir ngay diu tién
dén ngay thir 2. Ngimg thude trong 6 ngay con lai déi véi trudmg hop chia 1 hodc 2 1an va
5 ngay con lai d6i v6i truong hop chia 3 1dn. Lap lai hang tuan trinh tu diing thudc trén.

C6 thé diéu chinh liéu theo tudi, triéu chimg, kha ning dung nap va dap tmg véi thudc ctia
bénh nhén.

Tré em:

Nén str dung than trong va theo di sy xuét hién tac dung phu & nhimng dbi tirgng nay. Khang
c6 thir nghiém lam sang nao duge tién hanh trén tré so sinh va nhe can.

Nguoi cao tuoi:

Nguoi cao tudi thuomg bi suy giam cac chire nang sinh ly nhu chire ndng thén, céc tac dung
phu c6 thé xay ra do su bai tiét chim methotrexate. Ngodi ra, vi d& bi anh hudng béi suy
giam chirc ning mién dich, nhiém tring ning d& x4y ra nén can cht y dén cac gid tri xét
nghiém chirc nang than va dung thudc can than, theo ddi k¥ tinh trang clia bénh nhén.
Cach ditng:

Thude duge ding dudng udng, nén ubng vai nhidu nude, dic biét trinh ubng ngay trudc khi
di ngti.

CHONG CHI PINH

— Bénh gan man tinh.

- Suy thén.

—  Suy tiy xwrong.

— Phu nit mang thai va cho con bu.

— Tién sir qua min v6i methotrexate hodic véi bat ky thanh phén nao cta thude.

— Bénh nhén tran dich mang phdi, ¢6 truéng.

— Bénh nhan ¢6 bénh lao hoat dong.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Stz dung cin thin cho nhitng trweong hop sau

Bénh nhan c6 tién sir hodc dang bi bénh phdi nhur viém phdi ké va xo phdi vi céc triéu chitg
c6 thé tai phat hodc tram trong hon.

Bénh nhan bi nhiém trung do bénh c6 thé ning hon.

Neudi mic bénh lao (ddc biét 1a bénh nhan c6 tién sir bénh lao va c6 két qua diéu tri khoi
bénh lao trén X-quang phdi) vi co thé kich hoat bénh lao, nén chu y céc d4u hiéu khéi phat
ctia triéu chirng bénh lao nhu thudng xuyén chup X-quang phdi.

Bénh thity déu, vi c6 thé gy rdi loan toan than din dén tir vong.

Ngudi udng ruou do ton throng gan co thé nang hon.

Khi sir dung methotrexate & nguoi ¢6 tién str nhiém hodc dang mang virus viém gan B
(HBsAg 4m tinh va Anti-HBc hodc Anti-HBs dwong tinh) hay dang mang virus viém gan
C, nhan biét cac ddu hiéu va triéu chirng cta su phat trién virus viém gan B hodc C béng xét
nghiém chirc ning gan va theo ddi céc déu hiéu cta virus viém gan lién tuc trong va sau khi
ding thude. Viém gan, ton thuwong gan nghiém trong da dugce bao cdo va ghi nhén tir vong
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sau khi ding methotrexate cho bénh nhan mang virus viém gan B hodc C. Ciing co bdo cdo

vé viée kich hoat virus viém gan B sau khi str dung thudc, dan dén phat trién viém gan.

Nhitng lwu y co ban quan trong

Vi thude nay duogc ding vao mét ngay cu thé trong tudn, bénh nhin cin dugce hudéng din

ubng thudc diy du dé tranh nham 1An va qud licu.

Cén kiém tra lugng nude tidu va sb 1An di tidu, néu nhén dinh tidu it thi bd sung nuoc bf‘ing

cach truyén tinh mach hodc ubng dé thic ddy qua trinh tiéu tién.

Cac tic dung phu nghiém trong nhw irc ché tiy xwong va rdi loan chirc ning gan/than c6 thé

xay ra. Do do, thyre hién céde xét nghiém cén 14m sang (xét nghiém mau, kiém tra chirc ning

gan/than, phan tich nuéc tiéu, ...) trude va trong khi ding thude 4 tudn mot 1an, quan sat

cAn than tinh trang ctia bénh nhan. Néu quan sét thdy bt ki dau hiéu bét thudng nio, ngimg

thudc va thuce hién cac bién phap thich hop.

Trude khi bit ddu methotrexate, kiém tra bénh phdi bang cach chup X-quang phdi va chup

CT 16ng nguc khi cn thiét dé danh gi4 cin thin xem liéu c6 nén ding thudce hay khong.

Trudce khi str dung methotrexate, ngoai tham khdm k¥ ludng va chup X-quang ving nguc,

nén thuc hién xét nghiém giai phong interferon gamma hodc xét nghiém phén tng lao t6 va

chup CT nguc néu thich hop dé x4c nhén su hién dién ho#ic khong c¢6 nhiém tring lao. Theo

nguyén tic chung, bét ky bénh nhén nao sau ddy nén duge ding mét loai thudc chdng lao

thich hop truée khi bt ddu dung methotrexate:

¢ Bénh nhin c6 bong m& duge cho la phi hgp véi bénh lao trén hinh dnh chup ngure.

o Bénh nhan c6 tién sir diéu tri bénh lao (bao gdm ca bénh lao ngoai phdi).

e Bénh nhin c¢6 nhidu nghi ngd vé tién nhiém tring bing xét nghiém giai phéng
interferon gamma va xét nghiém phan tmg lao t6.

e Bénh nhan c6 tién sir tiép xic gin véi bénh nhan lao.

Ngoai ra, cac xét nghiém thich hgp nhu kiém tra X-quang phdi nén dugce thuc hién thudng

xuyén trong khi dung methotrexate. Cha y dén su khéi phat cia bénh lao va khuyén céo

bénh nhén lién hé ngay vai bac si néu xudt hién céc triéu chimg nghi ngd bénh lao (ho dai

dé:mg, sét, ...). Néu xéac dinh bénh lao hoat dong, khong duing methotrexate.

C6 thé xay ra viém rudt xuit huyét, chay mau/loét duong tiéu héa va céc ri loan tiéu hoa

khac. Néu ¢ cac triéu chimg nhu viém miéng, dau bung dir doi, nén hodc tiéu chay, hay

ngirng thudc va thuc hién cac bién phép thich hgp. Ngoai ra, canh bao bénh nhan lién h¢

béc si ngay néu viém miéng xay ra.

Chu y theo doi sy khai phét hodc dot cip clia céc bénh truyén nhiém va xu huéng chay mau.

Néu bénh nhan sét hay kho chiu, theo doi k§ bénh nhan.

Xo héa md gan/xo gan c6 thé xdy ra sau khi str dung methotrexate 1au dai.

U lympho 4c tinh, rdi loan ting sinh té bao lympho, bénh bach cau cap tinh, hgi chimg roi

Joan sinh tity (MDS), ... ¢6 thé xdy ra, can theo ddi cén thdn tinh trang bénh nhan, ngimg

thudc néu phat hién bit thuong va thuc hién cac bién phép thich hop.

Khéng tiém vic xin sdng trong khi str dung methotrexate vi tiém véc xin séng cho nhimng

bénh nhén c6 chire ndng mién dich bi ire ché c6 thé 1am ting cudng hogc duy tri nhiém tring

¢6 nguodn gde tir véc xin.

Nén xac nhéan su hién dién cla virus viém gan trude khi ding methotrexate.
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Viem khép dang thap: Khi két hop véi infliximab, doc k¥ t& huéng din sir dung ctia ¢4 hai
thude dé x4c dinh nguy co va loi ich truéce khi dung.

Viem khép dang thap, véy nén thé thong thiong khi cdc liéu phdp tai cho khéng ddp img
ddy a, viém khdp vay nén, vy nén thé mi, vay nén do da toan than: Vi ting liéu 1am ting
kha niing xay ra cic tac dung phu nhu suy tiy xwong, nhiém tring va 16i loan chirc ning
gan, nén theo doi can than tinh trang ctia bénh nhan, bao gf")m kiém tra thuong xuyén cac
gid tri xét nghiém cén 1am sang. Acid folic duge bao cdo c6 hi¢u qua ngan ngira cac tac
dung phu nhu nhimg triéu chimg tiéu hoa va réi loan chirc ning gan.

Viém khip tw phat thidu nién cé triéu chimg khép: Khi st dung thude, dic biét chu ¥ céc
tac dung phu vi dua ra liéu dung phi hop ty theo tinh trang cua tirng bénh nhan dya trén
kha ndng dung nap va hiéu qua diéu tri. Thudc it dung nap & ngudi 16n hon tré em, vi vy
can dic biét cha y dén lidu methotrexate & nhirg bénh nhan tir 15 tudi trd 1én.

Sunset yellow:

San phim nay chira sunset yellow ¢é thé gay phan tmg di ing.

SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Kha nang sinh san:

Khi diing thude cho phu nit ¢6 kha ning sinh san, nén thén trong dé tranh mang thai trong
qué trinh diéu tri va it nhat mot chu ky kinh nguyét sau khi ngimg thude. Khi ding thude
cho nam gidi, can luu ¥ tranh mang thai cho ban tinh nit trong khi diéu tri va it nhét 3 théng
sau khi ngirng thudc.

Can nhic nhimg 4anh hudng dén hé sinh dyc néu cin sir dung methotrexate cho tré em va
bénh nhan trong d6 tudi sinh san.

Phu nit cé thai:

Khong sir dung methotrexate cho phu nitr mang thai va phu nir ¢6 khé nang sinh sén vi ¢6
thé gy quai thai d6i véi ngudi va trong cac thi nghiém trén dong vat (chudt nhit, chudt
cbng, tho), tac dung gy quai thai da dugc béo céo.

Phu nit cho con bu:

Phu nir dang cho con bt khéng diing thude nay vi da c6 bdo cdo methotrexate di qua sira
me.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Céc triéu chimg ciia hé than kinh trung wong nhu mét moi va chong mat, c6 thé xay ra khi
diéu tri bing methotrexate, nhimg biéu hién nay thuong tic dong nhe dén trung binh 1én kha
néng lai xe va vin hanh may moc.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Thude chong viém khéng steroid nhi acid salicylic: Tac dung phu ctia methotrexate ({re ché
tiy xwong, roi loan gan/than/tiéu héa, ...) c6 thé duge ting cuong. Ngudi ta cho rang diéu
nay cht yéu 13 vi giam luu lrgng méu dén théan do tac dung trc ché tdng hop prostaglandin
ctia céc thube chdéng viém khong steroid va chim bai tiét methotrexate do xu huéng giit
mrée va natri. Cin theo d&i cén than nhu xét nghiém cin lam sang thuong xuyén, néu thay
¢6 bt thudmg thi nén thure hién cac bién phép thich hgp nhu giam liéu methotrexate va tam
ngirng thubc. Ngoai ra, nén sir dung calci folinate (leucovorin calci), mot chét ddi khang
methotrexate.
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Cdc sulfonamide, tetracyclin, chloramphenicol, phenytoin va dén xudt acid barbituric:
Nhitng thudc nay canh tranh véi methotrexate & vi tri lién két tai protein huyét trong, lam
ting ndng do va doc tinh clia methotrexate. T4c dung phu ctia methotrexate (irc ché tuy
xuong, roi loan gan/than/tiéu hoa, ...) ¢6 thé duoc ting cudng. Cén theo ddi cén than nhu
xét nghiém cédn lam sang thuong xuyén, néu thdy c6 bat thuong thi nén thyuc hién céc bién
phap thich hgp nhu giam lidu methotrexate va tam ngirng thudc. Ngoai ra, nén sir dung calci
folinate (leucovorin calei), mot chét d6i khang methotrexate.
Sulfamethoxazole/trimethoprim: Téac dung hiép dbng trc ché chuyén héa acid folic cta ca
hai hoat chét nén tic dung phu ctia methotrexate (trc ché iy xirong, r6i loan gan/than/tiéu
hoa, ...) cd thé duge ting cudng.

Penicillin (piperacillin natri, ...), probenecid.: U’ ché canh tranh bai tiét methotrexate qua
than dan dén ting tic dung phy ctia methotrexate.

Ciprofloxacin: Co ché tuong tac van chua duge biét rd, nhung su bai tiét ciia methotrexate
tr éng than duoc cho l1a bi ¢ ché boi ciprofloxacin.

Leflunomide: Phoi hop lam ting tac dung phu nhu suy tity xuong.

Thuéc trc ché bom proton (omeprazole, rabeprazole, lansoprazole, ...): Co ché tuong tac
chua duoc biét rs, nhung ndng dd methotrexate trong mau c6 thé tang 1én.

Natri porfimer: Natri porfimer ¢6 tdc dung lam ting nhay cam v6i anh sang, vi vay co thé
gdy nhay cam v&i anh sang.

Sir dung ddng thdi vdi trimethoprim (phdi hop sulfamethoxazole/trimethoprim), nong do
ciia methotrexate c6 thé ting thong qua enzym dihydrofolate reductase (DHFR).

Twong ky

Khong c6.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Bénh nhin nén dugc theo doi chit che, néu nhén thiy c6 bét thuomg, thuc hién cac bién phap
thich hgp nhu ngirmg thude.

Néu xay ra céc téc dung phu do doc té bao nhu suy tiy xwong, rdi loan chire ning gan, rdi
loan niém mac/tiéu héa, thuc hién cac bién phép thich hop bao g6m sir dung calci folinate
(leucovorin calci), mdt chit d6i khang methotrexate.

Tdc dung phu nghiém trong:

Séc, phan vé (khong ré tan sudt): Soc va phan vé (cam gidc lanh, kho thd, ha huyét ap, ...)
¢6 thé xay ra.

Uc ché tiy xuong (0,1% — bé hon 5%): Giam toan thé huyét cdu, mat bach cau hat (cac trigu
chimg bdo trudc co thé bao gdm sbt, dau hong, céc tri¢u ching giéng ctim, ...), giam bach
cu, giam tiéu ciu, suy tiy xwong nhu thiéu mau, thiéu mau bét san,

Bénh nhiém trimg (0,1% — bé hon 5%): Co thé xay ra cac bénh nhiém tring nghiém trong
(bao gdm bénh nhidm tring co hdi) nhu viém phéi dén dén suy hd hép (bao gdm ca viém
phdi do Pneumocystis), nhiém trung huyét, nhiém cytomegalovirus va herpes zoster. Theo
dsi k¥ tinh trang ciia bénh nhan va néu phét hién bit ky diu hiéu bét thuong nao, thuc hién
bién phap thich hgp nhu sir dung khéang sinh.

Bénh lao (khong ré tan sudt).
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Viem gan toi C(I:p, suy gan (khéng ré tan suat): C6 thé xay ra cac roi loan nghiém trong vé
gan (bao gf‘)m cé nhirng bénh do virus viém gan B hodc C) nhu viém gan tbi cép, suy gan,
hoai tir/xo héa mé gan va xo gan.

Tén thuong thén cdp tinh, hoai tir ong thén, bénh than niing (khong ro tan sudt): Céc rdi
loan thén nghiém trong nhu ton thuong than cép tinh, hoai tir éng than, bénh than ning c6
thé xay ra.

Viem phéi ke (0,1% — bé hon 5%), xo phéi (dwéi 0,1%), tran dich mang phéi (khong ré tan
sudt): Co thé xay ra viém phédi mo k&, xo phdi, tran dich mang phdi ... dan dén suy ho hip,
sau khi bit dau ding thuée, chii y theo di sir khéi phét ciia céc tri¢u chimg ho hap nhu sot,
ho, khé thd va néu thiy c¢6 bét thudng nao thi kip thoi tién hanh chup X-quang phdi, chup
CT 1dng nguec, xét nghiém khi mau va KL-6 mau, .... Ngimg methotrexate, chén doan phan
biét voi bénh viem phdi do Preumocystis (xét nghiém B-D glucan) va thye hién cdc bién
phap thich hop bao gdm corticosteroid.

Hoai tir biéu bi nhiém déc (TEN), hoi chirng Stevens — Johnson (khéng ré tan sudt): Céc rbi
loan da nghiém trong nhu hoi chirng Stevens — Johnson, hoai tir biéu bi nhidm ddc c6 thé
xay ra, bénh nhéan phéi dugc theo doi cén than va néu xay ra sbt, ban do, ngira, sung huyét
& mét, viém miéng, ... thi nén ngirng thudc va 4p dung bién phap phu hop.

Viem rudt xuat huyét, viém rudt hoai tir (khéng ré tan sudt): Co thé xay ra viém rudt nghiém
trong nhur viém rudt xuit huyét, viém rudt hoai tir, néu xuit hién cac triéu chimg nhu dau
bung dir doi va tiéu chay thi nén ngling thudc va 4p dung bién phap thich hop.

Viem tuy (duwoi 0,1%).

Loding xuong (khéng rd tan sudt): Néu quan sat thiy bat ky bat thuong ndo nhw giam ham
lwgng chét khodng trong xwrong, nén thure hién cac bién phép thich hgp nhu ngimg thube.
Bénh ndo (bao gém bénh chét tring ndo) (khéng ro tan sudt).

Bénh ndo chdt tréng da 6 tién trién (PML) (khong ro tan sudt): Bénh nhan nén dugc theo
d6i cén than trong va sau khi dimg thude. Néu céc triéu chimg nhu rdi loan ¥ thire, réi loan
chitc ndng nhn thire, lidt (liét nira nguoi, liét t chi), ri loan van ngén, mét ngdn ngir xay
ra, thue hién chdn doén hinh anh bang MRI va kiém tra dich néo tiy. Nging thube va thuc
hién céc bién phap thich hop.

Cdc tdc dung khéng mong muén khdc:

Néu ¢6 bét ky tac dung phu nao sau diy xdy ra, cdn thyuc hién céc bién phép thich hop tuy
theo tri¢u chimg.

Tir 5% tro lén:

Gan: rdi loan chirc ning gan (ting nong d6 ALT (GPT), AST (GOT), ALP).

Tir 0,1% dén dudi 5%:

Mién dich: Sét, phat ban, ngira.

Mau: Ting bach cau i toan.

Gan: Ting LDH.

Thén: Tang creatinin, protein niéu, ting BUN, tiéu ra mau.

Tiéu héa: Budn ndn, dau bung, tidu chay, viém miéng, chan an, non, viém ludi.

Da: Rung 1ong toc.

Thén kinh: Chéng mit, dau dau.
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H6 hép: Khé thd, ho.

Khéc: Giam protein mau, khé chiu, danh trong nguec, tirc nguc, gidm albumin huyét thanh,
phti né.

Duéi 0,1%:

Mién dich: Phat ban.

Mau: Chay mau.

Tiéu hoéa: Loét va chady méau dudng ti€u hoa, sung moi.

Da: BAm méau, ban d6, loét da.

Thén kinh: Budn ngu, mo miit, té liét, loan vi gidc, rdi loan v thirc.

Khéc: Viém bang quang, viém két mac, dau khép.

Khéng rd tan sudt:

Mau: Giam gammaglobulin méu, bénh hach bach huyét.

Gan: Vang da, gan nhiém m®.

Tiéu hoéa: Pai tién méu den, tic rudt.

Da: Nhay cam v6i 4nh séng, giam séc td, tang sic to, mun tring c4, nhot, ting cim gidc dau
do tdn thuwong vay nén.

Thén kinh: Ctng gay, dau lung, di cam.

Hé sinh duc: Khéng c6 tinh tring, réi loan chirc ning budng trimg, giam kinh nguyét, siy
thai.

Khéc: Viém tuyén mang tai, on lanh.

QUA LIEU VA CACH XU TRI

Triéu chieng: DA co6 bao céo khi dung liéu hang tudn vugt qua 20 mg, ty 1€ phan ing bit 1o
nghiém trong ting 1én déng k¢, dic biét 1a suy tuy xwong. Trong nhitng trudng hop ndy, céc
triéu chitng thuomg duge bao céo 1a phan tmg trén hé ti€u hoéa va huyét hoc. Ngoai ra, cic
truromg hop tac dung phu nghiém trong dan dén tir vong cling dwgce béo céo.

Xie tri: Trong trudng hop qua liéu, sir dung ngay calci folinate (leucovorin calci), mot chit
dbi khang methotrexate, ddng thoi bu nude va kidm hoa nude tidu dé thic ddy qua trinh bai
tiét methotrexate. Khoang thoi gian gitra viéc stt dung methotrexate va sir dung calci folinate
cang dai, hiéu qua cua calci folinate cang giam.

DUQC LUC HQC

Nhém duege ly: Thube trc ché mién dich.

Ma ATC: 1L.04AXO03.

Co ché hoat dpng

Methotrexate lam giam tri€u chirg ctia viém khép dang thip bing cach trc ché sin Xuat
khang thé, trc ché su ting sinh té bao lympho, ngin chin sy ting sinh ciia té bao ndi md
mach mau va nguyén bao sgi trong mang hoat dich, ngén chin sy di chuyén ciia bach ciu
trung tinh dén vi tri viém, tc ché san xudt interleukin-1 (IL-1) va ngin chin séan Xuét
collagenase.

DUQC DONG HQC

Methotrexate dugc ding bing dudng ung cho 17 bénh nhan viém khép dang thép véi lidu
6 mg mdi tudn (2 mg mot lan, 3 1an cach nhau 12 gid), va st dung lién tuc trong 12 tudin,
ndng do tbi da trong huyét thanh (Cmax) thu duge tir 1 dén 2 gi¢ (Imax) sau khi ding thuoe
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vGi céc gia tri trung binh 1a 0,215 pM va 0,252 pM. Thoi gian ban thai trong huyét thanh
(T1) tuong tng lan lugt 13 2,4 gid va 2,3 gio.

Cmax & liéu thir 3 trong tudn dau tién va tuin cubi cing thu duoc sau 1 —2 gidr (Tmax) ké tir
khi ding thube, céc gia trj trung binh tuwong Gng 12 0,223 pM va 0,357 uM. Ti2 1an luot 1a
3,2 gidva 2,2 gid.

Tur két qua so sanh ndng do trong huyét thanh sau khi dung trong tuan trudc va tudn sau,
methotrexate hiu nhur khdng ¢6 sur tich lity.

Mic di ndng do huyét thanh giam, nhung ndng d6 methotrexate trong hong céu clia bénh
nhan viém khép dang thz"'ip diing lidu methotrexate trung binh 12,4 mg/tuan (7.5 hodc 15
mg/tudn) gin nhw khong dbi trong khoang 0,05 dén 0,34 uM trong mdt thoi gian dai cho
dén 9 ngay sau khi udng.

Sau khi 2 bénh nhan ung thu khong thé phiu thuat uéng 3H-methotrexate v6i liéu 0,1 mg/kg,
con dudng thai trir chinh ctia methotrexate 14 nude tiéu, véi 69,5% qua nudc tiéu va 8% qua
phan.

Ngoai ra, m¢t trudng hop u nhung mao mang dém udng methotrexate v&i 22,5 mg/ngay sau
sinh mot thang, ndng do dinh trong sita sau 10 gi¢ 1a 5,0 x 107 M. Nong d6 tbi da trong
huyét thanh 1a 1,8 x 107 M sau khi diing 6 gio va ndng do methotrexate trong sita bing
khoang 1/12 hoac thrfxp hon ndng d6 huyét thanh twong trng. Mot lwgng nhé thudc bai tiét
trong sita sau 12 gi® ubng methotrexate 1a 0,32 pg da dugc ghi nhan.,
QUY CACH PONG GOI

Hop 10 vi x 6 vién.

BAO QUAN

Béao quén trong bao bi kin, noi khé rdo, nhiét ¢ dudi 30°C.

TIEU CHUAN CHAT LUQNG

Nha san xuat.

HAN DUNG

36 thang ké tir ngay san xuat.

S6 16 san xudt (Batch No.), ngay san xudt (Mfg. date), han dimg (Exp. date): xin xem trén nhén bao
bi.

San xudt tai:
Cong ty TNHH Sinh dwgc phim Hera
L6 A17 Khu cong nghiép Tir Ha, phuong Tir Ha, thi xd Huwong Tra, tinh Thira Thién Hué, Viét Nam.
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