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THUOC POC
Rx

HOVIBLEO 15
(B6t pha dung dich tiém bleomycin)

Cic diu hi¢u lru y va khuyén cdo:

Doc ky hudng din sir dung tricée khi dimg.
Dé xa tdm tay tré em.

Théng bdo ngay cho bdc s hodc dwge sy nhitng tde dung khong mong muén gdp phai khi str
dung thuéc. :

Thudc nay chi ding theo don thude

1. Thanh phén cong thire thuoe

M@i lo chira:

Thanh phin hoat chét: Bleomycin sulfat twong duong véi bleomycin 15 don vi.

Thanh phin ti dwge: Mannitol, nudc cat pha tiém.

2. Dang bao ché: Bot pha dung dich tiém.

M5 ta dic diém thudc: Bot dong khd mau tring hodc mau kem.

3. Chidinh

a. Ung thu biéu mé té bao vay anh huong dén miéng, miii va xoang canh miii, thanh quén,
thue quan, by phén sinh duc ngoai, ¢d tir cung hodc da. Céc khéi u biét hoa tdt thuong dap
ting t6t hon so v6i cac khdi u khong biét hoa.

b. Bénh 1y Hodgkin's va cac u lympho 4c tinh, bao gdm ca bénh nam.

c¢. Ung thu tinh hoan.

d. Tran dich 4c tinh clia céc xoang huyét thanh.

e. La chi dinh tha 2 cho bénh nhén khi bleomycin chimng t6 ¢c6 mdt s6 tac dung (ding don
ddc hodic phéi hop) bao gdm: u hic t§ 4c tinh c6 di cin; ung thu biéu md tuyén gi4p, phoi
hodc bang quang. :

4. Liéu dung— Céch ding

Liéu dung

Nguwoi lon

Puong ding

Bleomycin thuomg duge sir dung tiém bip nhung ciing c6 thé sir dung dudng tinh mach (tiém
bolus hodc nho giot), tiém trong dong mach, truyén vao céc khoang & trong mang phdi hodc
trong mang bung & dang dung dich trong nuéc mudi sinh 1y.

Tiém tai chd truc tiép vao khéi u d6i khi c6 thé dugc chi dinh.

Liéu lugng va thoi gian duoc khuyén cdo

Ung thu biéu mb té bao vay va ung thu tinh hoan

Liu don thudng ding la 15 don vi (1 lo) 3 1n/tudn hoic 30 don vi (2 19) 2 lan/tuan, tiém bap
hoic tiém tinh mach. Viée diéu trj c6 thé tiép tuc & nhimg tudn lién tiép hojc thuong diéu tri
trong khoang thoi gian 3 — 4 tuln, dén tong liéu tich luy 360 don vi. Tiép tuc truyén tinh
mach & toe d6 15 don vi (1 10)/24 gio trong 10 ngay hodc 30 don vi (2 lo)/24 gio trong 5 ngay
¢6 thé cho hiéu qua diéu tri nhanh hon. Phat trién viém miéng 1a ddu hiéu rd nhét dé x4c dinh
dung nap cua ca nhan véi dap tmg diéu tri t6i da. Diéu chinh lidu khi dung bleomycin trong
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hod tri liéu két hop. Str dung & ngudi cao tudi hodc tré em — xem bén dudi.

U lympho dc tinh

Phac db duoc khuyén cdo sir dung don dgc 1a 15 don vi (1 lg) 1 hogic 2 lan/tuan, tiém bip,
tdng liéu 225 don vi (15 1g). Liéu tich lu khéng vurgt qua 360 don vi. Nén giam liéu & ngudi
cao tudi. Co thé cAn didu chinh lidu khi bleomycin duge sir dung két hop véi hod trj lidu. Str
dung & ngudi cao tudi hodc tré em — xem bén dudi.

Tran dich 4c tinh

Sau khi hit dich trong khoang bi nhiém, hoa tan 60 don vi (4 lo) bleomycin trong 100 mL
nuée mubdi sinh 1y, cho thude vao théng qua kim dn lwu hoc éng canule. Sau khi truyén dén
nho giot, kim dan luu hosc dng canule c6 thé duge rit ra.

Viée sir dung c6 thé dwge Lip lai nhidu 1an néu can, tuy thude vao lidu tich luy tbng cong 360
dom vi (khoang 24 lo). Sir dung & ngudi cao tudi hoic tré em — xem bén dudi. ‘

Diéu tri két hop

Bleomycin thudng dugc sir dung trong hd tro xa tri, dic biét trong diéu tri ung thu ving dau
va cb. Két hop nay c6 thé 1am ting thém cdc phan img niém mac néu céc liéu diy du cia ca
hai dang diéu tri duoc st dung va c6 thé cin giam liéu bleomycin, nhu gidgm con 5 don vi &
thoi diém cia mdi dot xa tri 5 ngay/tudn. Bleomycin thudng dugc sir dung nhu 1 trong céc
thuéc ctia phac dd hod tri liéu két hop (nhu ung thu biéu mé € bao vay, ung thu tinh hoan,
lympho). Pdc tinh niém mac ciia bleomycin nén dugc luu y khi lya chon va lidu thgléc cod
tiém ning doc tinh twong tu duge ding trong nhitng két hop nhu vay.

Nguwdi cao tudi

Téng liéu cua bleomyein duge sit dung trong ung thu biéu mé t€ bao vay, ung thu tinh hoan
hoic tran dich 4c tinh nén dugc giam nhu chi dinh sau:

Tubi Tong liéu (don vi) Liéu mdi tuin (don vi)
80 tror 1én 100 15
70—79 150 —200 30
60 — 69 200 — 300 30— 60

Tré em

Sir dung bleomycin & tré em nén duge thuc hién chi trong nhitng trudng hop dic bigt, ¢ cac
trung tm dic biét. Liéu lwong nén dya vio céc khuyén c4o cho ngudi truong thanh va diéu
chinh theo dién tich bé mit co thé hodc cin ning.

Suy giam chirc ning than

V6i céc gid tri creatinin huyét thanh tir 2 — 4 mg/dL, nén ding mot nira liéu lugng trén. Véi
ndng dd creatinin huyét thanh trén 4 mg/dL, nén tiép tuc giam lidu.

Cach dung

Chudn bi dung dich

Pé tiém bép, liéu cAn ding duoc hoa tan trong 5 mL dung méi thich hop nhu nude mudi sinh
ly. Néu dau & vi tri tiém dung dich lignocain 1% c6 thé dugc sir dung nhur dung méi.

Dé tiém tinh mach, liéu cAn ding dugc hoa tan trong 5 — 200 mL nuéc mubi sinh 1y va tiém
cham hoic thém vao mdt diy tiém truyén dang chay. Déi voi tiém trong dong mach, truyén
cham trong nuéc mudi sinh ly. D6i véi tiém vao khoang, hoa tan 60 don vi trong 100 mL
nwée mubi thong thudmg.

Déi véi tiém tai chd, bleomycin dugc hoa tan trong nudc mubi sinh Iy @ tao dung dich 1 — 3
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don vi/mL.

5. Chong chi dinh

Bleomycin chéng chi dinh & nhitng bénh nhén nhiém khuén phdi cip tinh hodc céc két qua
X-quang nguc cho thiy céc thay dbi xo héa lan toa hoic giém déng ké chirc ning phdi.
Bénh nhan c6 tién sir qué man hoic phan ung co dia véi 1 chét tvong tur bleomycm

6. Céinh bao va thén trong khi diing thude :

Pic tinh phdi ciia bleomycin la lién quan dén liéu va tudi téc. Ciing c6 thé xdy ra khi sir dung
céc lidu thdp hon, diic biét & nhitng bénh nhén cao tudi, nhitng bénh nhan ¢é chirc ning thin
bi suy giam, di bi bénh phf)i trrde do, dd hodc dang xa tri & nguc va ¢ nhitng bénh nhan cin
thé oxy. Pic biét ting khi xa tri & nguc va khi sir dung oxy trong qué trinh gdy mé phéu
thuat.

Triéu chimg sém nhét lién quan dén déc tinh phdi cuia bleomycin 13 khé thé. Tiéng ran phéi
14 d4u hiéu sém nhét. Néu ghi nhén duge céc thay déi vé phdi, nén ngimg diéu tri cho dén khi
¢6 thé xac dinh duogce c6 lién quan dén thubc hay khéng. Bénh nhin nén duogc diu tri véi cac
khéng sinh phd rdng va céc corticosteroid.

Bénh nhén dang duoc diéu tri véi bleomyein nén dugc chyp X-quang nguc dinh ky. Nén tiép
tuc thuc hién dén 4 tuan sau khi hoan tat didu tri va bénh nhan nén dugc tiép tuc xem xét [am
sang trong khoang 2 théang. Néu khé thd hodc tham nhidm phoi xuat hién, 8 ring khéng phai
do khéi u holic c6 bénh phdi cling ton tai, phai ngimg thude ngay va bénh nhan nén duoc diéu
tri v&i 1 corticosteroid va 1 khéng sinh phd rong. Thd oxy nén duoc sit dung than trong trong
nhiing truong hop nay.

Céc xét nghiém chirc ning phdi sir dung 100% oxy khéng nén duge sir dung & nhimg bénh
nhan da duge didu tri v6i bleomycin. Céc xét nghiém chirc ning phdi it hon 21% oxy dugc
khuyén céo st dung thay thé.

Khi bleomycin duge sir dung trude khi phiu thuit, gidm ndng d¢ oxy sir dung trong khi phau
thuat va sau khi phiu thuat.

Bénh nhén nén duoc theo ddi than trong dudi céc didu kién sau va liéu bleomycin nén duoc
giam hogc kéo dai thoi gian sir dung lidu dya trén cac ghi nhén trén ldm sang & bénh nhan.
Céc didu kién 14m sang bao gbm:

e Bénh nhan di duoc dilu tri trude d6 hodc diéu tri ddng thoi véi xa tri & nguce cb thé phét
trién doc tinh thudng xuyén hon ho#ic nghiém trong hon.

e Sir dung thén trong & nhitng bénh nhén suy thén do d¢ thanh thai co thé giam va doc tinh
ting. 1

e Sir dung thén trong & nhimg bénh nhan bénh tim nghiém trong hoc rdi loan chitc ning
gan do ddc tinh c6 thé ting.

e Sir dung thén trong & nhitng bénh nhén bi thuy ddu do rdi loan chirc ning toan thin gay tir
vong c6 thé xay ra.

Do diéu tri bleomycin c6 thé gay sbc, néu bt ky bit thudng ndo xuét hién, ngimg bleomycin
ngay, va tién hanh cic dnh gia thich hop. (Truong hop sbc dudong nhu tién trién & nhimg
bénh nhén u lympho 4c tinh khi sir dung 1an du va l1an tht 2, c6 thé bit dau sir dung thube
nay véi liéu thip hon va sau khi khéng ¢6 phan tmg cdp tinh nao cia thudc xay ra, ting liéu
dén liéu thong thudmg).

Khi sir dung dai han bleomycin, peplomycin hodc cac chét tuong tir khac cia bleomycin, c6
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thé 1am ting ddc tinh, do d6 cin sir dung thudc thén trong.

Nén cht ¥ sur xuét hién hodic nghiém trong hon ciia nhiém khuén hogc bét ky xu huéng chay
mau nao.

O ngudi trudng thanh hodic thanh thiéu nién c6 kha ning sinh san, nén xem xét cac anh
hwéng dén céc tuyén sinh dyc.

Tiém tinh mach

Pau mach c6 thé xay ra, do d6, cAn chu ¥ ndng d6 tiém va téc d¢ tiém. St dung dudng tinh
mach cang chim cang tbt.

Tiém bap

Tranh tiém ldp lai tai cung 1 vi tri ti€ém va céc vi tri than kinh, ddc biét néu sir dung & tré em.
Néu kim tiém 1am dau dit doi hosic ¢6 mau chay nguoc vao dng tiém, rit kim ra ngay va tiém
& vi tri khac. '

7. St dung thudc cho phu nir ¢é thai va cho con bi

Sir dung thude & phy nit c6 thai

Khdng khuyén céo sir dung thudc nay & nhimg bénh nhén mang thai, hodc phu nit nghi ng&
dang mang thai. Nén tranh sir dung bleomycin trong thai ky bat ky khi nao c6 thé dac biét
trong 3 thang d4u cua thai ky.

Sir dung ¢ phu nir cho con bu

Khéng nén sir dung bleomycin ¢ phu nir dang cho con bi.

Kha nang sinh sian

Bleomycin c6 thé gy di tat bAm sinh. Khong nén mang thai trong khi didu tri va 6 thang sau
do.

8. Anh hwéng cia thudc 1én kha niing 14i xe, vin hanh mdy méc

Diéu nay phu thudc vao tinh trang ciia bénh nhén va nén dugc béc sy xem xét.

9. Twong tic, twong ky ciia thude

Twong tic

Bleomycin duge sir dung nhur 1 thudc trong phdc d6 da hoé tri liéu, dc tinh clia bleomycin
nén duoc lvu y trong viée lua chon va lidu lugng ciia cic thube véi tiém nang doc tinh twong
{mg. Viéc bd sung cdc thude ddc té bao co thé cin thay dbi va thay ddi lieu. Doc tinh phdi
tang da duoc ghi nhén khi bleomycin dugc sir dung véi cisplatin.

Xa tri trudéc day hodc hién tai & nguc va/hodc sir dung cac thudc didu tri ung thur (nhu
cisplatin) 1a nhimg yéu t6 quan trong trong tang ty Ié va mitc d6 nghiém trong cta dc tinh
phdi nhw viém phéi k& hogic xo phéi.

Xa trj trude day hodc hién tai & phin diu va ¢6 1a yéu t6 ting viém miéng va viém nit gbe
miéng c6 thé x4u di. C6 thé gdy viém niém mac hau hong dan dén khan giong.

Do sir nhay cdm ctia bleomycin dén mé phdi, bénh nhén da sir dung bleomycin truée phéu
thuét ¢6 nguy co cao vé xuat hién doc tinh phdi khi sir dung oxy trong phau thuit va nén
giam ndng d6 oxy trong khi phau thuit va sau khi phau thuat.

O nhimng bénh nhén dugc didu tri ung thr tinh hoan két hop bleomycin véi alkaloid vinca, 1
hdi chimg da dugc bdo céo twong img véi bénh Raynaud's, thiéu méu cuc b 6 thé din dén
hoai tir c4c b phan ngoai vi ciia co thé (ngdn tay, ngén chan, diu mii).

Twong ky

Céc tuong ky trén lam sang sau d& dugc bao cao: Céac thudc doc t& bao ¢ thé lam giam su
hip thu ctia phenytoin. Nén tranh sir dung ddng thoi bleomycin v6i clozapin do ting nguy co
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mét bach cau hat.

Khéng duge tron dung dich bleomycin véi cac dung dich acid amin thiét yéu, riboflavin, acid
ascorbic, dexamethason, aminophyllin hodc frusemid.

10. Téc dung khéng mong mudn ciia thube

Céc tac dung khong mong mubn dugc ghi nhén phd bién nhét & 1613 bénh nhén sir dung
bleomycin la cac bidu hién & phéi nhur viém phéi k& hodc xo phdi (10,2%), xo cimg da, sic tb
da (40,6%), sbt va rung minh (39,8%), rung t6c (29,5%), chan &n va sut can (28,7%), mét
moi (16,0%), budn nén va noén (14,6%), viém miéng (13,3%) va cdc thay d6i & mong
(11,2%).

Béng liét ké cdc tic dung khong mong mudn ciia bleomycin

Céc tac dung khong mong mubn di duoc béo cdo véi bleomycin trong cac nghién ciru ldm
sang va tir kinh nghiém sau khi lru hanh. Céc tic dung khéng mong mubn nay dugc liét ké
theo hé co quan va tin suat (rit thuomg giip > 1/10; thudng gip > 1/100 dén < 1/10; it gip >
1/1000 dén < 1/100; chua biét (khong thé wéc tinh tir dit liéu c6 sin)).

Hé co quan Téc dung khéng mong mubn theo tin suat
i Chura biét
£ . . Thwong gip It gap X Vs
Rat thwong 8P | - 100afn< | >1/1000 dén< | (1O thé uGe
>1/10 tinh tir dit liu
1/10 1/100 e
cd san)
Nhidm khuan va Nhiém  khuén
nhiém ky sinh mau
trung
Céc khdi u, lanh Dau khdi u
tinh, 4c tinh va

khong xac dinh
(bao gdm u nang

va u polyp) _
R&i loan mau va Giam bach cdu | Gidm céc té bao
hé bach huyét mau; giam tiéu

cau; thiéu mau;
giam bach cau

Réi loan chuyén | Chén #n

hod wva dinh

dudng

R&i loan hé than Dau du Chéng mit

kinh

R6i loan tim Nhoi mau co tim

R&i loan mach Xuét huyét S8c; phi dai | Ha huyét ap;
thanh tinh mach; huyét khéi vi tri
hep tinh mach tiém*; hién

tuong

Raynaud's; tic
mach; - huyét

s
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khdi; thiéu méu
ngoai bién; nhdi
mau nao
Roi loan hé hép | Viém phoi ké;
long nguc va|xo phéi
trung that
R6i loan tidu|Sut cén; budn | Viem moéigéc | Tiéu chay
hoa ndén, nén, viém
miéng
Roi loan gan Tén thuong te
mét bao gan
ROi loan da va | Rung téc; phi|Phat ban; may
mo dudi da dai da; ri loan | day; viém da
séc tb; bién dang | troc vay
méng tay; ddi
mau mong fay;
viém da co dia
R6i loan co | Xo ctmg bi
Xuong va md
lién két
R6i loan than va Thiéu niéu; khé
tiét niéu tiu; tiéu rat; bi
tiu; da niéu;
cam giac coOn
nuée tidu _
R6i loan toan |S6t; ¢n lanh; Chai clmg vi trf | Mét moi; dau vi
than va tai chd | khé chiu tiém tri  tiém; dau
ngue

*Sau khi sir dung duong tinh mach.

Cting nhur hiu hét cdc thubc doc t& bao bleomycin c6 thé 1am ting doc tinh tire thai va doc
tinh vé sau. Anh huéng tire thoi phd bién nhét 12 sbt vao ngay tiém thudc. Sbt co thé phat
trién v6i thovi gian trd tir4 — 5 gidr tré 16n sau khi ding thube ndy. Béi vi mdi quan hé dap tmg
liéu tdn tai gifra st va lidu tai thoi diém dung thube, néu sbt ning, nén thyc hién cic bién
phap thich hop nhu gidm liéu trong khoang thoi gian ngn hon, hogc thude khéng histamin va
thuoc didu tri sbt trude va/hodic sau khi dung thube nay.

Da sb bénh nhan da sir dung ddy da phéc db bleomycm xuét hién tdn thuong da hojc niém
mac miéng. Chai cting, simg hoa, d6, dau va sung dau ngon tay, bong méng tay, bong nuéc
xuét hién & cée vi trf chiu Iyc nhu khuy tay, rung toc va viém miéng hiém khi nghiém trong
va thudng bién mat ngay sau khi hoan thanh diéu tri.

Anh hudng vé sau nghiém trong nhét 13 viém phdi k&, c6 thé phat trién trong ho#ic ngéu nhién
sau khi didu tri. Tinh trang nay d6i khi phat trién thanh xo phdi dén dén tir vong, mic du
hiém khi xéy ra v6i cdc lidu khuyén céo. Xa tri & nguc trude dé hodc hién tai 1a 1 yéu td quan
trong vé tang ty 1é va mirc dd nghiém trong ctia dgc tinh phéi. ,
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Mbt s6 it chc truong hop ¢ phan (mg tdi cip vé ting than nhiét va suy hd hip di duge ghi
nhén sau khi tiém tinh mach céc lidu cao hon liéu khuyén céo. Ha huyét 4p, ting than nhiét va
tir vong lién quan @n thubc d3 duge béo cdo hiém giip sau khi tiém bleomycin vao khoang
phoi.

11. Qua heu va cdch xir tri

Phan g cap trong qud lidu bleomycin c6 thé bao gdém ha huyet 4p, s6t, mach nhanh va cac
triéu chiing séc toan thén.

Chi ¢6 thé didu tri triéu chimg. Trong trudng hop bién chimg hé hip, bénh nhan nén dugc
diéu tri véi 1 corticosteroid va 1 khang sinh phé rong. Khéng c6 thubc gidi dic hidu cho
bleomycin.

12. Pic tinh dwge luwe hoe

Nhém dwoe Iy: Céc thube khang sinh dc té bao khéc.

Mi ATC: L01DCO1

Bleomycin 12 1 glycopeptid co ban tan trong nuGe véi hoat tinh ddc té bao. Co ché tic dong
ciia bleomyein duoc cho 12 lién quan dén cit chudi don ciia ADN, dén dén trc ché sy phén
chia té bao, phat trién va téng hop ADN trong céc té bao ung thur.

Ngoai dic tinh khédng khuén va chéng khdi u, bleomycin gan nhir khéng c6 hoat tinh sinh
hoc. Khi duge tiém tinh mach c6 thé c6 hiéu qua tuong ty histamin trén huyét dp va c6 thé
gdy tang than nhiét.

13. Pic tinh dwgc dong hoc

Bleomycin duge sir dung dudng tiém. Sau khi tiém tinh mach nhanh (IV bolus) 1 liéu 15 don
vi/m® bé mit co thé, néng d6 dinh tir 1 dén 10 IU dat dugce trong huyét twong. Sau khi tiém
bép (IM) 15 don vi, ndng d6 dinh huyét tuong di duge bio céo 12 khoang 1 IU/mL. Nong d6
dinh huyét tuong dat duogc 30 phut sau khi tiém IM. Tiép tuc truyén bleomycin 30 don
vi/ngay, trong 4 dén 5 ngay, din dén ndng dd huyét tuong & giai doan 6n dinh trung binh tir
100 — 300 mili IU/mL. Sau khi tiém IV bleomycin 1 liéu 15 don vi/m” bé mit co thé, ndng do
huyét thanh & dién tich duéi dudng cong trung binh 12 300 mili TU x phut x mL™.

Bleomycin chi gén véi protein huyét twong & mét mic do nhé. Bleomycin dugc phan bd
nhanh vao mé co thé, véi ndng do cao nhit & da, phéi, phtic mac va bach huyét. Nong @6
thip durgc ghi nhén trong tuy xwong. Bleomycin khéng dwoc tim thay trong dich ndo tuy sau
khi tiém tinh mach. Bleomycin dudng nhu qua dwoc hang rao nhau thai. _
Co ché cho su chuyén hod sinh hoc chua dwoc hiéu r5. B4t hoat xay ra trong qué trinh phén
hity enzym bi bleomycin hydrolase, chii yéu & huyét tuong, gan va céc co quan khac, & da
va phdi c6 mirc dd thap hon nhiéu. Khi bleomycin dugc sir dung duéi dang tiém bolus tinh
mach véi lidu 15 don vi/m® b& mit co thé, thoi gian bén thai ban d4u va cudi 14 tuong g 0,5
va 4 gio.

Tiép tuc sir dung truyén tinh mach 1 liéu 30 don vi/ngdy trong 4 dén 5 ngay bleomycin bién
mét trong huyét tuong véi thoi gian ban thai diu va cubi tuong tng 1a 1,3 gio va 9 gio.
Khoang 2/3 thubc sir dung duge dio thai dudi dang khong dbi trong nude tiéu, cb 18 do qua
trinh loc cdu than. Do d6 téc d0 dao thai bi anh hudng 16n boi chirc ning than; ndng do trong
huyét tuong ting manh néu liéu thong thuong dugce st dung & nhimg bénh nhan suy than, chi
c6 20% duqc dao thai trong 24 gid. Cac ghi nhan cho thdy khé dao thai bleomycin khoi co
thé bing thim phén.

14. Quy cach dong goi: Hop 1 lo.
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15. Piéu kién bio quan, han ding, tiéu chuin chit lrgng cia thude

Bao quan: 2-8°C. Tréanh 4nh sang.

Han diing: 24 thang ké tir ngay san xuét.

Dung dich hoan nguyén nén dugc st dung ngay sau khi chuan bi, Néu khéng duoc sir dung
ngay, thoi gian va tinh trang bao quan trudce khi sir dung 14 trach nhiém ctia nguoi dung. Tuy
nhién, d 6n dinh sau khi hoan nguyén hoé hoc va vét Iy ctia dung dich hoan nguyén da duoc
chimg minh 1 24 gi® & 20 — 25°C va 10 ngay & 2 - 8°C khi dwoc bao quan trong lo gde.

Tiéu chuin: USP.

16. Tén, dia chi co sé sin xuit thude

VENUS REMEDIES LIMITED

Hill Top Industrial Estate, Jharmajri, EPIP Phase-I (Extn), Bhatoli Kalan, Baddi, Distt. Solan,
Himachal Pradesh, 173205, An D4.




