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THUOC DOC 

1. Thanh phan: cho 1 lo: 

FRR ONE VOD. ccsaennnnessnatiansninlaee ieee yes Vein male meee asc 5 mi 
(Ta durge: Natri clorid, acid hydrociorid, nudéc cat pha tiém) 

2. Dang bao ché: Dung dich tiém 
3. Duge lye hoc: 

Nhom duge ly: Thude ching ung thu nhém anthracyclin. 
Ma ATC: LOIDBO1. 
Duge WW va co ché tac dung: 

~ Doxorubicin la mOt khang sinh thu$c nhom anthraeyclin' gay doc té bdo duec phan lap ww mae 
trvéng nudi chy Streptomyces peucetius var. caecius. Hién nay dugc téng hyp tir daunorubicin. 
Doxorubicin kich ing manh cdc mé va cé thé gay hoai tir m6, vi dy trong trudng hop tiém ra 
ngoai mach mau. 
- Hoat tinh sinh hoc cUa doxorubicin 1a do daxorubicin gén vao DNA lam We ché enzym can thidt 
48 sao chép va phién ma DNA. Doxorubicin gay gién doan manh chu ki phat trién té bao & giai 
doan phan bao § va giai doan gian phan, nhung thudc cting tac dung tran céc gial doan khac cba 
chu ki phat trién té bao 
- Doxorubicin c6 thé ding don déc hoae phdi hop voi thuéc chéng ung thy khac. Sy khang thudc 
chéo xay ra khi khéi u khang ca doxorubicin va daunorubicin. ' 
4. Duge dong hoc: 
~ Chuyén héa va phan bé doxorubicin van dang duge lam s4ng t6. Doxorubicin chuyén 
yéu & gan tao thanh doxorubicinol va cac aglycon. Can |uu y lA mét vai chat chuyén héa 
la céc chat gay dc 16 bao nhung khéng déc hon doxorubicin. Néng dO cao c 
xuait hign nhanh trong huyét tong va qua giai doan phan bd wi thei gian 
hoa cham & ngudi bj gidm chirc nang gan. Sau khi duge tiém vao tinh m : bicin nhanh 
chéng roi khéi mau, di vao céc mé nhAt la phdi, gan, tim, lach, than. Thé phan bé cia 
doxorubicin hydroclorid khi tiém tinh mach la khadng 700 — 1100 litm?. Trong huyét = khoang 

nea chi 

70% doxorubicin én kétwai protein, papecian 26 "Ang cio miu ~ sagade i, que 
dug hang rao nhau thai. mm, We 
~ Thude duge chuyén héa nhanh & gan, tao thanh cac chat chuyén héa, trong dé od cht ob hoat 
Unh (adriamycinol), Trong vong 6 ngay ding thudc, khodng 5% liéu dao thai qua than; trong vong 
7 ngay, khoang 40 ~ 50% thai try qua mt. Néu chire nang gan gidm, thai trv cham hon, do vay 
cdn gidm liéu dung, 4 th) gidm dén hét ndng 46 doxorubicin trong mau c6 3 pha: nia dO trung 
binh la 12 gié, 3,3 gio va khoang 30 gid. = ae 
~ Doxorubicin khéng ding durémg udng vi sinh kha dung rat thap (dud 5%). . 
5. Quy cach dong géi: HOp 1 Io 5 mi. . = 
6. Chi dinh: d 
Doxorubicin duge chi dinh diéu tr) céc bénh ung thu sau: 
- Ung thu phdi té bao nhé (SCLC). 
~ Ung thu vi. 

- Ung thu bidu mé budng trévng tién trién. 
~ Ung ther bang quang (ding duéng truyén thude vao bang quang). 
+ Tién hd tre va hé tre tri ligu usxareng dc tinh. 
- Sarcom mé mém tién trién & ngudi ion. 
- Sarcom Ewing. 
- U lympho ae tinh c& 2 dang: u Hodgkin va khéng Hodgkin. 
8énh bach cau lympho cap tinh. 

~ Bénh bach cau dong tiy cap tinh. 
- Ba u tiy tién trién. 
~ Ung thur n6i mae tik cung tién trién hodc tai phat. 
-UWilm. 
+ Ung thu tuyén giap (dang nang, dang nhu) tién trién, 
- Ung thu tuyén gidp thé khong biét hoa. 
- U nguyén bao than kinh tién trién. 
~ Ung thu da day di can. 
Doxorubicin thueng duge si dung trong céc phac dé héa tr két hop véi cae thudc gay doc té 
bao khac. 
7. Liéu lugng va cach ding: 
* Ligu lugng: 
~Tiém tinh mach: Liéu dung cia doxorubicin phy thudc vdo phac dé didu tr, tinh trang tang quat 
va diéu tr trwéc d6 ca bénh nhan. Ché 46 lidu cla doxorubicin hydroclorid cb thé thay déi tay 
theo chi dinh (cae khéi u ran hay bénh bach cau cp tinh) va ty theo cdc phac 8 didu ti dac 
higu (nh ding liéu duy nhat hodc két hop vei cac thudc gay déc té bao khde hodc mét phan 
trong tho thuat diéu tr két hop nniéu phurong pirap bao gém:-két hep hoa ty) ligu, phdu thuat; xe 
tri va diéu tr bang di tiét 14), 
+ Bon tr] ligu: Liu Iugng duge tinh trén cor sé dién tich ba mat co thé (mgim’). Lidu khuyén 
cao khi Gon tr figu la 60 — 75 mg/m? didn tich ba mat co thé trong mdi 3 tua n 
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Trac ao Ae niyp. 

+. Aiea iamenimaTe ult wiissdk-che tulsailay ing Waa eine 
chéo, nhu tiém tinh mach li@u cao cyclophosphamid ho&c cac hap ch4t anthracyclin (nhu: 
daunorubicin, idarubicin va/ho&c epirubicin), liu ding cla doxorubicin nén duoc giém ti 30 - 
60 mg/m* mai 3 —4 tuan. 
++ Voi nhérng bénh nhan khéng thé diéu tr du liéu (nhu ngudi bj suy gidm mién dich, ngudi cao 
tudi), liu thay thé !& 15-20 mg/m? bé mat co thé mai tuan. 
-Bweng dung bang quang: 

Doxorubicin cé thé duc truyén nhé gigt vao bang quang dé diéu trj ung thu bé mat bang quang 
hoac dy phéng ung thu tai phat sau khi cat qua niéu dao & nhirng bénh nhan cé nguy co tai phat 

cao. Lidu khuyén cdo dé diéu tr) ung thu bé mat bang quang [a truyén nhd gigt vao bang quang 

iéu 30 — 50 mg trong 25 — 50 mi dung dich NaC! 0,9%. Néng d6 t6i wu khodng 1 mg/ml. Thong 
thueng, dung dich nay nén duge Iu git trong bang quang tl 1 ~ 2 gid. Trong giai doan nay, 
bénh nhan nén duge yay 90° moi 15 phit. Bénh nhAn khéng nén udng bat ky ch&t !4ng nao 

trong 12 gid truée khi thuéc bi pha loading khéng mong muén voi nude tiéu. Viec™ 
nay c6 thé gid hur bu khoang 50 mligix. Truyén nhé gigt co thé dugc lap lai trong 
MOT Fee cory i a tah he tla pty een ty Wj boon. 
- Diéu chinh liéu trén cac déi tugng dac biét: 
+ Bénh nhan bj suy gidm chirc néng gan: de doxorubicin duge dao thai chi yéu qua gan va mat 

nén wiéc thai trir cia thudc cé thé gidm & bénh nhan bi suy gidm chirc nang gan hodc tac nghén 
tiét mat va diéu nay cé thé gay ra cdc 4nh hung the phat nghiém trong. 
Cac khuyén cao didu chinh liéu & bénh nhan suy giam chirc nang gan dya vao ndng dO bilirubin 
huyét thanh: 

Nong 46 bilirubin Liéu khuyén cao 
20 — 50 pmol/L ¥% liu binh thuéng 

> 50 pmol/L. % liéu binh thueng 
Chéng chi dinh doxorubicin & bénh nhan bj suy giam chirc nang gan nang. 
+ Bénh nhan bj suy gidm chire nang than: 

++ O bénh nhan suy than (GFR < 10 mi/phut), chi nén ding 75% so vai liéu binh thudng. 
++ 6 tranh nguy co bénh co tim, poe olde ppm antec amps 
nhu daunorubicin) khong nén vot qué 450 — 550 mg/m’? dién tich bé thé. nhan 
bj bénh tim déng thdi duge chiéu xa tim va/hoac trung that, didu tri tude day voi alkyl 
héa va nhérng bénh nhén cé nguy co cao (bj tang huyét 4p dng mach meee [ co 

tim, van tim hoac truéc vanh, trén 70 tudi), téng liéu t6i da 400 mg/m* khéng nén duoc wot qua 
va chirc nang tim cilia cdc bénh nhan nay nén durgc theo déi. 
+ Bénh nhan bj suy tim: Ngung sv dyng doxorubicin & bénh nhan cé dau hiéu hode triéu ching 
cia bénh co tim. 
+ Liéu ding & tré em: 
Liu dung & tré em can dugc giam do tré em co nguy co cao hon déi voi déc tinh tim, dac biét 
d6c tinh xAy ra mu6n. Bénh do ty xwong nén durgc dy don trudec trong thoi gian tdi thiéu la 10 
dén 14 ngay sau khi bat dau didu tri, Liéu tich Idy tdi da & tré em 14 400 mg) 
+ Bénh nhan béo phi: Gidm lidu khoi du hoc kéo dai chu ky sir dung thuée cn duge xem xét 
& bénh nhan béo phi, 
* Cach dung: 
- Thudc tiém doxorubicin nén duge sir dyng dudi sy gidm sat clia bac sf cé trinh 46 va nhiéu 
kinh nghiém trong diéu tri gay déc té bao. Ngoai ra, bénh nhan phai dug theo déi than trong va 
thuéng xuyén trong thoi gian diéu tr. 
- Do nguy co cila bénh co tim thudng gay tl vong, nguy co va igi ich cla bénh nhan cdn duge 
xem xét truce khi diéu tri 
- Doxorubicin duge sir dung theo during tinh mach va truyén vao bang quang; khéng due ding 
duéng udng, tiém dudi da, tiém bap hodc tiém di tly) Doxorubicin cé thé duge tiém tinh mach 
nhanh (bolus) trong vai phut hodc truyén tinh mach téi 1 gid hoac truyén tinh mach lién tye dén 
96 gic. 
- Dung dich thudéc due dua vao dudng truyén tinh mach dang chay cia dung dich NaC! 0,9% 
hoc dung dich dextrose 5% trong khodng 2 — 15 phit. Kj thuat nay gidp giam thiéu nguy co 
viém tac tinh mach va thoat mach ra ngoai tinh mach, hién tugng nay cé thé d4n dén tinh trang 
“san vo cam", giép da, hoai tir mé cyc bé nang. Kj thuat tiém tinh mach tryc tiép khéng duge 

khuyén c4o do nguy co thoat mach. 
- Huéng dan si dyng an toan va xi ly loai bd: Doxorubicin 14 mét tac nhan gay déc té bao manh 
va chi nén duerc chi dinh, chun bj va sir dyng béi cdc chuyén gia d& dug hudn luyén vé vie 
si? dyng an toan ché phdm nay. Can tuan thi cdc hueng dan sau day khi x ly, chudn bj va loai 
bé doxorubicin. 
+ Chuan bi: 
++ Nh&n wén phai duge dao tao vai ky thuat tat dé x» ly. 
++ Nh4n vién mang thai khéng duoc lam viée voi thuédc gay déc té bao nay. 
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+ Xet nghiém mau: hematocnt, téu cau, phan biét bach cau, SGPT, SGOT, LDH, bilirubin, acid 

uric. 
- Kiém soat diéu tr): 
Tréc khi diéu tri, can do chire nang gan bang cac xét nghiém théng thuéng nhu AST, ALT, ALP 
va bilirubin cling nhu chire nang than. 

- Kiém soat chirc nang that trai: 
Phan tich LVEF bang siéu 4m hoac x@ hinh tim nén duge thyc hién dé danh gia tinh trang tim 
ca bénh nhan, Kiém soat nay nén duge thyc hién tréc khi bat d4u diéu tr va sau mii liéu tich 
ldy (khoaing 100 mg/m’). 
= Chirc nang tim: nhiém déc tim la mét nguy co cia diéu tr) bang anthracyclin va cé thé biéu 
hién céc bién cé sém (cap tinh) ho&ic mu6n (cham xuat hién). 
+ Cac bién cé sém (cAp tinh): nhiém déc tim sém do doxorubicin bao gdm cac biéu hién cha 
yéu la nhip nhanh xoang va/hoac cc bat thuéng dién tam dé nhu thay déi séng ST-T kh6ng dién 
hinh. Loan nhjp nhanh, ké ca co tam that sém, nhip nhanh that, cham nhip tim cing nh bide nh 

~ thét vabiée nhanh cling 48 duge bao cdo. Cac triéu chirng nay thuéng la cdc déc tinh cdp tinh 
theang qua. Cac triéu chirng nay thuéng khéng tién doan dugc tién trién tiép theo cia tinh trang 
nhiém déc tim mudén va thuéng khéng can phai nging thudc. Ma rong va lam phang phic hop 
s6ng QRS wot gidi han binh thudng cé thé la du hiéu cla bénh co tim do doxorubicin. Theo 
nguyén tdc, nh@ng bénh nh&n cé gia tri LVEF ban dau binh thuéng (= 50%), giam 10% gia tr 
tuyét di ho&c gidm xudng dudi nguéng 50% chi ra tinh trang rdi loan chirc nang tim va trong 
tinh trang nay, viée diéu tri vai doxorubicin nén duge xem xét than trong. 
+ Cac bién cé muén (cham xudt hién): Nhiém déc tim muén thudng xuat hién vao cudi dot 
didu tr) bang doxorubicin hodc trong vong 2 — 3 thang sau khi da ngieng thudc. Mét sé bién cd 
xuat hién cham hon (vai thang téi vai nam) da dugc bao cdo. Bénh co tim mun dug biéu hién 
bang giam phan sudt t6ng mau that trai (LVEF) va/hoac cac dau hiéu va trigu chirng suy tim sung 
huyét (CHF) nhu khé thé, phd phdi, phi do tu thé, tim to va gan to, thiéu nigu, bang bung, tran 
dich mang phdi va nhip gallop. Cac biéu hién ban cap nhu viém mang ngoai tim/viém co tim cing 
d4 duge bao cdo. Suy tim sung huyét gay nguy hiém tinh mang la dang bénh co tim nghiém 
trong nhét do si dung anthracyclin va tiéu biéu cho déc tinh giéi han lidu tich ldy cla thudc. 
 aetiage ——_ighergebeg naples ideas otcapiasaa 

BE ae Ae cee eoenalen ae Nguy co suy 
sudng khi thuréng xuyén theo d6i LVEF trong qué trinh didu tri va nging si dung 

ee ngay khi phat hién triéu chirng dau tién cilia suy tim. Phuong phap dinh lwgng thich 
hgp dé danh gid chirc nang tim (danh gid LVEF) l& chyp mach xa hinh kiéu nhiéu céng (MUGA) 
hoae siéu am tim (ECHO). Khuyén cdo danh gid ban dau chic nang tim bang dién tam dé va 
MUGA ho§c ECHO, nhat la & bénh nhan co yéu t6 nguy co lam tang nguy co nhiém doe co tim. 

| danh gia lai LVEF bang MUGA hoac ECHO, dac biét khi ding dan xudt anthracyclin lidu 
cao, tich ldy. Phuong phap sir dyng dé danh gia chirc nang tim phai déng nhat trong qua trinh 
theo doi. 
* Xae suét ola suy tim sung huyét tién trién, wee tinh khong 1 — 2% tai liu tich iby 300 mg/m”, 
tang cham dén thng lidu tich lay 450 — 550 mg/m”. Sau dé, nguy co cia suy tim sung huyét tién 
trién tng nhanh va khuyén cao khéng dugc vot qua lidu tich iy t6i da 550 mg/m*. Néu bénh 
nh&n cé cdc yéu té nguy co tiém An kh4c cia nhiém déc tim (tién sir bénh tim mach, diéu tr) 
truéc 46 vi céc anthracyclin ho&c anthracendion khac, liéu phap xa tr] truco dé hodc xa tr dong 
thoi tai khu wye trung thatmang ngoai tim va str dung ding thoi cdc thude cé thé lam gidm kha 
nang co bép co tim bao gém: cyclophosphamid va 5 — fiuoruracil) thi nhiém déc tim do 
doxorubicin cé thé xdy ra tai liéu tich ly thaép hon va chic nang tim nén dug theo déi than 
trong. 
+ Tré em va thanh thiéu nién co nguy co cao déi voi tién trién nhiém déc tim mudn sau khi sir 
dyng doxorubicin. Phy ni cé nguy co cao hon nam gigi. Danh gia chirc nang tim djnh ky dugc 

khuyén cao dé theo déi tac dng nay. 
op Si, i aaalailaaliamaliiaals i ies lat tite 
hiép ! 
- Chie nang gan: Dung thai tri chinh cia doxorubicin 4 qua hé gan mat. CAn danh gia ndng 
46 bilirubin toan phan tru@c va trong qua trinh diéu tri voi doxorubicin. Bénh nhan bj tang bilirubin 
6 thé cé téc dé thanh thai thuédc cham hon, kém theo tang nguy ca nhiém dc. Khuyén cao str 
dung liéu thdp cho nh@ng bénh nhan nay. Bénh nhan suy gan nang khéng nén ding doxorubicin. 
- Déc tinh tran huyét hge: doxorubicin 06 thé gay suy tly. Can kiém tra cac théng s6 huyét hoc 
true va trong mdi chu ki diéu tri bang doxorubicin, bao gdm ca cac ogi bach cau biét héa, Gidm 
bach cau va/hodc giam bach cau hat (gidm bach cau trung tinh) phy thude liéu ding va cé thé hdi 
phye la biéu hién chinh cia tinh trang nhiém déc huyét hoc do doxorubicin va la déc tinh c4p tinh 
hay gap nhat han ché liéu ding khi sir dyng thudc nay. Gidm bach cau va giam bach cau trung 
tinh thueng gidm thap nhdt vao gira cdc ngay thir 10 va 14 sau khi ding thudc. Sé jugng bach 
cAu/bach cau trung tinh tré vé mic binh thueng vao ngay 21 & hau hét cac bénh nhan. Can xem 
xét gidm liu hodc tang khodng thé gian sir dung thudc néu cac gia tr) huyét hoc bat thuréng.
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++ Cac nhan vién thao tac véi doxorubicin phai cé nhing phueng tién bao vé: kinh bao hd, ao 
choang, gang tay diing 1 /An va khdu trang. 
++ Tt ca cdc vat dung dug ding dé tiém truyén hodc vé sinh, bao gdm ca gang tay, phai duoc 
bd vao trong cac tui dyng chat thai loai nguy hiém dé thiéu hiy & nhiét 4 cao (700 °C). 
++ Tt cd cc vat ligu lau chiti phai duge xt ly nhu mé ta trén. 
++ Luén ludn ria tay sau khi thao gang tay. 
+ Nhiém thudc: 
++ Trong treéng hgp tiép xtc voi da ho&c mang nhay, phai riva that ki ving bj tiép sie dé voi xa 
phong va nude hodc dung dich natri bicarbonat. Tuy nhién, can tranh co niva ché da dé bang ban 
chai. Mot loai kem lam diu cé thé dugc si dung dé gidm cam giac dau nhire thoang qua é da. 
++ Trong tréng hgp tiép xc wri mat, kéo mi mat bj day thudc én va riva mat veri that nhidu 
nwéc trong thé gian it nhat la 15 phit hoac dung dich natri clorid 0,9% d@ tiém. Sau d6 dua dén 
bac sT dé danh gid y khoa. 
++ Néu danh dé thudc hodc rd ri thude ra ngoai, phai x ly bang dung dich natri hypoctorid 1% 
ho&e dan gidn hon voi hé dém phosphat (pH > 8) dén khi dung dich bj mat mau. Dung khanivai 

© thém nuoc gid trong vung bj anh F : 2 amveinute. Dat tétedeac khan vao trong mot 
tdi nhya va bit kin dé thiéu aét, — 
+ Sir dung: Phan con lai cia thude cling nh tat cd cdc vat dung da duye diing dé pha loang va 
tiém truy8n phai duge tiéu huy theo quy trinh chuan ca bénh vién ap dyng 6i wai cdc tac nhan 
gy d6c té bao phi hop vi quy dinh hién hanh lién quan dén vide wr Hy cht thai nguy hai, 
+ Xi lj: Chi si dung 1 lan. Bat ky phan thudc khéng sir dung hoac chat thai nén dug xr ly theo 
yéu cau tai bénh wien. Tuan thd céc hudng dan xr ly céc thudc gay déc th bao. 
48. S@ dung cho phy ni 66 thai va cho con ba: 
- Thdi ky mang thai: Doxorubicin gay khuyét tat thai nhi va thuréng nang, vi vay wiéc chi dinh 
doxorubicin phai hét sire han ché sau khi d& can nhac gira Igi ich cua me va tac hai d6i voi tré. 
- Théi ky cho con bii: Doxorubicin bai tiét vao sira va cé thé gay gidm kha nang mién dich, ung 
thu, | bach cau va anh huéng lén sy tdng treéng cla tré. Nguéi dang cho con bi can diéu 

doxorubicin phai cai sira cho con, 
¢ e khi lai xe va van hanh may: 

én nén, nén, chéng mat va budn ngu nén cé thé tam thai gidm kha nang 
di xe va van he 
10. Chéng chi d 
~ Qua man wi 

baa khac va/hoae chiéu xa. 

+P nd cho con bi. 

= Chéng chi dinh khi dung duémg bang quang: 
+ Cac khéi u xdm én xm nhap vao bang quang. 
+ Viém bang quang. 

+ Tidu ra mau. 
+ Kho dat éng théng duéng tiéu (nhur céc khdi u lén trong bang quang). 
+Phy n@cho con bd. _ ue? ~ + Nhi&m tring duOng tiét niéu. 
- Bénh nhan ung thu Kaposi lién quan dén AIDS dugc diéu tr cd hiéu qua voi liéu phaép didu tr 
tai chd hodc hé thing alpha-interferon, 
11. Than trong: 

~ Thudc tiém doxorubicin chi duoc sir dung dui sy giém sét cilia bac sj cé di kinh nghiém trong 
didu tr) gay doc té bao ding duéng tm tinh mach haae dung ding bang quang. Doxorubicin 
cé6 thé lam tding déc tinh cla cdc ligu phap didu tr) ch6ng ung thu khac. Kiém soat than trong caéc 
bién chitng lam sang nén duge thye hién, dae biét & nhdmng bénh nhan cao tudi, banh nhan 6 
tién str bi bénh tim hoac bj irc ché tuy xvong hodc bénh nhan dA duge diéu tri trvdc dé voi cdc 
dn chat anthracyclin hodc dugc diéu trj bang birc xa & trung that. 
- Can quan sat chat ché tinh trang bénh nhan va theo doi cac thir nghiém tdng quat khi diéu tr 
ban dau. Do 46 khuyén cdo bénh nhan can nhap vién it nhét ia trong giai doan dau cua diéu tr. 
Doxorubicin cé thé gay vé sinh trong théi gian diing thudc. 
~ Bénh nhan nén hdi phuc cac dc tinh cp do diéu tri trréc dé (nhu viém miéng, gidm bach cdu 
trung tinh, giam tiéu cau va nhiém tring toan than) tree khi bat dau didu tr| vei doxorubicin. 
- Tnr@re hoac trong khi diéu tr vei doxorubicin, cac phép kiém tra dui day dugc khuyén cao (tain 
suét cac xét nghiém phy thudc vao tinh trang téng quat, liéu ding va cdc thudc sir dung déng 
thoi): 

+ Chyp X quang phdi va ngyec, lam didn tam dé (ECG). ; 
+ Theo d6i thudng xuyén chirc nang tim: phan sudt t6ng mau that trai (LVEF) bang ECG, UCG 
va quét MUGA, 

+ Kiém tra hang ngay.khoang miéng va hong dé xem su thay déi niam mac.
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Gidm tiéu cau va thidu mau cing cd thé xy ra. Hau qua lam sang cia tinh trang suy tly nang 
tran bao gdm: sét, nhiém khuan, nhiém khuan huyét, séc nhiém khuan, xwat huyét, thiéu oxy md 
hoc tr vong. 

- Bénh bach cau thir phat: bénh bach céu thir phat c hoac khdng cé giai dean tién bénh bach 
cau 44 dug ghi nhan & nhirng bénh nhan diéu tr) bang cdc dan chat anthracyclin ké cd 
doxorubicin. Banh bach cAu ther phat thudng gap hon khi sir dung phdi hgp vai cac thude chéng 
ung thu gay pha hiy AON, khi bénh nhan 48 dug diéu tri bang liéu cao trvéc 46 cc thudc gay 
dc 16 bao hoae khi liéu anthracyclin tang nhanh. Bénh bach cdu cé thé 0 bénh trong 1 dén 3 
nam. 
- Truyén vao bang quang: 
+ Doxorubicin cé thé gy cac triéu ching cde viém bang quang do thudc (tidu khd, tiéu nhiéu lan, 
tiéu d&m, tiéu rit, tiéu ra mau, hoai tir thanh bang quang). CAn Ac biét luu y cac trong hgp lién 
quan dén dat dng théng dudng tiéu (nhu' téc niéu dao do khdi u lén bén trong bang quang). 
Dueng wuyén vao bang quang chéng chi dinh déi voi cac khdl u d& xam nhp vao bang quang. 

nh@p vao thanh bang quang, nhiim truing dudng tét niéu va viém bang quang. 
- Kiém soat acid uric huyét thanh: Trong qua trinh didu tri, acid uric o6 thé tang. Trréng hgp 
nay, liéu phap ha acid uric nén duge thyc hién. 
- 0 bénh nhan bj suy giam chire nang than nghiém trong, gidm lidu 1a can thiét. 
- Anh huéng dutrng tiéu héa: — 
+ Dy phong thudc chéng nén duge khuyén cao. 
+ Luu y: Doxorubicin khéng nén duge str dung trang trvong hyp co wiém, loét hodc tiéu chdy. 
- Thoat mach: 

Thoat mach dung dich doxorubicin sau khi truyén c6 thé gay hoai tr tai chd, viém tinh mach 
huyét khdi. Cam giac béng rat tai ¥ tri tiém truydn la ddu higu cia thaat mach. Néu thodt mach — 
xay ra nén ding tiém hodc tiém truyén ngay lap tic, kim tém nén duge git trong thai gian : 
sau 46 duge rut ra sau thoi gian ngan rut ndng. Trong treéng hyp thoat mach, bat dau tién 
truyén tinh mach dexrazoxan, khdng qué 6 gid’ sau khi thoat mach. hong sutra 
dexrazoxan bj chdng chi djnh, khuyén co béi dimethyl sulfonid (DMSO) tai chd vei di 1 
déi ving dign tich bj thoat mach va l4p lai 3 ln mi ngay trong théi gian khdn, 
Cé thé tién hanh phdu thuat cAt bd phin hoai tir ndu can thiét. Do co ché ddi kh 
nén dug iam lanh sau khi b6i OMSO 46 giam dau. Khong nén sir dyng DM! 
nhan sir dung dexrazoxan dé didu tr thoat mach. d 
~ Xa tr}: 
Doc tinh do phéng xa (déi vei co tim, niém mac, da va gan) cing d4 duge . Dac bigt than 
trong la bat bude déi voi nhOng bénh nhan da duge xa tri trvdc dé hoac é ake 
thai hodc cé ké hoach xa tr). Nhirng bénh nhan nay cé nguy co dae biét sly 
ché (hién tugng nhdc lai) néu sir dyng doxorubicin hydroclorid. Nhiém dé 
nghiém trong, d6i khi gay tir vong d4 dugc b4o cdo khi sir dyng két 
that lam tang nhiém d6c tim do doxorubicin. Lidu tich Idy 400 mgim* khé 
trudng hgp nay. 
- V6 sinh: 
+ Doxorubicin cé thé gay déc trén gen. Doxorubicin cé thé gay v6 sinh trong thei gian 
thudc. O ni giéi, doxorubicin 6 thé gay vO kinh. Man kinh sém cé thé xdy ra, mac di sy rung 
tring va kinh nguyét sual hién tre lai sau khi két thc didu tr). NO gidi khdng nn cé thai trong kh 
didu tri va 6 thang sau khi didu tr). Va 
+ Doxorubicin gay dét bién va cé thé gay tén thuong nhiém sd thé trong tinh tring nam gidi. 
Gidm tinh tring ho&c khéng con tinh tring cé thé xdy ra vinh vidn. Tuy nhidn, trong mot sé 
tnrémg h¢p, sé lung tinh tring duc bao céo tre lai mic tao tinh trung binh thueng. Anh hudng 
nay cé thé xdy ra vai nam sau khi két thie diéu tr, Nam gidi dang duge didu tri bang doxorubicin 
wee Curve et Cung cae bide phép trénh thal ob hig qua. Dd théi, kh4ing én cd con trong khi_ 
dang ding thudc va ti 6 thang sau | thi 4 Néu c6 thé nén lwu git tinh tring do 
bénh nhan c Mao ean ON Bl phe bo dng raha 
- Ligu phap ung thu: 
Doxorubicin ¢é thé lam tang déc tinh cia cdc phyong phap didu tr) chéng ung thu khac. Cac dot 
cp cila viém bang quang xuét huyét do cyclophosphamid va d6c tinh gan dug tdng tham do 6- 
mereaptopurin da dure bao cao. COng nhu cac thude gay déc té bao khac, doxorubicin d& duoc 
bao cao cd thé gfy viém tinh mach huyét khdi va hién tugng huyét khéi tic mach bao gdm ca 
thuyén tac phdi (mét sé trang hgp tir vong). 
- Vde - xin: 

Doxorubicin nén tranh két hyp vei cac ché phdm vac — xin chia vi khudn séng hode gidm déc 
ic. N@n tranh str dung cho bénh nhan duge tiém phdng vae- xin chdng bai liét gan day. SU 
dyng cac ché ph4m vac — xin chira w khudn séng hoae giam déc lire cho nhtrng bénh nhan bj 
suy giam mién dich do céc thudc héa tr nhu doxorubicin cé thé gay ra tinh trang nhiém khudn 
nang, tham chi tir vong. Cac ché phdm vac — xin chira vi khudn bi giét hodc bat hoat cé thé dugc 
peaks Tuy nhién, e&c phan ing vii cc vac — xin nay cé thé giam nhe. 

é thanh thai cua doxorubicin bi giam & bénh nhan béo phi (nhur > 130% can nang ly tung). 
+ HOi chirng ly giai khdi u: 
+ Doxorubicin cé thé gay tang acid uric trong mau do lam dj hoa manh purin déng thei lam ly giai 
cac 14 bao ung thu nhanh chéng (hdi chirng ly gidi khdi u). CAn kiém tra ndng dO acid uric, kali, 
canxi phosphat va creatinin trong mau sau khi bat dau diéu tr. Bd sung nue, kidm héa nude 
tibu va du phong bling allopurinct ob thé gidp gidm thibu nguy oo xdty ra cac bién chirng cia hdl 
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crturny ty ure miro wu, = 

+ Cam giac béng rat hoac bj cham tai v tri tim cé thé bidu hién mirc d6 nho cua thoat mach. 
Néu nghi ng@ hodc xdy ra thodt mach nén ngirng tiém va tiém lai & mach mau khac, Lam mat 
vung bj thoat mach trong 24 gid cé thé gidm cAm gidc khé chju. Bénh nhan can duge theo déi 
can thn trong vai tudn. Néu cAn thiét co thé tién hanh phau thuat. 
+ Doxorubicin cé thé lam nuréc tiéu c6é mau dé, Bénh nhan nén duge canh bao rang diéu nay 
khOng gay ra bat ky cac nguy hiém dén sirc khde. 
+ Khong nén lap lai cling mét liéu ding khi xuat hién hoac tién trién cla irc ché tly xveng hoac 
loét miéng. Loét miéng cé thé duge xay ra trudc bang cdém gidc néng rat bao tnréc & miéng va 
sy tai dién xuat hién cdc triéu chirng nay khéng durge khuyén cao. 
12. Tworng tac thuéc va cae loai tuerng tac khac: 
- Béc tinh tim do doxorubicin dugc tang lén khi si dyng trudtc 66 hodc déng thei wi cdc 

khac ho&@c cac thudc co kha nang gay déc tim khdéc (nhu 5-fluorouracil, 
hoc paclitaxel) hoc wri céc thude anh hudng d4n chire nang tim (nhu ede. 

thudc a4] khéng canw, propranolal), Khi sw dyng doxorubicin cling voi cAc tac nh4n trén, chike 
nang tim phai duge theo d6i can than. 
- Doxorubicin dung déng théi voi actinomycin — D va plicamycin cé trvéng hop ti vong do bénh 
co tim. 

- Sir dyng trastuzumab két hop voi cdc anthracyclin (nhu doxorubicin) cé lién quan dén nguy co 
6c tinh tim cao. Trastuzumab va c4c anthracyclin khéng nén duge six dung két hgp trong thdi 
gian nay, ngoai try trong cac nghién cru lam sang dugc kiém soat tét ma chire nang tim dugc 
theo d6i, Khi cdc anthracyclin dugc si? dung sau khi két thc diéu tr] voi trastuzumab thi cé thé co 
nguy co cao xay ra déc tinh tim. Thdi gian ban thai cia trastuzumab khoang 28 - 38 ngay va cé 
thé tin tai trong hé tudn hoan téi 27 tuan. Néu cé thé, nén tranh ding cae anthracyclin tronc 
khoang dén 27 tuan sau khi ngtrng trastuzumab. Bat budc theo d6i can than chirc nang tim. 
- Nhiém dc gan do doxorubicin cé thé dugc tang thém béi céc phuong phap didu tri gay dé 
khac (nhu 6-mercaptopurin, azathioprin). 
- Doxorubicin durgc chuyén héa qua cytochrom P450 (CYP450) va la co 
chuyén Pgp. Str dung déng théi céc chat rc ché CYP450 va/hodc Pg ndng 6 
doxorubicin trong huyét tong va do 46 lam tang 6c tinh. Ngugc Iai, sir dyn m cac chat 
cam urng CYP450, nhw rifampicin va barbiturat, cé thé lam giam ndng & ‘doxorubicin trong huyét 

twong (rng dén 55% va 350%. Su két hop nay cé thé cAn didu chinh lidu. 
ching minh lam giam d6 thanh thai trong huyét tong va tang AUC cia doxor 
- Sir dung doxorubicin sau thdi gian ngd4n ding paclitaxel cé thé lam giam 
néng 46 doxorubicin trong huyét tueng. Mot sé dé liéu cho thay 
khi ding doxorubicin truéc khi ding paclitaxel. 
- Barbiturat 6 thé lam tng nhanh dé thanh thai cla doxorubicin tog hap Gtehp = 
dung déng thdi vi phenytoin cé thé lam gidm ndng 46 phenytoin trong huyét t 
- B& c6 bdo céo ndng 46 doxorubicin trong huyét thanh duge tang lén sau kt éng 
doxorubicin va ritonavir. ¥ 

- Tac dung gay déc cila ligu phap doxorubicin cé thé tang lén khi két hop voi cac thudc kiém ham 
té bao khac (nhu cytarabin, cisplatin va cyclophosphamid). C6 thé xdy ra hoai tr rudt gia kém theo | 
xudt huyét nghiém trong va nhiém tring nang khi phdi hop voi cytarabin. 1 
- Clozapin c6 thé lam tang nguy co va mirc dé nghiém trong cia déc tinh huyét hoc do 4 
doxorubicin. 

- Béc tinh than r6 rét do amphotericin B cé thé xdy ra trong khi didu tr vei doxorubicin. 
- Do doxorubicin duoc chuyén héa nhanh sei i ae a chil 
m@t nén wiéc su dyng dong thoi c&c thuéc héa tr ligu gay déc_ge 
mercaptopurin, methotrexat, streptozocin) é thé lam tang déc tinh cla doxonubicin nhur 1a | 
ous os env, Cou nabUcon te ier Caner ete cca tal eae a 
dang thdi voi cae thude gy d6c gan. 
- Doxorubicin la mt cht gay nhay cdm vii phéng xa manh ("radio sensitizer”) va cdc hién trong 
nhac lai do né cé thé gay de doa tinh mang. Bat ky ligu phap xa tr trroc, ding thei hodc sau do 
c6 thé lam tang nhiém dc tim ho&e nhiém déc gan do doxorubicin. Diéu nay cing xdy ra d6i voi 
cae liéu phap dling déng thé véi cdc thude gay nhiém ddc tim hode nhiém déc gan khac. 
- Doxorubicin cé thé lam tram trong thém tinh trang viém bang quang cé xudt huyét do didu tr 
cyclophosphamid trudc 6. 
- Doxorubicin cé thé lam tang acid uric huyét thanh. Do dé can diéu chinh lidu cac thudc lam gidm 
acid uric. rn 

- Doxorubicin cé thé lam gidm sinh kha dyng duéng udng cila digoxin. A 
- Trong khi diéu tr voi doxorubicin, bénh nhan khéng duge tiém phong vac ~ xin séng va cing , 
tranh tiép xc voi ngudi da tiém vac - xin bai liét gan day. t 
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- Trong mét nghién cwu lam sang, AUC cla doxorubicin tang én 21% da dug quan sat khi dling 
vi sorafenib 400 mg hai lAn mdi ngay. ¥ nghia lam sang cia phat hién nay chura duc bidt dén. 
= Doxorubicin lam giam hap thu ciprofloxacin nhung nguy co ddc cho than kinh tang lén. 
= Doxorubicin tre ché tac dyng khang virus cua stavudin. 
- Khi sir dung déng théi doxorubicin cling voi cdc thudc gay doc té bdo khac nhuy warfarin cé thé 
lam tng tac dung cla thudc nay va gay chay mau trong mét sé trong hgp. 
- Verapamil lam tang tac dung cla doxorubicin ca trong mdi trréng nudi cay mé va tran ngudi 
bénh. Thudc lam tdéng néng 46 cla doxorubicin trong mau. 
13. Tac dyng khéng mong mudén: 
- Didu tr) bang doxorubicin thueng c6 nhidu téc dung khOng mong mudn, mot. sé phan dng nghiém 
trong can dug theo déi chat ché. Tan sudt va loai tac dung khéng mong mudn bj anh hudng bdi 
téc 46 ding thudc va liéu Iugng. Suy tly la mét tac dung phy cép tinh va gidi han liéu dung, 
nhung hau hét la thodng qua. Cac hau qua lam sang cua déc tinh huyét hocitly «rong do 
doxorubicin 6 thé |a sét, nhiém khuan, nhiém khudn huyét/inhiém tring huyét, séc nhiém tnling, 
wut huyét, thidu oxy md hoas tir yong, Bubn ndn va ndn fing nhu rung toc dure thy & hau hat 
cAc bénh nhan, 

- Cac tée dung khéng mong muéc dudi day 44 duge bao cao trong két hop voi diéu tr 
doxorubicin: 

+ Cac tan sudt dugec xdc dinh bang cach st dung quy uéc sau: 
+ RAt hay gap (2 1/10) 
+ Hay gap (2 1/100 dén < 1/10) 
+ lt gap (2 1/1.000 dn < 1/100) 
+ Hidm gp (2 1/10.000 dén < 1/1.000) 
+ Rat hiém gp (< 1/10.000). 
+ Chwa 16 (chva wdc tinh duge tir di liu san co). 

| Hé co quan Tan suat Tac dyng khong mong muon 
gelesen Hay gap aie le ore eat 

Hiém gap Bénh bach cau déng tly cp tinh thir 
phat khi két hop vei cac thude chdng 
ung thu khac ma gay hu héng ADN, 

r khdi u. 

Hay gap Suy tuy, gidm bach cau, gidm bach 

Chua ré Gidm tiéu cu, thiéu mau 
Hiém gap Phan tng dang phan ve 

Hay gap Chan an 
It gap Mat nudc 
Chira rd Tang acid uric mau 
Hiém gap Viém ket mac. 
Chua rd Viém gidc mac, chay nude mat. 

Réi loan tim Hay gap Bénh co tim (2%, nhu; giam LVEF, | 
khé thé). 

Chuva ro Loan nhip tim, gidm khéng trigu 

ching LVEF va suy tim sung huyét. 
Nii Gc nc inh Guage teks iia, 
bang nhip tim 
nhanh trén thét va they 6&1 ECG (i 
du nhip nhanh xoang, loan nhip 
nhanh, nhip nhanh that, nhip tim 
cham, bldc bé nhanh va bide nhl that). 
Can theo déi ECG thudng xuyén va 
nén than trong khi ding cho bénh 
nhan bj suy gidm chirc nang tim. 

Rédi loan mach |_|t gap Viém {inh mach. 
Chua r6 Viém tinh mach huyét khdéi, nghén 

mach huyét khdi, séc, con ndéng bung. 
| Réi loan dueng tidu | Hay gap Budn non, ndn, viém miéng/viém niém 
héa mac miéng, tiéu chay. 

It gap Xuat tigu héa, dau byng: loét 
mang nhay trong miéng, hong, thyc 

quan va dudng tiéu hoa 6 thé xudt 
hién khi kat hop voi cytarabin, loét va 
hoai tir & rudi gia, dae bigt & manh 
trang da duge bao cao. 

Chua r6 Vier thyc quan, vét trot da day, vém 
dai trang, tang sac t6 niém mac 

_ el EEE Ee 
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= | 

Roi loan da va mé 
dudi da 

U 3 Rung toc 
Ngtra, phan tng qua man tai ché & 
ving xa tr (hién tugng nhac lai). 
May day, ngoai ban, ban dé tai cac vj 
tri doc theo finh mach truyén thudc, 

tang séc t6 da va méng, bong tréc 

mong. 
Bién adi da, ban 46, 44 birng, tang 
s&c t6 da va méng, man cam voi anh 

sang, dj rng da do xa tr 
Chua r6 peng i dnb 

cam & léng ban tay, ban 
ail - | cam voi anh sang. 

Réi loan than va tiét | Hay gap Cac phan ng tai chd (viém bang 
niéu quang do hda chat) cé thé xy ra khi 

didu th. bang duéng truyén vao bang 
quang (nhu tiéu khé, tang tan suét di 
tidu, tidu dém, tiéu ra mau, hoai tir 
thanh | quang). 

Chua ro Suy than 
Réi loan & wi va hé | Chuard Mat kinh, giam tinh tring, khdng co 
théng sinh san tinh tring. 
Rdi loan gan mat Chua 16 Nhiém d6c gan, tang thoang qua cc 

enzym gan. 
Thd thuat phdu thuat | Chua ré Thoat mach cé thé dan dén viém mé 

va y khoa té bao nang, giép da va hoai ti md 

Wel de cuc bé ma cé thé can dén bién phap 
; phdu thuat. 

liéu va cach xi tri: 

u chi hog KG ira dinve Wate aoronnicn Lidu dung duy nhdt 250 va 500 
rg 8 oy 1 wong. Sv U8 ib co nb gy uy cot cp trong 24 gid va gay suy tly nang, anh 

} manh nhat sau 10 — 15 ngay sir dung. 
& 1 66 thé xdy ra cham (6 thang sau khi ding thude qua lidu). Ngudi bénh cn duge theo doi 

ii es A eer st hit pdt cargo eb tt roy. 

Gs 1188 vy ca cfn dac bigt chi y didu tri va dé phong nhing bién chirng nang cé thé 
way ra nh chay mau, nhiém khudn nang, suy gidm tly xvong kéo dai. Truyén mau va cham séc 
ngu@i bénh can than. 
Théng bao cho Bac si nhéng tac dung khéng mong muén gap phai khi su dung thudéc. 

45. Cac dau higu can lwu y va khuyén cdo: 
- Tuong ky: Doxorubicin khéng dugec tron voi bat ky thudc ndo sau day (va cling khéng dugc 
truyn nhd gigt trong cling day truyén): Heparin, fluorouracil, aminophylin, cephalothin, 
methotrexat, dexamethason, diazepam. hydrocortison, furosemid. 

- Doxorubicin bén ving trong dung dich truyén phdi hgp véi vincristin. Mét dung dich phdi hop phé 
bién trong dung dich natri clorid 0.9% chira doxorubicin 1,4 mgjlit va vincristin 0,33 mgilit, 
Doxorubicin oe Oe rae gape dacarbazin, Soomine vinblastin. 

| Hamedding: 24 thang ké-tir ngay san xuat. “ 
Han ding sau khi pha ché: — 
Dung dich sau khi pha lodng (trong day ndng dé 0,05 mg/ml — 2 mg/ml) bang dung dich NaCl 0.9% 
hoc dung dich dextrose 5%): 12 gid khi bao quan @ 2-8 "C. 
Bao quan: Tranh anh sang, nhiét 46 2— 8 °C, iu6n gif trong hp gidy truée khi sir dung. 
Dé xa tam tay cua tré em. 
Ogc ky hureng dn sir dung truréc khi ding. 
Thuée nay chi ding theo don cilia Bac si. 
Néu can thém théng tin, xin hai y kién Bac si. 
Ngay xem xét stra déi, cap nhat lai ndi dung huéng dan sw dung: 19/09/2017 

Céng ty san xudt 
CONG TY CO PHAN DU'O'C = TTBYT BINH 8 INH (BIDIPHAR) 
498 Nguyén Thai Hoc, P. Quang Trung, Tp. Quy Nhon, Tinh Binh Binh, Viét Nam 
DT: 0256.3846500 - 3846040 * Fax 0256,3846846 
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