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Th:mg &ap

RO loan tiéu héa, budn nén, ndn, dau bung, tdo bon, chuéng bung,
ia chay, thiéu méu, ngira, phat ban trén da, nhiém khuin dudmg
ho hép trén, hoi chimg gidng cim, ho, viém hiu hong, dau co,
dau lung.

pau diu, phu, thiéu mau khi dung kéo dai.

Irgap _ o

Tang nh¢ transaminase, bilirubin, ¢ hoi, viém thyc quan, loét da
day - ta trang, chay mau duong tiéu hoa tiém tang.

Giam bach cau, giam tiéu cau.

Viém miéng, may day.

Tang huyet ap, danh trng nguc, do birng mat.

Tang nong do creatinin va uré huyei dau 1ai chd tiém,

Chéng mat, U tai va budn ngu.

Hiém gap

viém dai trang, loét thung da diy - ta trang, viém gan, viém da day.
Ting nhay cam cua da véi anh sang, ban hong da dang, héi chimg
Stevens-Johnson, hdi chimg Lyell, con hen phé quin.

Phii mach thdn kinh, chodng phan vé.

Hudng din cich xir tri ADR
Xem thém muc Thén trong,
Dé giam thieu ADR trén dudng tiéu hoa cia meloxicam, can udng

thudc ngay sau khi dn hogc dung két hop véi thude khang acid va
bao vé niém mac da day.

Liéu lugng va ciach dung

Cach ding

Thube co thé udng, tiém bip, dat truc trang, ngay 1 lin.

Udng vao lic no hodc bét cir lac ndo, cé ding thuée khang acid
hoac khong.

Tiém bap sdu, vao phzin tu trén ciia mong, trudc khi bom thudc,
phai hut xem c¢6 mau khéng (tranh tiém vao mach mau. Néu lic
tiém ngudi bénh kéu dau nhiéu, phai ngimg ngay).

Liéu dang

Ngwoi lon:

Viém khép dang thap, viém cét song dinh khap: Khai dau 7,5 mg/
ngdy va c6 thé ding ti da 15 mg/1 lan/ngay,

Khi diéu tri lau dai, nhdt 1 & ngudi cao twdi hodc ngudi ¢6 nhiéu
nguy co gip ADR, liéu khuyén céo 12 7,5 mg/lan/ngay.

Khéng durge vurgt qua liéu 15 mg/ngiy. )

Dot dau cdp cua thoai hoa khép: 7,5 mg/lan/ngay. Khi can (hodc
khong dd), ¢6 thé tang t&i 15 mg/lin/ngay. Néu ding tiém bip
khong durge varot qua liéu 15 mg/ngay. Db v6i ngudi co nguy co
tai bién cao, liéu khoi diu la 7,5 mg/ngay. Thoi gian diéu tri 2 - 3
ngdy (thai gian nay cho phép, néu can, chuyén sang duéng uéng
hoéc truc trang). _

Nguoi cao tudi: Licu ding khuyén cao 7,5 mg/lin/ngay.

Suy gan, xo gan giai dogn én dinh, suy than: Nhe va vira, khong
can phai diéu chinh liéu; néu suy nang, khong dung.

Suy thin chay than nhén tao: Liéu khéng duoc virgt qua 7,5 mg/ngdy.

Tuwong tic thube '

Thuée cé tac dung hiép dong ting mirc trén sur(re ché cyclooxygenase
v6i cac thube chdng viém khong steroid khac ¢ liéu cao lam ting
nguy co loét da day - ta trang va c.hf:y méu, cho nén khéng diing
meloxicam cting v cac thude chong viém khong steroid khac.
Thuée chong déng méu dang udng, ticlopidin, heparin, thude lam
tan huyét khéi: Meloxicam lam tang nguy co chay mau, do vdy
trinh phoi hop. Trong qué trinh diéu tri cin theo ddi chit ché tac
dung chéng dong mau.

Lithi; Me]oxmam lam tang nong d lithi trong méu, do vay cin
phai theo doi nong dé lithi trong miu trong qud trinh ding két hop
hai thudc véi nhau.
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Methotrexat: Meloxicam lam ting déc tinh cia methotrexat trén h¢
lh(‘mng huyét hoc, do dé clin phai dém té bao mau dinh ky.

Vong tranh thai: Thube |am giam hi¢u qué tranh thai cia vong
tranh thai trong tr cung.

Thude lgi ni¢u: Meloxicam c6 thé lam ting nguy co suy thin chp
& nhimng ngudi bénh bj mat nuée. Trudng hop phai ding phéi hop
thi cén phai bo sung di nuée cho ngudi bénh v phii theo ddi chire
ning than cin thin, Meloxicam lam giam tac dung lgi ni¢u cua
furosemid, nhom thiazid.

Thude chdng ting huyét ap nhur thubce tre ché alpha-adrenergic,
thube (rc ché enzym chuyén dang angiotensin, c4c thude gidn
mach: Do meloxicam (rc ché téng hop prostaglandin nén lam giam
tdc dung gidn mach, ha huyét 4p ciia cac thuée phéi hop.
Cholestyramin: Cholestyramin gin v&i meloxicam & dudmg tiéu
héa lam giam hép thu, tang thai trir meloxicam,

Cyclosporin: Meloxicam lam ting ddc tinh trén thén, do vay khi
phéi hgp can theo ddi chirc ning than cin than.

Warfarin: Meloxicam c6 thé lam ting qué trinh chay mau, do vy
cin phai theo ddi thai gian chay méau khi ding kém.

Tuong ky

Khong tron meloxicam vai cac thube khac trong cling mét bom
tiém.

Qui liéu va xir tri

Hién nay chua c6 thude doi khang dac hi¢u meloxicam nén trong
truomg hop qua lidu, ngoai bién phap diéu tri tri¢u chimg, hoi ste
can phai sir dung bién phap ting thai trir va giam hép thu thude nhu
rira da day, ubng cholestyramin.

Cdp nhdt lan cudi: 2017.

MELPHALAN

Tén chung quéc té: Melphalan.

Ma ATC: LOIAAO3.

Loai thube: Thude ching ung thu, tic nhén alkyl héa; thudc nhém
mu tat nitrogen (nitrogen mustard).

Dang thube va ham lwgng

Vién nén, vién nén bao phim: 2 mg va 5 mg.

Bot dong khé dé pha tiém: Lo 50 mg, 100 mg, kém 10 ml dung moi.
Durge luc hoe

Melphalan la tac nhan alkyl héa c6 hai nhom chire. Thude tao ra
céc ion carbonium, lién két voi guanin trén DNA & vi tri 7-nitrogen
tao thanh lién két chéo giira cic sgi DNA, do d6 ngan can qué trinh
sao chép DNA. Thuée c6 tac dung lén ca cac té bao ung thir dang
nghi hoac dang phén chia nhanh.

Duwgc djng hoc

Hép thu: Khi ding melphalan du¢mg uéng, thoi gian thube bit diu
xuiit hign trong huyét twemg va C, _ciia thude rit dao déng. Trong
cac nghién ciru, sinh kha dung tuyét déi trung binh cua thude 1a
khoang 56 - 85%. Diéu d6 c6 thé do su hap thu khéng hoan toan
tai rudt non, chuyén hoa qua gan lin du dao dong, hodc do su thuy
phan nhanh cta thude. Khi ung melphalan liéu 0,2 - 0,25 mg/kg,
thoi gian dat C_ la khoang 0,5 - 2 gi¢r. Uéng thude ngay sau bira
éin kéo dai thoi gian dat C__va giam AUC 39 - 45%. Dung thubc
qua dudng tinh mach c6 thé tranh tinh trang dao dong vé hap thu.

Phdan bis: Melphalan gén véi protein & mirc d6 trung binh, khoing
69 - '?8%, trong d6 khoang 55 - 60% gén véi albumin va kho{mg
20% géng voi alpha, -acid glycoprotein. Mgt phin thudc lién két
khéng dao nguoc do phan (mg alkyl hda véi protein huyét tuong.
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Thé tich phan b6 & trang thi cén bing cia thudc 1a 0,5 livkg,
Thudc it phan bo véo dich ndo tity, ndng d¢ thuéc trong dich néio
tiy thuémg khong dlnh lugng dvoc hoge duéi 10% ndng do trong
mau & tré ding 1 ldn liéu cao melphalan,
Chuyén héa: Thude duge thity phn thinh monohydroxymelphalan
va dlhydl‘DX)‘melPhala“ Ngodi cac chat nay, khong thay chat
chuyén héa nio khic & ngudi.
Thai trie: Sau khi tiém tinh mach melphalan hydroclorid, thanh thai
toan phan thude khoi co thé 14 7 - 9 mUphutfkg O ngudi 1on; tuy
nhién c6 su chénh Icch déng ké giira céc ca thé. Mot nghién ciru
véi ligu 0,5 mg/kg mdi 6 tudn cho thiy thanh thai toan thén giam tir
8,1 ml/phut/kg sau lan diéu tri diu xuéng con 5,5 ml/phit/kg sau
lan diéu tn thir 3; sau d6 mirc d giam khong nhiéu. Khi ding qua
dudmg uong vai liéu 0,6 mgfkg nira doi thai trr trung binh la 90 =
57 phut va khoang 11% thude thu duge trong nudére tiéu 24 gio. Khi
ubng voi lieu 0,2 - 0,25 mg/kg, nira doi thai trir trung binh la 1,12
+ 0,15 gid. Tuy thube duge dao thai qua nurée tiéu khong nhidu
nhung c6 thé c6 méi twong quan thudn gifta chirc nidng than va
hiing s6 toc do thai trir thudc; trong khi dé lai c6 trong quan nghich
giira chirc nang than va AUC.
Chi djnh
Pa u tiy xwong: Diéu tri giam nhe hojic diéu trj trong phéc dé didu
kién hoa trude khi ghép té bao gbe tao mau ty than.
Piéu tri giam nhe ung thu biéu mé budng trimg khang thé cit bo.
U nguyén bao thin kinh.
Chong chi dinh
Qua mén vdi melphalan.
Suy tiry nang (bach cau dudi 2 000/mm’, tidu ciu dudi S0 000/mm?’).
Bénh nhan trudc d6 da khéng dap (g voi tri liéu bing melphalan.
Phuy nit mang thai, dic biét 1a trong 3 thang dau thai ki.
Phu nir cho con b,
Than trong
Phai ding melphalan dudi sy giam sat cua bac sy chuyén khoa ¢6
kinh nghiém trong linh vic héa trj liéu chéng ung thw va voi lidu
luqmg dugc hidu chinh than trong.
Thube gay hoai tir mé néu bi thoat mach, do dé cén than trong khi
sur dung thuée dudmg tinh mach,
Uc ché tuy xwong 1a dgc tinh nguy hiém thuomg gap nhét lién quan
den melphalan dudmg tiém dic h!et la khi dang qua liéu. Do vay
cdn gidm st chit ché cic thong s huyét hoc (sb luong tiéu cau,
hemoglobin, cc loai bach ciu) khi bit déu diéu tri va trudc méi
dot diéu tri dé c6 thé xir tri phii hop. Pac biét than trong trén bénh
nhan di timg xa tri, hda tri gdy anh huong dén tity xwong hodc dang
hdi phuc tily xuong sau dung thude dde té bao. (xem phin Hudng
ddn cdch xir tri ADR).
Khong nén diing melphalan lidu cao trén 140 mg/m? dién tich co
thé néu khong kém theo didu trj giai ciru bing ghép & bao gbc
tao mau,
Qué man bao gm ca phan img phan vé xdy ra ¢ khoang 2% bénh
nhan diing melphalan duéng tinh mach va thréng xay ra sau nhi¢u
dot diéu tri. Can giam sat chit ch& cac ddu hi¢u cua phan img phan
vé dé xir tri kip thi (xem phén Huzdng ddn cdch xir tri ADR).
Thén trong khi sir dung thude cho ngudi suy than. Khi ding dudng
uong, sinh kha dyng rit thay ddi giita cc ca thé va chi lugng nho
thudc thai qua thin nén khong cé khuyén céo chinh liéu, chi gidm
sat chat ché dic biét & ngudi c6 tang nito huyét.
Thube ¢ nguy co gy ra dot bién va ung thu thir phat (nhu loxémi
cép dong khong lympho, hi chirg tang sinh tuy, ung thu biéu mé)
mic du ¢ nhitng bénh nhin dung cing vai cac thuéc déc té bao
khac hogc kém xa tri. Nguy co niy phy thuge vao thai gian diéu tri
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va liéu tich liy cua thudc. Do vay cin déanh gié lgi ich va nguy cg
cua viéc dung thube.

Bénh ?::1311 :.gan dugc théng béo vé cdc nguy co cua thuée, dﬁng
théri phai dugc tr van dé nhén biét cac déu hiéu can thong bao ngay
cho béc si (nhu phat ban da, cc triéu chung cua viém mach, xuj
huyet s6t, ho dai ding, nén, budn non, tit kinh, gidm cin hojc ¢4
khéi u bét thudmg).

Thoi ky mang thai

Dir liéu trén dong vét cho thay kha ndng gady qudi thai cgy
melphalan. Thube gay dgc cho thai nhi khi dung cho phu nir mang
thai. Do vay, khong dung thuéc cho phu nir mang thai. Cin sy
dung cac bién phép tréanh thai khi dung melphalan. Néu ngusi bénh
mang thal trong khi dung thude, hodc phal dung cho phy nir mang
thai, can théng bao cho nguai bcnh biét vé nguy co ¢6 thé Xay ra
d6i véi thai. O bénh nhén nam, cin can nhic bao quan tinh triing
trude khi diéu tri, hodc tranh cé con trong khi diéu tri cho i 6
théng sau khi két thic dung melphalan.

Thi ky cho con bi

Khong biét melphalan cé tiét vao sira hay khong. Tuy nhlen khong
dugc ding melphalan cho ngudi me cho con bu hodc néu buge phai
ding thude thi phai ngimg cho con bu.

Tac dung khéng mong muén (ADR)

Tén sudt xuét hién ADR ctia thu6e c6 thé khac nhau khi ding & lidy
khéc nhau hojic khi diing phéi hop vdi cdc thube khac.

Rt thuomg gdp

Huyét hoc: suy tiy xwong din dén giam bach cau, giam tiéu cau,
thiéu mau.

Tiéu hoa: buén nén, nén, ia chdy, loét miéng;
lidu cao.

Da: rung téc & lidu cao.

Co xuong: teo co, xo hda co, dau co, ting creatinin phosphokinase
huyét.

Toan thin: cam giac nong hodc kim cham chi quan va thoang qua.
Thudng gap

Da: rung toc & lidu thudng.

Co xuong: héi chimg chén ép khoang.

Thén tiét nidu: ting ddng ké uré huyét tam thoi trong giai doan dau
diéu trj da u tuy & ngudi bénh co ton thurong than.

Hiém gdp

Huyét hoc: thiéu mau tan huyét.

Mién dich: phan (mg dj tmg trén da (may day, phii né, ban da v
phan tng phan vé; xay ra & mac dj thuong gap vai bénh nhan da
u ty).

Hb hip: viém phoi k&, xo phéi (bao gbm ca tir vong).

Tiéu héa: viém miéng & liéu thudmg.

Gan: xét nghiém chirc ning gan bat thuong, viém gan va vang da,
tic tinh mach gan & liéu cao.

Chua xdc dinh dwoc tan sudt

Vo sinh, trc ché chitc nang tinh hoan.

Huwémng din cach xir tri ADR

Khi bach cau giam xuéng déi 3 000/microlit hoac tiéu cau dudi
100 000/microlit, L&[] tam clu‘ng thubc cho dén khi héi phuc. B‘:ﬂh
nhin ciing co the can duoc [myen mau. Sau do can diéu chinh I1eu
ding cua thude va sd ngay c!ung thudc dua trén cong thirc mau vao
giai doan nadir (thoi diém 56 lugng té bao mau ¢ mire thip nhat sau
khi diing héa chat). Can nhic ding thuéc dy phong nhiém khuan &
bénh nhan dugc diéu tri melphalan liéu cao.

Néu xdy ra céc phan img phan vé nhu noi may day, phu né, ngira,
nhip tim nhanh, co thit phé quan, khoé tho, ha huyét 4p, cin nging
ding thudc ngay lap tirc va diéu trj tri¢u chimg. Sir dung céc thude

viém miéng o
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ting thé tich tulin hoan, tang 4p lye tudn hodn, corticosteroid holic
khang h!*m""“ theo quyét dinh cua béc si. Khong dung lai thube
ké ca duomg udng va tinh mach,

Phii theo doi chiit Lhé ngufn bénh ¢6 uré huyél cao dé diéu chinh
giam liéu som nhit néu cén.

Ncn dyu phong huyel khdi cho bénh nhén khi dung phac do melphalan
phm hgp voi lenalidomid [hoac thalldomld) va prednisolon (hozc
dexamethason) trong it nhit 5 lhﬂng diéu trj, dfuc biét 14 & bénh
nhin nguy co cao. Khi xﬁy ra huyét khéi gy tic mach, cin dirng
ngay phéc dd héa chit phéi hop va dung phéac do chong dong mau
tiéu chuan. Khi tinh trang h”c mach do huyét khéi duge gidi quyét
vi bénh nhén duoc diéu tri 6n dinh véi phic dd Lhéng dong, can
nhiic Ki lgn ich nguy co va c6 thé bit dau lai phéc d6 hoa chit ¢ lidu
thong thuong va tiép tuc duy tri phac d6 chéng dong.

Nén dy phong cic ADR nhu nén/buon nén. Biéu tri hé trg cho
bwh nhin néu xay ra cdc tri¢u chimg trén dudmg tiéu hoa [non
budn nén, tiéu chay, viém mi¢ng). B¢nh nhan viém miéng ning cn
duge chim soc dinh dudng va sir dung thude giam dau,

Lidu lrgmg va cach ding
Cach dung
Thube duge ding qua dudng udng va duimg tinh mach, Thuimg
xuycn gidm sét cong thire méu dé chinh liéu hoge ngimg thude khi
can thiét.
Khi duru, qua dudng uong, nudt nguyén vién, Khdng nén chia nho
vién thudc hodic 1am hong 16p bao bén ngodi vién thube dé trénh
tiép xiic truc llep Vi mclphalan trong khi thao tac. Thude thuémg
ding bat ddu béng liéu lhap va tang dan mét cach than trong cho
(i c6 ddu hi¢u suy twy dé dam bao da dat dugc ndng do dleu tri
ciia thube. Khi dung qua duong tinh mach, chuén bj thudc can tuin
thit quy tic an toian pha ché thudc dgc té bao. Néu thube dinh lén
da, niém mac, phai rira sach bing nuéc va xa phong ngay lip tirc.
Kiém tra thuéc bing mét thuéng trude khi ding, néu thiy bién
ddi vé mau sic va c6 két tha phai bo di va khong duge ding. Cée
budre chuan bi dung dich thuée nhu sau: Hoan nguyén thube bing
cach cho dung dich dugc cung cap sin hodc dung dich natri clorid
0,9% vao lo thube bot, 150 manh dé tao dung dich thude 5 mg/ml
(lvu y lugng dung méi cén lay phu thudc vdo timg loai ché pham
va ham lugng). Ly thé tich thuée cén thiét cho véo dung mdi natri
clorid 0,9% sao cho tao ra dung dich thude c6 nong do khong duge
vugt qua 0,45 mg/ml. Can luu ¥, d¢ n dinh cua dung dich thude
sau khi pha clia céc ché pham c6 thé khac nhau, voi da 56 cic che
pham can phai truyén xong thube da pha trong vong mot tiéng
ké tir khi hoan nguyén. Khong duge tiém thude trpe uep vao finh
mach ngoai vi. C6 thé tiém thudc tir tir vao dich truyén tinh mach
dang chay nhanh qua céng tiém. Hojc ding qua dmmg truyén tinh
mach trung tam, dic biét 1a khi ding véi liéu cao {lmu 100 - 240
mg/m?) hodc khi khé lay tinh mach ngoai vi, do thubc co thé gy
ton thuong md néu bi thoat mach.
Trudce v trong khi ding thude co thé phai diéu tri du phung mot s
bién cd, tity thude vao mire do nguy co ctia phic d6 phéi ho‘p chira
melphalan. Dy phong huyét khoi khi dung melphalan phdi ho‘p
lenalidomid (hoiic thalidomid) va prednisolon, du phong nén/budn
non theo céc khuyén céo cua co s6.
Liéu diing
Diéu tri giam nhe da u tuy: Co nhiéu ché d6 diing melphalan, tuy
vdy khi diing phéi hop véi premsulnn thudng c6 higu qua cao hon
melphalan don déc. Phéi hgp thube nay thuong dugc ding ngt
quing di chua du béng chimg cho thiy sy vuot trdi so vdi viée
ding lién tyc. Liéu dung 1a udng 0,15 - 0,25 mgfkg,’ngﬁy * 4 ngay,
chia [am nhiéu lan dung trong ngay. E)leu tri 13p lai mdi 4 - 6 tudn
khi bach ciu hat va tiéu cau hoi phyc vé mirc binh thudng. Trén
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bénh nhiin ¢6 dap img, diéu trj kéo dai trén 1 nim khong lam ting
hi¢u qua. Tuy viy, dap (mg véi thudc c6 thé xudt hién tir tir sau
nhiéu ‘hé"ga do d6 néu ngimg diéu trj sém c6 thé Ichnng dat dugc
hléu qué tdi wu. Khi bénh nhan khong dung dugc thudc theo duémg
uéng, ding theo dutmg tinh mach v6i liéu 16 mg/m¥/ln, truyén
trong 15 - 20 phat, diéu trj 4 1an, khoang céch giira céc ldn ding
la 2 tuan. Sau 46, khi bénh nhin héi phuc tét ddi véi cac doc tinh,

dung thude vai liéu nhu trén voi khoang cich giira cac lan dung la
4 tuén,

Phdc do diéu kién hoa triece khi ghép 1é bao goc tao mau tw thin
diéu trj da w tiy: Liéu ding |a 100 mg/m?*/ngay, truyén tinh mach
trong 30 phit, truyén 2 ngay (3 ngay va 2 ngay trude ngay ghép).

Bénh nhén c6 can nang trén 130% so véi can ndng Iy twéng, dién
tich bé mit co thé cin duge tinh toén dua trén cin ning ly tudng
diéu chinh.

Ung thie biéu mé buong trimg: Ding duﬂmg udng véi lidu 0,2 mg/
kg/ngay trong 5 ngdy. C6 thé 13p lai mdi 4 - 8 tuan ngay khi tiy
xuong hoi phuc. Khi ding qua dudmg tinh mach, melphalan don
doc duge ding mot liéu 1 mg/kg (xdp xi 40 mg/m?) mdi 4 - 6 tuin;
hogc diing phdi hgp véi thube doc té bao khac véi lidu 0,3 - 0,4 mg/kg
(12 - 16 mg/m?) mdi 4 - 6 tuan.

U nguyén bao than kinh: Thubc dugc ding don doc hoac két
hgp vai cac hoa chit doc 1é bao khéc, hoac xa trj. Liéu dung cua
melphalan trong khoang 100 - 240 mg/m?(d61 khi dugc chia thanh
cdc liéu bing nhau dung trong 3 ngay lién tiép) va gidi ciru bang
ghép té bao goc tao mau.

Tré em.: Vi chi dinh u nguyén bao than kinh ding liéu cao va giai
clru bing ghép té bao gdc tao méu, tinh liéu cho tré em dua trén
dién tich bé mit co thé tuong tu ngudi 16m. Khong ding cho tré em
vi cdc chi dinh khic.

Nguoi suy thin: Khéng cé khuyén céo cu thé vé viée chinh lidu
trén ngudi suy thin khi ding thube dudng udng, tuy vay nén khai
ddu bing liéu thap va tang dan liéu theo mirc dé dung nap va dép
tmg cua bénh nhan. Khi ding qua duéng tinh mach & lidu thong
thudmg (16 - 40 mg/m?), liéu ban déu nén gidm 50% va diéu chinh
liéu m:p theo dira trén mirc do dung nap trén huyét hoe. Khéng cin
giam liéu melphalan trong phac d6 dicu kién héa. Khi diing liéu
cao (100 - 240 mg/m?) dudmg tinh mach diéu chinh liéu melphalan
dua vao muc do suy than, nhu cau diéu trj va su sin sang cia
truyén té bao gbe tao mau.

Twong tic thube

Tiém vic xin sdng c6 thé 12 ting nguy co nhidm khudn tir vic xin
khi dang diéu tri bang melphalan. Do d6 khéng tiém véc xin scmg
khi dang diing thuéc.

Cac tuong tac sau co thé xay ra & mic d trung binh, can thin trong
khi phéi hop thube:

Melphalan tiém tinh mach 1 liéu don 140 - 250 mg/m? theo sau Ia
diing cyclosporin dudmg udng voi lidu tiéu chuin gdy ra suy than niing,
Acid nalidixic: Khi diing déng thoi melphalan duong tiém tinh
mach, nguy co viém rut hoai tir chay mau tang lén & tré em.
Cisplatin: C6 thé 1am giam thai trir melphalan.

Buthionin sulfoximin: C6 thé lam ting sinh kha dung va déc tinh
cua melphalan.

Tuwong ky

Melphalan khong twong hQ‘p voi dung dich chira dextrose, Ringer
lactat. Chi nén sir dung thudc cing dung djch natri clorid 0,9% &
ndng do khuyén céo,

Qué lidu va xir tri

Tri¢u chimg: Liéu cao téi 290 mg/m? c6 céc triéu chimg budn ndn
dir doi, ndn, loét miéng, giam y thirc, co gidt, liét co va cic du higu
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cudmg phé giao cam. Viém niém mac ning, viém da day, ia chay,
chay méu dudmg tiéu héa xudt hién & lidu cao hon 100 mg/m?. C6 thé
gip ting enzym gan, tAc tinh mach gan, than nhim doc, hoi chimg
suy ho hép & ngudi l(m, ha natri huyét nang do roi loan bai tiét
ADH. Ciing gap qua liéu khi dung melphalan t&i 50 mg/ngay trong
16 ngay, c6 thé gy ndn, loét miéng, ia chay, xudt huyét duong tiéu
héa. Do déc tinh chinh ciia thudc I (rc ché tiy xwong nén phai theo
dai huyét hoc & bénh nhén bj qua lidu tir 3 - 6 tudn.

Xiz tri: Diéu tri hd trg, chong nhiém khuin dé phong bién chimg,
truyén ché pham mau, truyén tiy ty thin hoic diing thude sinh tong
hogp kich 'thich tao huyél ciu (vi du, filgrastim, sargramostim) c6
thé rit ngén thér gian bi giam moi loai huyét cau do melphalan gay
ra. Chay théq nhén tao hodc loc mau khéng ¢ tac dung lay thude
ra khoi co thé.

Cdp nhat lan cuoi: 202].

MEPIVACAIN

Tén chung quﬁc té: Mepivacaine.

Mi ATC: NOIBBO3.

Loai thube: Thudc giy té.

Dang thutc va ham lwgng

Thube tiém mepivacain hydroclorid: 1%, 1,5%, 2%, 3%.

Thudc tiém phdi hop mepivacain hydroclorid 2% va corbadrin
(1 :20000).

Duge lye hge

Mepivacain hydroclorid 1a thudc giy té loai amid cé thai gian tic
dung trung binh. Giéng nhur tt ca cic thude gy t€, mepivacain
phong bé xung déng than kinh phét ra va dan truyén do lam giam
d6 thim ciia mang té bio than kinh v&i ion natri. Diéu nay lam 6n
dinh mang va irc ché khir cyc cé héi phuc, din dén giam hiéu dién
thé tac dong din truyén va tiép do la phong bé dén truyén.
Mepivacain cé tac dung dugc Iy giéng nhu lidocain, nhung dgc
hon vdi tré so sinh vi thuée chuyén héa cham hon & tré so sinh va
vi tic dung giit ion cua thube do méu tré so sinh cé pH thiap hon,
vi vy khong diing mepivacain trong gdy té san khoa. Mepivacain
da dugc dung dé gy té bé mat nhung céc thudc gay té khac nhu
lidocain ¢6 tac dung hon.

Mepivacain ¢6 cing nhimg cong dyng nhu lidocain, trir trudmg hop
gay té bé mat va trong san khoa.

Mepivacain ciing d4 dugc két hop tiém bép vai mét sb thude khac
dé giam dau tai viing tiém.

Dwrgre dgng hoc

Mepivacain ¢4 pKa = 7,6.

Dugc déng hoe clia mepivacain ciing nhu céc thudc té tai chd khéc
thay d6i dang ké khi c6 bénh ly gan, than, ding ciing epinephrin,
thay doi pH nude tiéu, giam dong mau dén than, duong ding, tudi
bénh nhan.

Hap thu

Téc @5 hép thu cia mepivacin phu thude vao tong liéu, ndng do
thude sir dung, cach gay té, sy phan bd mach & vi tri tiém va su
co6 mit cua epinephrin trong dich tiém. Epinephrin (1/200 000;
5 microgam/ml) 1am giam téc d¢ hép thu va nong dd mepivacain
trong huyét trong nhung khéng kéo dai dang ké tac dung giy té
clia mepivacain,

Théi gian khoi phiét tac dung cua mepivacin nhanh, thoi gian khoi
phat tac dung irc ché cam gidc dao dong tir 3 dén 20 phut tiry thude
vao céc yéu 16 nhu ky thuat gay té, loai irc ché, ndng do dung dich
thudc va timg bénh nhan. Mirc d¢ trc ché van dong phu thudc vao

néng 45 thudc. Théi gian gay (¢ cing thay 8 tiy vao k§ thudt, logi
ire ché, ndng do dung dich thudc va timg bénh nhan.

Mepjvacain gay giﬁn mach it hon, tic dung .Kl._i,al.hlﬂ'l Pha“h hon
va thoi gian tic dung kéo dai hon lidocain. I(hl'dung gay té‘ngoai
mang cimg, tic dung cua dung dich mepivacain hydroclorid 2%
béit ddu trong khoang 7 - 15 phit v thai gian gdy té kéo dai trong
115 - 150 phat, Khi ding gy té khoang cing, thoi gian tic dyng
cua dung dich 1 - 2% kéo dai khoang 105 - 170 phat.
Khi diing gay té trong nha khoa, mepivacain hydroclorid bat dau
tic dung trong khoang 0,5 - 2 phat ¢ ham trén va | - 4 phut & ham
dudi; 0,7 - | ml dung dich mepivacain hydroclorid 3% gay (& tiy
riing trong théi gian 10 - 17 phut va gay 1& md mém trong kllwz'mg
60 - 100 phit. C6 thé kéo dai thoi gian gdy 1€ va giam su hap thy
ctia mepivacain vao hé tuin hoan bang céch cho thém corbadrin 1 :
20 000 hodc epinephrin 1 : 200 000 vao che pham tiém.

Phdn bo )

Thuéc ghy té tai chd gin protein huyet fuong & cac mfrc‘d{) khac nha_u.
NG6i chung, nong d¢ thudc trong huyét trong cang thap, ti I¢ thuée
gin protein huyét twong cang cao. Ti 1€ gan protein _huyét tuong ca
mepivacain khoang 75%. Tly vao dudmg dung, thuoc gay e ta: chd
phan b dén cac mé trong co the & cic mirc do khac nhau, véi nong do
cao & chc co quan twdi mau nhiéu nhu gan, phoi, tim, no.

Céc thudc géy té tai chd di qua nhau thai bang khué,ch tan thu dong.
Ti 1 va mirc d khuéch tan phu thuée mic do gan protein huyét
tiromg, mitc dd ion héa va mirc do tan trong lipid. Ti 1é thude té
tai ch6 trong mau thai/mau me lién quan dén mirc 46 gin protein
huyét twremg vi chi co dang thude tu do méi di qua nhau thai. Cac
thudc tan trong lipid, khong ion héa dé dang vao méu thai tir tuan
hoan cua me.

Chuyén héa va thai trie

Mepivacain chuyén héa chi yéu & gan, théng qua khir N-methyl,
hydroxyl hoa nhan thom va sau d6 lién hop vén acid glucurenic.
Mepivacain bai tiét trong nudc tiéu dudi dang cac chét chuyén hoa
va lugng nho (khoang 5 - 10%) thude dudi dang khong thay doi.
Téi 5% lidu duge chuyén hoa thanh carbon dioxyd va bai tiét qua
phéi. Hom 50% lidu phén bd trong mat dudi dang céc chat chuyén
héa va c6 thé qua tuin hoan rudt gan; chi mét ty 1& nho cua liéu
dung bai tiét trong phan. Mot vai chit chuyén hoa ciing duge bai
tiét qua thin, bao gom dang lién hop glucuronid cua cac hgp chat
hydroxy va 2,6-pipecoloxylidid (hgp chat khir N-methyl). Mic du
tré so sinh ¢6 kha ning han ché trong viéc chuyén hoa mepivacain,
nhung chiing van ¢6 thé thai trir thude khong chuyén héa. Phin lén
thude va cac chat chuyén héa thai trir trong vong 30 gid.

Chi dinh

Mepivacain duoc chi dinh dé gay té ngoai mang cimg hoéc khoang
clng; giy té tham; gay té vang dé can thiép ngoai khoa (trir khoa
san), giy t& dam r6i than kinh, phong bé diy thin kinh ngoai
vi, gdy té thdm hodc phong bé than kinh ring hodc giy 1€ vung
{c6 hodc khéng cé corbadrin).

Khong diing mepivacain dé gy té tily song.

Chong chi dinh

Qua mén v&i mepivacain hodc nhimg thudc gay té loai amid khac.
San khoa: Gﬁy’té tuy sOng (gdy té dudi mang nhén).

Porphyrin huyét.

Réi loan dan Lruyélj nhi that can nhung chura d4t may tao nhip.
Dong kinh chua kiém soat (tiém vao dong mach).

Thén trong

Khéng nén ding thude gay (& c6 chit bao quan dé phong bé ngoai
mang ctmg, phong bé khoang ciing.

Khéng nén fh‘mg thudc gy té & md nhidm tring, mo bj viém va
ving da bi ton thuong.



