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() bénh nhén xudt hién tri¢u chimg dic tmg cho héi chu'ng ro ri

mao mach nhu ha huyét ap, giam albumin méu, phu né, tang do

quanh mau cin dugc theo ddi chat ché va diéu tri triéu chirng, bao

gom cham soc ddc bigt.

O bénh nhan c6 tang uré huyét, c6 xuat hién té bao mau trong nudc

ueu ting protem huyét thanh, nghi ngd viém cdu than do thubc,

cin ngung thucn: va theo d6i cac xét nghi¢m, xir tri triéu chimg

viém cau than cép.

Theo doi cong thuc mau thuo‘ng xuyen dé xr tri kip théi cac truomg

hop mng bach cau (ngung thuéc néu can) hodc xr tri thiéu mau,

giam tiéu cau.

Liéu lrgng va cach dung

Cich diing

Dung duong tiém dudi da.

Liéu lugng

Nguoi lon:

Ngdn ngira g:am bach cau do hoa tri: Lidu cho ngudi lon la lidu

don 6 mg, 1 1an, mdi chu trinh hoa tri. Khong dung trong vong
14 ngay trude hodc trong vong 24 gid sau khi hoa tri.

Hoi chimg ton thuong hé tao mau do xa tri: 6 mg/[uﬁn lidu diu

tién cang som cang t6t sau khi co nghl ngo hodc khang dinh nguy
co do xa tri, dung liéu thir 2 sau liéu thir nhét 1 tun.

Tre em:

Phéng ngira giam bach cau do hoa tri: Khong ding trong vong
14 ngay trudc hodic 24 git sau khi hoa tri. Vi tré dudi 45 kg, ding
I liéu cho mdi chu trinh héa tri, bt du it nhit 24 gid truée khi két

thiic héa tri, liéu ding dua trén trong lucmg co thé. Liéu téi da la

6 mg. (Luuy: dm vai dang bom tiém déng san khong duoc thiét ké

dé tiém truc tiép cac liéu dugi 6 mg).

Tre < 10 kg: 0,1 mg/kg (0,01 ml/kg); tré 10 - 20 kg: 1,5 mg/kg

(0,15 ml/kg); tré 21 - 30 kg: 2,5 mg/kg (0,25 ml/kg); tré 31 - 44 kg:

4 mg/kg (0,4 ml/kg); tré > 45 kg, dung nhu liéu nguoi lom.

Héi chirmg ton thiwong hé tao mau do xa tri: Liéu dau tién cang som

cang t6t sau khi co nghi ngd hodc khz'ing dinh nguy co do xa tri,

diing liéu thir 2 sau liéu thir nhat | tuan.

Véi tré dudi 45 kg: liéu ding dua trén trong luong co thé.

Tré < 10 kg: 0,1 mg/kg (0,01 ml/kg); tré 10 - 20 kg: 1,5 mg/kg

(0,15 ml/kg); tré 21 - 30 kg: 2,5 mg/kg (0,25 ml/kg); tré 31 - 44 kg:

4 mg/kg (0,4 ml/kg).

Tré tir 45 kg tr 1én: Dung nhu liéu nguoi lon.

Twong tic thubce
Néng dé/tac dung cua pegfilgrastim co thé giam di khi dung ddng
thoi vai pegloticase.

Qua lidu va xir tri

Liéu don 300 mg/kg dung tiém dudi da trén mot s0 it ngudi tinh
nguyén khoe manh va bénh nhan ung thu ph01 khong té bao nho
khong gy ADR nghiém trong, cac phan (mg phu chi tuong duong
nhom dung liéu thép.

Cdp nht lan cuoi: 2017.

PEGINTERFERON ALFA

Tén chung quéc té: Peginterferon alfa-2a, peginterferon alfa-2b.
Mi ATC: LO3ABI I (peginterferon alfa-2a), LO3ABI0
(peginterferon alfa-2b).

Loai thudc: Thude khang virus nhom interferon.

Dang thuéc va ham lwgng

Peginterferon alfa-2a: Bam tiém dinh liéu dung dé tiém dudi da
v6i cac ham lugng: 135 microgam/0,5 ml; 180 microgam/0,5 ml;
90 microgam/0,5 ml; 180 microgam/ml.

Peginterferon alfa 1281

Peginterferon alfa-2b: Lo dung dich tiém don liéu hofic bit tiém djnh
liéu dung dé tiém duéi da véi cac ham lugng: 50 microgam/0,5 ml;
80 microgam/0,5 ml; 100 microgam/0,5 ml; 120 microgam/0,5 ml;
150 microgam/0,5 ml.

Duwrgc lue hoe

Peginterferon alfa chira interferon alfa (nguén goc tir DNA i td
hop) lién két cong héa tri véi monomethoxy polyethylen glycol
(PEG). Co 2 loai peginterferon alfa-2a va peginterferon alfa-2b dugc
sir dung lam thudc khang virus. Ngoai ra, peginterferon alfa-2b con
duge bio ché & ndng do cao hon, sir dung dé diéu tri ung thu.
Interferon alfa 14 mot ho protein, dugc san xuit bai cac té bao co
nhan, ¢6 cac dic tinh khang virus, (rc ché ting sinh va diéu hoa
mién dich. Interferon twong tic vdi cic té bao nho i Iy cao véi
thu thé trén mang té bao. Sau khi dugc hoat hoa, céc tac dung cua
interferon bao gébm cam (mg qua trinh phién ma gen, @c ché sinh
trudmg té bao, thay doi trang thai biét héa ciia té bao, pha vé biéu
hién ctia gen sinh ung thu, thay d6i biéu hién cua khang nguyén bé
mit, ting hoat tinh cua dai thuc bao va ting cudng kha ning gay
doc té bao cuia té bao lympho dén té bao dich.

Peginterferon alfa-2a 1a mot chit cam (mg dap Gmg mién dich
khang virus, kich thich cac protein sinh hoc nhu neopterin va
2’,5"-oligoadenylate synthetase.

Peginterferon alfa-2b trc ché sao chép nhan Ién cuia virus & té bao
bi nhiém virus, (rc ché chu trinh té bao va su ting sinh té bao, cam
irng chét té bao theo chuong trinh, hoat tinh khang ting sinh mach
va cac tac dong diéu hoa mién dich nhu ting cuong hoat tinh cia
céc dai thuc bao, hoat hoa té bao diét tw nhién NK, kich thich cac té
bao lympho T gay doc té bao va ting nhay cam ctia té bao T hd tro.
Peginterferon alfa-2b lam tang nong d6 clia cic protein sinh hoc
nhu neopterin va 2°,5’-oligoadenylat synthetase, lam ting thin
nhiét va gay giam bach cau va tiéu cau cé hdi phuc. Chua xéc nhéan
dugc médi lién quan giira tac dung dugc 1y in vitro va in vivo véi tac
dung trén lam sang.

Dugc djng hoc

Peginterferon alfa-2a: Sau khi tiém dudi da ngudi tinh nguyén
khoe manh liéu don 180 microgam, néng do dinh cua peginterferon
alfa-2a do duoc sau khoang 3 - 6 gio va dat duoc 80% nong do
dinh sau 24 git. Nong dé dinh trong huyét thanh dat dugc trong
khodng thoi gian tir 72 - 96 gié sau khi ding thuéc. Sinh kha dung
dat khoang 84%. Nong do day trung binh tai thoi diém 168 gid
sau khi diing thudc & tuan 48 (16 nanogam/ml; khoang dao déng
tir 4 - 28 nanogam/ml) cao gip 2 lin so v&i & tuan dau tién (trung
binh 9 ng/ml, khoang dao dong tir 0 - 15 nanogam/ml). Nong do
thude & trang thai 6n dinh dat dugc trong vong 5 - 8 tudn vai ché
do liéu 1 lan mdi tuan. Ty 1& nong do dinh/day & tuin 48 xap xi
bang 2. Do thanh thai trung binh & ngudi khoe manh diing thudc 1a
94 ml/gid, thip hon khoang 100 lan so véi interferon alfa-2a. Nira
doi thai trir trung binh trong pha cudi cing sau khi tiém dudi da &
ngudi bénh viém gan C man tinh 1a 160 gi¢ (khodang dao dgng tir
84 - 353 gi0) so voi 5 gid (khoang dao dong tir 3,7 - 8.5 gid) cia
interferon alfa-2a.

Peginterferon alfa-2b: Sau khi tiém dudi da liéu don peginterferon
alfa-2b, thoi gian nira doi hip thu la 4,6 gio. Néng do dinh dat
dugce trong khoang tir 15 - 44 gi¢ sau khi tiém va dugce duy tri
cho dén 48 - 72 gio. Nong dé dinh va AUC tang tuyén tinh véi
liéu dung, sinh kha dung cta thude tang lén sau khi dung lap lai
nhiéu licu. Nong d¢ day trung binh sau khi dung thuéc & tudn 48
(320 plcogarm’ml khcang dao dgng tr 0 - 2 960 picogam/ml) cao
gap 3 lan so véi & tuan 4 (trung binh 94 picogam/ml, khoing dao
dong 0 - 416 picogam/ml). Nira doi thai trir trung binh & ngudi
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bénh viém gan C 13 40 gi& (khodng dao dong 22 - 60 gidr) so véi
5 git (khodng dao dong 3.7 - 8,5 gi6) cua interferon alfa-2a. Do
thanh thi ctia pegmterferon alfa-2b xdp xi 22 ml/giokg, trong dé
thai trir qua than chiém khoang 30%. So véi interferon alfa-2b,
peginterferon alfa-2b ¢6 d§ thanh thai thap hon 7 1in va nua doi
thai trir kéo dai hon 5 lan. O liéu dat tac dyung diéu tri, peginterferon
alfa-2b c6 ndng do dinh va AUC twong img cao gap 10 va 50 lan
so véi interferon alfa-2b.
Chi dijnh
Peginterferon alfa-2a
Ngudi l6n:
Sir dung phdi hop trong didu tri viém gan virus C (HCV) man
tinh & bénh nhan khong xo gan hodc ¢6 xo gan con bii. Phac dd
co pegmterferon nén la lira chon thay thé (lva chon ban déu 1 cac
phac db thude khang virus truc tiép.
Diéu trj viém gan virus B man tinh c6 HbeAg dwrong tinh hodc 4m
tinh & bénh nhan khéng xo gan hoic ¢6 xo gan con bu, ¢6 bing
chimg la virus dang nhan lén va viém gan.
Tre em:
Phdi hop véi ribavirin trong diéu trj viém gan virus C man tinh &
tré tir 5 tudi tror 1én khong xo gan hoic cé xo gan con b
Diéu trj viém gan virus B man tinh ¢ tre tir 3 tudi tré 1én, co HbeAg
dwrong tinh, khong xo gan, ¢6 bang chimg la virus dang nhan lén v
alanin aminotransferase (ALT) huyét thanh tang cao.
Peginterferon alfa-2b
Sir dung phéi hop trong diéu tri viém gan virus C (HCV) man tinh
& bénh nhén khong xo gan hodc co xo gan con bu.
Phoi hop véi ribavirin trong diéu tri viém gan C man tinh & bénh
nhan nhi tir 3 - 17 tudi khong xo gan hodc cé xo gan con bu.
Chdéng chi dinh
Di biét ¢6 phan {mg qua mén (vi du nhu: ndi may day, phit mach,
co thit phé quan, phan v¢, hdi chimg Stevens-Johnson, hdi ching
tiéu thugng bi nhiém doc TEN) v6i peginterferon alfa (alfa-2a,
alfa-2b).
Bénh viém gan tw mién.
Xo gan méit bu (diém Child-Pugh > 6, Child-Pugh B va C) trudc
hoic trong diéu tri.
Su dung peginterferon alfa-2a ¢ bénh nhan xo gan voi HCV man
tinh déng nhiém HIV va c6 xo gan mat bu (diém Child-Pugh > 6)
truée hodc trong diéu tri.
Sir dung peginterferon alfa-2a & tré so sinh va tré nho (do ché phim
nay chira benzyl alcohol).
Chdng chi dinh phéi hop véi ribavirin & nhirng phu nir mang thai
hodc c6 thé mang thai, nam gi6i c6 ban tinh nir dang mang thai,
bénh nhan bi min cam (vi du: n6i may day, phi mach, co that
phé quan, phan {mg phan vé&) v6i ribavirin, bénh nhén c6 bénh
hernoglobm méau (vi du nhu bénh thalassemia thé nang, thiéu
m4u héng ciu liém), bénh nhan dung phac dé phdi hop didanosin
va thuémg chéng chi dinh ¢ nhimg bénh nhan ¢6 d¢ thanh thai
creatinin < 50 ml/phut.
Thén trong )
Cic roi logn nghiém trpng: Peginterferon alfa co thé gﬁy. tur vong,
roi loan than kinh, bénh ty mién, thiéu mau va bénh truyén nhiem
de doa tinh mang. Bénh nhan cén duoc theo doi va lam xét nghlem
dinh ky, ngimg thudc néu trigu chimg néing kéo dai hodic c6 dau
hiéu, triéu chung tram trong. Céc roi loan nay co thé phuc héi sau
khi ngimg thuéc.
Thin trong véi phdc db diéu trj HCY phal hop: Khi dung
peginterferon alfa két hgp voi ribavirin uong, can luu y céc canh
béo, thin trong va chdng chi dinh lién quan dén ca hai loai thuée,
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dac biét tranh mang thai & bénh nhén nir va & cic ban tinh niy Clia
bénh nhan nam vi ribavirin c6 thé gay di tat bam sinh vathoic g
vong cho bao thal.

Cic phdn irmg man cam: Phan ng qua man cp tinh nghiém trong
{no; may day, phu mach, co thit phe quan, séc phan v¢) va phan {mg
trén da (mun nudc phong rop, hdi chimg Stevens-Johnson, hogi ti
thuong bi nhiém doc TEN, chimg d6 da toan thin) da duoc ghi nhg,

v6i interferon alfa. Néu xudt hién phan img qua mén, cin ngimg 'hl-loc
Anh huwéng dén tim - thén kinh: Cac rbi loan vé tim - thin kinh
de doa tinh mang (tu tir, mudn t tir, trim cam, tai nghién thude. .
déd duge ghi nhan trong va sau khi dung pegmtcrferqn alfa. Tam
thén, 4o gidc, qua khich, rdi loan ludng cuc, dién cudng ciing g3
duge bao cdo ¢ ngudi bénh ding interferon khong lién hop. Thuée
cling lam nang thém cac triéu chimg rdi loan tam than & nguai ¢
tién str tim than hodc roi loan nghién chét. Pegmterf‘eron alfa cin
duorc sir dung rat than trong & bénh nhan ¢ tién sur tram cam hodc
rdi loan tdm than. Tat ca cac bénh nhén sir dung thude cin duge
theo dai cac ddu hiéu trdm cam va céc roi loan tim thin khac.
Tdc dung trén tim mach: Peginterferon alfa nén duogc SI.'l' dung
than trong o nhimg bénh nhén ¢6 bénh ly tim mach, bao gém tién
str nhdi méau co tim va rdi loan nhip tim va can thco doi dién tam
db trude khi bat dau diéu tri.

Vi bénh tim cé thé tr& nén tram trong hon do thiéu mau do
ribavirin, bénh nhan c6 tién sir bénh tim tram trong hodc khong én
dinh khong nén st dung ribavirin két hop voi peginterferon alfa.
Ut ché tiy xwong: Peginterferon alfa (rc ché chirc ning tuy xuong
va c6 thé gy ra giam té bdo mau nghiém trong. Peginterferon alfa
phdi hgp ribavirin uéng nén dugc than trong ¢ nhitng bénh nhan
6 s6 lugng bach céu trung tinh < 1 500/mm?, s6 lugng tidu ciu
<90 000/mm’, hemoglobin nén < 10 g/dl, hodc c6 nguy co thiéu
mau nghiém trong. Can ngimg diéu tri (it nhit I tam thai néu
bach cdu trung tinh < 500/mm’® hodc tiéu cau < 25 000/mm’. Can
xét nghiém cong thire mau trude va hang ngay trong khi sur dung
peginterferon alfa. Can chinh lidu hodc dimng diéu tri khi cn.
Bénh twr mién: Di c6 bao cao vé viée xuat hién hozc lam tram
trong thém cac benh tu mién (vi du nhu: viém tuyén giap, Xudt
huyel giam tidu cdu huyét khoi hay xuat huyét glal’]’l tiéu cau tu
mién, viém than k&, viém gan, lupus ban do hé thcmg, bénh vay
nén). Nén sir dung than trong ¢ nhitng bénh nhan c6 bénh i mién.
Tdc dung lén npi tiét va chnyén héa: Peginterferon alfa co thé
gdy ra hodc lam ndng thém tinh trang cuong giap hodc suy giap;
tang/ha duong huyét hodc dai thao dudng co thé xay ra. Bénh nhin
suy gidp, cuomg tuyén giap hoic dai thao dudng khéng nén ding
peginterferon alfa.

Tdc dung trén mit: Giam hodc mét thi Irc, bénh vong mac bao
gom phtt mach, huyét khoi dong mach hodc tinh mach vong mac,
Xuét huyet vong mac va xuat tiét dang dém bong, viém théan kinh
thi gidc, phi gai thi va bong véng mac nghiém trong c6 thé xay
ra hodc trim trong hon bai pegmterferorl alfa hoac cac ché pham
interferon alfa khac. Viéc kham mit phai dugce thue hién @ tat ca
céc bénh nhdn truée khi bat dau diéu tri peginterferon alfa. Bénh
nhan c6 roi loan nhan khoa trrée day (vi du: bénh vong mac do dii
thao dudng hojc ting huyét 4p) nén duoc kham dinh ky trong sudt
qué trinh diéu tri. Phai ngimg dung peginterferon alfa & bénh nhan
xuat hién hodc tién trién trim trong céc bénh Iy vé mit.

Tdc dung trén phéi: Khé tho de doa tinh mang, thiam nhiém
phm viém phm viém phe quan tic nghén, viém pho| k&, tang 4p
phéi va bénh sarcoidosis c¢6 thé xay ra hodc tram trong hon b
peginterferon alfa. Nén ngung ding peginterferon alfa phbi hop

ribavirin & nhimg bénh nhan xuét hién thim nhiém phdi hodc suy
giam chirc nang phoi.
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Bién :.-hm:g nhiém tring: Nhiém tring nang va nghiém trong,
mot so giy tr vong, da dugc quan sat lhay & bénh nhén diéu tr
mtcrteron alfa, bao gbm peginterferon alfa. Mac dui st c6 thé lién
quan dén héi chimg gia cum thudng duge bao cao trong qua trinh
dleu tri hﬂng interferon, cin loai trir nhirng nguyén nhan khac cua
g6t cao hodc sot dai dang, dic biét khi cé giam bach céu trung tinh,
Viém dai trang: Loét dai trang va xuat huyét, thiéu mau cyc bo
dai trang da dugc bao cao trong vong 12 tuan dau diéu tri bang
interferon alfa. Nén ngirng thude ngay néu co cac tri¢u chirmg viém
dai trang (vi du dau bung, phén den, so:) Viém dai trang thuéng
phuc héi trong | - 3 tudn sau khi ngimg thude.

Viém tuy: Viém tyy, doi khi tr vong, da xay ra. Nén ngimg thude
& bénh nhan c6 dau hiéu viém tuy va ngung vinh vién néu c6 chin
dodn viém tuy.

Triglycerid: Ting triglycerid nén dugc theo ddi thich hgp. Céan cin
nhic viéc ngung dung peginterferon alfa khi triglycerid tang cao
lién tuc (vi du nhu lrlglycmd > 1 000 mg/dl) va cac trigu ching
cua viém tuy tiém an (vi du: dau bung, buén nén, non).

Bénh Iy rang lgi: Bénh ly ring loi, khé miéng c6 thé gop phan lam
hong ring va niém mac miéng trong khi diéu tri 1du dai. Nén kham
rang dinh ky trong khi diéu tri, danh ring hai 1dn méi ngay va sic
miéng sach sau khi non.

Bénh nhian ghép tang: Giéng nhu cac interferon alfa khac, thai
ghép gan va than da dugc bao céo khi (c6 hodc khong c6 ribavirin
ubng) sir dung peginterferon alfa & bénh nhén ghép tang. An toan
va hiéu qua cua peginterferon alfa chua duge x4c dinh & nhitng
bénh nhin ghép gan hodc ghép tang khac.

Thoi ky mang thai

Chua c6 nghién ctru ¢6 kiém soat di 16n dé danh gia nguy co lién
quan dén str dung thude & phu nir mang thai. Céc dir liéu trén dong
vit cho thdy thudc c6 thé gdy hai cho thai nhi, giy say thai va thai
chét lwu. Chdng chi dinh str dung peginterferon alfa phdi hop voi
ribavirin & phu nir mang thai hodc nam gidi ¢6 ban tinh mang thai.

Théi ky con b

Chura rd peginterferon alfa c6 vao sita me hay khéng. Cén phai can
nhic ¢6 nén ngung ding thuée hay khéng, ?tem_xét tAm quan trong
ciia thube dbi véi me va céc nguy co tiém an doi véi con.

Téc dung khong mong mubn

Thiromg gap

Hiu hét (hon 96%) bénh nhan HCV man tinh diing peginterferon
alfa gip ADR trong thoi gian diéu tri, thuong gip nhét 1a triéu
chimg gidng ciim (mét moi suy nhuge, nhirc déu, dau co, sot, rét
run), cac tac dong 1én than kinh tim than (mat ngu, tram cam, lo
lang, rol loan cam xuc, kich thlch) vatac dung trén mau (vi du giam
bach cu trung tinh, giam tiéu cau). Mot s tac dung phu thudmg
gap (Sot nhire dau) cé xu hudng giam nhe vé cuong do va tan suAt
khi uep tuc diéu tri.

It gap

Viém phdi, nhiém khuén da, ung thu gan, sarcmdoms viém luyen
gidp, dai thio dudmeg, mit nudc, ao gide, muén tu tir, bénh than
kinh ngoai bién, xuit huyét vong mac, diéc, ting huyét ap, kho khe,
chay mau duong tiéu hoa, roi loan chirc ndng gan

Hiém gap

Viém ni tim mac, viém tai ngoai, giam 3 dong té bao méu, phan
“ng phan vé, lupus ban do hé théng, viém khop dang thip, ban
xudt huyét giam tiéu cau, toan ceton do dai thao duong, hon mé,
ligt mat, co giat, bénh ly than kinh mat, phi gai thi, roi loan mach
méu vdng mac, nhdi méau co tim, b¢nh co tim, dau that nguc, nh1p
nhanh, rung nhi, viém mang tim, xudt huyet ndo, viém phm k&, tic
mach phdi, viém tuy, loét da day, suy gan, viém dudng mat, vi€ém
€0, suy than.

Peginterferon alfa 1283

Huémg din cdch xir tri ADR

Phai ngimg thudc khi gap ADR ning.

Liéu lwgng va cich ding

Peginterferon alfa-2a va peginterferon alfa-2b dugc dung tiém
dudi da 1 lan/tuan.

Ngudi lon:

Viém gan B man tinh: Peginterferon alfa-2a 180 microgam tiém
dudi da 1 tuan 1 lan trong 48 tuan.

Viém gan C man tinh: B Y té Viét Nam khuyén cdo str dung phac
db phéi hop peginterferon véi ribavirin va sofosbuvir.
Peginterferon alfa-2a 180 microgam tiém dudi da | tudn 1 lan,
thoi gian 12 - 24 tan. Peginterferon alfa-2b tiém dudi da
1,5 microgam/kg 1 lan | tuén, thoi gian 12 - 24 tuén.

Tre em:

Viém gan B man tinh: Peginterferon alfa-2a 180 microgam/1,73 m?
x dién tich bé mit co thé (BSA), tiém dudi da mdi tuan | lan trong
48 tuan.

Viém gan C man tinh: Khi diing peginterferon alfa-2a két hop vai
ribavirin udng dé diéu tri viém gan C man tinh & tré tir 5 tudi tro
1&n, liéu théng thuong la 180 microgam/1,73 m* = dién tich bé mat
co thé (BSA) mbi tuan 1 lan (t6i da 180 microgam) tiém dudi da.
Khi diing peginterferon alfa-2b két hop véi ribavirin duong uéng dé
diéu tri 14n dAu nhidm HCV man tinh & tré tir 3 - 17 tudi, liéu lugng
thong thuong & 60 mimcrogam/m® mdi tuan 1 lan, tiém dudi da.
Thay doi liéu do djc tinh

Liéu dung cia peginterferon alfa (alfa-2a, alfa-2b) nén dugc diéu
chinh & nhimg bénh nhan c6.cac tic dung phu trén than kinh tam
than (nhu tram cam), cac tac dung phu trén huyét hoc, cac phan
ng phu nghiém trong khéc hodc cac bat thudmg trong xét nghiém.
Khi can chinh liéu peginterferon alfa-2a ¢ nguai lom do phan img
phu (lam sang va/hodc xét nghiém), nén giam liéu ban déiu xuéng
135 microgam mdi tun; cin giam thém dén 90 microgam mdi tuin
néu phan ung phu kéo dai hodc xuét hién lai. Néu phan (rng phu
giam di, c6 thé xem xét tang liéu tro lai.

Néu can diéu chinh liéu peginterferon alfa-2b do phan (mg bat loi
& ngudi 16n diu tri peglnterferon alfa-2b phéi hop ribavirin uong,
nén giam liéu 2 budc so véi liéu dau tién la 1,5 microgam/kg méi
tuan (vi du lidu dung nén giam xubng con ] microgam/kg 1 lan/
tuan va sau d6, néu can, tiép tuc giam xudng 0,5 microgam/kg
mdi tuan). Néu can diéu chinh liéu & ngudi I6n dung don trj liéu
peginterferon alfa-2b, liéu ban diu 1 microgam/kg 1 lan/tuin nén
giam xudng 0,5 microgam/kg 1 1an/tudn.

Néu can thay déi liéu peginterferon alfa-2b & tré em do phan img
phuy, nén giam liéu 2 budc so vai liéu ban dau la 60 microgam /m?
mdi tudn mot 1an (nén giam liéu xudng 40 microgam/m? 1 lan/tuin
va sau d6, néu can, tiép tuc giam xudng con 20 microgam/m? méi
tudn mot lin).

Néu can thay doi liéu peginterferon alfa-2a & tré em vi cac phan
g phy nghiém trong tir trung binh dén ning (1am sang va/hoac
xét nghiém), giam liéu ban dau la 135 microgam/1,73 m* x BSA
thuong la du; tiép tuc giam lidu t6i 90 microgam/1,73 m* x BSA
hodc 45 microgam/1,73 m* x BSA trong mét sb truémg hop. C6 thé
thuc hién dén 3 lan chinh liéu déi vai doc tinh o tré em trude khi
xem xét ngimg diung peginterferon alfa-2a phm hop uong ribavirin.
Suy gan

Khi pegmterferon alfa-2a dugc sir dung dé diéu tri HBV man tinh
@ nguoi Ion ¢6 nong d§ ALT tang cao (trén S lan so véi gioi han
binh thuong trén) nén kiém tra chirc ning gan thuéng xuyén hon
va xem xét hodc giam lidu xudng 135 microgam mdi tuan mét lan,
hofic tam ngumg dicu tri. Viéc diéu trj c6 thé duge tiép tyc sau khi
ALT tro vé binh thuéng. Néu ALT ting cao lién tuc hodic nghiém




1284 Pegmterfemn alfa

https //trungtamthuoc com/

trong (Icm hon 10 lén giéi han binh thudmg trén), nén ngung dleu
tri. Néu ALT tiép tuc tang mic du da giam lidu hodc ¢6 kém ndng
d0 bilirubin ting cao hodc c6 bang ching suy giam chirc ning gan
ligu phap peginterferon alfa-2a nén ngimg ngay.
Khi peginterferon alfa-2a du'qc su dung dé diéu tri nhidm HCV
man tinh & ngu’t‘n 16m c6 ALT tién trlen cao hon gla tri co ban, nén
giam liéu xubng 135 microgam méi tuan va kiém tra chirc niang
gan thuong xuyén hon. VH:C diéu tri ¢ thé dugc tlep tuc sau dot
ALT bung phat. Néu ALT vin tang mac du da giam liéu hoac di
kém véi ndng d¢ bilirubin ting cao hoic bang chirng gan mit bu,
nén dirng ngay peginterferon alfa-2a.
Suy thin
Khi ding peginterferon alfa-2a & nguoi 16n, nhimg nguﬂn ¢6 CI_
30 - 50 m/phat c6 thé sir dung liéu 180 m:crogam mdi tuan nhung
nén giam lidu xuong 135 mlcrogam mbi tudn mot 1an & nhirng
nguoi ¢6 Cl_ < 30 ml/phut, bao gom ca nhimg bénh nhan bénh
than giai doan cudi cin thim lach méu. Liéu ding pegmterfemn
alfa-2a & ngudi 16n nén giam xuong con 90 microgam néu xay ra
cac ADR nghiém trong hoic céc bt thuong trong xét nghiém; néu
van khong dung nap, can ngung dung thuée. Khéng cé dir liéu vé
vige sir dung peginterferon alfa-2a & tré em suy than.
Khi dung peginterferon alfa-2b don tri cho ngudi 16n, nén giam
25% lleu ¢ nhitng bénh nhén suy thin ning (C1 10 - 29 ml/phit),
bao gom ca bénh nhén thdm tich mau. Nén dung peginterferon
alfa-2b néu chirc ning than giam trong qué trinh diéu trj. O nhimng
bénh nhi ding peginterferon alfa-2b véi vién nang hodc dung dich
uéng ribavirin, nén ngung ca hai thube néu néng do creatinin huyét
thanh > 2 mg/dl.
Twong tac thube
Azathioprin: Dung dong thoi peginterferon alfa va ribavirin ung,
da ¢6 bao cao vé giam toan b té bao mau nghiém trong (giam o
rét hong cau, bach cdu trung tinh va tidu ciu). Nén kiém tra toan bo
s6 luong té bao mau, bao gdm sb lugng tiéu cau hang tuan trong
thang ddu tién, hai lAn mét thang trong sudt thang thir hai va thir
ba ciia diéu trj, va sau d6 hang thang hodc thudng xuyén hon néu
can, Néu xuét hién giam tAt ca céc té bao mau, can ngung ca 3 loai
thube (azathioprin, peginterferon alfa, ribavirin) va peginterferon
alfa phédi hop ribavirin duomg uéng khong nén bat dau lai dong thoi
voi azathloprm
Céc thude e ché truc tlep men sao chép ngugc trong diéu tri HIV
(NRTI): Xo gan mét bi, bao gom vai truomg hop tir vong da duge
bdo cdo & bénh nhin xo gan c6 HCV man dong nhiém HIV sir dung
thudc nhom NRTI ciing véi peginterferon alfa phoi hop ribavirin.
Bénh nhén dang dung pegmlcrferon alfa va NRTI dong thdi nén
duoc theo di chit ché vé doc tinh. .
Methadon: C6 thé lam ting nong dé methadon. Méc du chua thay
hau qua trén 1am sang, nén theo ddi dau hiéu va triéu chimg dc
tinh cua methadon. )
Ribavirin: Ribavirin ¢6 thé 1am tang ADR trén huyét hoc (thiéu
mau, giam bach cAu trung tinh, giam bach cdu lympho) do
peginterferon alfa gy ra.
Theophylin: V&i peginterferon alfa-2a, lam ting AUC cua
theophylin 1én 25% do trc ché CYP1A2. Nong do theophylin huyét
twong nén duge theo doi thudng xuyén va diéu chinh lidu lugng
pht hop.
Twong ky,
Khong tron chung véi bét ky thude nao khac.
Qui liéu va xir tri
Triéu chimg: Qua liéu do tiém 2 miii vao céc ngay lién tiép
nhau hogc tiém liéu 1 260 mlcrogamr‘tuan di duogc bio cho vai

pegmterfcron alfa-2a. Khéng cé truomg hop nao xay ra céc biéy
¢6 nghiém trong. Liéu hang tuan lén t&i 540 va 630 microgam d3
dugc sir dung trong thu nghiém 1am sang ¢ bénh nhéan ung thy §
bao than va bach cau cap thé tay man. Poc tinh phu thude lidu bag
gum mét moi, ting enzym gan, giam bach cdu trung tinh, giam
tiéu cau. .

Ngo doc lidu Ién t6i 10,5 lan so véi lieu du dinh da duoc bao cao
voi peginterferon alfa-2b. Liéu t6i da hang ngay da dugce bao cio
la 1200 microgam. Thong thudng triéu chimg xay ra khi qua liéy
14 tvong tu voi ADR cua thuéc, tuy nhién, mic do nghiém trong
¢6 thé cao hon. o )

Xir tri: Céc bién phap giai doc chuan dé loai bo thudc ra khéi co
thé nhu loc méu van chua ching minh duoc hiéu qua. Khong co
thude giai doc dac hiéu.

Cdp nhdt lan cudi: 2018.

PEMETREXED

Tén chung quéc té: Pemetrexed.
Mi ATC: LOI1BAO4.
Loai thudc: Chéng ung thur.
Dang thube va ham lrong
Dung dich tiém lruyén tinh mach pemetrexed ditrometamol
ndng d6 25 mg/ml: lo 100 mg/4 ml, 500 mg/20 ml, 850 mg/34 ml,
1 000 mg/40 ml (ham lrong tinh theo pemetrexed).
Bot dong kho dinatri pemetrexed dé pha thanh dung dich nong d¢
25 mg/ml tiém truyén tinh mach: lo 100 mg, lo 500 mg (ham lugng
tinh theo pemetrexed).
Dwge lue hoe
Pemetrexed 14 mot thube chéng ung thur cé ban chat 1a mot chét
d6i khang acid folic. Pemetrexed pha v& cac qua trinh trao ddi
chét phu thude folat can thiét cho su nhén 1én té bao. Ngoai ra,
pemetrexed con (rc ché cac enzym tham gia sinh tdng hop cic
nucleotid thymin va purin nhu thymidylat synthase, dihydrofolat
reductase va phosphoribosylglycinamid formyltransferase.
Pemetrexed dugc van chuyén vao trong té bao nh& chit mang
folat khir va hé théng van chuyén protein gin két folat mang.
O ddy pemetrexed trai qua qua trinh polyglutamat héa va tro
thanh cac dang polyglutamat béi enzym folylpolyglutamat
synthetase. Cac dang polyglutamat nay dugc luu giir trong té
bao trong thoi gian dai, c6 tac dung rc ché thymidylat synthase
va  phosphoribosylglycinamid formyltransferase. Qua trinh
polyglutamat hoa 1a mét qua trinh phu thude vao thoi gian va
nong d¢, né xiy ra manh trong céc té bao khdi u nhung & mot
miec d6 thap hon tmng céc té bao binh thuong.
Cac nghién ciru tién lam sang in vitro cho thay pemetrexed {rc ché
su ting truong cua cac dong té bao ung thu trung biéu mo (MSTO-
211H, NCI-H2052). Tac dung irc ché hiép déng dugc quan sat thay
trén sy nhan Ién ciia dong té bao u trung biéu mé MSTO-211H khi
dung két hop pemetrexed vi cisplatin.
Dugc dng hoc

Bic tinh duoc dong hoc cia pemetrexed sau khi dung don liéu da
dugc danh gia trén 426 bénh nhan ung thu ¢é u diac khac nhau véi
cac liéu tir 0,2 dén 838 mg/m’ dugc tiém truyén trong thoi gian
10 phit. Pemetrexed c6 thé tich phan bd & trang thai cin bang 12
9 livm?. Céc nghién ciru in vitro cho thay khoang 81% pemel:rexed
lién két voi protein huyet tuong, Pernetrexed it chuyen hoa O
gan. Pemetrexed dugc thai trir chu yéu qua nudc tiéu, trong vong



