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Khéc: bénh giéng cim.
Hudmg dén céch xir tri ADR

Theo ddi sit cic ADR dé xir trf kip thoi. Xem xét ngimg telmisartan
va st dung céc thudc khéc thay thé.

Lidu lrgng va céch dung

Cdch dung: Uéng thube trong holic ngodi bira an.

Liéu dung

Nguoi lom:

Piéu trj ting huyét 4p v6 can: liéu phy thugc vao timg bénh nhan.
Liéu dung khuyén céo 13 40 mg/lin/ngay. C6 thé ¢6 hi¢u qua v&i
liéu 20 mg/ngay & mot s6 bénh nhan. C6 thé ting lidu telmisartan
dén liéu t6i da B0 mg/lan/ngay dé dat dugce huyét 4p muc tiéu. C6 thé
duing telmisartan phdi hop véi céc thude lgi tiéu nhom thiazid nhur
hydroclorothiazid va sy phéi hgp nay cho théy hydroclorothiazid
c6 tac dung ha ap hiép ddng véi telmisartan. Khi cin ting ligu
phai luu y tac dung ha huyét 4p tdi da thuong dat duwgc sau 4 - 8
tuan bat ddu diéu tri. Véi bénh nhén ting huyét 4p nang diéu tri
telmisartan véi lidu téi 160 mg ding don 1€ va dung phbi hop vai
hydroclorothiazid 12,5 - 25 mg/ngay déu dung nap tét va hiéu qua.
Phong ngtra bénh ly va tir vong do tim mach: Liéu khuyén céo
la 80 mg/lin/ngay. Chua biét dugc lidu cac lidu thip hon 80 mg
telmisartan ¢ hiéu qua trong viéc phong ngira bénh ly va tr vong
do tim mach. Khuyén cdo nén theo doi huyét ap khi bt déu didu
tri véi telmisartan dé phong ngira bénh ly va tir vong do tim mach,
va néu can c6 thé diéu chinh liéu dé dat dugc huyét ap thip hon.
Suy than: Nha san xuét khuyén céo liéu diu tién 12 20 mg/lin/ngay
o bénh nhan suy than niang.

Suy gan: Khong nén ding qua 40 mg/lin/ngay & bénh nhan suy
gan nhe va trung binh. Tranh ding khi suy gan ning hodc tAc mat.
Ngueoi cao tuéi: Khéng cin chinh liéu.

Tré em: An toan va hiéu qua cua thudc chwa duoc xéc dinh.
Tuwong téc thube

Aliskiren: Khéong st dung dong thoi aliskiren véi telmisartan &
bénh nhan bj déi thdo dudng, bénh nhan suy than.

Dlgoxm Khi sir dung déng thai voi telmlsartan ndng d¢ dinh va
nong d¢ day cua digoxin ting twong tmg 49% va 20%. Do viy, can
theo ddi ndng dd digoxin khi bit dau, diéu chinh hodc ngimg sir
dung telmisartan.

Lithi: Nong do trong huyét thanh va dgc tinh cta lithi c6 thé ting
1&n khi phdi hgp véi telmlbaﬂan Néu viéc sir dung phol hop la can
thiét, nén theo ddi cin thin nong do lithi trong huyet thanh.
NSAID: Co thé lam giam tac dung ha huyét 4p cua telmisartan.
Thude lgi tiéu thiazid hoac loi tiéu quai: Piéu tri trudc bing
thudc lgi tiéu liéu cao nhu furosemid (thude lgi tiéu quai) va
hydroclorothiazid (thude lgi tiéu thiazid) c6 thé dan dén suy
giam thé tich va c6 nguy co ha huyét 4p khi bat dau diéu tri bang
telmisartan.

Cic thubc didu tri ting huyét ap khac: Téc dung ha huyét 4p cuia
telmisartan c6 thé ting lén khi sir dung dong théi cac san pham
thubc ha huyét ap khac.

Corticosteroid toan than: C6 thé lam giam tac dung cua telmisartan.

Qui liéu va xir tri

Biéu hién néi bat nhét cia qua lidu telmisartan 1a ha huyét 4p va
nhip tim nhanh, nhip tim chdm ciing c6 thé xdy ra. Can tién hanh
diéu tri hd trg néu c6 triéu chimg ha huyét ap. Telmisartan khong
bi loai bo ra khoi co thé khi chay than nhén tao.

Cap nhat lan cudi: 2019.

TEMOZOLOMID

Tén chung qudc té: Temozolomide.
Mi# ATC: LO1AX03.
Loai thude: Thuébc chéng ung thu.

Dang thudc va ham lugng

Vién nang: 5 mg, 20 mg, 100 mg, 140 mg, 180 mg, 250 mg.
Thube tiém: 100 mg.

Duge Iye hge

Temozolomid 1a din xudt cua imidazotetrazin, 1 mdt- tién thuéc,
khéng c6 tac dung dugc ly. Temozolomld dugc tu dong thiy phin
thanh hoat chit c6 tic dung giy ddc té bao 5- (3 methyltriazen-
1-yl) imidazol-4-carboxamid (MTIC), khong can enzym xic tic
trong diéu kién sinh ly ctia cic mo ma né phéan bo. MTIC gy
dgc té bao thong qua vu;c alkyl héa ADN tai vi tri O° va N7 cia
guanin trong ADN. Piéu d6 dan téi sgi d6i ADN bi gﬁy va chét
theo chuong trinh. Temnzolomld la tac nhan gay doc té bao khéng
phu thudc vao chu ky té bao.

Dwge djng hgc

Hap thu: Temozolomid hép thu nhanh va hoan toan qua duéng tiéu
héa, sinh kha dung theo dudmg udng xap xi 100%. Thai gian trung
binh dé thubc dat ndng do dinh trong huyet twrong la tir 0,5 glc dén
1,5 gior sau khi uéng. Thirc an lam giam toc d6 va murc do hap thu,
cu thé 14 1am giam AUC khoéng 9%, giam C___khoang 32% va kéo
dai T‘m dén 2 gio.

Phan bé: Thé tich phén bé cia thubc me 12 0,4 livkg, ty 1¢ gin két
v6i protein huyét twong khoang 15%. Thude xdm nhdp nhanh qua
hang rao mau - ndo, dat nong d6 trong dich nado tiy bang khoang
35 - 39% so v6i trong huyét tuong.

Chuyé‘n héa: Temozolomid 1a tién thube, dugc bién ddi nhanh
nhd qué trinh thiy phan khéng thong qua enzym tai pH sinh ly
thanh MTIC. Chét nay dugc dao thai dudi dang CO, va 5-amino-
imidazol-4-carboxamid (AIC), mgt chét c6 trong thanh phan ty
nhién cua nude tiéu. Cytocrom P450 c¢6 vai tro khong dang ké
trong qué trinh chuyén héa ciia temozolomid va MTIC.

Thai trie: Nira doi thai trir ra khoi huyét twong ctia temozolomid
khoang 1,8 git. Thude dugc thai trir cht yéu qua than. Khi ding
dudng ubng, trong nudc tiéu 24 gid c6 khoang 5 - 10% thudc
dang nguyén ven, phan con lai duge dao thai dudi dang acid
temozolomid, AIC hodc chat chuyén hoa phan cuc khong xac
dinh.

Duoc dong hoc cta thube trén ngudi suy gan mirc d6 nhe va vira
tuong tu nhur ngudi ¢6 chirc nang gan binh thudng. Do thanh thai
clia temozolomid khong phu thuge vao tudi, chirc ning than, hodc
tinh trang sir dung thudc 14, Tré em ¢6 AUC cao hom so véi nguoi
16m tuy nhién lidu dung nap t6i da & ca ngudi 16n va tré em la 1 000
mg/m* mot chu ky.

Chi dinh

Két hop véi xa tri dé diéu tri u nguyén bao thin kinh dém da hinh
mdi chan doan & ngudi 1on va sau dé tiép tuc dwgc dung don tri
liéu dé diéu tri duy tri.

Diéu trj u nguyén bao 4c tinh nhur u nguyén bao than kinh dém da
hinh hodc u sao bao khdng biét hoéa giai doan tién trién hodc tai
phat sau khi diéu tri bing phic dé chudn, & tré em tir 3 tudi tro lén
va ngudi lon.

Chong chi dinh

Qué mén véi temozolomid.

Man cam voi dacarbazin (vi ca hai thudc déu bi chuyén hoa thanh
MTIC).

Bi uc ché tuy ning.
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Thin trong
Nhiém tring co hoi (nhu viém phéi do Pneumocystis jirovecii)
va téi hoat dong cua céc bénh nhidm tring (nhu viém gan B) da
duge ghi nhan khi diéu trj bing temozolomid. Cin phai diéu trj dy
phong viém phdi do Pneumacysruﬂrovecu @ nhirng bénh nhin xa
trj két hop véi phéc d6 dung temozolomid 42 ngay (hogc t6i da
49 ngay) khong phu thuoc s6 luc,mg bach ciu lympho. Néu bénh
nhan bi gidm bach cau lympho, llcp tuc dung dy phéng cho dén
khi cdi thign vé& cip dd 1 tro xudng. Neguy co gap viém phdi do
Pneumocystis jirovecii gia ting khi ding thuéc dai ngdy. Can glam
sat chit ché kha nang viém phoi do Preumocystis jirovecii trén tit
ca bénh nhan, dac biét la bé¢nh nhan c6 diing kém corticoid.
Viém gan do virus viém gan B tai hoat dong giy tir vong da duoc
bio céo. Tru6e khi dung temozolomid trén bénh nhan c6 virus
viém gan B duo'ng tinh, cin tham vén chuyen gia vé bénh gan.
Trong qué trinh dicu tri bing temozolomid cin giam sat bénh nhan
va xir tri phu hop.
Viém mang ndo do herpes tham chi tir vong da dwgc ghi nhén trén
bénh nhén dung temozolomid phdi hop véi xa tri, cé hodc khong
¢6 corticoid,
Dgc tinh trén gan, thim chi tr vong do suy gan da duoc ghi nhan.
Cin kiém tra chirc ning gan cua bénh nhén truée khi diéu tri, gitra
dqi diéu tri 42 ngay va sau mdi chu ky diéu tri. Néu cé bat thu'orng
cin dénh gid loi ich va nguy co truge khi bit dau hoiic khi quyel
dinh tiép tuc diéu tri, bao gom cd nguy co tir vong do suy gan cap.
Déc tinh trén gan c6 thé xuat hién sau vai tudn khi két thic didu tri
vOi temozolomid.
DA c6 bdo cdo vé mét s6 truomg hop hiém gap hoi chimg loan san
iy va u dc tinh thi phat, bao gdm ca bach cau dong tity.
Bénh nhdn ding temozolomid c6 nguy co bi irc ché tiry xwong,
bao gdm bét san tiy kéo dai din dén thidu mau bét san tham chi
tir vong trong mot vai tru'o'ng hop temozolomid ducrc ding kem
véi céc thube gay thiéu méu bét san khac. Do vy can dam bao xét
nghiém mau dé giam sat diéu tri. Bénh nhéan cao tudi va phu nir
cho thdy nguy co niy cao hon cac nhém khéc trong cac thir nghiém
lim sing. a
Non va budn nén 1a ADR phd bién, do vy can sir dung thuoc
chéng nén va d phong phu hop.

Thoi ky mang thai

Khéng c6 dir lidu dung thudc trén phu nit mang thai. Trén dong
vat thi nghiém, thudc gay di tat thai va doc phoi & mic liéu thap
hon liéu ding trén ngudi. Phy nir trong tudi sinh san can sir dung
céc bién phap tranh thai hiru hiéu. Néu phai diing thude trong thoi
ki mang thai, bénh nhén phai dugc danh gia nguy co ton hai dén
thai nhi.

Thudc cé nguy co gy vo sinh khéng héi phuc ¢ nam gidi. Bong
thori thude cé tac dung gay dot bién gen, do do tranh c6 con it nhit
6 thang sau khi diéu tri bang temozolomid.

Théi ky cho con bu

Khéng ro temozolomid ¢ phan bb vao sita me hay khong. Nén
ngimg nudi con bang sira me trong thoi gian dung thudc vi kha
ning nguy co trén nhii nhi.

Téc dyng khong mong mu6n (ADR)

Rat thuomg gép

Toan than: chan an, mét moi.

Than kinh: co gidt, liét nira ngudi, dau dau, rdi loan hodic mat chirc
nang ngén ngi.

Tiéu héa: tiéu chay, tao bon, budn ndn, non.

Da va mo mém: phat ban, rung toc.
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Temozolomid

Thudng gap

To.’m than: sét, hoi chimg gia cum, suy nhugc, 6m mét, dau, phu
né, phil ngoai Vi.

Nhiém tring: nhiém trung, nhiém virus herpes, viém hong, nam
miéng.

Méu va bach huyét: sot giam bach cau, giam bach céu trung tinh,
glam tiéu cau, giam té bao lympho, giam bach cau, thiéu mau.
Mién dich: cac phan ung di ing.

Néi tiét va chuyen hoa: hgi chimg Cushmg, tang dudng huyel
Tam than: tram cam, lo du, 0 lan, mat ngu, kich dong, mét tri nhé.
Thén kinh: mit diéu hoa, mat can bang, suy giam nhan thire, suy
giam tap trung, giam y thire, chéng mat, giam tri nhé, roi loan than
kinh, di cam, buén ngu, r0| loan l&1 noi, roi loan vi glac run réy.
Mt va thi giac: nhin mo, r6i loan thi gidc, khiém khuyét tam nhin,
mét thi lyc ban phan, nhin doi.

Thinh gidc: dlec, dau tai, chong mat, U tai.

Tim mach: xuit huyét, tic mach phm huyet khoi tinh mach sau,
ting huyet ap.

Ho hap: viém phm kho thé, viém xoang, viém phé quan, ho, nhiém
trung hé hp trén.

Tiéu héa: viém miéng, dau bung, kho tiéu, kho nuét, ting enzym
gan, tang hodc giam can.

Da va md mém: ban do, kho da, ngira. )

Co - xuong - khép: dau co, yéu co, céc bénh ve co, dau khép, dau
lung, dau co xuong.

Than, tiét niéu: tiéu nhiéu, tiéu tién khong tw chu.

It gap

Nguy co gdy u hodc ung thu: hoi chng loan san tiy xuong, gay
ung thu thir phat bao gébm bénh bach cau tiy bao.

Mau va bach huyet glam toan bg huyel cdu, giam huyet cau kéo
dai, thiéu mau bét san, ddm xudt huyét.

Mién dich: sbe phan vé.

Noi tiét va chuyén héa: giam kali huyét, tang phosphatase kiém.
Tém théan: rdi loan hanh vi, roi loan cam xiic, ao gidc, tho o.

Than kinh: tinh trang dong kinh, réi loan ngoai thép, bat thudng
dang d:, phéi hop mét nhip nhang, ligt nira ngudi, roi loan cam
giac, roi loan khiru giac, ting nhay cam.

Mit; kho mat, giam thi luc.

Thinh giac: r6i loan thinh giac, viém tai giira, ting nhay cam vdi
am thanh.

Tim mach: tréng nguc, xuat huyét nao, do bimg, boc hoa.

Ho6 hép: suy hd hap, viém phoi k&, xo héa phdi, xung huyét miii.
Tiéu hoa: cang bung, dai tién khong tu chu, roi loan da day rudt,
tri, khé miéng, suy gan, ton thuong gan, viém gan, @ mat, tang
bilirubin huyét.

Da va md mém: hoai tir thuong bi nhiém déc, héi chimg Stevens-
Johnson, phit mach, hong ban da dang, ban do, troc da, phan u’ng
nhay cam 4nh sang, ndi mé day, viém da, ting tiét mé hoi, ting sic
16 bat thuomg.

Than, tiét niéu: kho tiéu.

Sinh san: xuét huyét am dao, rong kinh, v kinh, viém am dao, dau
v, liét duong.

Chuea xdc dinh dwoc tan sudt

Phan (mg do thudc 1am ting bach ciu 4i toan va tri¢u chimg toan
than (hoi chimg DRESS).

Huwéng dan cach xir tri ADR

Trén nhimg b¢nh nhan c6 hién tugng giam lympho béo trong giai
doan diéu tri phoi hcrp can phai diéu tri dy phong viém pho: do
Pneumocystis cho dén khi dgc tinh giam bach ciu lympho vé mire
d¢ | tro xudng.

C6 thé ding thude chong ndn dé giam bét triéu chimg budn non, non.
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Khi gip cdc ADR trén h¢ tao méu va khdng trén hé tao mau, cin
gidm lidu ding va ngimg diéu trj néu cin (xem phan Liéu luong va
cach dung).

Lidu lrgmg va cich ding

Cdch ding

Temozolomid dugc dung theo duong uéng hoic tiém truyén tinh
mach

Liéu dung dudng tinh mach trong vong 90 phit bing véi lidu ding
theo duémg ubng. Su tuong duong sinh hoc ndy chi khi thube duge
dua theo duémg tinh mach trong vong 90 phut.

V6i duémg udng, t‘“3"102010‘1‘(“(1 dugc diung ngdy mét lin, nudt
nguyen vién véi mot coe nude diy. Néu nang thuc v tinh bi ma,
cﬁn hét sirc than trong dé khong hit phai thuée hogc tiép xuc true
tiép vai da va niém mac. Trong trucrng hop nang thube bj va, diing
ging tay va kinh bdo ho dé tranh tiép xic vm thuée. Hap thu cua
thudc bi anh hucmg bai thirc an, do dé nén uung thude vao 1 th(‘n
diém thng nhét so v4i bira &in giita céc ngay ding thuéc. Nén uong
vio lic doi dé han ché budn non va non. Tht’.‘n diém phu hop dé
udng thube co thé 1a trude khi di ngi. C6 thé uong thude chéng non
trude hodc ngay sau khi udng temozolomid. Néu bénh nhin nén
sau khi ubng thudc, khong udng bii thube ciia ngay hom dé. Béc s
nén xéc dinh ngay s& lugng vién nang theo timg loai ham lwong ma
bénh nhin s& phai ding dya trén lidu thudc da dwoc ké don. Cin
lira chon giita céc loai vién ham lugng khac nhau mjt cach phi hop
dé 1am tron liéu it nhit c6 thé (£ 2.5 mg). Cén c6 bién phap giup
bénh nhan tranh nham lan giita cac loai vién him lugng khac nhau,
Khi dung dudng tinh mach, lo thuc phai dua vé nhiét do phong
tru6e khi pha. Cho 41 ml nuéc cat pha tiém vio lo thude chira 100 mg
temozolomid dé dugc dung dich thude co nong dd 2.5 mg/ml, xoay
nhe lo thudc cho tan hét, khong lic. Dung dich dﬁ pha cé thé bao
qua.n & nhigt do phong (25 °C) toi 14 gu:r (bao gbm ca thoi gian

truyen) Dung dich da pha phat dugce kiém tra cam quan trude khi -

tiém, néu thy lo thudc c6 van phai bo. Khéng tiép tuc pha lodng
dung dich da pha truéc khi diing. Str dung ki thudt vo khuin dé 1ay
mot 1an mot thé tich thude can thiét (t6i da 40 ml) trong cac lo da
pha dé chuyén vao tii truyén rdng dung tich 250 ml. Can sir dung
thiét bi phit hop dé bom thudc theo dudng tinh mach trong vong
90 phut. Phai trang dudng truyén trudc va sau khi bom thude.
Liéu leong

U nguyén bao than kinh dém da hinh méi chan doan ¢ nguci lom:
Temozolomid dugc ding trong giai doan phéi hop voi xa tri (giai
doan phdi hgp) va tiép tuc duy tri don trj li¢u trong 6 chu ky (giai
doan duy tri).

Giai doan phéi hop: Dé phdi hop véi xa tri, liéu diéu tri khoi déu
cua temozolomid la 75 mg/m?/ngay, trong 42 ngay, phéi hop véi xa
tri tai chd (60 Gy chia lam 30 phén lidu). Khong khuyén céo giam
liéu trong giai doan phdi hop nhung c6 thé phai tam ngimg hodc
ngimg hén viéc dung thude néu xuét hién doc tinh.

Nén lam xét nghiém cong thitc mau trong qué trinh diéu trj (hang
tudn) biing temozolomid. Tiéu chi quyét dinh tiép tuc ding thude
bao gdm: bach ciu da nhén trung tinh tuyét doi (ANC) > 1,5 x 10%
lit, 6 luong tiéu cau > 100 x 10%1it va doc tinh khong phai trén
hé tao mau tir cip do 1 tré xubng (ngoai trir rung téc, budn ndn va
nén). Néu dat, nén thyc hién tri liéu bing temozolomid lién tuc
hing ngay trong 42 ngay (c6 thé Ién tdi 49 ngay).

Tam ngimg diéu tri bing temozolomid néu ANC trong khuang tur
0,5 x 10/1it dén dudi 1,5  10%lit, hodc sé luong tiéu cu trong
khoang tir 10 x 10%/1it dén du6i 100 x 10%/lit, hodc xuat hién doc
tinh khéng phai trén h¢ tao méu ¢ cap d6 2 (ngoai trir rung toc,
budn nén va ndn). Co thé dung thudc tro lai khi cdc tiéu chi quyet

dinh uep tuc ding thude nhu trén dat yeu céu.

Ngig hin viéc dung thuée (khong tiép tuc dung ca giai doan nay
vi giai doan duy tri) khi ANC <0, 5 % 10°/1it, s6 lugng tiéu chu < 19
x 10°/lit, hodic xuét hién dc tinh khong phai trén h¢ tao méu ¢ cip
dé 3 va 4 (ngoai trir rung toc, budn ndn va non).

Giai doan duy tri: 4 tudn sau khi bénh nhan hoan thanh trj li¢u pho;
hop, bat dAu tién hanh diéu trj duy tri, gdm 6 chu ky. Chu ky diy
tién cua giai doan nay, lidu temozolomid 1a 150 mg/m? bé mat da/
ngay ding 1 lan/ngdy trong 5 ngay lién tuc, tiép theo la thai gian
nghi thudc 23 ngay.

Trong qua trinh diéu tri, nén xét nghiém cong thirc mau vao ngay 22
(21 ngay sau khi dung liéu temozolomid dau tlen) va sau d6 theo
ddi hang tudn cho dén khi ANC > 1,5 x 107lit, 56 luong tiéu ciu
>100 % 10%lit. Chi bat diu chu ky tiép theo khi ANC v s6 lugng tiéy
cAu vuot cic gid tri trén. Viéc diéu chinh liéu & chu ky tiép theo cin
ciin cir vio gia tri xét nghiém mau thap nhét va doc tinh khong trén
hé tao mau ¢ mic dd cao nhit cua chu kjf trudc.

Chu ky 2 dén 6, liéu temozolomid c6 thé ning 1én 200 mg/m%/ngiy
néu cc ddc tinh khong thude hé tao mau & chu ky 1 tir mire d§ 2 trg
xudng va ANC > 1,5 x 10%/lit, s6 lugng tiéu cau > 100 x 10%/lit. Liéu
nay duge ding trong 5 ngay cia mdi chu ky néu khong xuat hign doc
tinh. Néu khong ting liéu 1én 200 mg/m?/ngay & chu ky 2 thi khéng
nén thyc hién viéc nang liéu & cac chu ky tiép theo.

Néu cé bét cir ddc tinh nao nhu ANC < 1,0 x 10%1it, s6 lugng tiu
céu < 50 % 101t hodc ddc tinh khong trén hé tao méu ¢ mirc dé 3
(trir tac dung rung toc, nén va budn non), liéu ding temozolomid
trong 5 ngay cua chu ky sau giam di 50 mg/m?*/ngay. Néu liéu cua
chu ki trrée da giam vé mirc 100 mg/m*/ngay ma van cé doc tinh
trén thi ngimg diéu tri bang temozolomid. Néu gap déc tinh khong
trén hé tao mau (trir tic dung rung téc, non va budn non) ¢ mirc d§
4 hodc dgc tinh tiép tuc duy tri & mirc do 3 sau khi giam liéu ciing
ngung temozolomid.

Diéu tri u nguyén bao dc tinh giai doan tién trién hodc tdi phat &
tré em tir 3 twéi tro lén va ngueoi lom:

Liéu khéi dau: 150 mg/m?/ngdy x 5 ngay dau tién cua chu ki
28 ngay.

Cdec liéu tiép theo:

Trong qua trinh diéu tri, nén xét nghiém cong thirc mau vao ngay
22 (21 ngay sau khi dung liéu temozolomid diu tién) va sau d6
theo doi hang tudn cho dén khi ANC > 1,5 x 10lit, sb lugng tiéu
cau> 100 x 10%/lit. Chi bit dau chu ky tiép theo khi ANC va s luong
tiu cau vugt cac gia tri trén.

Néu gié tri vio ngay bit diu chu ky tiép theo va gia trj giam thap
nhét cia ANC va tiéu cu ciia chu ki truée dé & ngudng ANC > 1,5
x 10/1it, s6 hrgng tiéu cau > 100 x 10%/lit thi ¢6 thé tang liéu 1én mirc
200 mg/m*/ngay (hodc duy tri liéu nay) trong 5 ngay dau cua chu
ki 28 ngay tiép theo.

Néu ANC < 1,0 x 10%lit, s6 lugng tiéu cdu < 50 x 10/it & bat ci
chu ki nio, liéu diing temozolomid trong 5 ngay cua chu ky sau giam
di 50 mg/m?*/ngay nhung khéng giam liéu xudng dudi 100 mg/m*/
ngay.

Néu ANC va s6 luong tiéu ciu khong & ngudng tang hodc gidm
liéu nhur trén, tri hoan diéu trj dén khi c6 thé bat ddu chu ky tiép
theo va diing voi liéu khai dau.

Temozolomid dugc ding dén khi bénh tién trién. Théi gian dieu tri

t6i uu chua duge xac dinh tuy nhién da c6 bénh nhén ding thude
tGi 2 nam.

Ngueai suy gan va suy than:
Duya vao dic diém duge dong hoc cia thude, khong cén chinh liéu
trén bénh nhan suy gan, than. Tuy nhién van cin than trong gidm




https://trungtamthuoc.com/

DTQGVN 3

Tenecteplase 1535

sat nhimg bénh nhén nay.

Trong téc thube

Thirc &n lam giam hap thu ctia temozolomid (xem phan Dugc dong
hoc).

Sir dung acid valproic lam giam thanh thai cia temozolomid
khoang 5%. Tuy v@y khong ré mirc d§ anh hudng trén lam sang.
Khong c6 cac nghién ciru vé anh huéong cia temozolomid trén
chuyén hoa va thai trir cua cic thubc khac. Tuy viy it co nguy
¢o tuong tac duge dong hoc véi cac thude khae do temozolomid
khdng anh huéng dén chuyén hoa & gan va lién két it véi protein
huyet tuong.

Temozolomid khi ding ciing cdc thue e ché tiy xuong c6 thé
lam ting nguy co (rc ché thy xuong.

Qui lidu va xir tri

Triéu chimg: Mot bénh nhin ding qua liéu véi tong lidu téi
10 000 mg trong mot chu ky va kéo dai hon 5 ngay ADR ghi nhin
dugc trén bénh nhén nay la thleu méau bét san, sot, suy da tang va
tir vong. Cé céc bao cdo vé viéc bénh nhan sir dung qua 5 ngay
(t6i 64 ngay), gap cic ADR bao gom tre ché tuy, kém hoac khong
kém theoynhié_m khuan, trong mot s6 trrdng hop tinh trang nang va
kéo dai dan dén tr vong.

X tri: Trong céc trudmg hop qua liéu, can giam sat chit ch@ huyét
hoc va diéu tri hd trg néu can thiét.

Cdp nhdt lan cuéi: 2020.

TENECTEPLASE

Tén chung quéc té: Tenecteplase.

Mi ATC: BOIADI11. )

Loai thube: Thudc tiéu huyét khoi.

Dang thudc va ham lwrgng

Thude tiém tinh mach: 50 mg (kém theo ong nudc cat 10 ml).

Duge luc hge

Tenectaplase thic ddy qua trinh tidu sot huyét bang cich gén véi
fibrin vé chuyén plasminogen thanh p]asmm Tenecteplase vé co
ban gidng alteplase, chi khéc & 3 dot bién diém lam cho thudc dic
hig¢u hon véi fibrin, khang véi cac chét (rc ché hoat héa plasminogen
(PAI-1) vdi thoi gian tac dung dai hon so vdi alteplase.

Durgre dqng hoc

Phén b6: Thé tich phan bd ty 1¢ voi trong lueng co thé va thé tich
huyét twong.

Chuyén héa: chi yéu qua gan.

Nira doi thai trir 2 pha: Ban dau 20 - 24 phut, sau d6 90 - 130 phut.
Thai trir: 99 - 119 ml/pht.

Chi dinh

Thubc lam tan huyet khéi dé giam nguy co tr vong lién quan t0i
nhéi mau co tim cap

Diéu tri thuyén tic phoi cép.

Chéng chi dinh

Man cam véi thuoc

Chay mau trong cap, tién sir tai bién mach méau ndo, phau thuat noi
sg hoic my song, chén thuong trong vong 2 thang, u ndi so, di dang
dong mach tinh mach, phinh mach, chay mA4u tang, ting huyét ap
ning khong thé kiém soat.

Thén trong

ADR thuéng gap nhét khi ding tenecteplase 13 xuat huyét. Phin
16n bénh nhin ding tenecteplase trong cdc nghién ciru lam sang
thudmg diing ddng thoi véi aspirin va heparin, do d6, khé xic dinh

bién chimg xuit huyét c6 phéi do m{t minh tenecteplase hay khong
T#c mach do cholesterol h1em khi gap & bénh nhan dung thubc tan
huyét khéi. Tuy nhién c6 thé gay tir vong.

Loan nhip tim c6 thé xuit hién do tan cuc méu déng & mach vanh.
Phan img kiéu di tng hiém khi dugc ghi nhan.

Viéc tao khéng thé khi dung 1zp lai cac chat irc ché plasminogen,
bao gébm tenecteplase chua duge nghién ciru co hg théng. Pi ¢6
béo cdo vé sy xuit hién khéng thé & 3 bénh nhan. Cén thin trong
khi dung cho bénh nhan da timg ding thudc trude day.

Chua xac dinh rd 43 an todn va hiéu qua khi ding cho tré em dudi
18 tudi.

Thoi ky mang thai

Thuéc c6 thé lam ting nguy co chiay mau & phy nir mang thai, can
cén nhéc giita lgi ich v&i nguy co c6 thé xay ra cho thai nhi.

Thai ky cho con bi

Chua biét thubc c6 vao sira me khéng, cin than trong khi ding cho
phu nir cho con bu.

Téc dung khéng mong muén (ADR)

Thudng gap: chay mau nhe.

ft gap: 46t quy, chay mau cam, xuét huyét tiéu hoa, tiét niéu, xuét
huycl nang, chay méu tai chd dat cathete.

Hiém gap: séc phan Ve, phu mach, tic mach do cholesterol, phu
hau hong, ban, xuat huyet noi so, xuit huyét dudmg hod hip, xuét
huyét mang bung, mé day, ha huyét ap.

Hudng dan cich xir tri ADR

Néu xay ra xudt huyet nang khi phm hqp gilra tenecteplase vdi
heparin hodc céc chit irc ché tiéu cau, can ngung ding thude phm
hop. C6 thé dao nguoc tic dung chéng dong mau cua heparin bing
protamin sulfat,

C6 thé han ché ha huyét 4p bing cach nang cao chén, hodc giam téc
dé truyén hoic tam dimg thudc.

Liéu lwrgng va cach ding

Cich diing: Tiém tinh mach trong vong 5 giay. Tong liéu khuyén
cao khong qua 50 mg, dua trén can ning co thé va can tiém cang
som cang tot tir khi ¢6 triéu chimg nhdi mau co tim cép, trong vong
30 phut tir khi nhap vién cap ciru.

Liéu ding
Cén ning co thé (kg) Liéu tenecteplase (mg)
<60 30
> 60 dén <70 35
> 70 dén < 80 40
B >80 dén < 90 45
>90 50

Tuwong tic thube

Tenecteplase cd thé lam ting néng dé/tac dung ctia: Cac thube
chbng dong, dabigatran etexilat, dan chét prostacyclin.
Tenecteplase co thé bj tang nong do/tdc dung khi ding dong thoi
véi: Cac thube chéng két tap tiéu cau, cac thao dugce co hoat tinh
chdng két tap tiéu cau hodc chéng dong mau, limaprost, salicylat.
Tenecteplase co thé bi gidm nong dé/tac dung khi dung dong thoi
vai: Aprotinin.

Qui liéu va xir tri

Héu qua cua qua lidu co thé la tang nguy co xuét huyét. Néu xay ra
xuét huyét nang, c6 thé xem xét cac bién phap truyén huyét twong
hoic tiéu ciu.

Cép nhdt lan cuéi: 2017.




