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TENIPOSID

Tén chung quéc té: Teniposide.

Mia ATC: LO1CBO02.

Logi thudc: Thudc chéng \ung thu, dn chat ban téng hop cua
podophylotoxin, chat trc ché topoisomerase II.

Dang thudc va ham lrgng

Dung dich dam dfic dé truyén inh mach sau khi pha loéing: 50 mg/5 ml.
Dugc lyc hoc

Teniposid 1a thudc chong ung thu dan chit ban tdng hop cua
podophylotoxm c6 chu tric va tac dung dugc ly twrong tyr etoposid.
Teniposid I3 thudc doc té bao, dic higu theo giai doan, thc dong
& cubi giai doan S hoic dau giai doan G, cua chu trinh té bao,
do vy ngin té bao di vao gian phan. Temposnd tuy theo liéu
dung, pha v& soi kép va don trong DNA va hinh thanh lién két
chéo DNA- protem Co ché tac dung chinh xé4c cua teniposid vin
chua duge biét, c6 thé do trc ché hoat tinh cia topoisomerase II vi
teniposid khong xen vao giira DNA hogc khong lién két manh voi
DNA. Téc dung doc té bao cua teniposid lién quan dén sb luo'ng
twong ddi cua tén thuong kép trén DNA trong té bao. S6 lugng tén
thuong kép trén sgi DNA phan 4nh su 6n dinh cia chit trung gian
topoxsomerase II- DNA Ten1p051d lam gidn doan pha G, cua chu
trinh té bao va chi yéu gay chét té bao & pha G, va pha S mudn.
Dugc dgng hoc

Phdn bé: Thubce lién két manh véi protein huyét tuong, khoang trén
99%. Thé tich phan bd & trang thai én dinh trung binh 1a khoang
8 - 44 lit/m? d6i v6i ngudi 16m va 3 - 11 litm? d6i voi tré em. Thé
tich phan bd ting 1én khi ndng do albumin huyét giam. Teniposid
phan bd vao ndo rat it do bj gi¢i han boi hang rao mau - néo (it hon
1%) mic di ndng do cia teniposid trong dich ndo tily & ngudi bénh
¢6 u ndo cao hon so v6i & ngudi khong ¢ u ndo. Nong do thuée
trong nudc bot, dich cd chudng, dich nio tity thip hon so vdi nong
do thudc trong huyet tuong.

Chuyén héa: O gan temp031d duoc chuyén héa thanh cac dan chét
teniposid catechol bai hé théng enzym cytochrom P450.

Thai trie: Nira doi thai trr cua thudc khoang 5 gio. 44% luong
thude dugc ba1 tiét qua nudc tiéu trong vong 120 gio sau khi dung
thudc, cha yéu & dang chat chuyén héa, chi 4 - 12% & dang thude
chua dugc chuyén hoa.

Thudc thai trir qua phan dudi 10% trong vong 72 gio sau khi dung
thudc.

Chi dinh

Bénh bach cau cip dong lympho.

Chong chi dinh

Man cam véi thube.

Than trong

Nén sir dung thudc than trong va can giam lidu & nguou suy chuc
nang than hodc gan; ngudi c6 giam albumin huyét; nguoi c6 hoi
chirmg Down.

Phai kiém tra chirc nang gan thudng xuyén trong va sau diéu tri
teniposid. Nén kiém tra chirc nang than trudc, trong va sau didu
tri teniposid.

Théi ky mang thai

Teniposid ¢6 thé gay hai cho bao thai khi diéu tri cho nguoi mang
thai; thubc gay quai thai va doc tinh voi phéi thai & dong vat thi
nghiém, béi vay khong dugc dung teniposid cho ngudi mang thai.
Thoi ky cho con bi

Van chua biét teniposid co tiét vao sira ngudi hay khong, vi c6 kha
nang xay ra tac dung c6 hai nghiém trong cua thudc dbi véi tré em,

cho nén phal quyét dinh ngimg cho con bi hogc ngimg dung thuée,
tuy theo tAm quan trong cua thubc dbi voi ngudi me.

Téc dung khﬁng mong mudn (ADR)

Teniposid 12 thudc doc, co chi sb diéu tri thap Pap g diéu trj
thuong di kém véi doc tinh. Thay thudc phai biét c6 kha ning Xy
ra phén ung qua min véi nhiéu biéu hlen khac nhau, dic biét |3
thay d6i huyét ép (tang hodc giam huyét ap). Phan img ndy c6 thé
xdy ra & 5% sb bénh nhi va c6 thé de doa tinh mang néu khong
dugc diéu tri nhanh chéng.

Thu'ong gap
Huyét hoc: Suy tuy ndng biéu hién bang: giam bach ciy

(<3000/mm?®), giam bach cautrungtinh (<2 000/mm’), giam tiéu cdy
(< 100 000/mm®), thiéu méau, chay mau.

Tiéu héa: viém niém mac, ia chay, buon non, nén.

Tim mach giam huyét 4p (sau khi tiém tinh mach nhanh).

Qu4 mAn: ddu hi¢u dang phan vé (ret run, sot, nhlp tim nhanh, mt
do, co thit phé quan, kho tho, huyét 4p thay ddi), phat ban, sét.
Da: rung téc t&i hoi déu toan bd, phat ban.

Khac: nhiém khuan, chay méau.

It gap

Thén kinh: budn ngu va ngu li bi két hgp vai ha huyet ap, toan mau
chuyen héa.

R&i loan chirc ndng gan, thén, bat thuong vé chuyén hoa.

Khéac: suy than cAp kém hoai tir dng than.

Huong dan cach xir tri ADR

Bénh nhan dung temp051d phax duoc theo ddi chat ché it nhét 60
phut sau khi bt dau tiém truyén va sau d6 theo ddi déu dan dé phat
hién phan g qua mén hoac giam huyét 4 ap c6 thé xay ra. Mbi khi
tiém teniposid, pha1 ludn sin co trang thiét bi thich hop dé duy tr
dudng tho va thude hd tro. Néu trong khi truyén, huyét ap giam
ning, phai ngng truyén thudc va cho truyén dich tinh mach va liéu
phap h trg khi can. Chi bit dau truyén lai sau khi xir ly thich hop
cac phan ng, khi d6 nén truyén cham hon va giam sat chat bénh
nhan. C6 thé tranh giam huyét ap bang cach truyén teniposid tinh
mach cham, it nhit trong 30 - 60 phit.

Chirc ning huyét hoc (lam huyét db, dém sé lugng bach cau va
cong thic bach céu, sb lugng tiéu cﬁu, hemoglobin) phai duoc
theo doi thuc‘mg Xuyén va can than truéc, trong va sau liéu phap
teniposid. Diéu tri nhiém doc mau nang c6 thé bao gom liéu phap
hé tro, dung khang sinh chéng bién chirng nhiém khuén va truyén
cac san phim mau.

Phai dung teniposid thén trong cho nguoi bénh truge dé da dung
thudc chéng non va teniposid liéu cao, dé tranh e ché cap tinh
hé TKTW.

Budn nén va nén do teniposid thudng nhe t&i vira, nhung khoang
5% bénh nhi di phai ngirng thude.

Rung téc do teniposid thuong c6 hdi phuc.

Liéu lugng va cach dung

Cdch diing

Trudc khi tiém truyén tinh mach, phai pha lodng thudc tiém
teniposid ddm dac bang dung dich tiém dextrose 5% hodc dung
dich natri clorid 0,9% dé c6 ndng do teniposid cuéi cung la 0,1;
0,2; 0,4 hoéc 1 mg/ml.

Phai dat 6ng thong tinh mach hogc kim tiém truyén tinh mach cén
than dé tranh thudc thoat ra ngoai thanh mach, c6 thé giy hoai tur
mo tai chd va/hoac viém tinh mach huyet khéi. Ngum bénh phai
duoc theo d01 can than, vi c6 thé tic ¢ chd tiém truyen tinh mach,
ké ca tic ong thong tinh mach, dic biét khi truyén lau (thl du 24
gio) voi nong d6 0,1 ho#c 0,2 mg/ml. Dung dich teniposid nong do
1,0 mg/ml phai dung trong vong 4 gi¢r dé giam kha nang két tia.
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Liéu hegng

Pon hoa tri liéu:

Lidu thay déi nhiéu: C6 thé 30 mg/m*/ngay trong 10 ngay, hogc

30 mg/m2 clr 5 ngay 1 lan, hogc 50 - 100 mg/m? tuan 1 1an. Thoi

gian diéu tri thy theo két qua xét nghiém huyét hoc.

Da héa tri liéu:

Bénh bach cdu cap dong lympho da khang cic thude khac, dung

teniposid 165 mg/m2 va cytarabin 300 mg/m? (tiém truyén tinh

mach) 2 1an/tudn, cho 8 hodc 9 lidu nhu vay.

Cich phéi hop khéc: Teniposid 250 mg/m? va vmcnstm 1 5 mg/m? (tiém
truyén tinh mach) tudn 1 ln, trong 4 - 8 tudn va ubng prednison

40 mg/m*/ngay trong 28 ngay.

Nguoi bénh bach cdu c6 hoi chimg Down phai glam heu

Ngudi b¢nh rdi loan chirc nang than hofic gan: C6 thé can phai diéu

chinh liéu.

Liéu cho tré em:

Bénh bach cu cép dong lympho:

Bénh nhn da thit bai khi diéu tri ban dau véi phac dd ding

cytarabm TempOSld 165 mg/m? va cytarabm 300 mg/m2 tiém

truyen tinh mach 2 1an/tuin véi 8 - 9 1an trong moét dot diéu tri.

Bénh nhan da that bai khi didu tri ban dau véi phac dd dung

vincristin/prednisolon: Teniposid 250 mg/m? va vincristin 1,5 mg/

m’ tiém tinh mach hang tudn trong 4 - 8 tun, prednisolon 40 mg/

m’ uong hang ngay trong 28 ngay.

Twong tic thude

Nén than trong khi dung teniposid ddng thoi voi nhimg thube day

teniposid ra khoi lién két protein nhu tolbutamid, natri salicylat

va sulfamethizol: Vi teniposid lién két rét nhiéu véi protein huyét

tuong, nén giam nhe ty 1& lién két d6 cling cd thé 1am ting nong do

thude tyr do trong huyét twong, dan dén ting déc tinh ciia teniposid.

Khong cd su thay ddi vé dugc dong hoc trong huyét trong cua

teniposid khi ding dong thai véi methotrexat. Tuy nhién, do thanh

thai huyét tuong cua methotrexat tang nhe va co6 su ting nong do

clia methotrexat trong té bao.

Thudc chéng ndn cing véi teniposid liéu cao c6 thé gy e ché cap

TKTW va ha huyét ap.

Thudc chéng co giat nhu phenytoin, carbamazepin va phenobarbital

lam ting chuyen hoa teniposid & gan va lam giam ndng do thude

trong co thé.

Cyclosporin lam giam d¢ thanh thai cua teniposid, kéo dai nira doi

thai trlr, ting ndng do huyét twong va doc tinh cua teniposid.

Tuong ky,

Dé tranh chét hoa déo DEHP [di (2-ethylhexyl) phthalat] tir d6 dung

¢6 thé tan vao trong thuéc, khi pha lodng dung dich tiém dam dac,

phii ding 46 dung béng cht liéu khong chira DEHP nhu thiy tinh

hoc nhimg d6 dung bang chét déo trang polyolefin. va sir dung

nhimg bd day tiém truyén tinh mach khong c6 DEHP khi tiém truyén.

Qué lidu va xir tri

Triéu chimg: Bién chimg qué liéu 1a hdu qua cua sy tc ché tuy

Xuong.

Xit tri: Khong c6 thude giai doc dic hiéu. Diéu tri hd tro véi céc

san pham mau va thudc khang sinh.

Cap nhat lan cusi: 2021.

TENOFOVIR

Tén chung quéc té: Tenofovir.
Mi ATC: JOSAFO7.
Loai thude: Thuée khang virus.

Dgng thudc va ham lugng

Thubc duge dung theo dudng uéng dudi dang disoproxil fumarat.
300 mg tenofovir disoproxil fumarat twong duong véi khoang
245 mg tenofovir disoproxil hay khoang 136 mg tenofovir.

Bot ubng: 40 mg tenofovir disoproxil fumarat /1 g bét, 1o 60 g.
Vién nén: 150 mg, 200 mg, 250 mg, 300 mg tenofovir disoproxil
fumarat.

Vién nén két hop 2 loai thubc khéng retrovirus: M3i vién chira
300 mg tenofovir disoproxil fumarat va 200 mg emtricitabin.

Vién nén két hop 3 loai thudc khéng retrovirus: Mdi vién chia
300 mg tenofovir disoproxil fumarat, 200 mg emtricitabin va
600 mg efavirenz.

Hoic mdi vién chira 300 mg tenofovir disoproxil fumarat, 200 mg
emtricitabin va 25 mg rilpivirin.

Dugc lue hoc

Tenofovir 1a mdt nucleotid ¢ ché enzym sao chép nguoc, duoc
dung dé diéu tri nhiém HIV typ I (phdi hop véi it nhat mot thube
khang retrovirus khac) va nhiém virus v1em gan B.

Tenofovir dlsoprox1l fumarat 1 mot mudi cia tién thube tenofov1r
disoproxil dugc hép thu nhanh va chuyén thanh tenofovir rdi thanh
tenofovir dlphosphat do dugc phosphoryl héa trong té bao. Chit
nay uc ché enzym sao chép nguoc cua virus HIV-1 va ché
enzym polymerase cua ADN virus viém gan B, do tranh chép véi
co chét tu nhién la deoxyadenosin 5’-triphosphat va sau khi gin
vao ADN s& chidm dirt kéo dai thém chudi ADN.

Déi véi HIV in vitro, ndng do tenofovir can thiét dé ic ché 50%
(CE50) cac chung hoang da in vitro HIV-1 1a tir 1 - 6 micromol/
lit trong dong té bao lympho Tenofovir ciing c6 tac dung dbi véi
HIV-2 in vitro, v&i nong d6 e ché 50% la 4,9 micromol/lit trong
c4c té bao MT4. Cac chung HIV-1 nhay cam giam d6i véi tenofovir
disoproxil fumarat c6 thé dugc tao ra in vitro va ciing da tim thay
trong 1am sang khi diéu tri bing thudc nay. Cac chung nay déu c6
mot dot bién K65R. C6 thé ¢ khang chéo tenofovir véi cac thude
{rc ché enzym sao chép ngugc khéc.

béi véi virus viem gan B, hoat tinh khang virus in vitro cia
tenofovir da duoc danh gia trong dong té bao HepG 222.15. Nong
o tenofovir can thiét dé irc ché 50% la 0,14 - 1,5 micromol/lit,
ndng d6 gy doc té bao 50% la > 100 microgam/lit.

Chua thiy c6 virus viém gan B nao khang thudc tenofovir
disoproxil fumarat.

O dong vat, tenofovir diphosphat 1a chit wc ché yéu ADN
polymerase alpha, beta va ADN gamma ctia ty thé.

Dwoc djng hoc

‘Sau khi cho ngudi bi nhiém HIV udng tenofovir disoproxil fumarat,
thude duoc hép thu nhanh chong va chuyén thanh tenofovir. Sau
khi udng liéu 300 mg duoc 1 - 2 gioy, ndng do dinh tenofovir trong
huyét tuong 1a 296 + 90 nanogam/ml. Sinh kha dung ubng lac déi
1a khoang 25%, nhung ting cao néu udng tenofovir disoproxil
fumarat ciing voi bira n nhiéu m&. Tenofovir dugc phan bb &
khap cac md, nhit 1a & gan va ¢ than. Ty 1é thudc gin vao protein
huyét twong la dudi 1%, gin véi protein huyét thanh 1a khoang 7%.
Tenofovir dugc dao thai chi yéu qua nudc tiéu nh qué trinh loc &
céu than va bai tiét tich cyc ¢ éng than. Nira doi thai trir 12 12 - 18
gi&. Tham phan mau loai bé dugc thudc ra khoi mau.

Chi dinh

Nhiém HIV-1 6 nguci Iém va tré em tir 2 tudi tr Ién: Phai phdi hop
véi cac thube khang retrovirus khéc.

Du phong "hlem HIV-1 trude phm nhiém trén déi twgmg nguy c0
cao: Bao gdm quan h¢ tinh duc ddng tinh nam khong an toan; déi
tic nhi€m HIV-1; quan hé tinh dyc voi nhiéu ngudi tai khu vye
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