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CHUYEN SAN PHAM

PrALKERAN®

Melphalan

Vién nén 2 mg, Tiéu chuan cla Nha san xuat

Thubc tiém, 50 mg/lo

Ch&t chéng ung thu (Alkyl héa)

Ma& ATC: LO1AAQ@3

Céng ty Aspen Pharmacare Canada Ngay sUa ddi: ngay 22 thang 2 nam 2017
111 Queen Street East, Suite 450

Toronto, Ontario
M5C 1S2

sé kidm soat dé trinh: 201959

Trang 1 trén 26


laptop
Typewriter
https://healthyungthu.com/shop/

https://healthyungthu.com/shop/

Machine Translated by Google

https://healthyungthu.com/shop/

Muc luc

CHI DINH ettt e 3
CANH BAO VA THAN TRONG ...\ ittttttt ettt ettt et e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e 4

PHAN UNG BAT LOT. . o oottt ettt e e e e e e ;
TU 0 NG TAC

QUA

PHAN II: THONG TIN KHOA HO . L e 16 THONG TIN DU ¢C
PH;M ......................................................................................... 16 CHI TIET DU gc

DOC TINH o

TAT LTEU THAM KHAD .ottt ettt et e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

PHAN III: THONG TIN NGU OT TIEU DUNG. .. .. v et et e e e e e e e e e e e e e e 21

Trang 2 trén 26


laptop
Typewriter
https://healthyungthu.com/shop/

https://healthyungthu.com/shop/

Machine Translated by Google
https://healthyungthu.com/shop/

PrALKERAN®

Melphalan

PHAN I: THONG TIN CHUYEN NGHIEP v TE

THONG TIN SAN PHAM TOM TAT

L6 trinh cda Dang bao ché / Thanh phan phi y hoc c6 lién quan vé
Sy quan 1y Stc manh mat 1am sang
Miéng May tinh bang/ Khﬁng ép dung-*
2 mg
Tiém tinh mach Thubc etanol*
Truyén dich tiém/ 50 mg/lo

*pd c6 danh sach ddy dd, hdy xem DANG LIEU, THANH PHAN VA PONG GOI.

CHI PINH VA SU DUNG LAM SANG

ALKERAN® (melphalan) du gc chi dinh cho:

‘ didu tri gidm nhe bénh da u tdy

giam nhe ung thu bidu mé bidu md khéng thé cét bé clia budng tring.
ALKERAN® dang tiém da du gc sU dung bdi chi bi cd 1ldp do tang than nhiét

tu ¢i mau nhu mot bién phap bd trg cho phdu thuat trong didu tri khdi u &c tinh.

Tuy nhién, chu a c6 thd nghiém tién clu co kiém soat hoac khéng kiém soat

danh gia 1idu 1u gng va mdi quan hé cda né vdi phan lng cda bénh vashoac doc tinh.

CHONG CHI BINH

Nhiing bénh nhan qua man cam vdi thubc nay hodc vdi bat ky thanh phdn ndo cia thubc
céng thdc hodc thanh phan cta bao bi. P& c6 danh sach day da, hay xem
Phin DANG BAO CHE, THANH PHAN VA PONG GOI cda san phém

chuyén khao.

ALKERANe (melphalan) khong nén du ¢gc st dung & nhiing bénh nhan mic bénh

ds thé hién sy dé khang tru dc d6 vdi tac nhan nay. Nhiing bénh nhan da& chidng minh
khéng nén dung thubc qua min cam véi melphalan. C6 thé c6 hién tu gng min cam
chéo (phat ban trén da) gilta melphalan va chlorambucil (LEUKERAN® ).
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Khéng nén ding Melphalan néu cadc tac nhan héa tri liéu tu d ng tu khac hoac
bénh nhan dd du gc xa tri gan day hoac néu bach cau trung tinh
va/hoac sb 1u gng tidu cdu bi gidm.

Melphalan khéng nén ding ddng thdi véi xa tri.

CANH BAO VA DPE PHONG

Canh bdo va phong nglla nghiém trong
ALKERAN® (melphalan) nén du dc sif dung vdi liéu 1u gng du gc didu chinh cdn than b&i hodc
du 61 sy giam sat cla cac bac si c6 kinh nghiém, nhiing ngu 6i d& quen thudc véi tac

dung cla thubc va cac bién ching c6 thé xay ra khi si dung.

Cac doc tinh clp tinh chinh 1lién quan dén melphalan 1a:
L]

Phan (ng qua man bao gdm séc phan vé (Xem phan Mién dich)
Uc ché thy xu d ng (Xem Huyét hoc)

L]
* Poc tinh trén phdi (Xem phan H6 hdp va QUA LIEU)

* V6 sinh (Xem Chlc nang tinh duc / Sinh sén)

Cac khéi u ac tinh thd phat (Xem phdn Sinh ung thu va Dot bién)

e £ Tt e =

Téng quan

ALKERAN® nén du gc sU dung véi lidu 1lu gng du gc didu chinh cdn than bdi hodc theo

sy gidm sat cla cac bac si c6 kinh nghiém, nhiing ngu di quen thudc vdi tac dung cda thubc

va cac bién ching c6 thé xdy ra khi st dung. Khéng nén ding thubc bdng cach truyén dich tang
than nhiét riéng biét trd khi bac si 1am sang cé kinh nghiém va du gc dao tao bai ban

vé k§ thuat nay.

Trong moi tru dng hgp viéc sU dung ALKERANe dé tiéem du dc xem xét vi muc dich

héa tri 1liéu, bac si phdi danh gid sy can thiét va tinh hiu ich cda thudc tru éc
nguy cd tac dung phu. Melphalan nén du dgc sd dung hét stc than trong & nhiing bénh
nhan c6 txd 1u gng tdy xu d ng cé thé bi +8n hai do chidu xa hodc hoa tri

tru dc d6 hodc cé chiic nang tly dang hdi phuc sau liéu phap gy doc té bao tru dc d6.
Nén can nhic giam 1iéu & nhiing bénh nhan suy than dang ding melphalan tiém tinh
mach (Xem phén Huyét hoc va Than).

Ch&t gay ung thu va dot bién
Cac khbéi u &c tinh thd phat, bao gbm bénh bach cdu cdp tinh khéng phai lympho, hdi chiing tang

sinh tdy va ung thu bidu md, d& du gc bao cdo & nhiing bénh nhan ung thu du gc didu tri
bang tac nhan alkyl héa (bao gbm ca melphalan). Mt sb bénh nhan ciing du gc diéu

tri béng cac tac nhan hoéa tri 1liéu hoac xa tri khac. Khéng thé dinh 1u gng chinh xac nguy
cd mic bénh bach ciu cép tinh, hdi chlng tang sinh tly hodc ung thu bidu mé. Cac bao cao
du dc céng bd vé& bénh bach cdu & nhiing bénh nhan d& sd dung melphalan (va cadc tac nhan
alkyl héa khac) cho thdy nguy cd phat sinh bénh bach ciu ting theo thdi gian diéu tri 1&u

dai va véi lidu tich ldy. Trong mdt nghién cdu, nguy cd tich ldy 1@ ndm phat trién bénh bach cdu cdp tinh
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hodc hoi ching tdng sinh tdy sau khi diéu tri bing melphalan 13 19,5% khi ding 1idu tich ldy tu 730
mg dén 9652 mg. Trong ciing nghién cdu nay, ciing nhu trong mét nghién ciu bd sung, nguy cd tich ldy
10 ndm phat trién bénh bach cau cép tinh hoic hoi chiing tang sinh tdy sau khi diéu tri bing melphalan
13 du 6i 2% déi vdi 1idu tich ldy du 61 600 mg. Didu nay khong cé nghia 13 cé mot 1idu tich ldy du 6i
mic d6 thi khdng cé nguy cd gdy ra bénh ac tinh thd phat. Nhiing 1¢i ich tiém nang tU 1liéu phap

melphalan phai du gc can nhic trén cd s& tling ca nhan vdi nguy cd cb thé gay ra bénh ac tinh thd hai.

Melphalan d& du dc ching minh 1la gay tén thu g ng nhiém séc thé hodc nhidm sic thé & ngu oi.

Huyét hoc

Ciing nhu cac loai thudc mu tat nitd khac, 1idu 1u gng qua mic sé& gdy Uc ché tly xu dng 16

rét. Uc ché tdy xu d ng 13 doc tinh dang k& nhit 1ién quan dén thudc tiém ALKERANe & hdu hét bénh nhan.
Vi vdy, cac xét nghiém sau day can du dc

du gc thyc hién khi bit diu didu tri va tru éc mdi 1idu ALKERANe tiép theo :

sé 1u gng tidu cdu, huyét sdc té, sé 1u gng bach cdu va sy khac biét. Sy xudt hién sb 1u gng tiéu cau
du ¢i 50 x 109 /L hodc sé lu dng bach cau trung tinh tuyét d@6i du 6i @,5 x 109 /L 1a

chi dinh ngiing didu tri thém cho dén khi 1u ¢gng mau phuc hdi diy du.

Cong thdc mau thu dng xuyén 1a didu cin thidt dé xac dinh lidu lu gng téi U u va tranh doc tinh.

Néu sé 1u gng bach ciu gidm xuéng du i 3 x 1@9 /L, hodc sé 1u gng tidu cdu du 6i day
100 x 109 /L, nén ngiing thudc cho dén khi hinh &nh mau c6 cd hoi

héi phuc.

Céng thdc mau co thé tiép tuc giam trong 6-8 tudn sau khi bt ddu diéu tri. Vi vay, khi cé diu hiéu
dau tién vé sé 1u gng bach cdu hodc tidu cdu gidm nhidu bat thu dng, viéc didu tri nén tam thoi

bi gian doan.

Trong mot thii nghiém cta Cornwell et al. (1982), melphalan tiém tinh mach ma khéng diéu chinh
suy than da lam tang ty 1& mdc bénh giam bach cdu va giadm tiéu cdu nang 1én 35% & bénh

nhan suy than (BUN 30mg/dL) .

Mién dich
Cac phan (ng qua man cip tinh, bao gdm cd sbéc phan vé, hiém khi x3y ra (xem phdn TAC DUNG KHONG MONG
MUéN). pidu tri c6 triéu ching. Phadi ngling truy&n ngay 1ap tdc, sau d6 ding thudc tang thé

tich, thubc tang huyét ap, corticosteroid hodc thudc khang histamine theo quyét dinh cla bac si.

Tiém ching bdng vic xin sinh vat sbéng cé kha nang gay nhidm trung & vat chd bi suy giam midn

dich. Vi vay, viéc ching ngifa bang véc-xin sinh vat séng khéng du gc khuyén khich.
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Than

Sy tiép xtGc toan than cda melphalan c6 méi tu d ng quan 16 rang vdi mic dé suy

thén sau mét trong hai du dng dung. Trong mét thd nghiém cla Cornwell et al.

(1982), ty 1& mic bénh dc ché tly xu ¢ ng tdng 1én cé lién quan dén suy giam chidc nang
than & bénh nhan tiém tinh mach ma khong diéu chinh 1idu cho bénh suy than. Nén

xem xét didu chinh 1idu di v&i nhiing bénh nhan bi rdi loan chic nadng than dang ké
(BUN > 30mg/dL) va nhiing bénh nhan nay cdn du dc theo déi chdt ché vé doc tinh.

Ho hép
P3 c6 bao cao hiém gdp v& xd phdi hodc viém phdi k& (bao gdm ca bdo cdo td vong) &
bénh nhan didu tri bing ALKERANe

Chlc _né&ng tinh duc/sinh san

Melphalan gdy Uc ché chlic ning budng tring & phu nif tién man kinh, dan dén vé kinh & mot
sé 1u gng dang k& bénh nhan.

Uc ché tinh hoan c6é thé phuc hdi va khéng hdi phuc ciing da du gc bao cdo. C6 bang ching
tif mdt sé nghién clu trén déng vat cho thdy melphalan cé thé c6 tac déng x4u dén

qua trinh sinh tinh.

Quin thé dic biet

Phy nif cé thai: Viéc sU dung melphalan an toan chu a du gc xac dinh vé téac dung phu
ddi véi sy phat trién clGa thai nhi. Vi vay, chi nén st dung thudc nay cho phu
nd trong dd tudi sinh dé va dic biét 1a trong thdi ky diu mang thai khi theo
danh gid cla bac si, 1di ich tiém niang vu gt trdi hd n nhiing nguy cd cé thé X3y ra.

Phu nif cho con bd: Chu a rd liéu thubc nay c6 bai tiét qua sifa me hay khong. B&i vi nhiéu
loai thubc du dc bai tiét qua sifa me va do melphalan c6 thé gay ra cac phan ung bat 1di
nghiém trong & tré bu me, nén cdn du a ra quyét dinh ngling cho con bl hay ngiing

thubc, c6 tinh dén tim quan trong cta thubc d6i vdi ngu &i me.

Nhi khoa: Tinh an toan va hiéu qud & tré em chu a du dc thidt 1ap.

Ldo khoa: Kinh nghiém 1lam sang vdi ALKERAN® chu a xac dinh du gc sy khac biét vé

phan Ung gitfa bénh nhan 16n tudi va tré tudi. N6i chung, viéc lua chon 1lidu cho bénh
nhan cao tudi nén than trong, thu dng bit ddu & mic thdp nhit trong khodng liéu, phan
anh tan sudt suy giam chdc ndng gan, than hodc tim va bénh di kém hodc didu tri bang
thudc khac cao hd n.
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Giam sat va xét nghiém trong phong thi nghiém

Céng thdc mau toan phén dinh ky c6 sy khac biét nén du dc thuc hién trong qud trinh diéu tri béng
melphalan. Ph3i thyc hién it nhdt mot 13n xac dinh tru éc mdi 1idu. Bénh nhan cin du dgc theo ddi chat
ché vé hau qua cda viéc Uc ché tdy xu ¢ ng, bao gdm nhilm trung nang, chay mau va thiéu mau cé triéu

ching.

PHAN UNG TRAI NGU QC

Tdng_quan v& phan Ung cé_hai_cta_thudc

Thong tin sau day v& cac phan Gng c6 hai du gc dya trén di liéu tif viéc s dung ALKERAN®
(melphalan) bing du dng ubng va tiém tinh mach du éi dang dd n chit, su dung nhiéu loai thudc.

cac liéu 1u gng khac nhau dé didu tri nhidu loai bénh &c tinh.

pbi voi san phém nay, khéng cé tai 1liéu 1am sang hién dai nao cé thé du gc sU dung lam hd trd cho
viéc xac dinh tdn sudt cac tac dung khong mong mudn. Cac tac dung khéng mong mudn cé thé khac
nhau v& ty 1& mic bénh tdy thudc vao chi dinh va 1iéu dung ciing nhu khi diung két hgp véi cac

thubc didu tri khac.

Pu dng tiéu hoa: Cac tac dung phu trén du dng tiéu héa nhu budn nén va ndn xay ra & téi 30% bénh
nhan dung 1idu udng ALKERAN® théng thu dng va & 50% bénh nhan.

bénh nhan ding 1idu ALKERAN® tiém tinh mach . Tiéu chdy du dc ghi nhan xay ra mot
tudn sau khi diéu tri badng melphalan 1idu cao. Loét miéng va nhiém doc gan bao gdm bénh tic tinh

mach d3 du gc bao cao.

Ty 1& mic bénh tiéu chdy, nén mila va viém miéng trd thanh déc tinh & 1idu gidi han & nhiing bénh nhan
du dc tiém tinh mach 1iéu cao melphalan két hgp vdi ghép tdy xu d ng ty than. Tidn xd 1y bang
cyclophosphamide du dng nhu 1lam gidm mdéc d6 nghiém trong cla tén thu @ ng du dng tiéu hda do
melphalan 1idu cao gdy ra va nén tham khdo tai liéu dé bidt chi tiét. viém miéng & lidu théng

thu dng 1la rat hiém.

Huyét hoc: Tac dung phu thu dng gdp nhdt 13 Uc ché tly xu d ng din dén giam bach cdu, giam tiéu
cdu va thiéu mau. Gidm bach cdu trung tinh va thidu mdu tan huyét ciing du gc quan sat thiy. Suy tdy

xu ¢ ng khéng thé dio ngu gc di du gc bao cao. Uc ché tdy xu o ng it gidp sau khi truyén dich & chi.

Tdn sudt Uc ché tdy nang va nhilm tring bao gbm cac tru dng hgp td vong thli phat do Gc ché tdy cao
ho n nhidu & bénh nhan suy than (BUN > 3@mg/dL) so vdi nhilng ngu di cé chiic nang than binh
thu dng du gc didu tri bing melphalan tiém tinh mach (Xem CANH BAO VA THAN TRONG, Than)

Gan: Cac rdi loan v& gan tli xét nghiém chic ning gan bt thu dng dén cac bidu hién 1am sang
nhu viém gan va vang da d& du dc bdo cdo. Bénh tic tinh mach d3 du gc bao cdo sau khi didu tri béng
du ong tinh mach lidu cao.

2

Sy tang men chldc nang gan thu dng & mic dd nhe.
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Truyén dich chi thé tang than nhiét: Cac phan Ung bit 1gi cé thé xdy ra do quy trinh phiu
thuat ciing nhu truyén dich nu dc néng bing ALKERANe dé tiem.

Poc tinh cyc bd clia truyén dich ting than nhiét du dng nhu tidng lén khi tang liéu thubc,

thdi gian truyén dich va nhiét d6. Teo cd, xd hda cd, dau cd va tdng creatine phosphokinase
trong mau thu 8ng du gc quan sat thay.

H6i ching khoang da du gc quan sat phé bién. Hoai td cd va tiéu cd van dd du dc

ghi nhan véi tan sudt chu a xac dinh. Tén thu ¢ ng thdn kinh hodc cd nghiém trong, phan

Gng da hoic m6 mém nghiém trong hodc huyét khdéi dong mach cdn phai cit cyt chi 13 rat hiém

gap, x3dy ra & du di 1% sb bénh nhan.

Cac bién chdng toan than it g3dp, véi tinh trang dc ché tdy xu 6 ng cé thé hdi phuc xay
ra & < 5% sb bénh nhan. Cac bién chiing cuda vét thu d ng, chéng han nhu ch&m lanh hoac

nhidm trlng, x3y ra & 5 dén 10% bénh nhan.

Qua man: Phan Ung qua man cdp tinh, bao gbm sbc phadn vé, da du gc bao céo & 2,4% trong sé 425
bénh nhan diung ALKERANe dé tiém didu tri u tdy (xem

CANH BAO VA PE PHONG). Nhilng phan tng nay du gc dic tru ng bdi ndi mé day, nglfa, phu né, phat
ban trén da va & mdt sé bénh nhan, nhip tim nhanh, co th&t phé quan, khé thd va ha huyét ap.
NglUng tim ciing hiém khi du dc bao cao lién quan dén nhing su kién nhu vay. Nhiing bénh nhan
nay du dng nhu dap Ung vdi 1iéu phap khang histamine va corticosteroid.

Nén ngiing didu tri bdng melphalan néu xdy ra phan dng qua man.

Phan Ung tai chd: Dau nhe va/hodc kich Ung tai hoac gén vi tri tiém xdy ra sau khodng mdt
nda sé 1an truyén, hét trong vong vai gi® sau khi két thic tiém ma khong can diéu tri. Loét
da tai chd tiém va dé bling dd du gc bao cdo ciing nhu cam gidc néng va/hodc nglfa ran chd quan

va thoang qua.

Khac: Cac phan Ung b4t 1gi khac du gc bado céo bao gém: man cam da, viém mach mau,
rung téc, phan Ung di dng, xo phéi, viém miéng, phat ban dat sén va viém phéi ké. ba
nhan du dc bao cdo td vong vé xd phdi. Cam giac dé biing da du dc bao cdo khi dung

melphalan 1iéu cao.

Than: Tang uré mau tam thdi dang ké d3 du dc théy trong giai doan du cta liéu phap
melphalan & bénh nhédn u tdy cé tén thu o ng than. Sy gia tang ndng dd creatinine da du gc
quan sat thiy.
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TU O NG TAC THUGC

Iu d ng tac thudc-thubc

Bang 1- Tu d ng tac thubc-thubc di du gc xac 1ap hodc tiém 3n

ALKERAN® Téc dung Binh luan 1am sang
Nalidixic acid Viém rudt Axit nalidixic cung véi melphalan tiém
xuat huyet tinh mach 1liéu cao d& gay td vong & tré em

do viém rudt xudt huyét.

Cyclosporin Suy gidm chdc @ nhiing bénh nhan ghép tdy xu ¢ ng du dc
nang than didu tri bing melphalan tiém tinh

mach 1idu cao va sau d6 du dc

dung cyclosporine dé ngan nguia bénh manh

ghép chdng 1lai vat cha.

Véc-xin virus séng C6 kha nang gay Khong nén tiém vic-xin sinh vat séng & nhiing
nhi&m tring ngu §i bi suy gidm mién
& vat chd bi suy giam dich (Xem CANH BAO VA THAN TRONG).
mién dich

Q>
I

Tu ¢ ng_tac thudc-thuc ph

Viéc ubng vién melphalan ngay sau khi an s& 1am cham thdi gian dat du gc ndng d6 dinh trong huyét tu d ng va
1am giam dién tich du i du dng cong ndng dé trong huyét tu o ng theo thdi gian tU 39 dén 45%
(Xem T&c dung va DU ¢C LAM SANG).

LIEU LU ONG VA CACH DUNG

Lidu khuyén cao

Miéng

Pa u tly: Liéu udng

théng thu dng 13 6 mg (3 vién) mdi ngay. Toan bs 1idu hang ngay cé thé du gc cung clp cung mét lac. N6 du dc
diédu chinh, theo yéu clu, trén cd sd sb 1u gng mau du gc thyc hién trong khodng thdi gian hang tuan.

Sau 2-3 tudn didu tri, nén ngiing thudc tdi da 4 tudn, trong thdi gian d6 nén theo ddi cong thuc méu cén than.
Khi sé 1u gng bach cdu va tiéu cdu tang 1én, c6 thé dung 1idu duy tri 2 mg mdi ngay. Do sy thay ddi ndng

d6 melphalan trong huyét tu ¢ ng cta tiing bénh nhan sau khi udng thudc, mot sé nha diéu tra d& khuyén cdo rang
nén tang liéu melphalan mdt cach than trong cho dén khi quan sat thiy mét sé hién tu gng Uc ché tdy,

dé dam bdo ring da dat du gc mdc d6 didu tri tidm ning cda thudc.
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Cac ché dd lidu 1lu gng khac da du dc st dung bdi nhidu nha nghién cdu khac nhau. Osserman

va Takatsuki da sd dung 1liéu trinh ban ddu 13 1@ mg/ngay trong 7-1@ ngay. Ho b&o cdo rang su

tc ché t6i da sb 1u gng bach cdu va tidu cau xdy ra trong vong 3-5 tudn va hdi phuc trong vong 4-8
tudn. Pidu tri duy tri lién tuc véi 1iéu 2 mg/ngay du gc bit diu khi sé 1u gng bach cdu 16n hon 4 x
109 /L va sé 1u gng tidu cdu 16n hd n

hdn 100 x 109 /L. Lidu dung du gc didu chinh tif 1 dén 3 mg/ngdy tly theo tinh trang bénh.

phan (ng huyét hoc. Nén cb géng duy tri mdc dé suy tdy xu ¢ ng dang ké aé gitf sé 1u gng bach cau
trong khoang tif 3 dén 3,5 x 109 /L.

Hoogstraten va céng su. dd bit dau diéu tri véi 1idu @,15 mg/kg/ngdy trong 7 ngay. Tiép theo

13 thdi gian nghi ngo i it nhit 14 ngay, nhu ng cé thé kéo dai téi 5-6 tudn.

pidu tri duy tri du gc b4t ddu khi sé 1lu gng bach ciu va tidu ciu tang 1lén.

Lidu duy tri 13 0,05 mg/kg/ngdy hodc it hd n va du gc didu chinh tuy theo huyét ap.
dém.

Bang chiing sin c6 cho thdy ring khodng mdt phdn ba dén mdt nila sé bénh nhan mic bénh da u tdy cho

thdy phan (ng thudn 1¢i vdi viéc ding thubc qua du dng udng.

Can nhén manh rang phéan ng c6 thé didn ra tU tU trong nhidu thang; didu quan trong 1a phai
thyc hién cac dogt didu tri 13p lai hodc diéu tri 1ién tuc vi su cdi thién c6 thé tiép tuc chém

trong nhidu thang va 1¢i ich t6i da c6 thé bi bé 18 néu nging didu tri qua sém.

Ung thu budng triing bidu mé:
Mot phac dd thu dng du gc sii dung dé didu tri ung thu biéu mdé budng trung 13 dung melphalan vdi
1liédu 0,2 mg/kg udng hang ngay trong 5 ngay trong mdt liéu trinh duy nhat.

Cac khéa hoc du dc 13p lai sau mbéi 4-5 tudn tiy thudc vao khd ning dung nap huyét hoc.

Da u tay tiém

tinh mach: Lidu tiém

tinh mach théng thu dng 13 16 mg/m2 . Nén gidm lidu t&i 50%

du gc xem xét & bénh nhan suy than (BUN > 10,71 mmol/L[30 mg/dL]). Thubc du gc dung mét 1lidu va thoi
gian truyén phdi tif 15 dén 90 phat. Melphalan du gc 1ip lai trong khoang th&i gian 2 tudn ban

ddu véi 4 1idu, sau d6 cU sau 4 tudn sau khi phuc hdi hoan toan khdi doc tinh. Bing ching hién cé
cho thdy khodng mot phdn ba dén moét nia sé bénh nhan méc bénh da u tly cho thdy phan dng thuan 1¢i
véi thubc. Kinh nghiém s dung melphalan du dng udng ggi y rang nén thyc hién cac dgt didu tri 1lap
di 1&p lai vi sy cai thién c6 thé tiép tuc cham chap trong nhidu thang va 1¢i ich téi da c6 thé

bi bd 18 néu viéc didu tri bi bd dd sdm. Nén xem xét didu chinh 1idu dya trén sé 1u dng té bao mau

& mic thip nhdt tru dc mdi lidu.

Phu d ng phap tu 8i mau
Khéi u ac tinh: Chi nhiing
bac si c6 kinh nghiém va du gc dao tao bai badn vé& tu di mau chi do n déc bing phu d ng phap tang

than nhiét mdi nén sl dung thudc theo cach nay.
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Sy quan ly

Chuén bi cho Quan tri/én dinh:

Tiém tinh mach:

1. Hoan nguyén ALKERAN® dé tiem, theo chi dan, véi 10 mL dung dich du gc cung cép
chdt pha loang. Pidu nay cung cdp dung dich melphalan 5 mg/mL.

2. Pha loang ngay lidu tiém bdng dung dich natri clorid ©,9%,
USP, v&i ndng d6 khéng 16n hd n 0,45 mg/mL.

3. Quan 1y san pham di pha loang trong téi thiéu 15 phut.

4. Hoan thanh quan ly trong vong 50 phut sau khi pha.

5.

Loai bd moi dung dich d& hoan nguyén va pha lodng con sét lai sau 50 phut sd dung.
sy phuc hoi.

San pham sau khi hoan nguyén 8n dinh trong 2 gi® & 30°C. Mot két tua hinh thanh néu dung
dich du gc bdo quan & 5°C. Dbung lam lanh.

Dung dich pha lodng dén ndng d6 ti ©,1 mg/mL d¢én ©,45 mg/mL trong dung dich tiém natri
clorid @,9% dn dinh trong tdi da 50 phut & 30°C va 3 gid & 20°C.

Cach pha: ALKERANe dé tiém phai du gc pha & nhiét do phong,

bing céch chuyén nhanh 10 mL dung méi pha lodng du gc cung clp truc tiép vao lo bot dong
khé bang kim vé trung (du dng kinh kim 20 gauge hoic 16n hd n) va bng tiém. Léc manh 1o
ngay 1ap tdc cho dén khi thu du gc dung dich trong sudt. Viéc bd sung nhanh cht pha lodng
sau d6 1l&c manh ngay 1lap tuc 1a didu quan trong dé hoa tan thich hgp. D6 pH cta dung dich
thu du gc la khoadng 6,5.

Kich thu éc lo Thé tich dung méi can pha gén dl’mg NSng d6 danh nghia trén méi mL
bad thém vao 1lo Khéi 1u gng c6 sdn
50 mg 1omL 1omL 5 mg/mL

Dung dich tiém ALKERAN® cé do n dinh han ché va can du dc chudn bi ngay lap tuc

tru dc khi sd dung. B&t ky gidi phap khéng st dung nén du dc loai bd. Dung dich da pha nén
du gc st dung ngay va khong nén dé trong ti lanh vi s& gay két tla. N6 dn dinh dén 2 gis &
30°C.

Dung dich tiém ALKERAN® da gidm do én dinh khi pha lodng thém trong dich tIuyén

dung dich va tdc d6 phan hay tang nhanh khi nhiét d¢ tang. Trong tru dng hodp d6, chi nén su
dung dich truyén natri clorua, ©,9% w/v. Nén s dung ngay cac dung dich pha loang dén ndng
d6 ©,1 mg/mL dén ©,45 mg/mL trong dich truyén natri clorid ©,9% va dn dinh trong tbéi da 50
phit & 30°C va 3 gid & 20°C.

San pham tiém:
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Cac san pham thubc tiém thu dng phai du gc kiém tra cac hat va sy ddi mau tru 8c khi
dung bat cd khi nao dung dich va bao bi cho phép. Néu mdt trong hai diéu d6 xay ra, khéng sl

dung san pham nay.

QUA LIEU

Qua 1idu cao téi 290 mg/m2 din dén td vong di du gc bdo cdo. N6 ciing da du gc

béo cdo radng mét bénh nhi séng sét sau khi dung qua 1idu 254 mg/m2 du gc didu tri bing thubc tiéu chuén
cham sé6c hd trd. Tac dung ngay 1lap tlc 13 budn ndn va nén mifa nghiém trong. Gidm y thuc, co
giat, 1liét cd va tac dung gibng cholin it gap hd n. Viém niém mac nang, viém miéng, viém

dai trang, tiéu chay va xuit huyét du dng tiéu héa xdy ra & lidu cao (> 100 mg/m2 ). Tang men
gan va

bénh téc tinh mach xdy ra khéng thu dng xuyén. Dbc tinh trén than va hoi ching suy hé hép &

ngu di 16n hiém khi du dgc bdo cdo. Tac dung ddc hai chinh 13 Gc ché tly xu d ng dan dén

giam bach cdu, gidm tiéu cdu va thidu mau. Cac théng sé huyét hoc nén du gc theo dbi

chit ché trong 3 dén 6 tudn. SU dung tly xu o ng tu than hodc cic yéu td tang tru dng tao mau

(vi du, sargramostim, filgrastim) cé thé rut ngan thdi gian giam toan thé huyét cdu. Cac bién phap
hd trg chung ciing v&i truyén mau va khang sinh thich hgp nén du gc bac si thuc hién khi thdy can
thiét.

Thubc nay khdng du gc loai bd khoi huyét tu o ng & mdc d6 dang ké bing tham tach mau hoic

truyén mau.

HANH DONG VA DU ¢C LAM SANG

Cd ché hoat dong

ALKERAN® (melphalan) la mdt tadc nhan alkyl hdéa thudc loai bischloroethylamine. Nhu mdt
Két qua 13, doc tinh té bao clia né du dng nhu cé lién quan dén mic d6 lién két ngang gilla céc sgi
clia n6é véi DNA, cé thé bdng cach lién két & vi tri N7 cta guanine. Giéng nhu céac loai nhi phan khac

tac nhan alkyl héa, né cé hoat tinh chéng lai cd té bao khéi u dang nghi ngd i va dang phan chia nhanh chéng.

Du ¢gc ddng hoc

Hap thu Su

hdp thu cta melphalan qua du dng udng rdt khac nhau ca vé thdi gian thubc xudt hién 1an dau
trong huyét tu ¢ ng va ndng dd dinh trong huyét tu d ng. Trong cac nghién clu vé sinh kha
dung tuyét ddi cla melphalan, sinh khd dung tuyét déi trung binh dao dong tu 56 dén 85%.

Ndng d6 dinh trung binh cla melphalan trong huyét tu ¢ ng (+SD) & bénh nhan u tdy du gc tiém tinh
mach melphalan véi lidu 10 hodc 20 mg/m2 1a 1,2 + 0,4 va 2,8 + 1,9 pg/mL,
tudng Ung. Cac nghién cliu & tré em tif 1 tudi cho thdy két qua tu dng ty nhu ngu di 16n.
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Viéc ubng vién melphalan ngay sau khi &n 1am tri hodn thdi gian dat du gc ndng d6 dinh trong
huyét tu d ng va lam gidm dién tich du éi du dng cong ndng d6 trong huyét tu o ng
theo thdi gian tu 39 dén 45% (Xem TU O NG TAC THUéC).

Phan bb Thé

tich phan bd & trang thai 8n dinh cta melphalan 1a @,5 L/kg va xdp xi tdng 1u ong nu &c trong
cd thé. Sy tham nhap vao dich ndo tdy (CSF) thdp. MUc do6 lién két cda melphalan vdi protein
huyét tu o ng dao dong tif 69% dén 78%. C6 bang ching cho thdy su gin két vdi protein 13
tuyén tinh trong khodng ndng dé trong huyét tu ¢ ng thu dng dat du gc khi didu tri véi

1idu chudn, nhu ng su gén két d6 c6 thé phu thudc vao ndng dé & ndng d6 quan sat du gc khi
diéu tri 1iédu cao. Albumin huyét thanh 13 protein lién két chinh, chiém khodng 55% dén

60% 1u gng 1lién két véi protein huyét tu d ng va 20% lién két véi 1 -axit glycoprotein.
Ngoai ra, cac nghién cdu lién két vdi melphalan da tiét 16

sy tdn tai cGa mét thanh phdn khéng thé ddo ngu gc do phan dng alkyl héa véi protein huyét
tidng. Tudng tac vdi cdc globulin min dich du gc cho 13 khdong dang Ké.

Melphalan cho thiy kha ndng tham nhap han ché vao hang rdo mau ndo. Melphalan du gc tim thay
4 ndng do6 khodng 10% ndng d6 trong huyét tu d ng tu ¢ ng Ung trong cac mdu dich ndo tdy sau khi

dung melphalan tiém tinh mach 1idu cao trong hai nghién cdu.

Chuyén héa
Melphalan du gc loai bd khéi huyét tu d ng chi yéu bdng cach thliy phan héa hoc thanh

monohydroxy- va dihydroxy-melphalan. Ngoai cadc san phém thdy phan nay, khong cé chit
chuyén héa melphalan nao khac du gc quan sat thldy & ngu &i.

Loai bo

Sau khi tiém, ndng d6 thudc trong huyét tu ¢ ng gidm nhanh theo cdp sé nhan vdi thoi
gian ban hay & pha phan phdi va pha thai trd cudi cung 13n 1u gt 13 khodng 10

va 70 phut. U dc tinh d6 thanh thai trung binh toan cg thé khac nhau gidfa cac nghién
clu, nhung da quan sat thdy gia tri dién hinh khoang 7 dén 9 mL/phut/kg (250 dén 325 mL/
phut/m2) .

D6 thanh thai Melphalan c6 thé giam & bénh nhan suy than. Sy gia tang AUC (tdc 1a phd i
nhi&m toan than vdi melphalan) di du dc quan sat thdy & nhiing bénh nhan suy than khi ding
melphalan theo mét trong hai du dng. Mot nghién ctu ghi nhan sy gia tang xuit hién

tinh trang gidm bach cdu nghiém trong & nhiing bénh nhan cé BUN ting cao sau 10 tudn didu tri
(xem CANH BAO VA THAN TRONG, Huyét hoc).

DU gc ddng hoc cda melphalan du gc st dung bang phu ¢ ng phap tu di mau chi theo chu trinh
kin d& du dc nghién cdu bdi mot sé nha diéu tra. Nong do Melphalan gidm nhanh chéng va

theo c&p sé nhan tif dich truyén tudn hoan véi thdi gian ban hdy trung binh du gc bdo cdo tif
26 phut (n=4) dén 53 phut (n=48). Sy tiép xGc toan than véi melphalan trong qua trinh truyén
dich & chi néi chung 1a r4t thip. Ndng d6 dinh cta melphalan trong dich truyén tudn hoan

kin thu 8ng cao hd n tif 10 dén 100 13n so vdi ndng dd dinh trong huyét tu ¢ ng du dc quan sat

thiy sau 1iéu phap tiém tinh mach toan than vgi 1lidu tiéu chudn cho bénh da u tdy.
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LU U TRO VA ON DINH
May tinh bang: B30 quan trong té lanh, nhiét dd 2°C - 8°C (36°F - 46°F).

Mii tiém: B4o quan & nhiét dd phong du dc kidm soat (15°C - 30°C). Tranh &nh sang.

HU GNG DAN XU LY DAC BIET
Ciing nhu céc hgp ch&t déc hai khac, cdn than trong khi xd 1y va chudn bi dung dich
ALKERAN® . Phan dng da 1ién quan dén tinh cg

phd i nhim c6 thé xdy ra. Viéc sd dung gang tay du dc khuyén khich. Néu dung dich ALKERAN®

tiép xtc véi da hodc niém mac, ngay 1lap tlc riia kj da hoic niém mac bdng xa phong va nu éc.

DANG BAO CHE, THANH PHAN VA PONG GOI

Dang bao _ché

ALKERAN® (melphalan) pha tiém (déng khd) 5@ mg:
Lo 50 mg melphalan du ¢i dang hydrochloride.

Dung méi pha lodng ALKERAN® dé tiem:
Lo 1@ml.

Vién nén
2 mg, mau tréng dén tring nhat, hinh tron, hai mdt 16i, bao phim c6 in chif “A” & mdt mat va
mit kia 1& “GX EH3”. Vién ALKERAN® c6é sin & dang chai 50 vién.

Thanh phan

Vién nén:

MBi vién nén bao phim mau tring dén tridng nhat, tron, hai mit 16i, du gc in chd “A” & mét mat va
mat kia 1a “GX EH3", va chda 2 mg melphalan. N6 ciling chdla cic thanh phan phi thudc sau: silicon
dioxide dang keo, crospovidone, hydroxypropyl methylcellulose, magie stearat,

cellulose vi tinh thé, polyethylene glycol 400 va titan dioxide.
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MGi tiém:

ALKERAN® pha tiém du gc cung cdp du di dang géi 2 thanh phdn bao gom mdt lo

chldia bét ddéng khd va mét lo dung mbéi pha lodng. MGi lo ALKERAN®

chdfa tu d ng du 6 ng 50 mg melphalan, & dang hydrochloride, du §i dang bot vé
triung, mau trdng dén mau kem, dong khd va povidone, 20 mg. M&i lo dung moi pha
loang cung cdp 10 mL dung dich dém chla natri citrat 0,20 g, ethanol 0,52

mL, propylene glycol 6,00 mL va nu 8c pha tiém, qgs

Trang 15 trén 26


laptop
Typewriter
https://healthyungthu.com/shop/

https://healthyungthu.com/shop/

Machine Translated by Google

https://healthyungthu.com/shop/

PHAN II: THONG TIN KHOA HOC

THONG TIN DU GC PHAM

DU dgc chét
Tén riéng: melphalan
Tén héa hoc: 4-[bis(2-chloroethyl)amino]-L-Phenylalanine
Coéng thic phan td va khdéi 1u gng phan td: C13H18C12N202, 305,20

Cbng thiic cdu truc:

Cl

HN OH
Cl

Tinh chit 1y héa: Bot mau trdng dén mau kem, tan chdy va phan hdy &
nhiét d6 khodng 175°C. Hoa tan trong ethanol

va propylene glycol. Thuyc té khong hoa tan
trong nu 4c.

DU GC CHI TIET

Nghién cdu
chuyén héa trong

cd thé Alberts et al. nhan thdy ring ndng d6 melphalan trong huyét tu d ng rit khac

nhau sau khi dung thudc udng, cd vé& thdi diém xudt hién 1ldn diu tién cda melphalan trong
huyét tu d ng va ndng do6 dinh dat du gc. Hién chu a 16 didu nay 1a do sy hip thu khéng

hoan toan qua du dng tiéu héa hay do sy chuyén héa & gan “1dn dau tién” bién ddi. Nam bénh
nhan du dc nghién cliu sau khi ding ca 1iéu ubng va tiém tinh mach véi 1idu duy nhit 0,6
mg/kg theo mbéi du dng. Dién tich du ¢i du dng cong ndng d6 trong huyét tu d ng

theo thdi gian sau khi ubng trung binh 13 61 + 26% (+ d6 léch chudn; khodng 25-89%)

& nhiing ngu 3i sau khi tiém tinh mach. § 1@ bénh nhan du gc diung mét 1iéu udng duy

nhat ©,6 mg/kg melphalan, thdi gian ndia bién mdt trong huyét tu d ng cta thudc gbc 13 101 #
63 phut. Sy bai tiét qua nu &c tidu trong 24 gid cua thubc gbc & nhiing bénh nhan nay 1a
10 + 6%, cho thay d6 thanh thai qua than khéng phdi 1a con du 8ng thai trld chinh cla

thubc gbc.
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Tattersall va cong sy. sU dung 14C-melphalan du gc dan nhan phé bién, du dgc tim thdy it hd n dang ké
phéng xa trong nu &c tiéu cla nhiftng ngu di du gc tiém tinh mach (35-65% trong 7 ngay). Sau khi
diing du dng udng hodc tiém tinh mach, md hinh phuc hdi nhin 13 tu d ng ty nhau, phan 16n du gc
phuc hdi trong 24 gid diu tién. Sau khi udng, hoat tinh phéng xa dat dinh trong huyét tu d ng
X3y ra sau 2 gid va sau d6 bién mt vdi thdi gian ban hiy khoang 160 gid. § mét bénh nhan

du gc xac dinh thudc géc (chd khéng phdi chi du gc danh diu phéng xa), thdi gian nlla bién mit

cta melphalan 1la 67 phut.

Sau khi G 14C-melphalan trong huyét tu o ng ngu 8i & 37°C trong 8 gid, Chang et al. thanh lap
rang chi cé 70% nhan carbon-14 du dc loai bd bing cach chiét xudt metanol. HAu nhu khéng cé chét
14C-melphalan cé thé chiét xudt tif metanol nao 8 dang thudc géc vao thdi diém d6.

Tham phan can bang 14C-melphalan trong huyét tu d ng ngu 3i & 37°C (30 pg melphalan mdi

mL huyét tu o ng) so véi dung dich dém phosphat ©,05 M, pH 7,4, ching minh rdng 30% carbon-14

van khéng thé thdm tach du dc sau khi dat du gc trang thai can bang sau 8 gid. Nhiing quan sat

nay cé thé cho thiy sy alkyl héa protein huyét tu d ng bdi melphalan.

VI TRUNG HOC

Khéng c6 san.

pOC TINH

bong vat

Gibng loai LD50
Chuot 21 mg/kg PO
Chudt 10 mg/kg IP
Con chupt 4 mg/kg IP

Khéng cé thong tin vé& tac dung cip tinh cla ALKERANe (melphalan). Tuy nhién,
st dung 1au dai (bdng cach tiém IP) tao ra ung thu hach va tang khdi u phéi & chudt va khéi

u phtc mac & chudt cdng lién quan dén 1idu 1u gng.
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PHAN III: THONG TIN NGU 0T TIEU DUNG

PTALKERAN®
Melphalan

T8 rd i nay 1a phan III cGa "Chuyén khao vé& san pham" gdm ba

phén du gc xudt ban cho ALKERANedU gc phé duyét dé ban & Canada
va du gc thiét ké& danh riéng cho Ngu 3i tiéu dung. T8 ro i

nay 1a ban tom tit va sé& khoéng cho ban biét moi thi v& ALKERAN®
Lién hé véi bac si hodc du gc si néu ban c6 bat ky cau héi nao

vé thubc.

GIGI THIEU VE THUGC NAY

Thubc_dung dé lam gi:
ALKERANe (melphalan) du gc chi dinh: -

dé lam gidm cac triéu ching do da u tdy (mdt dang

ung thu &nh hu éng dén cac té bao plasma du gc tao ra trong xu d ng
tay) .

- 1am gidm cac triéu chdng do bidu md khéng thé cit bé du gc gay ra
ung thu bidu mé budng triing (ung thu bit diu trong cac té bao cla

budng trdng) .

Nhiing g1 né lam:
ALKERANe thudc nhém thubc héa tri du gc goi 1a chdt kiém hoa

https://healthyungthu.com/shop/

NA cd nhilng dang bao ché nag:
g—LeHs

ALKERAN® cé sdn du 8i dang vién nén 2 mg.

CANH BAO VA BE PHONG

Canh bdo va phong ngifa nghiém trong

Chi dung thubc nay theo chi dinh cda ngu di cé chuyén mén
bac si.

ALKERAN® cé thé lam gidm 1u gng mau cla ban. Cda ban
c6ng thlc mau nén du gc do thu dng xuyén.

ALKERAN® c6 thé gay phan ting di dng.

ALKERANe c6 thé gay dau bung va coé thé

1lam hai phéi cda ban.
ALKERANe c6 thé gay hai cho thai nhi.
ALKERANe c6 thé gay ung thu thd phat.

TRU GC KHI s dung ALKERAN®, hdy néi chuyén véi bac si
hodc du gc si
néu: - ban c6 tién s qua man (di dng
phan Ung) vdi bat ky thanh phadn nao trong ALKERAN® -
+ ban dang mang thai hodc c6 khd nang mang thai.
+ Ban dang cho con bu.
* ban dd du gc tiém phong hodc du dinh tiém phong
du gc tiém vac xin song.

chéng ung thu . ALKERAN® can thiép vao sy phat trién cia cac té - ban hién dang nhan hodc gin day da c6

bdo ung thu va cudi cing s& bi tiéu diét. xa tri hodc héa tri.
Cac té& bao binh thu dng cling c6 thé bi &nh hu dng va c6 thé dan dén tac . ban bi bénh than
dung phu. ’ ) ’ )

ALKERANe d& du dgc bdo cdo 1a gay ung thu & mdét sb bénh

Khi nao khéng nén su dung: N N .
= 4 H0g nhan da du gc diéu tri bang thudc nay.

Khéng dung ALKERANe néu:

* Ban bi di dng voi melphalan hodc chlorambucil. Néu ban can phdu thuat, hdy bao cho bac si/bac si gay mé rang

ban dang dung ALKERAN®

TU O NG TAC VOI THUBC NAY

pidu quan trong 13 bac si cla ban biét v& tt ca cac

+ Ban bi di dng vdi bat ky thanh phdn nao cta thubc hodc bit ky thanh phin nao cua thubc
thanh phan cua thung chia.
« Bénh cla ban chu a dap Ung véi ALKERAN®
sy déi dai.
+ Ban hién dang nhén hodc vila méi nhan du gc
xa tri hoac hda tri.
+ Gan day ban da du gc didu tri bdng cac loai thudc tu d ng ty nhu loai thudc clia ban dé ban c¢6 du gc phu o ng phap diéu tri tot
ALKERANe nhdt c6 thé. Hay cho bac si biét vé tdt ca cac loai thubc ban
« Ban c6 sé 1u dng bach cdu trung tinh hodc tidu cdu thép (bach céu trung tinh va dang dung, ke ca nhfmg loai thudc ban ty mua. Khong nen dung axit
nalidixic hodc cyclosporine trong khi dang dung hodc ngay sau
khi dung ALKERAN®

tidu cdu 13 té bao mau).

Ihanh phin thudc 13 gi- Thanh phin

thubc clia ALKERANe 13 melphalan.

Tiém chiing bang vic xin séng khong du gc khuyén khich.

SU DUNG THUGC NAY BUNG CACH

pidu quan trong 1a phai uéng thudc vao ding thoi didm. Ban

Cac thanh phén phi y hac quan_frong 13 oi- Vién

ALKERAN®@: Cac thanh

phén phi y hoc quan trong la: silicon dioxide

da“? keo, crospovidone, hyérofypIOpfl methylcellulose, phdi ding né theo cach bac si da noi véi ban. Nhan trén bao bi
magie stearat, cellulose vi tinh thé, polyethylene clia ban sé& cho ban biét cin ubng bao nhiéu vién va tin suit
glycol 400 va titan dioxide. ding ching. Néu nhan khong ghi hodc néu ban khéng chic chén,

hdy hoi bac si hodc du gc si.
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Liéu thong thu éng:

Lidu 1u gng T4t khac nhau va c6 thé du dc bac si thay ddi theo
thdi gian. Néu ban khong chdc chén hodc liéu 1u gng trén nhan da
thay déi ma khong cé 1y do ré rang, hdy héi bac si.

Bac si s& cho ban biét phai ding thudc trong bao 1lau.

Nubt toan bd vién thubc cia ban véi mot it nu Gc. Khéng pha va,
nghién nat hodc nhai vién thuoc.

Thinh thodng trong khi ban dang dung ALKERAN® , cla ban
bac si sé& mudn ban di xét nghiém mau. pidu nay la dé kiém tra

s 1u dng té bao mau cla ban. Tuy thudc vao sé 1u gng té bao

mau, 1lidu cGa ban c6 thé cin phai thay ddi.

Qué lidu:
Néu ban ding qué nhidu ALKERAN® hoic néu ngu di khac ubng nhim
thudc cla ban, ding tri hodn; hidy héi bac si cla ban phai lam gi

ngay 1ap tdc hoic 1lién hé vdi khoa cdp cliu bénh vién gan nhét.

Lidu bi quén:
Néu ban quén ubng mot 1idu hdy bao cho bac si. Ping tang gép doi 1idu

tiép theo clia ban.

TAC DUNG PHU VA PHAI LAM GI VE CHUNG

ALKERAN® c6 thé gay ra tac dung phu & mot sé ngu di.

Viéc sdn xudt té bao tdy xu d ng c6 thé bi giam.

¢ phu nd, kinh nguyét c6 thé dung lai.

& nam gidi, viéc san xudt tinh tring c6 thé bi gidm hosc ngling hin

Mot sé ngu 3i c6 thé bi di Ung véi thubc. Néu ban cé bat ky triéu
chling nao sau day ngay sau khi dung ALKERANe , Ding lai
ubng thubc va bao cho bac si ngay 1ap tuc:
« DOt ngdt thd kho kheé, kho thd, dau ngyc hoadc
tdc nguc.
+ Sung mi mét, mat, méi, miéng hodc 1u &i.

+ Phat ban da ndi cuc hoac “néi mé day” & bit cl no i nao trén cd thé.

Hay cho bac si cla ban biét néu bt ky didu nao sau day xdy ra véi
ban khi ban dang dung ALKERAN® :

+ néu ban cam thdy ém, chan an, tiéu chay hoac
nén mia.

« néu ban bi loét miéng, néi man da va/hoac
ngda.

+ C6 thé xdy ra cac anh hu dng 1&n mau. Bac si cla ban s& 1lam
xét nghiém mau thu dng xuyén, nhu ng ban nén néi véi anh &y ngay néu
ban nhan thdy b&t ky diu hiéu sét hodc nhiém trlng, hodc bit ky
bdm tim hodc chay mau bit ngd.

+ néu ban nhan thdy bt ky diu hiéu nado cla bénh vang da (mau vang cla
1ong tréng cda mdt hodc da) vi didu nay cé thé 1a do
viém gan (viém / nhié&m trung gan). néu ban
c6 bat ky xét nghiém mau nao dé kiém tra xem gan cla ban nhu thé nao

dang hoat dong, thudc nay c6 thé anh hu 8ng dén két qua.

https://healthyungthu.com/shop/

+ néu ban nhan thdy rdng ban dang dan trd nén tét hd n
khé thd hd n binh thu dng.

* ban c6 thé théy rung téc mdt chut, dac biét néu ban dang sU dung
1idu cao ALKERAN®

Hay cho du gc si hodc bac si cda ban biét néu ban nhan thiy
b4t ky triéu ching nao khac ma ban khong hidu ma khong du gc dé cap
3 day.

TAC DUNG PHU NGHIEM TRONG, THU ONG XUYEN

XAY RA VA PHAI LAM GI VE CHUNG

Tac dung phu tfn sé/ N6i chuyén véi

bac si cta ban | thubc va goi

Ngling dung

Triéu ching

hozc cho béac si hodc
Du gc si du gc si cla
ban ngay 14p tic
R4t Bat ky diu hiéu nao cua X
Chung sét hogc nhiém trung,

hodc bat ky vét bam
tim hodc chay

mau bit ngd nio

Phan Ung X
di Ung ngay lap
tldc va cac
triéu ching nhu
su ng miéng,
hong, khé thd,
phat ban, néi
mé day, tim

dap nhanh

ty 1é

Vang da X

(vang long
trang mat hoc

da)

Khé thd ting X

dan

pay khong phai 1a danh sach ddy dd cac tac dung phu. Péi vdi bat ky tac
dung khéng mong mudn nao khi dung ALKERANEL&n hé véi bac si cGa ban hoac

du gc si.

CACH BAO QUAN

Bdo quan vién ALKERANe trong td lanh, nhiét d¢ tu 2°C - 8°C (36°F

- 46°F). Tranh xa tam tay tré em.
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BAO CAO TAC DUNG PHU NGHI NGO

pé giam sat an toan thubc, Bo Y té Canada thu thap
thong tin vé& tac dung nghiém trong va khéng mong mubn cta thubc.
Néu ban nghi ngd minh d& c6é phan Ung nghiém trong hodc bat ngd

v8i loai thudc nay, ban c6 thé thong bao cho Bé Y té Canada bing céch:

dién thoai mién phi: 866-234-2345
fax mién phi 866-678-6789

Qua email: cadrmp@hc-sc.qgc.ca

Bing thu théng thu éng:
Trung tam AR quéc gia

San phém y té du gc tip thi an toan va hiéu qua
Phong théng tin

Téng cuc San pham Y té Tiép thi

Pdng cb Tunney, AL 0701C

Ottawa TREN KIA K9

LUU Y: Tru 6c khi 1lién hé v&i BO Y té Canada, ban nén lién

hé v8i bac si hodc du gc si cta minh.

THEM THONG TIN

Hay nhé rang: Thubc nay 1la danh cho ban. Chi cé bac si méi co6 thé ké

dd n cho ban. bung bao gid du a né cho ngu di khac. N6 cé thé gay hai

cho ho ngay c& khi cac triéu chdng cGa ho gidng v&i triéu ching cla ban.

T3 1d i nay khong chda thong tin diy du vé& thubc cla ban. Néu c6
b4t ky cau héi nao chu a du dc gidi dap hoac ban khéng chic chén

vé diéu gi d6, ban nén hdi bac si hodc du gc si.

Ban cé thé muén doc lai td rd i nay. Vui long khéng vit né di

cho dén khi ban dung xong thubc.

Ban c6 thé tim thdy tai liéu nay cung véi chuyén khao ddy du vé san
phém, du gc chudn bi cho céc chuyén gia

y té tai: www.aspenpharma.ca hodc bing cach 1lién hé vdi nha tai trg,
Aspen Pharmacare Canada Inc. theo sb 1-844-330-1213.

T8 o i nay du dc bién soan bdi:
Aspen Pharmacare Canada Inc.
111 Queen Street East, Phong 450

Toronto, Ontario
M5C 1S2

Stia déi 14n cubi: ngay 22 thang 2 nam 2017

®
ALKERAN 13 nhan hiéu d& dang ky cua Aspen.
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PHAN III: THONG TIN NGU OT TIEU DUNG Ihudc cé nhiing dang bhdo chd nao-

ALKERANe c6 s&n du 6i dang thubc tiém 50 mg/lo.
Thubc tiém PrALKERAN®

Melphalan A P S
CANH BAO VA DE PHONG

T8 rd i nay 1a phan III cda "Chuyén khao vé san phdm" gbm ba

. ° . Canh bao va phong ngitia nghiém trong
phan du gc xuat ban cho ALKERANedu gc phé duyét de ban & Canada

) ) Chi dung thudc nay theo chi dinh cda ngu 3i c6 chuyén mén
va du gc thiét ké danh riéng cho Ngu §i tiéu dung. T¢ 10 i bac si.

nay 1a ban tom tit va sé& khdéng cho ban biét moi thi v& ALKERANe

) ; ALKERAN® c6 thé 1am giadm 1u gng méu ctia ban. Cda ban
L?en h? véi bac si hodc du gc si néu ban cé bat ky cau hoéi nao céng thilc méu nén du ge do thu 8ng xuyén.
vé thubc.

ALKERAN® c6 thé gay phan tng di ung.

ALKERAN® c6 thé gdy dau bung va cé thé
GIOT THIEU VE THUGC NAY 1am hai phéi cda ban.

ALKERAN® c6 thé gay hai cho thai nhi.
ALKERAN® c6 thé gay ung thu thd phat.

Thudc dung dé lam gi:

ALKERANe (melphalan) du gc chi dinh: -

dé lam gidm cac triéu ching do da u tdy (mét dang

ung thu &nh hu dng dén cac té bao plasma du gc tao ra trong xu d ng TRU 6C KHI s dung ALKERAN®, hdy néi chuyén véi bac st

tay) .
uy) ] i hodc du gc si
- 13 idm cac triéu ching do biéu mdé khong thé cét bd du gc gay ra < N z
m gt ,l'u Tg eum g AN j 'g Y néu: + ban cé tién sU qud man (di Ung
ung thu biéu mé budng tring (ung thu bat dau trong té bao & . . N . N
N phadn Ung) véi bat ky thanh phan nao trong ALKERANe -
budng tring). X v . .. )
* ban dang mang thai hodc cé kha nang mang thai.
Nhiing gi né lam: * Ban dang cho con bu.
£ < N * ban dd du gc tiém phong hoac dy dinh tiém phon
ALKERAN® thudc nhém thubc hoéa tri du gc goi 1a chét kidm héa 5 Juge tiem phong hoac df di phong
, R , du gc tiém vac xin song.
chdéng ung thu . ALKERAN® can thiép vao sy phat trién cla cac té

bdo ung thu va cubi cling s& bi tiéu diét. * ban hién dang nhan hodc gan day da c6

Céc té bao binh thu dng ciing c6 thé bi anh hu dng va c6 thé din dén tac xa tri hodc héa tri.

dung phu. * ban bi bénh than.

Khi nao khdng nén sud dung:
Khong ding ALKERANe néu:

* Ban bi di Ung vd&i melphalan hoac chlorambucil.

- Ban bi di Gng v&i bat ky thanh phdn nao cta thubc hosc bdt ky thanh phin nao cla thubc
thanh phan cta thung chia.

« Bénh cla ban chu a dap Ung vdi ALKERAN®
sy doi dai.

+ Ban hién dang nhan hodc vlUa m&i nhan du gc

xa tri hoac héa tri.

.« Gan day ban da du gc didu tri béng cac loai thubc tu o ng ty nhu

ALKERAN®

+ Ban c6 sé 1u gng bach ciu trung tinh hosc tiéu cdu thip (bach ciu trung tinh va

tidu cdu 1a té bao mau).

Tha 2 Ac 13 qi- Tha P
thubc clia ALKERAN® 13 melphalan.

CAc thanh phﬁn phi v hoc quan trong 15 gi-

Thubc tiém ALKERAN® :
M6i lo chia 1@ mL dung dich dém chda cac thanh phén phi
thudc quan trong sau: natri citrat @,20g, ethanol

0,52 mL, propylene glycol 6,00 mL va nu &c pha tiém.

ALKERAN® d& du gc bdo cdo 1la gay ung thu & mot s bénh

nhan d& du gc diéu tri bang thubc nay.

Néu ban cin ph3u thuat, hiy bdo cho bac si/bac si gdy mé ring
ban dang dung ALKERANe

TU O NG TAC VOI THUBC NAY

pidu quan trong 1a bac si cGa ban biét vé tit ca cac loai thudc
clia ban d& ban c6 du gc phu d ng phap didu tri tét nhit c6 thé.
Hay cho bac si bidt vé t&t ca cac loai thubc ban dang dung, ké ca
nhiing loai thubc ban ty mua. Khoéng nén dung axit nalidixic hodc

cyclosporine trong khi dang dung hodc ngay sau khi dung ALKERAN®

Khéng nén tiém véc-xin sinh vat séng.

SU DUNG THUOC NAY BUNG CACH

Ban s& nhan du dc thudc nay du i sy cham séc cla bac si. N6

du gc truyén qua mau cla ban.

Hay héi bac si hodc du gc si néu ban cé bat ky cau hdi nao vé& cach thic

cung cép thudc cho ban hoac liédu 1lu gng cla ban 1a bao nhiéu.
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Ciing nhu cac hgp chit déc hai khac, cin than trong khi xu 1y
va chudn bi dung dich ALKERAN®

Lidu théng
thu 8ng: Lidu 1u gng rdt thay déi va c6 thé du dc bac si thay
ddi theo thoi gian. Néu ban c6 b&t ky cau hdéi nao, hady hoi

bdc si hodc du gc si cla ban.

Thinh thodng trong khi ban dang dung ALKERANe

Tiém, bac si s& mudn ban xét nghiém mau. Didu nay nhim kidm tra
sé 1u gng té bao mau cla ban va thay ddi lidu 1u gng néu can
thiét.

TAC DUNG PHU VA PHAI LAM GI VE CHUNG

ALKERAN® c6 thé gay ra tac dung phu & mot sé ngu &i.
Viéc san xudt té bao tdy xd dng c6 thé bi giadm.

¢ phu nif, kinh nguyét cé thé diing lai.

& nam gidi, viéc san xudt tinh trung cé thé bi gidm hodc ngling han.

Mot sé ngu 3i c6 thé bi di Gng v&i thubc. Néu ban c6 bat ky
triéu chiing nao sau day ngay sau khi dung ALKERAN® , Diing lai
dung thudc va bao cho bac si ngay:
+ Dot ngdt thd kho khé, khé thd, dau nguc hodc
tdc nguc.
+ Sung mi mit, m3t, mdi, miéng hodc 1lu &i.

+ Phat ban da ndi cuc hoac “néi mé day” & bat cl nd i nao trén cod thé.

Hay cho bac si cda ban biét néu bit ky didu nao sau day xdy ra vdi
ban khi ban dang dung ALKERAN® :

+ néu ban cadm thiy ém, chan &n, tiéu chdy hoac
nén mda.

X 2. 2 N "
néu ban bi loét miéng, ndéi man da va/hodc

ngda.

C6 thé xdy ra cac anh hu dng 1én mau. Bac si cla ban s& lam
xét nghiém mau thu dng xuyén, nhu ng ban nén néi véi anh &y ngay néu
ban nhan thdy b&t ky diu hiéu sét hodc nhiém tring, hodc bit ky

bam tim hodc chdy mau bit ngd.

néu ban nhan théy bat ky ddu hiéu nao cla bénh vang da (mau vang cda
long tréng cta mdt hosic da) vi didu nay c6 thé 1a do
viém gan (viém / nhilm trung gan). néu ban
c6 bat ky xét nghiém mau nao dé kiém tra xem gan cla ban nhu thé nao

dang hoat dong, thudc nay c6 thé anh hu 8ng dén két qua.

néu ban nhan thiy rdng ban dang dan trd nén tbét hon
khé thd hd n binh thu ong.

ban c6 thé nhan thiy téc rung déi chit, dac biét néu ban dang
vdi 1idu cao ALKERAN®

Hay cho du gc si hodc bac si cda ban biét néu ban nhan thiy
b4t ky triéu ching nao khdc ma ban khéng hidu ma khéng
du gc dé cap & day.

https://healthyungthu.com/shop/

TAC DUNG PHU NGHIEM TRONG, THU ONG XUYEN

XAY RA VA PHAI LAM GI VE CHUNG

Tac dung phu tfn sé/ N6i chuyén Ngiing dling

Triéu ching véi bac si ctia ban| thubc va goi
hosic cho bac si hoac
Du gc si du gc si cla

ban ngay 1lap tuc

R4t Bt ky ddu hiéu ndo cla X
Chung sét hodc nhim tring,
hosc bat ky vét bam
tim hodc chay

mau bdt ngd nao

Phan Ung X
di dng ngay lap
tdc va cac
triéu chdng nhu
su ng miéng,
hong, khé théd,
phat ban,

ndi mé day,

tim dap nhanh

ty 18

Vang da X
(vang long

tréng mat

hoac da)

Khé thd tang X
dan

pay khéng phai 1a danh sach ddy du cac tac dung phu. Péi vdi bat ky tac
dung khdéng mong mudn nao khi dung ALKERANEL&n hé v&i bac si cla ban hoac

du gc si.

CACH BAO QUAN

Bdo quan thudc tiém ALKERAN® & nhiét dd phong du gc kidm soat
(15°C-30°C). Tranh anh sang. Tranh xa tam tay tré em.
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BAO CAO TAC DUNG PHU NGHI NGO

pé giam sat an toan thubc, B6 Y té Canada thu thap
thong tin vé& tac dung nghiém trong va khéng mong mubn cua thubc.

Néu ban nghi ngd minh d& c6 phadn Ung nghiém trong hodc bat ngd

dién thoai mién phi: 866-234-2345
fax mién phi 866-678-6789

Qua email: cadrmp@hc-sc.gc.ca

Bing thu théng thu dng:

Trung tam AR qubc gia

San pham y té du gc tiép thi an toan va hiéu qua
Phong théng tin

Téng cuc San pham Y té Tiép thi

pdng ¢ Tunney, AL 0701C
Ottawa TREN K1A K9

LUU Y: Tru 6c khi 1lién hé v&i BO Y té Canada, ban nén lién

hé v8i bac si hoac du gc si cua minh.

véi loai thubdc nay, ban cé thé théng bao cho Bs Y té Canada bing céch:

THEM THONG TIN

Hay nhd réng: Thudc nay 1a danh cho ban. Chi c6 bac si mdi c6 thé ké
dd n cho ban. Blng bao gid du a né cho ngu di khac. N6 c6 thé gay hai

cho hg ngay ca& khi cac triéu chdng cla ho gidng vdi triéu ching cla ban.

T3 1d i nay khong chda thong tin diy du vé thubc cla ban. Néu c6
b4t ky cau héi nao chu a du gc gidi dap hodc ban khéng chéc chin

vé didu gl d6, ban nén hdi bac si hodc du gc si.

Ban cé thé muén doc lai td rd i nay. Vui long khéng vit né di

cho dén khi ban dung xong thubc.

Ban c6 thé tim thdy tai 1liéu nay cing véi chuyén khdo ddy di vé san
phém, du gc chudn bi cho cac chuyén gia

y té tai: www.aspenpharma.ca hodc bing cach 1ién hé vdi nha tai trg
Aspen Pharmacare Canada Inc. theo s 1-844-330-1213.

T8 rd i nay du dc bién soan bdi:
Aspen Pharmacare Canada Inc.
111 Queen Street East, Phong 450

Toronto, Ontario
M5C 1S2

Stia ddi 1&n cubi: ngay 22 thang 2 nim 2017

® ALKERAN 13 nhan hiéu d& dang ky cla Aspen.
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