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Thanh phan: Mbi lp b6t ddng kho pha tiém chira
Gemcitabin hydroclorid twong &ng ............ 1 g Gemcitabin
Ta dwoce vira da (D-Manitol, Natri acetat trihydrat, NaOH)
Lo
Dang bao ché: Bot déng khd pha tiém.
Quy cach déng goéi: Hop 1 lo.
Dwoe lwc hoc:
Gemgitabin c6 tén qudc té& chung la 2-deoxy-2', 2'-
dn‘luorocyhdme monohydrochloride (@dng phan beta) ding
trong diéu trj ung thw. Gemcitabin (dFAC) duoc chuyén hoa
trong té bao béi enzym nucleoside kinase thanh diphosphat
(dFACDP) va triphosphat (dFdCTP) nucleoside hoat tinh.
Tac dung ddc t& bao clia gemcitabin 14 do dFACDP va
dFdCTP (rc ché qua trinh tdng hop ADN. Trudc hét, dFdCDP
rc ché men ribonucleotide reductase, 14 men duy nhét xic
tac cac phén tng tao ra deoxynucleoside tnphosphate aé
tdng hop ADN. Uc ché men nay sé lam gidm nong 4§
deoxynucleoside néi chung, dac biét {a ndng dd dCTP. Thir
haila, dFdCTP canh tranh véi dCTP d& gén vao ADN. Tuong
fr, mét Iuong nhé gemcitabin cung cothé gan vao ARN. Nhw
vay, giam nong dd nodi bao cla dCTP khién cho viéc gan
dFACTP vao ADN dé dang hon. Thuc chat ADN polymerase
epsilon khong thé loai bé gemcitabin va sla lai chudi ADN
dang phat trién. Sau khi 'gemcitabin gan vaoADN 1 nucleotid
ni¥a gén thém vao chubi ADN dang phat trién. Sau khi gén
thém nucleotid nay, st tdng hop ADN thye sw bj trc ché hoan
toan. Sau khi gan vao ADN, gemcitabin thiic day qua trinh hay
diét t& bao theo chwong trinh dinh trwéc, dwoc goi la
"apoptosis".
Dwoc ddng hoc:
Duwoc déng hoc clia gemcitabin da duwge nghién cteu trén 353
bénh nhan, gém 121 ni va 232 nam tudi ttr 29 ¢én 79. Trong
s6 cac bénh nhan nay, khodng 45% bi ung thu phdi khéng
phéi té bao nho va 35% bi ung the tuy. Khi dung gemcitabin,
heu tr 500-2.592 mg/m’, truyén trong 0,4 dén 1,2 gi&y, cac chi
sb duoc dong hoc ghinhan duoc nhw sau:
- Nobng do dinh trong huyét trong (dat dwoc khoang 5 phut
sau khi truy&n xong): 3,2 - 45,5 mg/ml. Th tich phan bé clia
khoang chinh: 12,4 I/m* d6i vé&i nie va 17,5 1/m? dbi voi nam (ty
1€ khéc biét gitra ngwdi nay va ngudi khac la 91,9%). Thétich
phan b ctiakhoang ngoai vi: 47,4 I/m?, chi s6 nay khéng thay
dbi theo gidi tinh. Do gan két protein huyét twong khdng dang
ké.
- D6 thanh thai toan than: tlr 29,2 l/gid/m* dén 92,2 |/gid/m?
tuy theo tudi va gidi tinh (ty 1é khac biét gilra nguoi néy va
ngudi khac 1a 52,2%). Do thanh thai & niv thdp hon & nam
khoang 25%. M&c dl dugc théi nhanh, nhung do thanh thai &
nam {an n@ hinh nhw giam dan theo tudi. V&i lidu & nghi
1.000 mg/m’, truyén trong 30 phdt du d6 thanh thai co thap
nhwng cling khéng can giam liéu (ca nam 1&n nik). DY thanh
thai & than: 2-7 I/gié/m’ trong do duwdi 10% thudc dwoc thai
trir & dang khong thay ddi.
- Th&i gian ban hiy: tir 42 dén 94 phat, tuy theo tudi va gici
tinh. Vé&i théi biéu dung thudc da dé nghi, gemcitabin hédunhw
dwoc thai trir hoan toan trong vong 5-11 gi&r k& tlr lic bat dau
truyen Khi duing 1 tun 1 Ian, gemcitabin khdng tich tu trong
cothé.
- Gemcitabin dwgc chuyén héa nhanh chéng tai gan, than,
mau va cac md khac do men cytidine deaminase. Chuyén
héa ndi bao cla gemcitabin tao ra gemcitabin mono, di, va
triphosphate (dFACMP, dFdCDP, dFdCTP)trong d6 dFdCDP
va dFdCTP dwoc xem la co hoat tinh Cac san pham cla
chuyén héa ndi bao nay khong tim thay trong huyét twong
hay nuwéc tiéu. San pham chuyén hoa ban dau 2'- -deoxy-2', 2'
difluoroudine (dFdU) khéng ¢d hoat tinh va tim thay trong
huyét trong va neéc tidu.

Chi dinh:
- Ung thw phéi khong phai t& bao nhd.
- Ung thw tuy dang tuyén. Ung thw tuy khang véi 5-FU.
- Ung thw bang quang, ung thw vi
- Tac dung didu tr] khac: Gemcitabin cling ¢0 tac dung trong
carcinome phoi té bao nhd thé tién trién, budng trimg, vii. Co
mét sé dap (rng véi thude trong didu tri ung thir bang quang
tiéntrién.
* Bénh nhé&n dung gemcitabin c6 thé co cai thién trén lam
sang, hodctang f11& séng hodc ca hai.
Liéu lweng va cach diing:
Lidu ding:
- Ung thw phéi khéng phai té bao nhé:
+DUng don tri lidu: O ngudilon, lidu dé nghicla gemcttabln
1& 1.000 mg/m truyen tinh mach trong 30 phit. L&p lai lidu
nay mbi tuan 1 1&n trong 3 tuan, tiép theo dé nging 1 tudn.
Sau d6 lap tai chu ky 4 tuan nay. Giam liéu thubc dwa vao
murc do doc tinh xay ra trén bénh nhén
+ Diing két hop: & nguoi lén, gemcitabin dwoc nghién ciru
dung két hop véi cisplatin theo 2 phac d6 sau:
Phéc db 3 tudn: Diing gemcitabin 1.250 mg/m?, tiém truyén
finh mach trong 30 phut vao ngay 1 va 8 ciia mdt chu ky 21
ngay. Phac dd 3 tudn dung cisplatin 75-100 mg/m’® vao
ngay 1 ctia chu ky 21 ngay, tredre khi diing gemcitabin. Co
thé gidm liBu dira vao mirc do doc & mdi bénh nhan
Phac db 4 tudn; Dung gemcitabin 1.000 mg/ m’, tiém truyén
finh mach trong 30 phatvaongay 1,8va 15 cﬂa mét chu ky
28 ngay. Phac db 4 tuan dung cisplatin 75-100 mg/m” vao
ngay 1 ca chuky 28 ngay, sau khi dung gemcitabin. C6 thé
giam lidu dua vao mirc d6 doc & mdibénh nhan. :
- Ung thw tuy O ngudi 16n, lidu d& nghi ctia gemmtabln la
1.000 mg/m truyén tinh mach trong 30 phut. Lap lai lidu nay
mdi tudn 1 1an trong 7 tudn, sau dé ngwng 1 tuan. Dung tiép
lidu nay mé&i tudn 1 Ian trong 3tudn, rdi nguwng 1 tudn. Cl nhu
thé 1ap lai chu ky 4 tuan nay. Giam lidu thubc dwa vao mirc dd
ddctinh xay ra trén bénh nhan.
- Ung thw bang quang: ' bénh nhan ung thu bang quang
khéng dung nap cisplatin trong trj liéu két hop, nén xem xét
dung don trjliéu gemcitabin.
+Dung don triliéu: O ngwdilén, lidu @& nghj clia gemcitabin
1& 1.250 mg/m* truyén tinh mach trong 30 pht vao cac ngay
1, 8 va 15 clia chu ky 28 ngay. Sau d6 I8p lai chu ky 4 tudn
nay.
+ Dung két hop: O ngudi Ion, khi két hop vi cisplatin, lidu
@& nghj cGia gemcitabin 1a 1.000 mg/m® truyén tinh mach
trong 30 phtt vao cac ngay 1, 8 va 15 cla chu ky 28 ngay.
Cisplatin & lidu khuyén cao 70 mg/m ngay thir 1 sau khi
duing gemcitabin hay vao ngay thi 2 clia moi chu ky 28 ngay.
Sau @9 1&p lai chu ky 4 tuan nay. Giam lidu thudc dwa vao
murc dd ddc tinh xay ra trén bénh nhan. Mét the ngh!em lam
sang cho thay suy tdy nhidu hon khi duing cisplatin & lidu 100
mg/m’.
- Ung thw vii: O ngudilen, gemc;tabm dung két hop voi mét
paclltaxel gemcitabin (1.250 mg/m?) dwoc khuyen cao tiém
truyén tinh mach trong 30 phit, vao ngay 1 va 8 clia chu ky 21
ngay. Paclitaxel (175 mg/m®) dwoc tiém truyén tinh mach
trong hon 3 gié& sau khi dung gemcitabin.
Chuay:
* Trudce mbi Ileu diing nén theo dsi sb Iuang tiéu cau, bach
cau va bach cAu hat. Khi ¢o bidu hién clia ddc tinh trén mau,
néu can thiét co thé giam lidu hodc ngung dung thubc.
* Nén kiém tra dinh ky chirc ndng gan va than cho bénh nhan
ding gemcitabin, gém transaminase va creatinine huyét
thanh.
* Gemcitabin dwoc dung nap t6t trong khi truyén, chi vai
triedrng hop ¢ phan &g tai noi tiém truyén, khéng ¢ cacbéo
c4o vé trdrng hop hoai tir noi tiém truyén.
* Bénh nhan I&n tudi: Gemcitabin dung nap t6t & bénh nhan
trén 65 tudi. Knhdng cé béng chitng cho thay can phai didu
chinh lidu cho bénh nhan 16m tudi, mac du tudi tac anh hudng
dén d6 thanh thai va thei gian ban hily clia gemcitabin.




* Suy gan va than: Can than khi dung gemcitabin cho bénh
nhan suy gidm chirc nang gan hoadc than. Chwa cd nghién
clru trén bénh nhan suy gan hodc suy than nang.

*Tré em: Gemcitabin chwa dwgc nghién clru & tré em.

Céach dung:

- Chi diing Natri clorid 0,9% khéng ¢6 chét bdo quéan dé pha
thubc tiem gemcrtabm vo tring. Mac du khéng nhan thay tinh
trong ky cla thude, khong nén tron 1an gemcrtabln da pha vé&i
céac thudc khac, Do kha nang hoa tan clia gemcitabin, pha
gemcitabin voi ndng d6 t6i da la 40 mg/ml. Tranh pha thubc &
ndng 46 ln hon 40 mg/mi vi co thé thudc khéng dwgc hoa tan
hoantoan. -

- D& pha thudc, thém it nhét 1a 5 mi Natri clorid 0,9% vao lo
200 mg va it nhat 1a 25 m! Natri clorid 0,9% vaoio 1 g. LAcdé
hoatanthube.

- Nén gilr dung dich gemcitabin da pha & nhiét d phong (15 -
30°C) va nén diing trong vong 24 gi¢r. B di phan thude khong
str dung. Khong nén gi» lanh dung dich gemcitabin d& pha vi
thudc co thé bi két tinh. Nén quan sat cac thudc trede khi dung
aé phat hién cac phan t& nhé trong thudc hodc sy thay abi
mau séc cda thude.

Twong ky: Gemcitabin hydroclorid twong ky vat ly véi
aciclovir natri, amphotericin B, cefoperazon natri, cefotaxim
natri, furosemid, ganciclovir natri, imipenem, cilastatin natri,
irinotecan, methotrexate natri, methylprednisolon natri
succinat, mezlocillin natri, mitomycin, piperacillin natri,
p!peraculln natri v&i tazobactam, prochlorperazine edisitat.
Chdng chi dinh: Bénh nhan qua man véi Gemcitabin.
Thantrong:

-Bénh nhan suy tdy.

-Bénh nhén bj suy théan, suy gan.

- Nén theo doi sat bénh nhan ding gemcatabm Can co cac
phwong tién xét nghlem can lam sang dé theo ddi tinh trang
bénh nhan. Co thé can phai didu tri cac bénh nhan co biéu
hién tac dung doc clia thube.

Twong tac thudc:

- Trong mot nghlen clru ctia 14 bénh nhan bi ung thw phéi,
viéc str dung clia pachtaxel trdc gemeitabin gay ra sw suy
gidm hé thanh thai, thé tich phan bé, va lam b:en ddi duoc
dong hoc ciia gemcitabin. Didu nay dan dén ndng do trong
huyét twong cta gemcitabin hoi cao hon so voi ndng dd
mong mudn. Tuy nhién, khéng ¢6 mdi quan hé rd rang gitra sw
thay ddi dwoc dong hoc, ddc tinh va y nghia lam sang cda
twong tac nay.

- M6t thir nghiém didu tra phac db hoa tri liéu stva i, trong 46
gemcitabin da ducyc thay thé cho etoposid d4 phai ngling lai
vl ddc tinh phdi bat nge.

- Chua xac dinh dwoc ché d didu tri t6i wu dé& st dung
Gemcitabin an toan khi bénh nhan can két hop Gemcitabin
v&ixatrl.

- Xét nghiém can 1am sang: Than trong khi khéi dau didu i
cho cac bénh nhan bj suy tiy xwong. Gibng nhw céac thubc
didu tri ung thw khac khi ap dung phuong phap hoa tri liéu
ph0| hop hodc lién tuc nén luu tam dénkha nang suy tuy téng
dan. Nén theo dGi s6 lgng tidu cau, bach ciu va bach cau hat
truée mdi lidu gemcitabin. Nén nguwng thudc hodc thay ddi
cach didu trj khi phat hién suy tdy do thude. S6 lwong té bao
mau ngoai vi co thé ’ueptuc giam sau khi da ngling thude.

St dung cho phu nir c6 thai va cho con bl: Tranh dung
gemgcitabin cho phuy ni ¢6 thai hodc cho con b vi cd thé gay
doc cho bao thai hodctré blime.

Tac dong cha thubc khi 1&i xe va van hanh may:
Gemcitabin da dwoc bao cao la gay chivng ngli ga, tir nhe dén
trung binh, khong nén lai xe, didu khién may méc khi dang
dung gemcitabin.

Tac dung khdng mong mudn:

- Mau: Vi gemmtabm gay trc ché thy xwong, nén cé thé gay
thiéu mau, giam bach cau, tidu cdu. Tay xuwong thwong bi ke
chétlrnhe dén trung binh, biéu hién ré trén sb lvong bach cAu
hat. Chirng téng tieu cAu cling thwérng dwoc bao cao.

- Gan: Bt thuwérng v& men transaminase ctia gan xay ra & 2/3

bénh nhén, nhung thirdng nhe, khong tién trién, va hiém khi
phai ngirng thudc. Tuy vay, nén can than khi diing gemcitabin
cho bénh nhan suy gan.

- Dudng tigu hoa: Budn nén, ndn xay ra trén 1/3 bénh nhan.
Khoang 20% bénh nhan c6 tac dung phu nay can didu tr,
hiém khi phai gi¢i han lidu diing va rat dé didu tri bing cac
thubc chdng nén.

- Than: Protein niéu va huyet niéu nhe xay ra trong khoang 1/2
s6 bénh nhan, nhung hiém khi co ¥ nghia trén 1am sang,
thwong khong kém theo thay ddi creatinine huyét thanh hay
BUN. Tuy nhién, vai trwéng hop suy than khéng r6 can
nguyén da dwoc bao cdo, do do, cAn than khi dung
gemcitabin cho bénh nhan bj suy gidm chirc ndng than.

- Di tng: N&i ban xay ra trong khodng 25% bénh nhan, ban
kém ngira xay ra trong khoang 10% bénh nhan. Ban thwong
nhe, khdng can han ché lidu diing. Tréc vay da, ndi mun nuér,
loét hiém khi dwoc béao céo.

- Céc phan (ng dén phéi: Chwa dén 1% bénh nhan bj co that
phé quan sau khi truyén gemmtabm Cothét phe quan thudng
nhe va thoang qua, c6 thé cin didu tri béng thubc tiém.
Khodng 10% bénh nhan bj khé thé trong vong vai gidr sau khi
dung gemcitabin. Khé thé thudng nhe, ngan han, hiém khi
phai gidi han lidu diing, thuweng tw khdi khong can didu tri dac
hiéu. Co ché clia chieng kho thd nay chwa duwoc biét va sy
lién quan véi gemcttabm cting khéng rd rang.

- Tim mach: Nhdi mau co tim, suy tim sung huyét, réi loan nhip
tim da dwoc bao cao trong cac nghién clru, nhwng khong ¢o
bang chirng rd rang la gemcitabin gay do¢ tinhtréntim.

- Céc tac dung phu khac: Triéu chirng gibng nhw cim dugc
bao co trong khodng 20% bénh nhan, thuéng nhe, ngan
han, hiém khi phai gi&¢i han lidu dung trong d6 1,5% bénh
nhan ¢6 triéu chiig nang. Sét, nhivc dau, dau lwng, én lanh,
dau co, suy nhuoc, chan an 13 nhivng tridu chirng phd bién
nhét. Ho, viém mai, db md héi, mat ngd cling thweng dwgc
bao cao. Co' ché cia dbc tinh nay chuwa ré. Cac bao céo cho
thay paracetamol co thé lam gidm triéu chirng. Phi/phi ngoai
bién dwec bao cao trong khoang 30% bé&nh nhan. Vai trwdng
hop phil mat da dwoc bao céo. Phu phdi hiém thay (1%).
Phi/phil ngoai bién thuwdng nhe dén trung binh, it khi phai gici
han lidu, Goi khi gay dau, thuwdng hdi phuc sau khi ngung
thudc. Co' ché cla ddc tinh nay chua rd. Triéu ching nay
khong kém theo bat clr dAu higu nao ca suy tim, suy gan hay
suy than.

Théng bao cho Béc si nhwng téc dung khéng mong mudn
gap phal khi swdung thuéce.

Qua lidu va cach xi tri: Khong c6 thudc gidi doc dé didu tri
qua lidu gemcitabin. Dac tinh clia thudc trén lam sang chap
nhan dwegc khi dung tieng lidu dén 57 g truyen tinh mach
trong 30 phat moi 2 tudn. Khi nghi ngo qua lidu, nén theo dbi
sb lwong t& bao mau clia bénh nhan Ap dung céac bién phap
diéu trj hd tro cho bénh nhan khi can thiét.

Han diing: 36 thang k& tl ngay san xuét.

Bao quan: Noi kho, nhiét dd khong qua 30°C, tranh anh
sang.

Bé xa tam tay tré em

Boc ky hwéng dén st dung trwée khi ding.
Néu can thém théng tin xin hoi y kién Bac si
Thubc nay chi ding theo don cta Béc sT

Co s& san xuét: .

CONG TY CO PHAN DUQ'C - TRANG THIET Bl Y TE BINH DINH
(BIDIPHAR)

Tru s& chinh: 498 Nguyén Thai Hoc, phirong Quang Trung, thanh
phé Quy Nhon, tinh Binh Dinh, Viét Nam.

DT: 0256.3846500 - 3846040 * Fax: 0256.3846846. i
Dia chi nha may: Chi nhanh Cong ty ¢ phan Dugrc - Trang thiét bi
y té Binh Binh (BIDIPHAR)

Nha may cdng nghé cao Nhon Hoi: L6 A3.01 - A3.02 - A3.03, Khu A Khu
kinh t& Nhon Hai, x& Nhon Hai, thanh phé Quy Nhon, finh Binh Binh,
Viét Nam.




