Rx: Thudc nay chi dung theo don thuéc

Detoxiron

(Deferipron 100 mg/ml)
DE xa tam tay tré em
Doc ky hudng dén st dung truéc khi diing

Thanh phan:
Mai 1 ml dung dich ¢6 chia:
Hoat chat: Deferipron 100 mg
Ta dugc: Hydroxyethylcellulose, glycerin, natri benzoat, acid hydroclorid, sucralose, tinh dau bac ha, huong Natural
flavor A1385617, mau sunset yellow, nudc tinh khiét.
Dang bao ché: Dung dich udng ddng nhét, mau vang cam.
M& ta: Dung dich trong sudt, mau vang cam.
pH:2,5-5,0.
Chi dinh:
Deferipron dugc chi dinh d€ diéu tri du thira sat trong co thé, chd yéu xdy ra & nhiing bénh nhan mac bénh thiéu
méu tan mau bam sinh (thalassemia) ma cac thudc tac dung theo co ché tao phtic vdi st bi chdng chi dinh hodc
khong du dap tng.
Deferipron dugc két hgp véi mot thudc tao phiic véi st khac dugc chi dinh & nhiing bénh nhén mdc thi€u méu tan
mau bam sinh khi diéu tri bang cac thudc tao phuic véi sét don I8 khong c6 hiéu qué hodc dugc chi dinh dé phong
ngiia, diéu tri cac hdu qué de doa dén tinh mang & céc trutng hop qua tai sét.
Liéu lugng va cach ding:
Deferipron dugc bt du st dung va duy tri bdi béc si cd kinh nghiém trong viéc diéu trj & cc bénh nhéan thi€u mau
tan mau di truyén.
Liéu Iigng
Liéu diéu tri ctia deferipron dugc khuyén cdo 1a 25 mg/kg trong lugng co thé. Udng 3 1n/ngay véi tang liéu hang
ngay 1 75 mg/kg trong lugng co thé. Liéu lugng méi kg trong lugng ca thé can dugc tinh chinh xac dén 2,5 ml gén
nhat. Xem bng chi tiét liéu dudi day dé biét dugc liéu lugng khuyén cdo cho trong lugng co thé & timg ndc 10 kg.
Dé ¢6 dugc liéu khoang 75 mg/kg/ngay, st dung thé tich thudc tuang (ing trong béng sau cho tiing trong lugng co
thé bénh nhan. Liéu lugng theo ting trong lugng ca thé cia bénh nhan 12 bdi s& ctia 10 kg dugc liét ké nhu béng sau:

Khdi lugng co thé (kg) Téng liéu hang ngay Liéu cho 1 1an dung thudc S6 ml Detoxiron/lan
(mg) (mg, 3 1dn/ngay) (3 1an/ngay)
20 1500 500 50
30 2250 750 75
40 3000 1000 10,0
50 3750 1250 12,5
60 4500 1500 15,0
70 5250 1750 17,5
80 6000 2000 20,0
90 6750 2250 225

Téng liéu hang ngay 1&n dén 100 mg/kg trong lugng ca thé khang dugc khuyén cdo do cd nguy ¢ géy ra phan ting
bat lgi.

Hiéu qué cda viéc st dung Detoxiron trong gidi doc st bi anh hudng truc tiép béi liéu lugng thudc diéu tri st dung
va mc do qué tai sat ctia o thé. Sau khi bat dau diéu tri bang Detoxiron, ndng d ferritin huyét thanh hodc cac chi
56 khdc clia du lugng sat trong co thé can dugc theo ddi 2 dén 3 thang dé danh gid hiéu qud lau dai cda phac d6 tao
phtc véi sét trong viec kiém sodt du lugng st trong co thé. Diéu chinh liéu lugng sir dung nén duoc can nhic d&
dap ting cho timg bénh nhan va muc tiéu diéu tri. Viéc ngung st dung deferipron can dugc can nhdc néu nong do
ferritin gidm xudng dudi 500 meg/I.

( nhiing banh nhan st dung mdt loai thudc tao phifc vdi sét ma khong da dap ting, deferipron can dugc sir dung két
hop véi deferoxamin & liéu chudn (75 mg/kg/ngay) nhung khong dugc vugt qua 100 mg/kg/ngay.

Trong trudng hgp suy tim do st gay ra, deferipron vdi ndng d 75 — 100 mg/kg/ngay nén dudc st dung két hgp véi

deferoxamin. Thong tin vé liéu lugng deferoxamin can dugc tu van.

Viéc st dung két hgp cac thudc tao phic véi sit khong dugc khuyén cdo ddi véi bénh nhan ¢4 ndng dg ferritin giam
xudng dudi 500 meg/I (do nguy co thi trir sét qua muc).

Cdch diing

Dung dudng udng. Nén pha loang khodng 10 1n véi nudc dé udng.

Chéng chi dinh:

- Man cdm vdi deferipron hodc bét cit thanh phén nao clia thudc.

- (6 tién st tai dién bénh bach cau trung tinh.

- (6 tién st mét bach cau hat.

- Phu nif c6 thai va cho con b.

(o ché gay giam bach cau ctia deferipron chua rd do d6 khong st dung deferipron vdi cc thudc cd nguy co'lam gidm
bach cdu hogc st dung deferipron cho bénh nhén ¢6 gidm bach cdu trung tinh.

Canh bao va than trong:

Deferipron lam gidm bach cdu trung tinh va bach cdu hat. Bénh nhan nén dugc kiém tra s lugng bach cdu trung
tinh hang tuan.

Vigc héi phuc lai bach cdu trung tinh da dugc bdo cdo khi ngimg stt dung deferipron. Néu bénh nhan bi nhiém khudn
trong khi dung deferipron, nén ngung diing thudc va theo ddi lugng bach cdu trung tinh chdt ché hon. Nén béo
ngay véi bac si khi bénh nhan c6 cac triéu ching nhiém khudn nhu s6t, dau hong va cac triéu chiing gidng nhu cim.
Khdng nén diéu trj véi deferipron cho bénh nhan da bi gidm bach cau trung tinh.

+ Nguy co gidm bach cu trung tinh va gidm bach cau hat la cao hon néu sé lugng bach cau trung tinh tuyét doi
(ANC) thép han 1,5 x 10°/1.

+ Than trong khi sit dung cho nhiing bénh nhén ¢6 56 lugng bach cdu trung tinh tuyét déi (ANC) thap.

Trong trung hgp bénh nhan bi gidm bach cau trung tinh can ngung st dung deferipron cing nhu cac thudc khéc co
nguy co 1am gidm bach cdu trung tinh. Bénh nhan can dugc cach ly dé tréanh nhiém khudn ciing nhu cén dugc lam
xét nghiém tdng thé mau va chi s6 bach cau trung tinh. Can dugc b sung kip thai bing hdng cau, tiéu cdu hodc bach
c4u nhan tao sau khi c6 két qua xét nghiém. Cén theo dai cac chi & nay hang ngay trong 3 tudn lién tiép dé dam bdo
cdc chi s6 ctia bénh nhan tré vé binh thutng. Néu trong qud trinh diéu tri ¢6 s nhiém khudn két hgp vdi gidm bach
cau trung tinh thi cén dugc chdn doan theo quy trinh va diéu trj theo phac d6 thich hop.

Dac tinh gdy dot bién: Deferipron cd thé gay ra doc tinh trén gen do do khdng loai trir khd néng c6 thé gay ra dot
bién.

Néngdo Zn? trong huyét tuong: Viéc sit dung deferipron c6 thé lam gidm néng do kém trong huyét tuong, cin phai
theo ddi va b sung lugng kém phi hgp.

Khéng c6 dit liéu vé viéc st dung deferipron & nhiing bénh nhan duong tinh véi HIV hodc & nhiing bénh nhén bi suy
gidm mién dich, do d6 khi st dung deferipron cho nhiing bénh nhan bj suy gidm mién dich can dugc can nhac khi
lgi ich cao hon nguy co.

Khdng c6 dit liéu vé viéc st dung deferipron & bénh nhan suy thén hodc gan. Do deferipron dugc bai tiét cha yéu
qua than va chuyén héa & gan, do d6 can than trong khi sir dung cho bénh nhan b suy than hodc réi loan chiic
nang gan. Chiic nang than va gan nén dugc theo ddi & nhiing bénh nhan suy than hodc gan dugc diéu tri bang
deferipron. Néu 6 sy gia téng trong mot thai gian dai cda alanine aminotransferase (ALT), cdn phai xem xét ngung
stt dung deferipron.

( bénh nhan bi thiéu méu di truyén c6 lién quan dén tinh trang qua tai sét va/ hodc viém gan C, xo gan thi cén phai
ddc biét phai chi y dé dam béo rang sy thai st & bénh nhan viém gan C 1a t6i vu.

Trong thoi gian diéu tri, nudc tiéu co thé chuyén sang hoi d6 hodc néu do sy dao thai phic hop sét — deferipron.

Roi loan than kinh & tré em khi diéu tri bang liéu gdp 2,5 lan liéu t6i da hang ngay st dung trong nhiéu ndm ciing
nhuliéu théng thudng cda deferipron da dugc béo cdo. Do d6 can phdi nhdc nhé bénh nhan khong dugc st dung liéu
qua 100 mg/kg/ngay va can ngung thudc néu cd hién tugng réi loan thén kinh xay ra.

Viéc két hgp deferipron vdi cac thudic tao phic véi sét khdc can dugc xem xét cho ting ddi tugng cu thé. Dap ting véi
diéu tri cing nhu lgi ich, nguy co cén dugc dénh gid dinh ky. Gic trudng hop ti vong va de doa tinh mang (do mét
bach cau hat) da dugc bao cdo khi két hop st dung deferipron véi deferoxamin. Phéi hop deferipron véi deferoxamin
khéng dugc khuyén céo khi st dung deferoxamin don 18 da dap ting hogc khi ferritin huyét thanh gidm xuéng dusi
500 pg/I. Dir liéu vé sy phdi hgp deferipron va deferasirox con han ché, do do can than trong va phéi dugc xem xét cu
thé khi sit dung phéi hgp 2 thuéc nay véi nhau.

Trong cdng thic dung dich uéng Detoxiron ¢6 st dung mau sunset yellow ¢6 thé gay ra di ting.

Sir dung thuéc cho phu nif ¢6 thai va cho con bi:

Khdng ¢6 dit liéu ddy d vé viéc st dung deferipron & phu ni mang thai. Doc tinh trén sinh san & dong vét da dugc
bdo cdo. Nguy co tiém &n 1én phy nit mang thai chua dugc xac dinh. Nhiing phu nit ¢6 kha ndng mang thai nén
tranh mang thai trong thdi gian sit dung thudc do thudc 6 thé gy dot bién gen va qudi thai. Nhiing phu nif nay

nén dugc tu van dé st dung cc bién phap tranh thai va phdi ngling uéng deferipron ngay lap tiic néu ho mang thai
hodc du dinh mang thai.

Chua cd ditliéu chiing minh vé viéc bai tiét deferipron qua sita me hay khong. Khuyén cdo khdng st dung thudc cho
phu nif cho con b. Néu phai dung thudc nén ngung cho con bi.

Da c6 dit liéu chiing minh deferipron khdng anh huéng d&n kha néng sinh san va phat trién phdi sém & dong vt.
Anh huéng dén kha nang lai xe va van hanh may moc

Viéc st dung thudc khdng dnh huéng t6i kha nang 1ai xe hodc van hanh may méc.

Tuong tac thudc:

(o ché gay gidm bach cdu trung tinh chua dugc lam 16 do do khong dugc st dung deferipron véi céc thudc lam
giam bach cdu trung tinh hodc khdng dugc st dung deferipron cho bénh nhan ¢4 nguy co gidm bach cau trung tinh.
Khong thdy c6 céc bdo cdo vé tuang téc gidia deferipron va cac thudc khéc. Tuy nhién, do deferipron 6 thé gan két
v6i cac cation kim loai, nén c6 kh nang xdy ra tuong tac gitia deferipron va céc thudc ¢6 chia cation hda tri 3 nhu
nhom. Do vay, khdng nén st dung dong thai deferipron va céc thudc co chida nhom.

Su an toan khi st dung déng thai deferipron va vitamin C chua dugc nghién ciu ddy da. Dua trén cac béo co vé
tuong tac xdy ra gitta deferoxamin va vitamin G, than trong khi st dung ddng thai deferipron va vitamin C.

Do khong 16 co ché lam gidm bach cau trung tinh cGa deferipron, khdng nén két hgp deferipron vdi céc thudc lam
giam bach cdu trung tinh hodc lam mét bach cau hat.

Tac dung khéng mong muén:

- Cac phan ting bét lgi phd bién nhat dugc bo cdo trong khi diéu trj véi deferipron trong cac thit nghiém lam sang
1a budn ndn, non, dau bung, va mau sic bt thuang (chromaturia), dugc bdo cdo & han 10% bénh nhén. Tac dung
khdng mong mudn nghiém trong nhét trén 1dm sang cta deferipron 1a mét bach cu hat.

Tan sudt thé hién tac dung khong mong mudn gap phéi nhu sau: Rat phé bién (ADR > 1/10), thudng gap (1/10 >
ADR > 1/100), it gap (1/1000 < ADR < 1/100), hiém gap (ADR < 1/1000) va cac trutng hgp khdng rd thdng tin khac.

Hé théng o quan Rét phd bién Thutng gap Khdng 16 thong tin
Méu va hé théng mau Gidm bach cdu trung tinh
Mat bach cau hat

Roi loan hé thdng mién Phén ting qua man
dich
Réi loan chuyén hoa dinh Tang khdu vi
dudng
Rdi loan hé than kinh Dau dau
R6i loan hé tiéu hoa Budn non fa chay

Non

Dau bung
Rai loan da va mé dudi Phét ban
da Mé day
Rdi loan co xuong va mo Dau khép
lién két
Thén va hé thong tiét | Sactd niéu
niéu
Rdi loan chung Mét méi
Chu trinh gan — rugt Tang men gan

- Tac dung khong mong mudn nghiém trong nhét trén thi nghiém lam sang cla deferipron la mét bach cau hat véi
ty 1é gdp phai khoang 1,1% (bach céu trung tinh < 0,5 x 10°/1) va khodng 4,9% (bach ciu trung tinh < 1,5x 10°/1) .
- Tiéu chdy, hau hét la nhe va trong thi gian ngdn, da dugc bdo cdo & nhiing bénh nhan dugc diéu tri bang
deferipron.

- Téc dung khong mong mudi trén tiéu hda thudng gap Itic bt dau diéu tri va thudng bién mét trong vong mot vai
tudn ma khong can dng diéu tri.

- Bénh khdp bao gom tir dau nhe & mdt hogc nhiéu khdp dén viém khép c6 tran dich va ¢ dnh huéng dén vén dong
da dugc bao cdo thdy & cac bénh nhan dugc diéu tri bang deferipron. Bénh khdp nhe néi chung thudng thodng qua.
- Tang men gan trong huyét thanh da dugc béo cdo & nhiing bénh nhén udng deferipron. Trong da s nhiing bénh

nhan nay, mic tang nay thudng thoang qua va co thé trg vé binh thutng ma khong can ngung hoac gidm liéu
deferipron.
- Mot lugng nh kém trong huyét thanh c thé lién két véi deferipron, & mot s6 it bénh nhan. C6 thé uéng bd sung
kém d€ giit nong d9 kém & mic binh thudng.
- Rdi loan than kinh 6 tré em khi diéu trj bang liéu gdp 2,5 lan liéu t6i da hang ngay st dung trong nhiéu nam ciing
nhuliéu thong thutng clia deferipron da dugc béo cdo. Do d6 can phdi nhic nhé bénh nhan khong dugc st dung liéu
qud 100 mg/kg/ngay va can ngung thudc néu 6 hién tugng réi loan thén kinh xay ra.

Théng bdo ngay cho bdc sj khi gdp phdi cdc tdc dung khéng mong mudn cia thuéc.
Qua liéu va hudng xi tri
Khong c6 truang hgp qud liéu cap tinh nao dugc béo céo.
Tuy nhién, cac réi loan than kinh (nhu nhin di, rung gidt nhan cau. ..) da dugc quan sét thdy & tré em tinh nguyén
strdung liéu gap 2,5 lan liéu toi da khuyén cdo (100 mg/kg/ngay) trong mot vai nam. Céc chiing réi loan than kinh
dan dan bién mét sau khi ngung deferipron.
Trong trudng hgp qué liéu, bénh nhan nén dugc gidm sat chit ché.
Dac tinh duoc luchoc
Nhom dugc Iy, Chat tao phiic vi sat:
Ma ATC: VO3AC02
(o ché hoat ddng: Deferipron (3-hydroxy-1,2-dimethylpyridin-4-one) la mgt chat mang ¢6 hai nhanh, két hgp véi
sdt theo ti |8 phan t&r3:1.
Tac dung dugc luc hoc:
Nghién ctu dm sang dd chiing minh rang deferipron c6 hiéu qué trong viéc thic ddy dao thai sat va véi liéu 25
mg/kg x 3 18n mt ngay ¢6 thé ngan chan qué trinh ( dong sdt & bénh nhan bj thiéu mau tan mau bdm sinh, dugc
danh gia thong qua ferritin huyét thanh. D liéu nghién ctu 1dm sang da chiing minh rang viéc st dung dong thoi
deferipron vdi deferoxamin (duing déng thdi hodc dung tudn ty trong ngay) déu c6 hiéu qué lam téng thai trir sat
& bénh nhan bj thi€u méau bam sinh so véi viéc dung don 1€ tiing thudc. Liéu dung deferipron dao dong tir 50 dén
100 mg/kg/ngay va liéu deferoxamin tir 40 — 60 mg/kg/ngay. Tuy nhién su phdi hop ¢6 thé khang bdo vé nhiing ton
thuong co quan do sdt gay ra.
Dugc dong hoc:
Hap thu: Deferipron dugc hdp thu nhanh chdng & phan trén ctia dudng tiéu hoa. Nong do dinh trong huyét thanh
dat dugc tir45 dén 60 phit sau 1 liéu duy nhat & nhiing bénh nhan liic ddi va co thé kéo dai dén 2 git § nhiing bénh
nhén dung thudc lic no.
Sau khi dung liéu 25 mg/kg, ndng do dinh trong huyét thanh cta bénh nhan dung thudc lic no ( 85 pmol/l) thép
hon so véi bénh nhan ding thudc lic ddi (126 umol/1), mac du vay téng lugng deferipron hap thu khdng khéc nhau.
Chuyén héa: Deferipron chuyén hoa chi yéu thanh lién hop glucuronid. Chat chuyén héa nay khong co kha nang két
hop vdi sét do gdc 3-hydroxy clia deferipron da bi bt hoat. Nong d dinh trong huyét thanh clia cac glucuronid xay
ra 2-3 gid sau khi uéng deferipron.
Thai trir; Deferipron dugc théi trir chi yéu qua than, 75% dén 90% cda liéu udng dugc tim théy trong nudc tiéu trong
24 gits déu tién, & dang deferipron tu do, chat chuyén hoa glucuronid va phiic hgp sat - deferipron. Phan con lai dugc
thdi trir qua phan. Thai gian bén thai ¢ hau hét bénh nhan la 2 - 3 gio.
Quy cach dong goi:
Hop 119 250 ml
Bao quan:
Bdo quén trong bao bi kin, tranh &m, trénh anh séng, & nhiét do dudi 30°C.
Han dung:
30 thang ké tir ngay sén xudt.
Tiéu chudn chét lugng: TCCS

Nha sén xuat:

. CPCTHN
C6ng ty ¢6 phan Dugc pham CPC1 Ha Noi
Cum cdng nghiép Ha Binh Phuang, xa Van Binh, huyén Thugng Tin, thanh phd Ha Noi
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