Hurdng dén st dung Rx: thudc bdn theo don

BFS-GRANI
(KHONG CHAT BA0 QUAN)
Granisetron 1mg/ 1 mL
(dudi dang granisetron hydroclorid)

Thanh phan: Méi lo 1ml chia:
Hoat chdt: Granisetron hydroclorid
granisetron (khdng chét bao quan).

Id dugc: Acid citric monohydrat, natri hydroxyd, natri chlorid, nudc cét pha tiém.

Dang bao ché: Dung dich tiém.

Quy cach dong géi:

Lo nhya 1 ml; 11o nhua /tdi nhdm, 10 lo nhua/hdp.

Cacdac tinh dugc luc hoc

Nhom dugc Iy tri liéu: Thudc d6i khang serotonin.

Ma ATC: AO4AAQ2.

Granisetron la thudc chéng ndn manh, ddi khéng chon loc véi cac thu thé cda serotonin (5-
hydroxytryptamin (5-HT3) receptor). Cac nghién ctiu trén thudc co danh dau phong xa cho
thdy granisetron khong gan trén cac loai thu thé khac ctia 5-HT va dopamin D2.

Granisetron ¢ hiéu qua trong ca diéu tri va du phong non mta khi st dung qua dutng tinh
mach. Co ché téc dong thé hién qua su ngan chan phén ting nén gy ra béi cac thudc héa tri
hodc xa tri trén toan b co thé.

Cac dac tinh dugc dong hoc

Hdp thu

Sau khi tiém tinh mach liéu tir 20-160 g/ kg, dugc dong hoc trong huyét tuang (C_ va AUC)
ty 1é theo liéu lugng st dung 6 trén ca ngudi khde manh va bénh nhéan dang dugc héa tri.
Phdn bd

Granisetron dugc phan bé rong trong co thé. Thé tich phan bé trung binh la 3 lit/ kg. Thudc gan
két véi protein huyét tuang khoang 65%.

Chuyén héa

Qua trinh chuyén héa bao gém qua trinh khit methyl & vi tri N va su oxy hda vong thom, sau do
1 phan ting lién hp. Cac chat chuyén héa chinh 1 7-OH-granisetron va cic mudi sulfat va
glucuronid cia granisetron. Mdc du ddc tinh chdng non da dugc ghi nhan & céc hop chat
7-0H-granisetron va indazolin N-desmethyl granisetron, khong chac rang tac dung chdng non
clia cac chdt nay gép dang ké vao hoat ddng dugc Iy clia granisetron. Nghién cttu in vivo cho
théy su chuyén héa cla granisetron bi ttc ché bdi ketoconazol, gai y ring qué trinh chuyén héa
granisetron & gan dugc thuc hién thong qua cytochrom P450 3A.

Thdi trir

Su dao théi thudc qua nudc tiéu & dang khdng chuyén hoa chiém khoang 12% va cac chat
chuyén héa chiém 47%. Phén con lai dao thai qua phan & dang da chuyén héa. Thai gian ban
thai trung binh la 5,2 gid d6i véi nguoi khoe manh va 8,7 gic ddi véi bénh nhan dang dugc hoa
tri.

Dugc dong hoc & cdc nhdm bénh nhan

Nong dd cda granisetron trong huyét tuong khong hoan toan ty Ié véi hiéu qua chdng ndn.
Hiéu quéa chéng non trén |am sang van c6 thé xay ra ngay ca khi ndng do cda granisetron
khdng phat hién dugc trong huyét tueng.

('bénh nhan cao tudi sau khi tiém tinh mach liéu don granisetron, cac thong s dugc dong hoc
nam trong khodng céc thong sé dugc dong hoc do dugc trén doi tugng khong thudc nhém cao
tudi.

0 tré em st dung liéu don qua dudng tinh mach, dugc dong hoc ciing tuong tu nhu & nguoi
I6n, nén diéu chinh liéu theo thé trong.

('bénh nhan suy than ning: Cac difliéu cho thay cc thong s dugc dong hoc sau khi tiém tinh
mach mét liéu don la tuong tu nhu & d6i tugng binh thugng.

(' bénh nhan suy gan do ung thu gan, tng lugng thanh thai trong huyét tuong sau khi tiém
tinh mach liéu don gidm mot ntta so véi bénh nhan khdng suy gan. Tuy nhién khong can hiéu
chinh liéu & cdc doi tugng nay.

Chi dinh:

- 0 nqudi I6n, granisetron dugc chi dinh trong cac trudng hop sau:

+ Budn non va non lién quan dén hoa tri va xa tri.

+ Budn non va non sau phau thuat.

Granisetron dugc chi dinh dé phong ngira budn non va non mudn lién quan dén hoa tri va xa
tri.

- Granisetron dugc chi dinh 6 tré em tit 2 tudi trg 1&n dé phong ngtia va diéu tri budn non va
non cap tinh do héa tri liéu.

Liéu ding va cach st dung:

Budn nén vanén do héa trj vaxa tri

- Du phong cac trudng hgp budn ndn va non cdp tinh; budn ndn va non mudn do hda tri va xa
tri & nguai I6n:

Mat liéu 1-3 mg (10 - 40 mcg / kg) clia granisetron nén dugc diing bang cach tiém tinh mach
chdm hodc tiém truyén tinh mach pha loang 5 phit trudc khi bat dau hoa tri hodc xa tri. Céc
dung dich nén dugc pha loang dén nng do 1 mg / 5mL.

- Diéu tri buon ndn va non do héa tri va xa tri ¢ ngudi I6n:

Mat liéu 1-3 mg (10 - 40 mcg / kg) clia granisetron nén dugc diing bang cach tiém tinh mach
chdm hodc pha loang va tiém truyén tinh mach trong thai gian lau hon 5 phit. Cac dung dich
nén dugc pha lodng dén ndng do 1 mg / 5mL. Liéu duy tri granisetron ¢6 thé dugc tiém sau do
it nhat 10 phdit. Liéu t6i da trong 24 gi6 khong qua 9 mg.

- Két hop vdi steroid vo thugng than:

Hiéu qué cla granisetron tiém cd thé dugc ting cudng bang mot liéu tiém tinh mach steroid
vo thugng than thém vao, vi du tiém tinh mach 8-20 mg dexamethason trudc khi bat dau liéu
phép héa tri; hodc tiém tinh mach 250 mg methyl-prednisolon trudc khi bat dau va ngay sau
khi két thiic hda tri liéu.

- Dy phong va diéu tri budn nén va non do hda tri & bénh nhi trén 2 tudi:

Liéu 10- 40 mcg / kg trong lugng co thé (cd thé Ién dén 3 mg)/ Ian, pha loang trong 10 - 30 ml
dung dich tiém truyén va truyén tinh mach trong vong 5 phut truéc khi bat dau hoa tri liéu.
Mot liéu b sung cé thé dugc dung trong vong 24 gid, néu can thiét. Liéu bé sung can cach liu
trudc d6 it nhét 10 phut.

Budn nén va nén sau phau thudt & ngudi lén

Tiém tinh mach chgm mot liéu T mg (10 mcg / kg) granisetron. Liéu t6i da granisetron trong
24 gig khong dugc vugt qud 3 mg. V6i muc dich du phong, viéc tiém tinh mach cham
granisetron can dugc hoan thanh trudc khi gdy mé.

Cdc déi twong dc biét

- Bénh nhan suy gan, suy thén va nguoi gia

Khdng can hiéu chinh liéu & cac doi tugng nay.

- Bénh nhan suy gan

Cho dén nay, khdng c6 bang chiing vé su tang ty 1é céc tac dung phu & nhig bénh nhan ¢6 ri
loan vé gan. Khdng can thiét phai hiéu chinh liéu, tuy nhién thudc ciing nén dugc st dung than
trong & cac doi tugng nay.

Cdch diing

Tiém tinh mach cham (trén 30 gidy) hodc pha loang thudc trong 20 - 50 ml dung dich tiém
truyén va truyén tinh mach trong vong 5 phiit.

PHA DUNG DICH DE TIEM TRUYEN

Ngudi lon

Phaloang 110 thudc tiém 1 ml thanh 5 mL. Thudc ¢ thé pha loang trong 20-50 ml dich truyén
khéng gdy tuong ky va truyén trong 5 phiit.

Cac dich truyén khong géy tuong ky véi granisetron:

+ Na(l 0,9%

+ Glucose 5%

+ Dung dich Ringer lactat

Khdng stt dung cac loai dich truyén khéc dé pha dung dich tiém.

Tré em tir 2 tudi tré lén

Dé pha ché liéu 20-40 pg/ kg, can rit ding thé tich va pha lodng vdi dung dich tiém truyén
(tuong ty nhu & nguoi 16n) thanh tng thé tich 10-30 mL.

Khdng pha tron granisetron véi cic thudc khac trong cling mét dung dich.

Granisetron khong gdy tuang ky vdi dexamethason dihydrogenphosphat dinatri & nong do
granisetron tlf 10-60 pg/ mL va nong do dexamethason phosphat tir 80-480 pg/ mL, pha
lodng trong dung dich NaCl 0,9% hay glucose 5% trong thi gian 24 gid.

1,12 mg, tuong duong 1 mg

Chéng chi dinh

Qua man i granisetron hodc bat ky thanh phan nao clia thudc.

Than trong

Granisetron ¢6 thé 1am giam nhu dong ruét. Can theo ddi kj cac bénh nhén ¢4 triéu ching tic
nghén rudt ban cap tinh sau khi sir dung BFS-GRANI (KHONG CHAT BAO QUAN).

Granisetron Ia thudc d6i khang serotonin, c6 thé lién quan dén loan nhip tim hay bét thuong
trén dién tam do. Diéu nay co thé téc dong cd y nghia lam sang trén bénh nhan da bi loan nhip
hay r6i loan chic nang dan truyén & tim, hodc & bénh nhan dang dugc diéu tri bang thudc
chdng loan nhip hay cac thudc chen béta.

Khdng yéu cau luu y dac biét & bénh nhan cao tudi, bénh nhan suy gan hay suy than. Nhung
do ddc diém dugc ddng hoc clia thudc, can than trong khi st dung thudc cho bénh nhéan thudc
nhom cac doi tugng nay.

Nhay cam chéo giita cac thudc déi khang thu thé 5-HT3 (vi du dolasetron, ondansetron) da
dugc bdo cdo.

Da 6 bdo cao vé hoi chiing serotonin khi st dung cac thudc ddi khang thu thé 5-HT3, dac biét
la khi két hop véi cac thudc serotonergic khac (bao gom ca cac chdt ic ché c6 chon loc ti hap
thu serotonin (SSRIs), va cdc chat (c ché téi hap thu ¢d chon loc serotonin noradrenalin
(SNRIs). Can theo doi chdt ché cac trudng hgp ¢6 triéu chiing giong nhu hdi chiing serotonin va
€0 bién phép x(r tri thich hop.

Mai mL san pham c6 chiia 3,5 mg ion natri. Can than trong khi s dung cho bénh nhén 6 ché
do an uéng va diéu tri ¢6 kiém soét ion natri.

St dung cho phu nif ¢é thai va cho con hii:

Phu nif cé thai

Cac thi nghiém trén ddng vat cho thdy thudc khong cd téc dung gdy qudi thai, tuy nhién van
chua ¢6 kinh nghiém st dung granisetron & phu nit mang thai. Vi thé, khong stt dung
BFS-GRANI (KHONG CHAT BAO QUAN) cho phu nif 6 thai, trir truging hop cd yéu cau bét budc
trén lam sang.

Phu nit cho con bu

Khdng ¢d dit liéu cho thay granisetron bai tiét qua sita me. Tuy nhién can ngiing cho con bu
trong thai gian tri liéu vdi BFS-GRANI (KHONG CHAT BAO QUAN).

Anh hudng dén kha nang 4 xe va van hanh may moc:

Anh huéng nghiém trong.

Budn ngd la tac dung phu thudng gap cla granisetron. Néu bénh nhan ¢4 triéu chiing budn
ngu, hoa mét sau khi diéu tri véi granisetron, can khuyén cao bénh nhan khong Iai xe va van
hanh méy méc.

Tuong tac clia thudc véi cac thudc khac va cac loai tuong tac khac

Chua c6 nghién ctiu tuong tac thudc cu thé nao dugc tién hanh.

Granisetron dugc chuyén héa chi yéu béi enzym CYP450 3A4 va ciing khong gdy cdm (ing hay
(ic ché cac enzym CYP khac.

Nghién ctiu in vitro: su chuyén héa cla granisetron bi tic ché bdi ketoconazol, mot chét dc ché
manh CYP450 3A4. St dung cling llc granisetron v6i ketoconazol (dang ¢6 téc dung toan
than) co th€ lam tang thai gian ban thai cda granisetron.

(' ngudi, st cdm ting enzym gan gy bdi phenobarbital cd thé [am ting tong luong thanh thai
trong huyét tueng cta granisetron khoang 25%.

Giong nhu céc thudc khang thu thé 5-HT3 khac, cac truding hop thay di dién tam do bao gom
kéo dai khoang QT khi diéu tri bang granisetron d duoc bdo cdo. 0'nhiing bénh nhén st dung
granisetron dong thai vdi cac thudc dugc biét dén 1 gay kéo dai khoang QT va / hodc gay loan
san that phai (arrhythmogenic), ¢ thé dan dén nhitng hau qua 1am sang.

Cho dén nay chua xac dinh dugc tueng tac giita granisetron va cac thudc khac thuong dugc st
dung trong diéu tri chdng ndn.

Granisetron dang tiém khdng cho thay cd su tuang tac véi cac thudc hda tri gay budn non, non
ma.

Trong cac nghién ciu & nguoi khoe manh, khdong co bang chiing nao vé su tuong tac da dugc
chi ra gilta granisetron va cac benzodiazepin (lorazepam), thudc an than (haloperidol) hodc
céc san pham thudc chdng loét (cimetidin).

Chua ¢6 nghién ctiu vé tuong téc thudc dugc tién hanh trén bénh nhan gy mé, nhung
granisetron dang tiém c6 thé st dung an toan véi céc thudc gay mé va thudc gidm dau thong
thudng.

Da 6 bao cdo vé hoi chiing serotonin khi st dung cac thudc déi khang thu thé 5-HT3, dac biét
la khi két hop véi cac thudc serotonergic khac (bao gom ca cac chat ic ché c6 chon loc ti hap
thu serotonin (SSRIs), va cdc chat (c ché téi hap thu ¢d chon loc serotonin noradrenalin
(SNRIs). Can theo doi chdt ché cac truong hgp ¢6 triéu chiing giong nhu hdi chiing serotonin va
€6 bién phép xur tri thich hop.

Tac dung khéng mong muén

Tac dung khdng mong mudn thuang gap la nhic dau, xay ra trén khodng 14% bénh nhan.
Nhiing téc dung khac bao gom phan ting qua man, tao bén, tiéu chdy, suy nhugc, buon ngu.
Tan sut cac tac dung bat lgi dugc phan loai theo cdc mic sau:

Rét thudng xay ra >1/10

Thuong xdy ra >1/100, <1/10

it khi xdy ra >1/1000, <1/100
Hiém khi xy ra >1/10000, <1/1000

Rét hiém khi xdy ra < 1/10000, khong xac dinh

(khdng thé udc tinh dugc tir s6 liéu hién cd)

Ty & va mic d6 tram trong dugc phan loai trong bang sau

Hiém khi xdy ra: Loan nhip nhu chdm nhip xoang, rung nhi, nghén

Rdi loan tim i
nhi that & nhiéu muic d, |éch nhip that (bao gom ca nhanh nhip tim
khdng kéo dai), bat thutng ECG

R6i loan Rat thuong xdy ra: nhiic dau

hé than kinh Thutng xay ra: Budn ngd, bon chon, lo du, mét ngd, réi loan vi gidc

Hiém khi xay ra: Rdi loan than kinh vén ddng va ri loan van dong

Réi loan mat ft khi x3y ra: bat thudng thi gidc

Roi loan tai

) Thuong xay ra: hoa mét, chong mat
va tién dinh

Roiloan tiéuhda | Thuong xdy ra: Tiéu chay, tdo bén, chén an

Réi loan da it khi xdy ra: N6i man da

va md dudi da Hiém khi xdy ra: kich (ing tai vi ti tiém sau khi tiém tinh mach liéu
Idp lai

Roi loan Thutng xay ra: Tang huyét ap

mach mau Hiém khi xay ra: Ha huyét ap.

Roi loan chung Thutng xdy ra: S6t, suy nhugc

Réi loan Hiém khi xay ra: Phan ting qua man, doi khi nghiém trong (phan vé,
hé mién dich thd nong, ha huyét ap, ndi mé day)

Rét hi€m khi xay ra: Phui (ké cd phu & mat)
Roi loan gan Hiém khi xay ra: bat thuong chiic nang gan, tang transaminase

Qua liéu va cach xi tri
Qua liéu dén 38,5 mg granisetron dang tiém da xay ra nhung khong cd bi€u hién triéu chiing
hodc chi bi nhic dau nhe. Khong c6 thudc gidi doc dac hiéu khi qua liéu granisetron. Trong
trudng hgp qué liéu can diéu tri triéu chiing.
Cac dau hiéu can luu y va khuyén cao
Khdng c6
Bao quan: Bao quan trong bao bi kin, tranh anh séng, 6 nhiét do dudi 30°C. Dung dich sau khi
pha lodng bdo quan trong bao bi kin, tranh anh sang, ¢ nhiét do dudi 30°C.
Han diing
24 thang k€ tir ngay san xudt.
Dung dich sau khi pha lodng st dung trong vong 8 gid.
Strdung trong vong 7 ngay ké tir khi mé tdi nhom.
Tiéu chuan chat luong: T(CS
Tén, dia chi, biéu tugng (néu ¢6) clia co s san xuat.
(ong ty ¢ phan Dugc pham CPC1 Ha Noi
Cum cong nghiép Ha Binh Phuang, xa Van Binh, huyén Thugng Tin, thanh phd Ha Noi.
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Kich thudc: 100 x 460 (mm)




