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Poc ki huéng din sir dung trwéc khi dung. Néu cin thém théng tin, xin héi y kién bac s.

ENDOXAN

ENDOXAN 200 mg: mdi lo ENDOXAN 200mg chira thanh phan hoat chat: 213,8 mg cyclophosphdmlde monohydrate
(twong tmg véi 200 mg cyclophosphamide khan).

ENDOXAN 500 mg: méi lo ENDOXAN 500 mg chira thanh phéan hoat chét: 534,5 mg cyclophosphamide monohydrate
(twong tmg voi 500 mg cyclophosphamide khan).

ENDOXAN 1g: mbi lo ENDOXAN lg chira thanh phén hoat chit: 1,069 g cyclophosphamide monohydrate (twong tng
vai 1g cyclophosphamide khan).

Dang bao ché:

ENDOXAN 200 mg, 500 mg. 1g lo tiém:

Bot pha dung dich tiém ding theo duong tinh mach.

Chi dinh

ENDOXAN duoc sir dung trong phuong phap da hoa tri liéu hay don tri li¢u trong cac bénh 1y:

Cdc bénh bach cdu:

Bénh bach ciu dong lympho bao va dong tity bao cép hay man.

U hach ac tinh:

Bénh Hodgkin, ung thu hach khong Hodgkin, u tuong bao.

U tang dac dc tinh c6 di can va khéng di can.

Ung thu buong trung, ung thu tinh hoan, ung thu vii, ung thu phoi té bao nho, u nguyén bao than kinh, sarcoma Ewing.
dc bénh tu ién trién:

Nhu viém khop dang thap, bénh kho‘p do vay nén, Lupus ban d6 hé thdng, xo cimg bi, viém mach méu h¢ thong (kem hoi

chung than hu), mgt s6 thé viém cau than (kém hdi chimg than hua), bénh nhugc co nang, thiéu méu tan huyét tw mién,

bcnh ngung ket to lanh

. . T : S
Cyclophosphamide c6 tac dung trong mot s6 truong hqp chon loc cac bénh 1y c6 bién d6i ket qua sinh thiét tbi thiéu
nhung khong sir dung duqc nhu liéu phap diéu tri khoi phat

Cyclophosphamide c6 thé gitip thuyén giam cée tic dung bat lgi trén cac tré nho c6 bénh 1y khong dap img day du voi
liéu phap adrenocorticosteroid hodc trén nhiing tré dang dung ligu phap adrenocorticosteroid ma xuat hién hodc cé nguy
co xut hién cac tac dung khong dung nap.
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Chong chi dinh: e

ENDOXAN khong, nén sir dung ¢ nhirng bénh nhén:

« DPugc biét c6 man cam voi cyclophosphamlde

+ C6 chirc ning tuy xuong bj suy giam tram trcmg (dac biét o nhirng bénh nhéan da duoc dneu tri. biqgcac thuoc doc té
bao va/hoac xa tri). . PO

» Viém bang quang.

+ Téc nghén duong dén tiéu.

+ Nhiém trung giai doan hoat dong.

+ (6 thai va cho con bu (xem cac luu y bén dudi). ) 4R

Dung thube cho phu nir ¢6 thai va cho con bu:

Diéu tri cyclophosphamide cé thé gay cac bat thuong kiéu di truyén & ca bénh nhan nam va ntr.

Trudng hop phai chi dinh ding thudc vi su séng con ctia bénh nhén ngay trong 3 thang déu cua thai ky, can di kham aé

xem xét danh gia c6 thé giit lai thai | hay khong. {

Sau 3 thang déu tién cua thai ky, néu khong thé tri hoan viée diéu trj va ngudi bénh van mong muén giir thai, 6 thé tién

hanh héa tri liéu sau khi da thong bao cho bénh nhéan vé nguy co sinh quai thai c6 thé c6 du it.

Bénh nhan nir khéng dugc co thai trong thoi gian tri ligu. Néu van cé thai trong thoi gian dang didu tri v&i thude, ngudi

bénh can duge kham di truyen hoc.

Do cyclophosphamlde bai tiét vao sira me, nén ngung cho con b trong lic diéu trj thude.

Cén théng bao vé viéc dy trir tinh trang cho bénh nhan nam trude khi diéu tri véi ENDOXAN. -

Thaoi gian tranh thy thal ¢ nam gidi va nir giéi sau khi két thac hoéa trj lidu phu thude vao tién lugng bénh tién phat cing

nhu mirc 49 mong mudn ¢ con cua ngudi bénh.

Canh bao dac blet thﬁn trong Khi sir dung thude
Trude khi bat du diéu tri, can loai trir hay diéu chinh céc tic nghén dudng din tiéu, viém bang quang, nhiém tring va rdi
loan dién giai.
No6i chung, ENDOXAN, giéng nhur céc thudc kim té bao khéc, can dugc sirdung than trong & bénh nhan lon tudi va &
nhirng benh nhén da dugec xa tri trirde do.
Ciing can than trong dic bi¢t trén cac bénh nhén co hé mién dich suy yéu, nhu bénh nhan tiéu duong, bénh nhan suy gan
hay suy thén man tinh.
Tmng qua trinh diéu tri voi ENDOXAN, néu bénh nhan xut hién tinh trang viém bang quang kem tiéu mau vi thé hodc
dai thé, cin ngung d;su tn thudc cho dén khi nudc tiéu binh thudng tré lai. v b KOS
Phai kiém tra bach cau déu din trong qua trinh diéu tri:

— cach 5 - 7 ngay khi khoi dau diéu tri

— céch 2 ngay trong truong hgp bach cau giam <3000fmm ¢6 thé dém bach cau hang ngay.

- Trucmg hUp tri lleu kéo dai, tlen hanh kiém tra mdi 2 tuan thuong 1a du. Néu ¢6 biéu hién tre ché tuy can kiém tra ca

s6 lugng hdng cau va tiéu cau.

Anh huéng 1én kha ning 14i xe va sir dung may moéc:
Do kha nang c6 cac tac dung phu khi ding cyclophosphamldc nhu budn nén 6i mira c6 thé dan dén suy giam tuan hoan,
tuy timg bénh nhan ma thiy thudc sé khuyén cao c6 thé lai xe hay diéu khién may moc hay khong.

Tuwong tac thude va cdc tuong tac khac

Tac dung lam ha duong huyét clia sulfonyl urea c6 thé b ting lén, cling nhu tac dong trc ché tuy sé tang 1én khi dung
dong thai voi allopunnol hay hydrochlorothiazide.

Diéu trj trudc hay dong thoi phenoba.rbltal phenytoin, cac benzodiazepine hay chloral hydrate gay anh hudng dén kha
nang ting dan nhap men gan tir ty thé.

Chung ngira vaccin ciim dong thoi véi ding céc thude trc ché mién dich s& din dén giam déap tmg vai vaccin. Néu dung
dong thoi cac thuée dan co gy khir cuc (nhu succinylcholine halogenide), hi¢n tugng ngung tho kéo dai ¢6 thé xudt hién
do sy giam nong do pseudocholinesterase.

Viée diéu tri dong théi véi chloramphenicol ¢6 thé dén dén kéo dai thoi gian ban thai cua cyclophosphamide va lam cham
chuyen hoa.

Diéu tri v&i Anthracycline va pentostatin s& 1am tang kha nang gay dc tinh 1én tim cua cyclophosphamide. Viéc tang tac
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Dac biét than trong khi diéu tri ph01 hgp véi indomethacin do da co bo cao v& ngd doc nude cap tinh & mét ca riéng Ié.

Nhin chung, cic bénh nhan dang diéu tn biang cyclophosphamide can kiéng cac thirc udng cé con. {

Bénh nhan khong duge dn nho hodc uéng nudc tir qua nho do nude qua nho cé chira cac thanh phan cé thé lam giam hoat

héa cyclophosphamide din dén lam giam hiéu qua cua thuéc.

Liéu dung va cich dung

Thuéc ké don. ENDOXAN chi nén dwoc chi dink béi bac si chuyén khoa co kinh nghiém.

Liéu hrgng phai duoc diéu chinh thich img véi timg bénh nhan.

Liéu diing, thoi gian trj liéu va/hodc khoang cach giita cac dot tri ligu phu thude vio chi dinh didu tri, vio su sip xép licu

phap phoi hgp, tong trang strc khoe ctia ngudi bénh va két qua xét nghiém 1am sang kiém soat (dic biét 1a két qua kiém

tra cong thirc mau).

Khi phsl hop didu tri v61 cée chat kim té bao khac 6 cung doc tinh, cin xem xét giam lidu hodc kéo dai khodng cdch giira

cac dot tri liéu.

Cén xem xét viéc chi dinh cac tac nhan kich thich tao huyét dé lam giam nguy co bién chimg trc ché tiy va/hodc gitip hd

trg viéc phéan phdi liéu chi dinh.

Trir khi ¢6 chi dinh diic biét khéc, liéu ding sau day duge khuyén céo:

ENDOXAN 200 mg/500 mg/1 g, lo thubc pha tiém:

. @8 didu tri tlep tuc cho nguoi 16n va tré em: dung hang ngay 3 — 6 mg/kg can nang (tuong Gmg véi 120 — 240 mg/m?
dién tich bé mit co thé). _

« & didu tri nght Giang: ding 10 — 15 mg/ kg can nang (trong tmg véi 400 - 600 mg/m? dién tich bé mit co thé) cit méi
2-5 'ngay :

« dé diéu tri ngit quang liéu cao: dung 20 — 40 mg/kg cin ning (twong tng voi 800 1600 mg/m? dién tich bé mit co
thé) va ding nhimg liéu cao hon (vi du chuan bi trude khi ghép tuy xwong) cir mdi 21 — 28 ngay.

Pha ché dung dich tiém -
bé pha ché dung dich tiém, thém mét lugng nur¢e mudi sinh 1y twong tng nhw sau vao lugng hoat chét kho:

Lo ENDOXAN 200 mg 500 mg I g
Thude dang bot kho 213,8 mg _ 535,5 mg 1069,0 mg
tuong (mg véi '

Cyclophosphamide, anhydrous 200 mg 500 mg lg

Nudc mudi sinhly 10 ml 25 ml 50 ml

Chat thudc s& duge hoa tan ngay néu lic manh lo thude sau khi thém dung méi vao. Néu chét thudc chua hoa tan ngay va

hoan toan, nén dyng dlmg lo thudc trong vai phut-.

« Nén diéu trj v6i thuoc theo dudmg tinh mach bang cich truyén. Dé Jam giam kha nang xay ra cac tac dung bat 19 phu
thuge toc dé truyén (vi du sung"mzit dau dau, nghet miii, bong da dau), nén truyén hodc tiém thuée cyclophosphamide
théat cham.

Cho céc diéu tri t.ruyen tinh mach trong théi gian ngén, thém vao dung dich ENDOXAN céc dung méi nhu dung dich

Ringer, dung dich mubi hay dextrose véi tong thé tich SDbml '

Thoi gian truyen c6 thé thay doi tir 30 phiit dén 2 gié, tily thugc vao thé tich truyén.

Liéu khuyen céo dugc dua ra, chi yéu ap dung trong céc tri liéu don voi cyclqphosphamde Khi phéi hop véi cac thuoc

kim té bao khac ¢6 cung doc tinh, viée giam liéu haﬁkco dai k'hoéng cach trj ligu c6 thé can thiét.

Khuyén cdo vé giam lieu trén cdc bénh nhén suy tuy

86 heong bach cau (ul) S6 leong tiéu cdu (ul) Liéu - \
20000 Lo 100 oo R Bl n00c R R, 2 3
4000 - 2500 100.000 — 50.000 50% ciia liéu khuyén cdo et |
< 2500 < 50.000 .| Diéu chinh cho dén khi cdc gid tri binh thuong \

hodc co chi dinh dac biét.

Khuyén cdo vé hiéu chinh liéu déi véi bénh nhan suy rhgn hodc suy gan.

Giam liéu trén bénh nhan suy than hoic suy gan ning. Khuyén céo kha phé bién 1a giam 25% liéu khi bilirubin huyet
thanh tir 3,1 dén 5 mg/100ml va giam 50% liéu khi dé loc cau than duéi 10 ml/phit. Cyclophosphamide 1a chat ¢6 thé loc
duoc.

END 200 m m lo thuée pha tiém:

Thoi gian diéu tri va khoang cach s€ tuy thuc vao chi dinh, ké hoach héa tri liéu két hop dugc ap dung, tong trang strc
khoe ciia bénh nhén va su hdi phue cong thirc mau.

Can cha y truyen nuéce day du ciing nhu cho ding thude giai doc UROPROTECTOR, UROMITEXAN.,

Thoi gian diéu tri va khoang cach s& tiy thude vao chi dinh, ké hoach héa tri liéu két hop dugce ap dung, tong trang sirc
khoe ctia bénh nhan va su hdi phuc cong thirc mau.

Huéng din sir dung va pha ché

Viéc ding va pha ché cac thude kim té bao luén lubn phai tudn thu cac quy trinh thén trong an toan dugce ap dung cho
viéc str dung cac thude doc té bao.

Qui liéu

Hé qua cua tinh trang qua liéu véi Cyclophosphamide ¢6 thé din dén & oat céc triéu chimg dc tinh theo lidu nhur {rc ché
tuy, gay doc than, ddc tim mach (bao g6m suy tim), cac bénh 1y thuyén tic tinh mach gan, dau da day.
Cyclophosphamlde va céc chit chuyén héa ciia né cé thé duge tham téch, do d6, tham tach mau nhanh dugc chi dinh dé
diéu trj moi truémg hop qué lidu do ty tir, do tai nan hodc khi bi ngd doc.

Can giam sat chiit ché tinh trang tién trién cac doc tinh, dic biét 1 cac dc tinh trén gan ¢ ngudi bénh bi qua liéu
Cyclophosphamide. Hién chua c6 thuoc giai doc dac hiéu voi Cyclophosphamide. Can kiém soat tinh trang qua liéu bang
cac bn;-.n phap hé trg thich hop, bao gom céc liéu phap diéu trj theo tung giai doan phu hop doi voi bt cir nguy co nhiém
khuan, trc ché tuy xuong hay céc tinh trang doc khac c6 nguy co xay ra.

Cén phong ngira viém bang quang bang UROMITEXAN (mesna) dé ngan chan hodc giam tic dung gay doc cho duong
tiét niéu.

Téac dung phu

Bénh nhan diéu trj véi ENDOXAN c6 thé gdp cic tc dung phu ké sau, céc tac dung phu cé tinh chét phu thudc liéu va
héu hét cac truong hop déu c6 thé phyc hdi duge:

Trén hé mdu va tuy xuwong
Tuy thudce vao liéu dung, co thé xay ra suy tuy & céc mire d khéc nhau, lién quan dén gidm bach cau, tiéu cau va th:éu
mau. Thuong gap glam bach cau kém theo nguy co nhlem trung thir cap (doi khi de doa tinh mang) va giam tiéu cau kém
tang nguy co Xuat huyét. S6 luo‘ng bach cdu va tiéu cau thuong glam thap nhat vao mét dén hai tuan sau khi bat dau diéu
tri va hoi phuc trong vong 3 dén 4 tudn. Thiéu mau thudng khong thay phat trién cho dén tan sau vai dot didu tri.
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nhi‘mg bénh nhén suy théan.

Can diéu chinh liéu khi dung két hop voi cac tac nhan gay suy tuy khac, Nén tham khao phan cac Bang higu chinh liéu
thude gay doc té bao cua dang vién nén dua trén thong s6 cong thirc mau & thoi diém bat dau chu ky diéu tri va diéu chinh
lidu thap nhat thude kim té bao.

Dudng da day- rugt

Céc tac dung phy duong tiéu hoa nhu budn non va 6i mira 1a cac phan img bat lgi phy thude lidu, Céc phan {ng nay xay
ra tir mire d trung binh dén ning trén khoang 50% s6 bénh nhan. Cac tic dung phu hiém gip nhu chan an, tiéu chay, téo
bon va viém miéng. Viém dai trang xuét huyét va loét niém mac miéng dugc ghi nhén céc ca riéng lé.

Hé than va duong tiét o :

Sau khi dugc thai trir ra nude tiéu, cyclophosphamide va cac chét chuyén hoa cia chiing dan dén cac thay déi o duomg
tiét niéu, dic biét 1a bang quang. Viém bang quang xuét huyet, tiéu ra mau vi thé va dai thé la nhimg bién chlmg phu
thudc vao liéu thuong gap khi diéu tri voi ENDOXAN va can ngung dung thuoc Viém bang quang lic dau la vé trung,
nhu‘ng ¢6 thé ¢ sy xam nhap thu phat cuia vi trung sau do. Da co ghi nhan vé tinh trang v:em bang quang xuat huyét dan
dén tir vong sau dé trong mot s6 ca neng 1¢. Ciing ¢6 bdo cdo vé phu thanh bang quang, xuét huyét dudi niém mac duomg
niéu, viém mé k& kém xo hoa, va co thé 1am climg thanh bang quang. Ton thuong thin (dic biét khi co kém bénh sir suy
than) 1a mot tac dung phu hiém gip chi sau khi duing liéu cao.

Luu y:

Piéu tri UROMITEXAN va truyén nhiéu nuée c6 thé lam giam dang ké tan suat va mirc d¢ trdm trong cuia céc tic dl.mg
gay doc duong tiéu.

Hé sinh duc:

Do dic tinh vé co ché tac dung cia gdc alkyl, cyclophosphamide dugc cho la gay giam kha nang sinh tinh trung — déi khi
bét hdi phuc — dén dén khéng c6 tinh tring hay giam tinh tring kéo dai; rdi loan phong noan bét héi phuc (hiém gap), dén
dén v6 kinh va néng d6 hormon sinh duc nir thép.

Ddc tinh clzg gan:
Trong mét s6 hiém cac truong ho‘p, ton thlmrng chirc nang gan da dugc ghi nhén, the hién bing su tang cac tbong s0 cﬁn

1am sang tuong lmg (SGOT, SGPT;, Phosphatase kiém, bilirubin):

Bénh 1y thuyén tic finh mach ghi nhan & khodng 15-50% bénh nhan ding liéu cao cyc]ophosphamlde két hop véi

busulfan hay xa tri toan than trong khi ghép tity xuong trong déng. Nguoc lai, bénh 1y thuyén tic tinh mach hiém khi

dugc ghi nhan trén bénh nhan b thiéuw méu bét sin dingliéu cao cyclophosphamide don thudn. Hoi chimg nay thuong

xdy ra vao tuan I& thir 1-3 sau khi ghép tiy va duoc biéu hién bang tang cin dot ngdt, gan to, bang bung va ting bilirubin

trong mau. Bénh ndo do gan ciing co6 thé xay ra.

Nhimng yéu t6 nguy co da biét co thé gay bénh 1y thuyén tic tinh mach cho ngudi bénh 13 cac réi loan da ¢ vé chirc ning

gan, diéu trj bang nhimg thudc doc gan dong thdi dung (hoa) trj lidu licu.cao va dac biét khi diéu tri quy dinh voi nhom

thu6c akyl nhu busulfan. -

Hé thiong tim mach va hé hd,

Trong mdt sb it tradng hop, viém phdi hay viém ph6i m6 ké din dén xo phdi md k& min tinh c6 thé xay ra. D3 ¢6 bao

4o vé bénh Iy co tim thir phat xay ra do caethudekim te bao va biéu hién bang roi loan nhip tim, thay doi trén dién

tim dd va chirc ning téng mau cia thét trdi (thi du nhdi mau co tim) da duge bao cdo, dic biét 1a sau khi ding liéu

cao cyclophosphamide (] 20 — 240 mg/ kg cin ning co thé). Hon nira, da c6 bang chimg cho thdy tac dl,mg lén tim cua

cyclophosphamide c6 thé ting 1én trén cac bénh dﬁ duoc xa tri tahnhtg tim va bénh nhan duoc diéu tri hd tro bing

anthracyclines hay pcntostatm Trong truong hop ndy, ean theo doi déu ﬁn céc chat dién giai va than trong ddc biét trén

céc bénh nhéan da ¢ tién sir bénh tim.

Khdi u thie phd : . | _

Ciing giéng nhur khi diéu tri bing thuéc doc té bao khac, diéu tri bang eyclophosphamide c6 nguy co giy khéi u thir

phat v&i cac di chimg mudn 1a cac dang tién than (ban déu) cia edc khéi u nay. Nguy co phit trién ung thur duéng

tiét niéu cling nhu loan sa'm tay tién trién mdt phan thanh bach céu cép ciing ting Ién. Nghién ciru trén dong vit thi

nghiém da ching minh rang nguy co ung thu bang quang ¢6 thé dm;lc giam 10 rét bang cach dung du thube giai doc
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Mot téc dung phy thudng gip la rung téc, thudng co thé hdi phuc. Mét sé truomg hop thay ddi sic té & long ban tay, mong

tay va ban chan ciing da dugc béo cdo.

Ngoai ra, cic'tic diung phu sau ciing da duge quan sat:

* SIADH (h¢i chimg tiét hormone khang loi niéu khong thich ing, hdi chimg Schwartz-Bartter) véi ha natri mau va o
nuwoc.

*  Viém da va niém mac.

« Céc phan (mg qua mén cam kém theo sot, tién trién t6i chodng & mot sé ca riéng 1&.

+ Giam thi luc tam”then va cac con chong mat. - -

* Viém tuy cip & mot sé ca neng Ic.

Lru y:

C6 mét sé bién chirng, nhuw huyer khéi thuyén tic, DIC (dong mdu ngi mach lan toa), hay hi chirng tin huyet do

uré (HUS), ciing c6 thé bénh Iy gdy ra, nhung ciing cé thé xiy ra véi tan suit tiang lén khi hod tri liéu cé bao gom
ENDOXAN.

Cén chi ¥ dang kip thoi céc thube chong ndn va vé sinh miéng can than.

Kiém tra cong thirc mau déu dan can duo'c chi dinh trong théi gian diéu tri: cach khoéng 57 ngay vao lic bit dau d1eu
tri; cach khoang 2 ngay khi s6 bach ciu thdp dudi 3000 /mm3; ¢6 thé hang ngay. Kiém tra mdi 2 tudn thuong du trong
trudmg hop diéu tti 1au dai. Kiém tra can ling nuéc tidu déu din dé tim hong céu.

Théng béo cho bic si biét cic tic dung khong mong muén gip ph:ii tmng khi sir dung thuéc.

Twong Ki:

Benzyl alcohol ¢6 chira trong céc dung dich ¢6 thé 1am giam tinh 6n dinh cua cyclophosphamide.

Cac dac tinh dworc ly

Duge lue hoc:

Cyclophosphamide 14 1 chit kim té bao thuéc nhém oxazaphosphorine va ¢6 lién quan vé mit hoa hoc véi nitrogen
mustard. Cyclophosphamide khong c6 hoat tinh in vitro va dugc cac men cia tiéu thé té bao gan hoat hoa dé tré thanh
4-hydroxyeyclophosphamide, chét nay cin bing véi chat ddng phan hé bién ctia né — aldophosphamide. Téc dung kim té
bao cua cyclol:!hosphamide 6 co s& 1a su twong tac giira cac chit chuyén héa c6 tinh alkyl hoa ciia né véi DNA. Sy alkyl
hoa nay dwa dén két qua 1a bé gay va lién két cac dai DNA va cac chd bt chéo DNA-protein. Trong chu trinh cua té bao,
giai doan'qua pha G2 b1 cham lai. Tac dung ddc té bao khong dac hiéu cho timg pha trong chu trinh té bao, nhung dac
hi¢u cho ca chu trinh té bao.

Khéng thé loai trir kha nang dé khang chéo dic biét vdi nhimg chét kim té bao ¢6 lién quan vé mit cfu triic nhur
ifosfamide ciing nhu cac chat akyl hoa khéc.

2
.




tteya: rTHathUO'CT'T dcah‘h tbblrﬁ’ﬂ\.u LYIYL DU LIZIHUIL LUU UUYL UYLE LIYL Cud Lyuupnoapndrmuc Knm o.un}:, meo C\ucmg unh
5 F?nac trong cac bgnh 1Y u 4c tinh dugc thue hién, véi mic lidu 600 — 1000 mg/m?2, nhéc lai mdi 3 dén 4 tudn. Mirc lidu

cao nhét dugc chi dinh trude phiu thust ghép tiry xuong c6 thé Ién téi 240 mg/kg trong thoi gian 4 ngay Két qua cho thiy
khong quan sat dugc su phu thudc liéu thé hién trén lam sang & miic liéu da nghién etru. Cac thong s6 dac tinh dugc dong

co ban cla cyclophosphamlde khi dung theo duong tinh mach duge mo6 ta & bang sau: il
Bing 1: Thong s6 dugc dong hoc co ban ciia cyclophosphamide diing theo dudng tinh mach
Mirc liéu S6bénh DO thanh Thé tich phan Nira doi thai Ty 1¢ gén Tai liéu tham khéo
nhan thai (L/gio)  bo (Ikg) trir (gid) protein (%)
6 — 80 mg/kg 26 : 0,64 6.45 13 Bagley& CS (1973)
60 mg/kg 12 5,6 51 Moore va CS (1974)
100 mg 40 0,57 7,0 Mouridsen va CS (1974)
500 — 800mg; 79 : 4,0 0,71 8.0 - Jumava CS (197%a)
150 - 400 mg/m? 16 4,2 0,52 7.6 Powisva CS (1987)
0,70 8.2 13 Juma va CS (1979b)

Theo Dwgc dpng hoc lam sang ciia Cyclophosphamide Clin. Pharmacokinetic. 20 (3). 1991

Hap thu: thuSc hip thu t6t theo duong ubng va dat ndng do dinh sau khoang 1 gio. Mét sé nghién ciru tién hanh 50 sanh
dién tich dudi dudmg cong ciia thude khi dung theo duomg uong va dudmg tinh mach cho glé tri AUCd‘m% mmb

AUC ame ¢ tinh mach V20 khoang 0,87 —0,96. M6t ty 1€ dugc chit hip thu duoc chuyén hoa lan dau qua gan, qua trinh nay
1am hoat héa cyclophosphamide, gitip thuoc c6 mat trong toan than, dat sinh kha dung gan nhu 100%.

Phan bé: khoang 20% cyclophosphamlde gin voi protem huyét twong, mirc gin két ndy khong thay d6i theo liéu chi
dinh. Céc chit chuyén hoa ¢6 mirc gin két protem huyét tuong cao hon, song khéng qua 67%. Gié tri thé tich phin bb
toan than tinh dugc trong cac nghién ciru tién hanh trén ngu‘m vao khoang tir 0,54 — 1,1 /kg.

Chuyén héa: Cyclophosphamide khong c6 hoat tinh cho dén khi dugc trai qua qué trinh chuyén héa tai gan dé hinh
thanh 4-hydroxycyclophosphamide (4-OHCP), chat chuyénhﬁa nay sau do thoa1 hoa thanh tic nhan alkyl hoa cudi ciing,
phosphoramlde mustard. g

Thai trir: Thé tich phan bd toan phin cua cyclophospham1de trén bénh nhan ¢6 chirc nang gan, than bmh thucrm3 Vao
khoang 5.4 L/gio. Thai trir khong qua than ma thong qua chuyén hoa & gan 1a con dudng thai trir chu yéu, Pa s6 thude
thai trir qua nudc tién duéi dang cac chit chuyén hoa khﬁng hoat tinh, chu yéu la carboxyphosphamide, mét ty ¢ nho
thude thai trir qua phan va hé hip.

Nhin chung, dugc dong hoc cna thude khong thay d&t trén bénh nhan suy gan.

Trén céc bénh nhan suy than, mic du thude thai trir chu yéu qua nudc tiéu, song dudi dang cic chat chuyén héa khong
hoat tinh. Déng thai, cac dang chuyén héd m%aﬂrgiﬂné'hoa t(r pht. Do d6. tinh trang chtc niing than c6 thé xem
nhu khong gly anh huorng t6i dap (g cua thuée. © " H

Bio quén va luu ¥ vé tinh 6n dinh:

ENDOXAN nén dugc bao quan dudi +25°C. Dung dich da pha ché phai duorc sir dung trong vong 24 gio sau khi pha ché
(khéng duoc luu trir trén +8°C). Khong dugc sir dung thude sau han dung duoc ghi trén bao bi.

Luu y:

Trong lic van chuyén hay bao quan ENDOXAN nguyén chit, anh ercmg ctia nhiét dg c6 thé dan dén tan chay hoat
chat cyclophosphamxde Céc lo chira cac chat da bj tan chay co thé dé dzmg phan bigt bang mat thuong véi cac lo con
chira hoat chit nguyén ven: cyclophosphamide bj tan chay 1a mét dich nhay trong hay hoi vﬁng (thucmg thdy & giai doan
chuyén tiép hay & dang cac giot nho trong lo bi hu) Khéng ding céc lo chira hoat chat di bi tan chay dé tiém.

DE thubc ngoai thm véi ciia tré!

Dang trinh bay:

S

Lo 200 mg \ hop 1 va 10 lg
Lo 500 mg RIS, o il hop 1 1o
Llolg hop 1 1o
Khong phai tat ca cdc dang dong goi déu dwoc ban trén thi truong.

Han sir dung

03 nam ké tir ngay san xuat.

Tiéu chuén chéit lwgng: nha san xuit.

Tén va dia chi ctia cong ty sdm xuit va sé hitu gidy phép san phdm ENDOXAN tiém:

Baxter Oncology GmbH - e "
Kantstrasse 2, 33790 Halle Dfrc’ : ' "

Baxter, Endoxan, Uropratector Ummttexan la cac nhan hiéu cua Baxter International Inc



