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Sintopozid
Concentrate for solution
Etoposide 20 mg/ml

Specification : In House

Forintravenous infusion

1 x5mivial

Cytotoxic

21X03103A)

B 1 ml concentrate for infusion
contains etoposide 20 mg.

W Indication, dosage,
contra-indication, side effect
& precaution, others:
See direction foruse

W Carefully read the package
insert before use

M FOR SPECIALIST USE ONLY

M Store below 30°Ciin the
original package.

B The diluted solution is
stable up to 24 hours since
preparation, if stored
between 15-25°C.

¥ Keep out of the reach of
chikdren,

San xual bdi:

11th lon Mihalache bivd.,
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Bucharest — Homania.
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Sintopozid
Dung dich dam ddc & pha

dich truyén tinh mach
Etoposide 20 mg/ml

Tiéu chudn: NSX
Diing truyén tinh mach

1x5mivial

Cytotoxic

SEK (Visa no.):

Cty ddng ky:
Actavis International Ltd.

B 1 ml dung dich dam dac aé
phadich truyén tinh mach
chifa: etoposide 20 mg.

W Chi dinh, liéu diing, Gich
ding, chéng chi dinh, tic
dung phu & théng tin khac:
Xin doc t& hudng dan st
dung bén rong hdp.

W DOCKY HUONG DAN SU
DUNG TRUGC KHIDUNG.
B CHIBUTC S DUNG BOY

CHUYENVIEN.

M Bio quan & nhiét do dudi
30°Ctrong bao bigoc.

B Dung dich sau khi Ehaa’n
dinh trong 24 gi k& i ki

néu dugc bao
nhiét 45l 15-25°C.

B GIOTHUSC XA TAM TR
TREEM.
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HUONG DAN SU DUNG

SINTOPOZID

Dung dich dam dic dé pha dich truyén tinh mach

THANH PHAN
M&di Iml dung dich chira 20mg Etoposide

Mbi 6ng 5 ml ¢ chira 100.0 mg Etoposide.

Ta dugce: Polysorbat 80, Absolute Ethanol, anhydrous Citric acide. Macrogol 400.
DANG BAO CHE VA DONG GOI
Dang bao ché: Dung dich dam déc dé pha dich truyén tinh mach.

Dong géi: Hop chia 1 19 5 ml.
CHI PINH

LIEU LUQONG VA CACH DUNG
Liéu lwong

Ung thu phéi té bao nho
U nguyén bao tinh hoan

Bénh bach cdu cép tinh, dé gay thuyén giam hoan toan trong tai phat va hd tro c@jh@én giam
hoan toan;

Bénh u lympho 4c tinh Hodgkin va khéng Hodgkin

Bénh bach cau tily xuong cap tinh

Doi vdi nguoi lon va bénh nhan cao tudi:

Liéu chi dinh cua Sintopozid hang ngay la 50-100 mg/m°, truyén tinh mach cham (30-60 phat) trong vong
1-5 ngay lién tuc, phit hop véi dot diéu tri. Tong liéu khong vuot qua 400mg/m” cho ca dot diéu tri.

Liéu Sintopozid can diéu chinh phu thudc vao dap ung lam sang, huyét hoc va kha nang dung nap cuia bénh
nhan. Do etoposid c6 thé gay e ché tiy xuong, lieu lap lai khong dugc dung trude 21 ngay. Khong duge
bét ddu lidu diéu tri méi khi chirc nang huyét hoc chua phuc hdi (xem phan “Luu y dic biét khi sir dung”).

Nong d¢ cua dich truyén khéng duoc virot qua 0.25mg/ml dé tranh bi tua.

Truong hop suy than:

D4i v6i bénh nhan suy than, nén giam liéu vi Sintopozid thai trir chi yéu qua nudc tiéu & dang khong dbi.

Déi bénh nhan bi tén thuong chirc nang than, liéu khoi dau can thay dbi tiy thude vao cdc chi sb thanh thai
creatinin nhu dudi day:

Do thanh thai Creatinin Liéu Sintopozid
> 50ml/phut 100% liédu
15-50 ml/phut 75% liéu
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Khéng ¢6 cac dir liéu vé lidu & bénh nhan véi mic thanh thai creatinin <15ml/phut. Trong nhimg trudng
hop nay can phai giam thém liéu.

Poi tong tre em:
D an toan va hiéu qua cia thude trén tré em vin chia ¢6 s6 ligu cu thé. Vi vy thude khong duge sir dung
cho tré em dudi 12 tudi.
Cach dung:
Cac bién phdp cdn trong khi thao tac:
Thé tich ciia dung dich Sintopozid tuong ng véi liu Sintopozid can thiét phai duoc lay tir lo thude. Dung
dich dugc pha lodng véi 250 ml NaCl 0.9% hodc Glucose 5%; dung dich loang duge ding dé truyén tinh
mach. Dich truyén dugc chi dinh truyén ngay sau khi pha. Nbng dé cha dich truyén khong qua 0.25 mg/ml
dé tranh két tia. Sintopozid nén dung nhr la dich truyén tinh mach cham 30 — 60 phut. Sintopozid khong
nén tiém trong phdi va mang bung.
Phdn con lai thira trong chai thudc ban dau nén hity bé.
Pha dich truyén Sintopozid dugc thyc hién o khu vuc déc biét, riéng biét cho tirng bénh nhan. Céac nhén
vién y té duoc cung ¢dp ging tay diing mét lan, o choang, mit na va kinh bdo vé. Phy nif mang thai nén
trdnh tiép xuc. 10

g . i : >
Tat ca cac véat liéu su dung va chuéan bi, bao quan phai dugc thu gom trong tii Po]yethy]eb\,%ﬂc niém
phong va dot & 1100°C.
CHONG CHI DINH
- Mén cam véi etoposide hodic véi bat ky thanh phan nao ciia thude
- Suy gan nidng
- Ue ¢hé thy xuwong nghiém trong (sé lrong bach ciu <2000/ mm’ hodc sb lwong tiéu cau <75000/ mm”).
= Phu ni¥ co thai hodc cho con ba
LUU Y DAC BIET KHI DUNG

Etoposid can sir dung dudi su giam sat nghiém ngat cia bac s§ chuyén khoa ung thu, c6 kha néng va kinh
nghiém 14m sang trong diéu trj t& bao hoc.

Trudng hop phan tng qua man cam, phai ngimg tiém truyén ngay 1ap titc va tién hanh diéu tri thich hop.
Uc ché 1é bao niy xieong

Chire nang huyét hoc cn phéi duge kiém soat than trong va thudng xuyén trong va sau khi diéu tri bang
Sintopozid. Chi so toan phéan cia mau phai duge xac dinh trude khi khoi ddu diéu tri bang Sintopozid, sau
dé véo‘ khoang thoi gian thich hop (c}‘léng han 2 lan/tuan) va trudce dot dicu tri moi. Viéc giam sO lugng
bach cau dudi JOOOKmm hoiic bach ciu trung tinh dudi 500/mm’ s& ting nguy co nhiém tring; s0 lugng
tidu cau glam xuong dudi 50000/mm’® cho thay nguy c¢ tang chay mau. Khi lugng bach cau dudi

3000/mm’ va hrgng tidu cdu dudi 100000/mm’, khi sir dung> Sintopozid can dugc tinh dén nguy co gdy (¢
ché té bao tiy xuong. Khéng dugc bat dau dot dleu tri mai trude khi chire nang huyét hoc phuc hdi.

Viéc didu tri bing hoa chét kém theo c¢6 thé 1am ning thém (e ché tiy xwong va cn phai than trong. Néu
digu tri hoa chat hodc tia xa trude khi dicu tri bang Sintopozid, can phai cé mét khoang thoi gian thich hop
dé phuc hoi lai chic ning tao mau.

Céc lay nhiém mac phai cin dirge diéu tri trude khi bit ddu liéu phap Sintopozid. Uc ché t& bao tiy xwong
cé the ting nguy co nhiem trung huyet. Trong cac truong hep rat hiem, mét so bénh nhin dugce bao céo 1a

bénh bach cau phat trién ning thém khi diéu trj bing Sintopozid. /%/



Ste thoat mach

Sintopozid cn phai tiém tinh mach nghiém ngat. Phai tranh tiém chéch tinh mach vi thudc gy kich ang
manh cac md. Néu c6 hién tuong tiém chéch tinh mach, can ngung truyén ngay lap tirc, phan dung dich con
lai tiép tuc duogc truyén vao tinh mach khac.

Trong trudng hop thoat mach, cdn dp dung cdch bang ép tai ving bi thim nhi€m, tiém tai cho
hydrocortisone va boi thude md chira hydrocortisone cho dén khi da hét do.

Suy gan

Suy gan lam tang nguy co gay dc tuy xuong khi dung Sintopozid. Chéng chi dinh dong Sintopozid ddi voi
bénh nhan suy gan nang (xem muc "Chong chi dinh™), va theo ddi can thdn va giam liéu hop ly néu bi suy
gan nhe hoac trung binh.

Suy thdn.

O bénh nhén suy than cin giam liéu (xem muc “Lidu hrong va cach ding™).

Treem:

D6 an toan va hiu qua cua Sintopozid & tré em chua duoc thi_ét lap. Polysorbat 80 (dung mo61 pha loang) ¢6
thé gdy ra hoi chimg de doa tinh mang v6i suy gan va than, ton thuong hé hap, giam yéu 10 dd ’)me/iy/‘tiéu
cdu va bung bang d6i voi tré so sinh thiéu thang. Thude ndy khéng dugc chi dinh cho tré em A7 Tubi.
Ngudi cao tuoi

Khéng can thiét phai diéu chinh liéu. Yéu cu thén trong giéng nhu d6i véi ngudi 16n. Can theo doi nghiém
ngét d6i v6i bénh nhan. dic biét nhing 11gU'Cri bi suy than hodc cd nguy co cao nhl’r bénh nhéin ¢é khéi u
Ién. Khuyén cao ap dung cac bién phap di€u trj dy phong ¢ bénh nhan c6 cac yéu to nguy co khac, nhiing
ngudi co thé bi tai bién sau khi két thic dicu tri.

Cach dung:

Lan truyén tinh mach déu tién c6 thé giy giam manh huyét 4p dong mach, vi vay truyén dich khéng nén
qua 30- 60 phut.

Mbi don vj lidu chira 790 mg ethanot khan. Luong ethanol ndy ¢6 thé gdy nguy hiém dbi véi bénh nhan
nghién rugu. Biéu nay ciing can dugc tinh dén ¢ nhitng bénh nhan méc cac bénh viém gan hodc dong kinh.
PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Sintopozid, nhur nhimg thudc chng ung thu khic, chdng chi dinh cho phu nir ¢ thai va théi ky cho con bi.

Nghién citu trén dong vat da chimg minh Sintopozid gay ddc voi phdi va gly quai thai. Anh huéng cia
thude dén sinh san chua duge thiét lap. Sintopozid khong nén chi dinh trong sudt thai ky c6 thai. Phy ni &
tudi con sinh san, thude duge chi dinh néu loi ich 16n hon i ro, va néu ap dung bién phéap tranh thai thich
hop. Néu bénh nhan nir ¢6 thai trong thoi ky ding Sintopozid, bénh nhan cin dugc canh béo bao nguy hiém
tiém tang ddi voi bao thai (can chi dinh kiém tra vé gen).

Hién chua biét Sintopozid c6 tiét ra cling sita me hay khong. Khong duge cho tré bl me trong thoi khi me
dicu tr1 bing Sintopozid.

LAI XE VA VAN HANH MAY MOC
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Sintopozid khéng anh huong dén kha nang lai xe va sir dung thiét bi khac, nhung cén xem xét dén nhimg
nguy co lién quan dén diéu kién 1am sang va cac phan tmg bét loi ddi v6i bénh nhan. San pham thudc nay
chira con.

TUONG TAC THUOC
Phoi hop thudc khong dwoc khuyén khich:

Phbi hop ddng thoi véi cac thude tre ché than kinh trung uong: thuoc giam dau, thude chdng lo au, thube
ngl Barbiturat va cac thube ngu khéc, ruou va nude giai khat c6 con, thudc khang Histamin H1, chéng irc
ché géy an thén, thudc an than. thube giam dau Opioid, clonidine - lam ting nguy co tc ché dbi véi hé than
kinh trung uong.

Nhitng thuoc két hop dwa vao trong don:

Cyclosporine tang nguy co trc ché mién dich. Cac biéu hién gia u lympho di dugc thong bdo trong truong
hop sir dung dong théi. Chi dinh thudc nay dong thoi voi vaccine giam hoat tinh (Attenuated live vaccine)
co thé phat trién viém nhiém nang, trong vai truong hop co thé gy tur vong.

TAC DUNG KHONG MONG MUON
Cac phén irng bt lgi sau d duoc bao cao nhu sau:

e ché tuy Xong: la phan ng bat loi chinh va cling 1a yéu tb gioi han liéu, bleu hién chu yeu la chung

gtam bach cdu, giam tiéu cau, hiém khi xuét hién bénh thiéu mau. Chi sé bach cau dat duoc gia tri nhat_
trong 7 -14 ngay sau khi bat dau diéu tri va su phuc hdi chirc nang cua tiy séng thuong quan sat d ng
20 — 22 ngay.

Chung giam bach cau va giam bach cAu manh (<1000 té baofmm ) quan sat dugc trong 60 -91% va 7 —
17% bénh nhan diéu tri chi bang thudc nay. Chu‘ng giam tiéu cdu va giam tiéu cau ning (< 50000 tiéu caw’
mm”®) quan sat dugc trong khoang 28 — 41% va 4 — 20% bénh nhén tuong tmg. C6 cac bao cdo vé phat trién
bénh thiéu bach ciu cép tinh biéu hién cling hoac khéng cling véi pha tién giam bach cau & nhiing bénh
nhén diéu trj dong thoi cac thude chira Sintopozid véi cac thude chong ung thu khac. Hiém c6 thong bao vé
bénh thiéu mau.

- Uc ché tuy xuong c6 thé nghiém trong hon & cac bénh nhan da duge diéu tri trude véi cac thude chong
ung thu khac va/hodc bang liéu phép birc xa.

- Ngd doc da day xuét hién thuong xuyén hon cung véi triéu chimg budn non va non. Tri¢u chimg nay xay
ra 0 32 — 43% cua bénh nhén va thuong duge kiém soat bang thuoc chong non. Chimg chan &n quan sat
thay ¢ 10 — 13% bénh nhéan, viém miéng:1 - 6%. Tiéu chay 1- 3%, Ching viém thuc quan ciing ¢ thé xuat
hién.

- Su rung téc (bao céo ¢ 8 - 66% bénh nhan), thudng co héi phuc va phu thudc vao lidu dung.

- Giam huyét ap dong mach cé thé xuét hién & 1- 2% bénh nhan, khi Sintopozid dugc dua vao tinh mach
qua nhanh (it hon 30 phat).

- Nhitng phan tac dung khac dugc thong béo véi tan xuat it hon:

+ Séc phan vé (khan cip sur dung tac nhan gay co mach, glucocortlcmd khang Histamin, cac chat thay thé
huyét tuong dang keo), co thit phé quan va ngimg tho (da c6 truong hop chét ngudi), ¢ khoang 0.7 — 2%.

+ Chimg viém than kinh (0.7% bénh nhan).
+ Rat hiém khi gdy budn ngti, mét moi, phét ban da, ngira, ting sic td da, chimg khé nubt, mi thoang qua.

Sintopozid dat duge ndng dd mé cao trong gan va than, cé thé tich iy trong truong hop suy gan hodc suy
than.
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- Phan (g bat loi tai chd: viém tinh mach tai ven sir dung dé truyén (dac biét khi dung dung dich c6 nong
dé cao) va kich thich manh trong truong hop thoat mach.

* Théng bdo cho bdc sy nhitng tac dung khong mong muon gdp phai khi si dung thuéc

CAC DPAC TINH DUQC LY

Sintopozid thugc nhém chéng ung thu va didu hoa mién dich, dan xuat p- phyllotoxin.

Ma ATC: LOIC BO1.

Sintopozid 1a din xuét ban tér}g hop cua podophyllotoxin. Tac dung déc té bao dua trén su irc ché
topoisomerase 11, 1a 1 enzyme cat sgi DNA trong qua trinh nhan ban, sao chép va sura chira. Sintopozid lam
on dinh phirc hgp dugc tao boi su tiep can cua don vi protein ctua enzyme tdi nhom 5 — phosphate cua phan
doan DNA tach ra. Sau do, kha nang sua chira cua cac phan t doan déi DNA bi giam bot.

CAC PAC TINH DUQC PONG HOC

Sau khi truy{%n tinh mach, nong do Sintopozid huyét tuong dat ti da va dién tich dudi dudng cong cia
nong do huyet tuong trong thoi gian doé bién thién lon.

Sintopozid lién két véi protein huyét twong 97% in vitro va dugc chuyén héa qua gan. Thé tich phan b
biéu kién trung binh 12 0.36 1/kg. N6 duoc phan bé chu yéu trong gan, than, co tim, 14 lach, va rudt, tham
qua it vao dich nao tuy. 1@}

r - - /
Thoi gian ban thai cua Sintopozid trong huyét twong la 8.1 gid. N6 dugce bai tiét trong nude tiéu,\32% dudi

dang khong dbi. Trong suy than, thanh thai Sintopozid twong quan véi dé thanh thai creatinin.
QUA LIEU VA CACH XU TRi
Khong ¢6 thong tin vé dung Sintopozid qua liéu. Céc doc tinh vé huyel hoc va duong t

hién cha yéu cua qué liéu. Viéc diéu tri can dua vao triéu ching va dé hd tro. Khong
thé.

BAO QUAN
Bao quan trong hop gdc & nhiét do duai 30°C.
HAN DUNG
36 thang ké tir ngay san xuét. P
TIEU CHUAN: Nha san xuét /

[
* Gii thudc xa tdm tay tré em E

hoéa co thé la biéu
huoc giai doc cu

* Doc ky huweéng dan sir dung trieée khi ding. Néu cin thém thong tin xﬁ( lio: ;glnen bwc
* Thuoc nay chi ding theo s ké don cua bdc 7.

* Khong dung thude qua han sw dung dwoc ghi trén nhan.

NHA SAN XUAT

S.C. SINDAN-PHARMA S.R.L.
I 1th Jon Mihalache blvd., Sector 1, Zip code 011171, Bucharest- Rumani

(Chinh swa ngay 11/02/2014) !
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