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ABACAVIR

Tén chung qu&c té: Abacavir.
Mi ATC: JOSAF06.

¢ .
Logi thude: Thuoc khing retrovirus, nucleosid e ché enzym
phién ma NEUQC.
Dang thube va ham lrong
pung dich uong: 20 mg/ml, 19 240 ml.
vién nén: 300 mg. _
Vién nén két hop 2 thuoe: abacavir 600 mg, lamivudin 300 mg
Vién nén két hop 3 thude: abacavir 300 mg, lamivudin 150 mg: iR
zidovudin 3’00 mg.
vién nén két hgp 3 thuoc: abacavir 600 mg, lamivudin 300 mg va
dolutegravir 50 mg. '
Abacavir dung dudi dang muoi sulfat, ham lugng thuée tinh theo
abacavir base.
purge lye hoe
Abacavir 1a thuoe thugc nhém nucleosid c6 tic dung nhu mot chét
irc ché enzym phién ma nguoc (Nucleoside reverse transcriptase
inhibitor-NRTTI), c6 tac dung trén in vitro khang mét sé retrovirus
lay nhiém & ngudi va dong vat (HIV-1, HIV-2 va FIV) va mét s
virus khic nhu HBV va CMV. Khi véo co thé, diu tién abacavir
duge phosphoryl hoa bai adenosin phosphotransferase thanh dang
monophosphat roi dugc bién doi thanh carbovir 5°-monophosphat.
Carbovir 5’-monophosphat tiép tuc dugc phosphoryl hoa trong
¢ bao dé tao thanh carbovir 5'-triphosphat. Chét chuyén héa
carbovir 5’-triphosphat ¢6 cu tric twong ty dGTP (deoxyguanosin
- 5™-triphosphat) nén duge sir dung dé tong hgp DNA nhd enzym
phién mé nguoc cua virus. Do céu tric ciia carbovir 5’-triphosphat
thiéu nhom 3’-OH nén khong the tao lién két 3, 5°-phosphodiester,
lam mat kha ndng kéo dai chudi DNA trong qua trinh phién ma
ngugc nén e ché qua trinh nh{in 1én cua virus.
Abacavir chi ¢6 tic dung (rc ché ma khong diét virus HIV nén trong
thori gian dicu tri, ngudi bénh vin cin phai trigt dé 4p dung cac
bién phap an toan (tinh duc an toan, khéng ding bom, kim tiém
chung, v.v...) dé tranh lay nhiém.
In vitro thude c6 tac dung hiép ddng véi nevirapin va zidovudin,
tac dung cong khi két hop véi didanosin, zalcitabin, lamivudin va
stavudin.
Nghién ctru in vitro cho thdy abacavir n6i chung khong gay doc
trén mot s6 té bao nudi cdy (bach céu, té bao gan), va khong anh
hudng téi sy sao chép, sinh san cua té bao.
Khang thude: DA c6 thong bao xuat hién céc chung virus HIV-1
gidm nhay cam vdi abacavir khi ting néng do thudc trong moi
truomg nudi cdy in vitro. Bén canh d6, mot s ching HIV-1 khang
in vitro cling di tim théy khi diéu tri véi abacavir. Cho dén nay,
co ché khéng thude chua duge xédc dinh rd, nhung dot bién gen
clia enzym phién ma ngugc ctua HIV duoc cho 12 nguyén nhén
chinh gay khang thudc. Dot bién don co thé gy giam nhay cim
véi abacavir, da dot bién gdy khang thuoc & mirc d§ cao hon. Mt
sb chiing dot bién ciia HIV khang thude abacavir bao gom: K65R,
L74V, Y115F, M184 V/I. Tuy nhién, su khing thude khong ting
nhanh, P4 ¢6 théng bdo c6 hién tuong khiang chéo giira abacavir
véi cac NRTI khac, Céac chung HIV phan lap dugce (c6 ddt bién
QI51M) khang cao véi nhiéu nucleosid ciing giam nhay cam véi
abacavir. Khang thudc ting nhanh khi dung riéng abacavir, do vy,
phic d6 phdi hop abacavir voi cac thuéc khang retrovirus ludn
dugc sir dung trong diéu tri.

Durge dgng hoc
Hdp thu: Thube hip thu nhanh va tét sau khi ung. Thude dat nong
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do dinh trong huyét twong sau khi ubng khoang 1,5 gio & b¢nh
nhan > 3 thang t&i < 13 tudi va khoang 0,7 - 1,7 gi¢ & ngudi lon.
Sinh kha dung (c4 dang thuéc don 1¢ va thudc phdi hgp) & ngudi
I6n sau khi uéng dat khoang 83%. Sinh kha dung cua dang vién
nén tuong duong véi sinh kha dung cua dung dich uéng. Thirc an
anh hudng khong déng ké dén sinh kha dung ciia thube. )
Phdn bé: Thé tich phan bd khodng 0,86 litkg chimg t6 rang thuoc
¢6 thé phin bé tét vao cac mé. Abacavir phan bo tét vao dich ndo
tiy, ty 1¢ AUC dich ndo tiy va huyét tuong khoang 27 - 33%.
Thudc ciing qua duge nhau thai. Thudc gin véi protein huyéet
twong khoang 50% va khong phu thuge vao ndng d¢ thude.
Chuyén héa: Thube duge chuyén hoa & gan bai cc enzym alcohq]-
dehydrogenase va glucuronosyl-transferase thanh cac chét chuyén
hoa khong c6 tac dung trén virus. Cac enzym cytochrom P450 gay
chuyén hoa thudc khong dang ké. )

Thi trie: Khodng 82% liéu dugc thai trir qua nurée tiéu (1,2% dang
thudc chura chuyén hoa, 30% dang chit chuyén héa 5 ’-cz!rboxylihc,
36% dang lién hop véi acid glucuronic, va 15% cdc chat chuyén
hoa khac), phén con lai dugc thai trir theo phan. Nira doi thai trir
cta thudc trong huyét twong khoang 1,5 gio, trong dich ndo tiry
khoang 2,5 gi¢. O bénh nhén suy gan nhe (diém Child-Pugh A),
nira déi thai trir cia thude ting 58%.

Chi dinh

Piéu tri nhiém HIV & ngusi I6m, tré vi thanh nién va tré em trén
3 thang tudi. Phac dd diéu trj thuong phai két hop vdi it nhat 2
thudc khang virus khéc.

Chiong chi dinh

Min cam véi thudc.

Suy gan vira va ning.

Bénh nhén c6 alen HLA-B*5701.

Thén trong

Phai rit than trong khi ding abacavir, nhét 14 trong 6 tuin diu vi
nguy co phan img qua man, d6i khi gay tir vong. Phat hién phan
(g qué mén thudng rit kho vi dé 1dn véi mot bénh toan than. Phai
ngimg ngay abacavir néu c6 cac triéu chimg qua min va khéng bao
gidr duge dung lai. Ngudi bénh phai duge theo ddi can than trong
hai thang dau diéu tri, vi phan img qua min c6 thé xay ra bat cir lic
nao. Ngudi bénh bat dau diéu tri lai sau khi ngimg thudc ciing c¢6
nguy ca, ké ca truée d6 khong co tridu chimg qua min. Do dé, cin
khuyén ngudi bénh phai uong thube déu, khong duge ngét quang.
Phai rét than trong ddi v&i ngudi cb nhiéu nguy co mic bénh gan
(phu nir béo phi, gan to, viém gan man tinh B, C va diéu tri két
hop thpéc khang virus). Phai ngimg thudc ngay néu chirc nang gan
thay doi theo huéng xau di nhanh hoic néu gan to hodc nhiém toan
chuyén hoa ma khong ro nguyén nhan.

Thzfi.n trong véi ngudi tir 65 tudi trér 1én vi thube chura dugc sir dung
nhiéu trén doi tugng nay. Bénh nhan tir 65 tudi tro 1én ciing thuémg
¢6 suy giam chirc nang gan, thin, tim va méc bénh khac kém theo
ciing nhu sir dung ddng thdi céc thube khac.

Thoi ky mang thai

Chi str dung khi di can nhic ky lgi ich v6i ngudi me va nguy co
vii bao thai.

Thai ky cho con bi

Khén‘g ding cho phu nir dang cho con bi. Thude va cac chat
chuyen héa cia thudc ¢6 bai tiét qua sira dong vat thi nghiém va
rat ¢6 the ciing ¢4 trong sira me. Ngudi bénh ding abacavir khong
dugc cho con bi. N6i chung, phy nir nhiém HIV khéng nén cho
con bu vi ¢6 thé truyén HIV sang con qua sira.
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Tic dyng khéng mong muﬁn (ADR)

ADR thudmg gdp nhét ld min cam (gip & khoéng 5% bénh nhan),
niing va c6 thé gdy tr vong. Phén ung qua min hay xay ra nht
trong 6 tuéin diu diéu trj hofic khi diéu trj gian doan va c6 thé biéu
hi¢n & nhiéu co quan Ciéc tri¢u chimg qua man bao gom trigu
chimg & da (ndi sin, phong, may day) tiéu héa (budn nén, nén, ia
chay, dau .bl.mg. loét mi¢ng); ho hip (khé thé, ho, dau hong, tham
nhiém phoi trén X-quang), toan thin (sot, ngii lim, khé chiu, phu,
sung hach, ha huyeét ap, viém két mac, phan vé); than kinh (nhirc
déu, gidm cam gidc); huyét hoc (giam bach cau); gan - tyy (rbi loan
chirc ning gan, viém gan, suy gan); co - xwong (dau co, tiéu co,
dau khop, ting creatin phosphokinase); tiét nidu (ting creatinin,
suy than). Céc triéu chimg hay gip & tré em la néi mén da, r6i loan
tiéu héa. Céc trigu chimg min cam rat dé bj chin doan nhiam véi
c4c bénh khac nhu cim, bénh dudémg hé hip hoic tiéu hoa, trigu
chimg s& mit di néu ngimg abacavir nhung ning Ién nhiéu néu tiép
tuc dung thudc. Chin dodn dua vao ¢é néi man hodc co hai trong
sO céc triéu chimg sau: s6t, rdi loan tiéu hoa (budn non, ndn, dau
bung, ia chay), mét moi, khé chiu, chan an, triéu chimg hé hap
(viém hong, ho, thd néng, kho tha).

Thuong gép

Tiéu hoa: ndn, bubn nén,

Todn thén: nhirc dau, chan in, mét moi, rdi loan gidc ngu hodc ngi it.
Ngoai da: phét ban, mé day.

It gap _

Toan than: sot, dau khap, phu.

Mau: sung hach, giam bach cau lympho, tang triglycerid huyét.
Khac: viém két mac, r6i loan phan bé md (giam m& & tay, chan,
miat; ting md & cd, nguc, thin).

Tiéu héa: chan an, loét miéng, dau bung, viém tuy.

H6 hap: khé thd, dau hong, ho.

Tuan hoan: ha huyét ap.

Than kinh: dj cam.

Hiém gap

Viém tuy.

Nhiém acid lactic huyét c6 thé nguy hiém dén tinh mang, thuong
xdy ra & ngudi bj gan rt to, gan xo héa md da thay théng bao
véi bénh nhan ding cdc thude nucleosid trc ché enzym phién
ma nguoc.

Cic dau hiéu sém bao gdm rdi loan tiéu hoa théng thudng (budn
non, ndn, dau bung), cam gidc mét xiu, n khong ngon, sut cén, cac
déu hiu hé hip (thé nhanh vahoic thé sau), hodc ddu hiéu thin
kinh, ké ca liét.

Huéng din cich xir tri ADR

Qué min v&i thude: Do phan (mg qua min co thé xay ra bat ky
lic nao, cin theo ddi va tham kham 2 tudn mét lan trong 2 thang
dau. Ngimg thube ngay néu c6 tridu chimg qua médn hodc nghi nger
c6 qua mén va khong dwoc ding lai néu di phai ngimg thude do
qué mian (vi lin sau phan {mg qui man s& nang hon). Cin chii ¥
dén triéu chimg hay gip la da ndi man, Néu bit buge phai ding lai
abacavir sau khi ngimg thuéc ma chic chin khong phai do qua mén
thi ngudi bénh phai dugc diéu trj va theo ddi tai bénh vién c6 du
phurong tién cdp ciru hoi stc. Phai than trong khi ding dong thai
céc thude de vai da. Hudéng din bénh nhan ubng thude déu, nhan
biét céc tri¢u chimg qud mén va thong bao cho thdy thube ngay khi
bt dau dung lai thudc hodc khi c6 triéu chimg.

Bi nhiém acid lactic huyét: Tam ngimg hodc ngimg hin ding
abacavir néu [hay enzym gan ting nhanh, gan to, toan huyer khéng
rd nguyén nhan. Cha v dén céc triéu chimg tiéu héa tuong nhu
khong quan trong (non, budn ndn, dau bung, céc triéu chimg hd
hép va than kinh) chirc ning gan bi giam, gan bi nhiém md, gan to
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dén hofic bj nhi&m acid lactic.

Lidu lugng va cich dang

Cdch dung
Thube duge dung dudi dang ubng. Ubng thude véi nhidy NG vy

khong phu thudc vao bira an.
Néu uong dang thudc nude, phai dung dung cu dong bay
thude de bao dam liéu chinh xac, khong dung thia an thong thugm
Cin uong thude dung gmv Néu qucn thi phal uong ngay khj nh
Néu nh6 ra vao liic sip den gio uong lidu thudc tiép theo thi boqm
liéu thuoc bi qucn va ubng licu tiép vao gio da dinh. Khéng ty g
ubng gép doi liéu néu khéng c6 chi dinh cuia bac si.
Nguoi 16n thuo‘ng ding dang thudc vién, tré em nén dung dang
dung dich udng.
Khong ding cdc dang hdn hop 2 hodc 3 thude cho tré em < 12
tudi, ngudi cb thé trong < 40 kg, ngudi suy giam chirc néng than
(€1, < 50 mlfphut) suy giam chirc nang gan hogc nhimg trudmg
hop phai diéu chinh liéu. Khi da ding dang hén hop, khéng dirge
diing thém cac thuée khic cling hoat chat c6 chira trong ché phim
hdn hop.
Liéu ding
Liéu luong duge tinh theo abacavir base.
Nguoi lén va tré em = 12 tuéi: Liéu thuéng ding 1a 600 mg/lan/
ngay, hodc 300 mg/lan hai l4n mdi ngay.
Dang két hop 2 thudc: 1 vién/ngay (abacavir 600 mg va lamivydiy
300 mg).
Dang két hop 3 thudc abacavir 300 mg, lamivudin 150 mg vi
zidovudin 300 mg: 1 vién/lan, 2 lan/ngay.
Dang két hop 3 thudc abacavir 600 mg, lamivudin 300 mg vi
dolutegravir 50 mg: 1 vién/lan, | Ianfngay

Tré em:
Tré 3 thang tudi dén 11 tudi: 8 }ng/kg/l‘an (tdi da 300 mg, 2 1A/
ngay, hodc 16 mg/kg/lan/ngay (toi da 1a 600 mg).
Hodac tinh theo can ndng:
Tré em 6,0 - 9,9 kg: dang dung dich 20 mg/ml, 4 ml/lan, 2 lAn/ngiy.
Tré em 10,0 - 13,9 kg: dang dung dich 20 mg/ml, 6 ml/lan, 2 lén:’ngay
Tré em 14 - 20 kg: 150 mg/lan, 2 lam’ngay hodc 300 mg/lanfngay
Tré em 21 - 29 kg: 150 mg vao budi sing va 300 mg vao budi tdi.
Tré em > 30 kg: 300 mg/lan, 2 lan/ngay, hodc 600 mg/lan/ngay.
Bénh nhdn suy gan: Suy gan nhe: theo doi bénh nhan chit chg,
giam lidu néu can thiét. Suy gan vira: tranh ding trir khi thiy that
can thiét va phai theo ddi chat ché.

Bénh nhén suy than: Khong cin phai diéu chinh liéu cho trrong
hop suy than nhe. Tranh dung cho cac truong hop suy than giai
doan cudi.

Twong tic thude

Vi cdc thude bi chuyén héa bai hé enzym gan: Do abacavir khong
trc ghé cac enzym cytochrom P450 nén it c6 twong tac véi cae
thuoe chuyén hoa boi hé enzym nay.

Voi alcohol (ruou): Khong c6 twong tac lam siang giira rugu va
abacavir, nhung ruou [dm cham thai trir abacavir va do d6 lam ting
ndng 6 thudc trong mau. Khong thiy c6 phan g kiéu disulfiram.
Véi cac thuoc khang virus: Tac dung khang virus HIV-1 in vitro,
abacavir co tac dung cong hodc hiép dong véi cac thude e ché
integrase (vi du: dolutegravir va raltegravir) va protease ciia HIV
(vi du: amprenavir, nelfinavir, tipranavir, va elvitegravir!cobicistal}:
tac dung cong hodc hiép dong véi céc thude ire ché phién ma nguge
khong thuéc nhém nucleosid (efavirenz, nevirapin) ciing nhu vdi
cac thude trc ché phién ma nguge nucleosid va nucleotid (dldam}smv
emtricitabin, lamivudin, stavudin, tenofovir va zidovudin).

Véi methadon: Khi diing ddng théi, abacavir 1am ting téc do thanh
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thai cua methadon nhung dwoce dong hoc cua abacavir khong bj
jnh huong. Theo d0| bénh nhén, ¢6 thé didu chinh Jidy methadon &
mot s6 bénh nhan néu can,

Quié liéu va xir tri

Chﬂ’a ¢6 thong bdo vé triéu chung ngo doc do qua lidu, Khéng co

thude gidi doc dic hi¢u, nén diéu trj chu yéu theo trigu chimg, néu
¢6. Chua biét thude c6 thé thai logi bing thim tich mang bung hay
loc mau khong.

Cip nhat lan cuoi: 2018.

ACARBOSE

Tén chung qube té: Acarbose.
Mi ATC: A10BFOI.

Loai thubc: Thude diéu tri dai théo dudmg (irc ché alpha
glucosidase).

Dang thude va ham lrgng
Vién nén: 25 mg, 50 mg, 100 mg.

Durge lyre hoe

Acarbose ¢6 tac dung e ché canh tranh, thudn nghich enzym
alpha- -amylase (duoc tiét ra & tuy) va cac enzym alpha-glucosidase
& diém ban chai trén té bao biéu mé niém mac rudt non. Alpha-
amylase la enzym thiy phan tinh bét thanh oligosaccharid trong
khi alpha-glucosidase 13 enzym thity phan tinh b6t va saccharose
thanh glucose, la dang carbohydrat co thé hip thu dugc. Thude (e
ché cic enzym nay lam giam tbc do tiéu héa tinh bot, do d6 lam
giam hap thu va giam duong huyét sau an. Thubc khong co tac
dung Uc che 'iactase, do d6 khong gﬁy hién trong khong dung nap
lactose. Thuoc khong anh huong dén chire ning bai tiét insulin cta
co thé va khéng gay ha dudng huyét khi dung don ddc lue doi.
Thuée duoge dung don doc hodc dung két hop véi céc thude didu
tri déi thao duong khac. Trong phéc d6 don dic, céc thi nghiém
lam sang cho thiy acarbose c6 tic dung lam giam HbAlc va dudmg
huyét sau an hiéu qua hon thay déi ché d6 an, thudc lam giam
HbAlc khoang 0.4 - 0,77%. Mot sb thir nghiém 1am sang cho thiy
hiéu qua cua acarbose tuong tu véi sulfonyluré trong kiém so4t
tang dudng huyét sau dn mirc dé nhe va trung binh & bénh nhan
ddi thdo dudng typ 2. Acarbose co thé dwoc sir dung phéi hop vai
céc thude diéu tri dai thdo dudng khac nhu sulfonyluré, metformin
do khdc co ché tac dung. Trong phéc db phbi hop, acarbose cé thé
lam gidm HbA lc khoang 0,5 - 0,65% va giam duong huyét sau in
1 gi& khodng 34 mg/dl.

Dwge djng hoc

Sau khi udng, thuéc chi yéu luu lai trong dng tiéu hoa. Thudc duge
chuyén héa & dudmg tiéu hoa nhé cic enzym duong rudt va hé vi
khuin chi, tao thanh céc san pha"im chuyén hoa khac nhau. Chi c6
1 - 2% thubc duoc hap thu & dang khong bién d6i va khoang 35%
dwgc hip thu & dang da chuyén hoa rdi do thai qua nuéc tiéu. Nira
ddi thai trir & pha phan b6 cua thude khoang 2 gid. Thude va céc
chit chuyén héa dugc thai trir qua phan va nude tidu.

O bénh nhan suy than, ndng do dinh va dién tich dudi duong cong
clia thude c6 thé ting lén tir 5 - 6 lan so voi bénh nhan khong suy
thin. Hi¢n twgng nay chwra ¢6 co ché rd rang.

Chi dinh

Dii thao dudmg khong phu thudc insulin khong kiém soét duge khi
thay d6i ché d¢ &n hodc khi thay ddi ché d¢ an két hop véi sir dung
thude didu trj déi thao dudmg dudmg udng khic.
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Chéng chi djnh

Man cam véi thude.

Viém rudt, loét dai trang, tic rudt mot phﬁn hoéc ¢6 nguy co din
dén tic rudt.

Bénh duéng tiéu héa man tinh c6 réi loan tiéu hoa va hép thu.

Céc tinh trang bénh 1y ¢6 thé dién bién x4u hon khi dudng tiéu héa
ting sinh hoi (vi du thoat vi).

Bénh nhén suy gan nang, xo gan.

Bénh nhan d4i thdo duémg cd nhiém toan ceton.

Bénh nhén suy thin ¢6 Cl <25 ml/phut.

Thén trong

Khi duge dung don doc, thubc khéng giy ha dudmg huyét. Tuy
nhién, thudc ¢6 nguy co lam tang tac dung ha dudng huyét ca cac
thude diéu trj dai thio duéng khac nhu insulin, metformin va céac
thube nhom sulfonyluré. Trong trudmg hop c6 ha dudmg huyét qua
mire, sir dung glucose dé bé sung cho bénh nhan va khong nén sir
dung saccharose do acarbose lam chdm qua trinh tiéu hoa va hép
thu cua céc disaccharid.

Thubc co thé lam ting enzym gan, can gidm sat tri s6 enzym gan
ciia bénh nhan vao 6 - 12 thang du sau khi khai dau diéu tri hodc
khi dung lidu cao. Néu xuat hién ting enzym gan c6 thé xem xét
glam liéu hodc ngimg diéu tri. Trong truong hqp nay, bénh nhan
cin duge theo dbi hang tuin cho t6i khi cac tri sO enzym gan trds
vé& mirc binh thuong.

Thoi ky mang thai

Khong nén dung cho phu nir mang thai do chua c6 théng tin nghién
clru 1am sang trén dbi twong nay.

Thai ky cho con b

Khong nén dung cho phy nir cho con bt do chua c6 nghién ciru vé
mirc dd an toan.

Tée dung khéng mong mudn (ADR)

Thuong gap

Pay hoi, dau bung, tiéu chay.

Trgap

Buon non, non, kho tiéu.

Hiém gap

Phu, vang da.

Bén canh do, con ghi nhan mdt s6 ADR chua xac dinh duqc tan
suét: gxam tiéu cAu, phan (mg qua man, phat ban, ban dé, ndi may
day, tic ruot truong bung, viém gan, hdi chimg ngoai ban myn mi
toan than cép tinh.

Huwémg dan cach xir tri ADR

Céc tinh trang day hoi, dau bung, tiéu chay thuong s& duge cai
thign va giam dan theo thoi gian diéu tri. Cac triéu chimg trén
durmg tiéu hoa thuong lién quan dén co ché tac dung cta thude ma
chii yéu ia do carbohydrat khong dugc tiéu héa tich ty tai phan duéi
duong tiéu hoa. Can nhic ché d¢ an hop ly. Trong trudng hep triéu
chimg khdng dugc cai thién, c6 thé can nhic giam liéu.

Cac truong hop tang enzym gan, vang da thudng héi phuc khi giam
liéu hodic ngimg thuée.

Liéu hrgng v cich diing

Cach ding

Ubng acarbose vio diu bira an dé ha glucose huyét sau an. Do syr
khac biét rit 16n vé hoat tinh cua glucosidase giira cac bénh nhén
nén hiéu qua va dung nap thay déi tily timg ngudi bégnh. Cén diéu
chinh liéu ding cho phu hgp timg tn.r‘.’mg hop. Nén nhai thude cing
v6i miéng dau tién cta bira an hodc udng cing véi mdt it chit 1ong
trude bira dn. Trong giai doan do liéu, nén dinh lugng glucose 1 gid
sau &n nhim dénh gia dép img diéu tri. Sau d6, xét nghiém HbA I



