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héi (10%), phit mdt (8%), mé hai dém (3%
ang sic t0 da (8%), tén thuong da khén
(8%), tréc da (5%), sung mi mit (5%).

. e A :
Tim mach: BCG bat thutng (7%%), dénh tréng ngwe (10%), chimg
do bumg (10%), tang huyet 4p (10%), xanh xao (10%).

Nhiém trung va ky sinh tring: nhiém khuin (8%), nhiém virus
Herpes zoster (8‘_%,), viém miii - hong (5%
phiém khuén huyét (5%).

£ .s A
Huyét hoc: gidm bach cau trung tinh (10%), héi chi 5 :

5 5 » ho1 chimg d6n

rai rdc {.8%), bénh hach bach huyét (8%, ). g dong mau
Tam than: kich dong (5%), 1a lan (5%).
Thi gide: kich mg mat (10%). m& mit (10%), kho mét (8%), dau
mit d6 (5%). !
Tiet niéu: suy than (8%), giam chirc nang than (8%), thiéu nigu
(5%), tiéu tign mat tu chu (5%). ¥
Hé sinh dyc: bang huyét (8%).
Thinh gidc: dau tai (8%), 0 tai (5%).

), ban xuét huyét (R%),
g dic hi¢u (8%), mé day

), ndm miéng (5%),

Hudéng diin cdch xir tri ADR

Arsen trioxyd gay rat nhiéu ADR. Co ché sinh Iy bgnh gay ADR
cing da dang nhu co thé gdy khai phat qua trinh oxy héa hay gn
v{'n'.nhém sulfydryl trong céc enzym va tir d6 c6 anh hudéng dén
nhiéu co quan chinh trong co thé; thude ciing c6 thé giy ADR do
lam thay doi bieu hi¢n gen. Vi 1y do nay, arsen trioxyd cin duge
sf:.dung duéi su giam S‘él ch':lt ché cua béc s ¢6 kinh nghiém trong
diéu tri ung thu bach cau cap. Che van dé cin gidm sét lién quan
dén ADR ctia thuoe bao gom: dién tam dé, chit dign giai, huyét
hoc, glucfose huyét, dong mau, chire nang thin cia bénh nhin (xem
thém phan than trong) - d¢ tir do c6 quyét dinh lién quan dén viéc
tiép tuc ding hay can ngimg thudc hodc phai hiéu chinh liéu (xem
thém phén Liéu luong va cach dung).

Liéu lrgng va cach dung

Cdch ding: Arsen trioxyd sau khi lay ra khoi 6ng phai dugc pha
ngay trong 100 - 250 ml dung dich dextrose 5% hoac dung dich natri
clorid 0,9% va phai dugc truyén tinh mach trong vong 1 - 2 gid, thoi
gian truyén c6 thé kéo dai 4 gio néu 6 biéu hién ciia phan img vén
mach. Khong can dit cathete dé truyén tinh mach trung tam.

M&i éng thube chi ding mot lan, khong giir lai phdn thude con
thira trong ng cho lin diéu tri tiép theo. Khong dugc tron lan véi
thude khac.

Liéu lwgng ‘
Diéu tri bénh bach ciu cdp dong tién tiy bao & bé¢nh nhan da diéu
tri bang retinoid va hoa tri liéu nhom anthracyclin n'htmg bénh vin
dai dang hodc tdi phat (ngwoi lom va tré em 2 5 uoi):

Giai doan cam ung: )
Truyén tinh mach 0,15 mg/kg/ngay, dung hang ngay .cho dén khi
tiy xuwong cé biéu hign thuyén giam bénh (bi{:u hién bang dudi 5%
nguyén bio trong tiy xuong va khong ¢6 bing chimg cua t¢ bao
bénh bach ciu). Néu khong c6 biéu hién thuyén giam sau 50 ngay
didu tri, cin ngimg thude (& M§. cho phép dung t0i da dén 60 ngay
didu tri).

Giai doan ciing co: .

Giai doan ciing cb phai dugc tiép tuc 3 - 6 tudn ngay sau khi da
hoan thanh giai doan diéu tri cam {mg. Licu arsen trioxyd trong
giai doan nay la 0,15 mg/kg/ngay, diing 5 ngay lién tiég trong mot
tudn, nghi 2 ngay, roi lai tiép tuc nhu vay trong 5 tuan (tong la
25 ngay ding thuéc). o

Tri hoan liéu, hiéu chinh liéu va bat dau lai:

ol

Tri lidu arsen trioxyd phai tam ngimg, di€u chinh hodc ngimg thudc

truée théi han diéu tri bt cir khi nao gdp doc tinh & mic d§ 3 trg
lén (theo phan logi CTC cta Vign nghién ciru ung thu qu{Sc gia -
Mgy). Bénh nhén chi tiép tuc dugc ding lai thude sau khi da xir
tri dirge ddc tinh hodc cc bat thuémg da héi phyc trong thoi gian
ngimg thudc, trong cic truong hgp ndy diéu trj lai chi \;c‘xi 50%
lidu ding hang ngay trudc d6. Néu doc tinh khong tdi dien trong
3 ngay ding lai thubc & liéu thap, c6 thé ting lai & mirc ban dau tirc
14 100% lidu. Bénh nhan c6 biéu hién déc tinh ti dién phéi ngimg
hin thudc.

Véi céc trudng hgp co bét thuomg vé dién tim do va dién giai,
(xem ph.'in Thén trong). ) )

Ngueoi suy gan, suy thdn: Vico rat it d li¢u, can diing arsen trioxyd
than trong. .

Nguroi cao tuoi: Sir dung liéu tuong tir liéu cua ngudi lon.

Tuwong tic thube

Chua c6 nghién ciru vé tuong tac duge dong hoc arsen trioxyd véi
céc thude khac. )

Nguy co xodn dinh gia tang khi diéu tri arsen trioxyd véi céc
thude 1am ha kali huyét va/hodc magnesi huyét nhu thuoe lgi ticu,
amphotericin B. )

Cén thin trong khi diéu tri arsen trioxyd véi cac thuoc cling ¢6 kha
nang kéo dai khoang QT nhu cac thude chéng loan nhip nhém Ia va
nhém I (nhu quinidin, amiodaron, sotalol, dofetilid); thudc tam
than (nhu thioridazin); thubc chéng trim cam (nhu amitriptylin);
mot sé khang sinh nhom macrolid (nhu erythromycin); mét sb
thudc khang histamin (nhu terfenadin va astemizol); mdt 6 khéng
sinh nhém quinolon (nhu sparfloxacin); va mot s6 thudc khac co
thé 1am kéo dai khoang QT (nhu cisaprid).

Twong ky,

Arsen trioxyd chi dugc phép pha trong dung dich dextrose 5%
hoiic dung dich natri clorid 0,9% (xem phan Cach dung), khéng
duoc tron l4n véi bét ky thube nao khac.

Qua lidu va xiF tri

Néu xay ra cac triéu ching goi ¥ ngd doc cép arsen (vi du nhu co
gidt, yéu co, 1 Ian...) hodc ndng dd arsen trong nudc tiéu trén 200
nanogam/ml, cin ngirng ngay arsen trioxyd va tién hanh giai doc
biing cac thude chelat hoa. Tri lidu chelat hoa kéo dai dén khi néng
6 arsen trong nudc tiéu xubng dudi 50 nanogam/ml, hogc khi cai
thién ré céc triéu chimg cua ngd doc cz"ip. Cu thé, cho penicilamin
véi lidu hang ngay < 1 g/ngay; thoi gian dicu tri penicilamin phai
dua vao dinh lugng arsen trong nudc tidu. Déi voi nguoi bénh
khéng udng duogc, ding dimercaprol véi lidu 3 mg/kg tiém bf:ip,
mdi lan cach nhau 4 gio, cho t6i khi hét ddu higu nhiém doc de
doa tinh mang. Sau d6 co thé cho penicilamin voi liéu hang ngay
< 1 g/ngay. Khi c6 réi logn déng mau, cho succimer hodic acid
dimercaptosuccinic (DCI) 10 mg/kg hodc 350 mg/m? cach nhau
8 gior trong 5 ngdy, sau d6 cach nhau 12 gi¢ trong 2 tuan. Doi véi
ngudi bénh qua liéu cap va nang, ¢6 thé can thiét phai lam thim
tach mau.

Cdp nht lan cuoi: 2019.

ARTEMETHER

Dé trénh tinh trang khing thude, Cuc Quan Iy Dwrge di c6 Cng
van 50 7873/QLD-CL ngay 24/5/2013 yéu cau ngimg si dung cdc
thuéc uong dang don chdt chira artemisinin hodc cdc dan xudt clia
artemisinin. Do vy, cc thong tin vé ché pham dang uong dom chat
chiza artemether dwdi ddy co tinh chat tham khdo.
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Artemether

Tén chung quﬁc té: Artemether.
Mi ATC: POIBEO2.
Logi thude: Thube chéng sét rét.

Dang thube va ham lrgng

Ong tiém: 100 mg/l ml, 80 mg/I ml. Artemether trong diu dira
tinh ché.

Dang phm hgp: 20 mg artemether + 120 mg lumefantrin,

Dugc lyre hoc

Artemether 1a dan chét ban tong hqp cla artemisinin, dugc ché
tao bang cach khir artemisinin, r6i ether hoa lacton thu dugc.
Artemether tan trong dau ot hon artemisinin va artesunat.
Artemether chi yeu ¢ tac dung di¢t thé phén ligt & méu. Tac dung
Ch':mg s6t rét chi yeu la dO su cO mat cuia cAu ndi endoperoxld
Hoat tinh clia artemether gép 2 - 4 !3n artemisinin. Hong ciu bj
nhiém Plasmodium falciparum c6 nbng d6 dlhydroarlemlsmm
(chat chuyen hoa cé hoat tinh ciia artemether) cao hon rét nhidu so
voi hong ciu khong nhiém.

Co ché tic dung co ban cua artemether 13 trc ché tong hop protein.
Co ché tac dung cta artemether ciing nhr cua artemisinin Gc che
chon loc, riéng bi¢t enzym PfATPase6 cia ky sinh tring, Cau ndi
endopemxnd cua sesqulterpen Iactun trong phén tir artemether tao
phtrc chit véi ion sit (1) sinh ra gée tur do ¢6 carbon trung ém liénkét
chon loc v PATP6. Nong d% trong mau I6n hon 7,5 nanogam/
ml trc ché duge sy phat trién ciia ky sinh tring. Sy phan hiy ky
sinh tring co thé Xdy ra som, 5 gi¢r sau khi ucp xac vai nong do
15 - 30 nanogam/ml. Nhu-ng thay ddi trong té bao bao gdm sy két
tap ribosom, nhimg thay ddi hé luéi & trong bao tuong, mang nhan
va ti lap thé. Chat chuyul hoa co hoat tinh dihydroartemisinin gay ra
nhimg thay déi vé hinh thi cia mang ky sinh tring 14 do tac dung
clia goc tu do, néng do tdi thiu tre ché khoang 20 nanogam/ml.
Mot trong nhimg van dé chinh cua artemether va nhom artemisinin
noi chung 1a ty 1é tai phat cao, trong vong 1 thang sau khi diéu tri.
Artemether thuong dugc két hop voi lumefantrin, mot
diclorobenzylidin dé lam ting hiéu qua diéu tri sot rét chua cé bién
chirng do chang P. falciparum.

Dwgc dong hoc . )
Artemether ¢4 thé ding duong udng hodc tiém bap. Sau khi
ubng, artemether hap thu nhanh, dat nong do dinh trong huyét
trong trong vong 2 - 3 g:o nhung néu tiém bap thi phai 4 - 9
gid, thuorng trong vong 6 gio. Mat :-,0 trudng hop thudc hap thu
chdm va that thuong, thoi gian dat nong do dinh c6 thé toi 18 gio
hodc lau hon. Artemether lién két véi protein huyét twong 1a 95%.
Sau khi tiém bap, artemether chiém wu thé, trdi lai sau khi uung,
dihydroartemisin chiém wu thé trong huyet tuong. Artemether b
thiy phan nhanh trong co thé thanh chat chuyen hoéa co hoat tinh
la dihydroartemisinin, réi bj chuycn hoa t1cp thgng qua enzym
cytochrom P450 CYP3A4 va thai trir qua nude tiéu. Nira doi thai
trir khoang 1 gi¢. Khi tiém bap thoi gian thai trir kéo dai hon vi
thude vin tiép fuc hép thu cing véi thai trir.

Cac chét chuyén hoa khac ctia artemether 1a 3-alpha-hydroxydeoxy
dihydroartemisinin, 2-alpha-hydroxyartemether va 9-alpha-hydro-
xyartemether. Sau khi tiém finh mach artemether cho chudt, thay
mét lugng dang ké chét nay trong nio, chimg to thude di qua dwoc
hang rao méu - ndo. Diéu ndy cé thé co lién quan dén tac dung cia
artemether déi véi sbt rét thé nao. Du' lig¢u cua 19 cdng trinh nghién
clru 1dm sang ké tir ném 1982 t&i gan day da duqc xem xét. Nhirng
nghién ciu nay bao gom 812 nguoi bénh st rét do P fm’upamm
véi mic ¢ nang nhe khac nhau. Artemether c6 tac dung cht sot
nhanh véi thoi gian dao dong trong khoang 17 - 47 gio (trung binh
14 24 gio). Trong 14 nghién ciru, thoi gian hét sét & ngudi bénh sbt
rét khong c6 bién chimg (17 - 30 gid, trung binh la 22 gi&) nhanh

hon so v&i 5 nghién ciu voi sbt rét nang (30 - 84 gid, trung binh 13
43 giv). Khong co biéu hién ddc tai chd hoic toan thin.

C6 2 nghién ciru ngau nhién, da so sanh artemether tiém bap vii
cloroqum tiém bap hodc quinin tiém tinh mach diéu tri sot rét co
bién chimg & tré em. Trong nghién ciru déu, artemether (liéu kho;
dau 3,2 mg/kg, sau do 1,6 mg/kg mdi ngay cho t&i khi tinh tao) ¢
thri gian hon mé (8 gid) va sach ky sinh trung (28 gid) ngén hop
$0 voi quinin (thoi gian hon mé 14 gio, thoi gian sach ky sinh tring
48 glé’) ty I¢ tr vong ngang nhau. 6] nghlen ciru thur 2, artemether
(liéu khoi dau 4 mg/kg, sau do 2 mg/kg moi ngay) cling giam duge
thai g Llaﬂ sach ky sinh trung so v&i cloroquin (37 gio so vai 48 gio)
trong sb 30 tré em sot rét mic do vira phai. O nhém tré em diéu trj
artemether, ty 1é tir vong la 10% (2/22) it hon so vGi nhom diéu tri
cloroquin c6 ty 1¢ tir vong 1a 27% (6/22). Khong co doc tinh duge
ghi nhin & ca hai nhom.

Chi dinh

Artemether dugc chi dinh dé didu tri sot rét do tat ca cac loai
Plasmodium, ke ca sot rét ning do cac chung P. falciparum khing

nhieu loai thude. Artemether 14 thudc c6 hi¢u qua tot trong dleu trj
st rét, nhung chi nén ding artemether khi cac thudc chong sot rét

khéc khéng co6 tic dung va phai dung du liéu.
Glong nhu artemisinin, artemether can phai dung da liéu va phai
phdi hop didu tri véi thude khac dé tranh khang thudc va trinh

tai phat.

Chéng chi dinh

Man cam véi artemether.

Thén trong

Artemether ciing nhur cac din chit khac cua artemisinin thurémg
dung nap tbt, tuy da c6 béo cdo thude c6 thé gay rdi loan tiéu hoa
(gom c6 budn nén, nén, ia chay, dau bung), ngira, phat ban, chong
mat, dau diu, 1 tai, giam bach ciu da nhén trung tinh, ting tri s0
enzym gan, va dién tim dé bat thudng gam ¢6 khoang QT kéo dai.
Mot 56 ché phém dan chét ciia artemisinin chira diu vimg, nhung
rit it khi gy phéan img di img.

Phai thin trong khi dung phéi hop cac din chat cia artemisinin
véi cac thude chong sét rét khac cé kha néng kéo dai khoang QT.
Thoii ky mang thai

Kinh nghi¢m trén nguoi con han ché, dic biét la 3 thang dau cua
thai ky. Khong ¢6 nhimg tac dung phu ¢6 ¥ nghia & 23 tré sinhra
cua nhimg ba mg da dung artemether trong giai doan 16 - 38 tudn
cua thai ky. Két qua nghién ctru ¢ 28 phu nir mang thai & Ddng
Sudan, trong d6 ¢6 | truomg hop dang trong 3 théng déu mang thai,
12 truong hop 6 3 thang gitra thoi ky mang thai va 15 truong hgp
mang thai ¢ ba thang cuoi b sot rét da khing cloroquin, quinin,
duge diéu tri v6i artemether bang dudng tiém bap Mt tré dugc
sinh ra & tuan thr 32 nhung chét sau do 6 gio, tit ca céc tré duge
sinh ra du thang binh thudmg va khong c6 bét cir di tat bim sinh
nao. Vi vay thuéc co thé dung cho ngudi mang thai bi sot rét thé
nio hodc s6t rét co bién chimg & nhimg ving c¢o6 P. falciparum
khang nhiéu loai thudc.

TS chie Y té thé gioi khuyén cao, & dang nem artemether la lua
chon thir hai sau artesunat trong didu tn sot rét cho phu nir dang
mang thai & 3 thing gitra va 3 thang cudi clia thai ky.

Thoi ky cho con bi

Con chua biét thuoc vao sira me dén mirc nao. Tuy nhién nén
ngimg cho tré by, néu me dang diéu tri bang artemether.

Tée dtmg khong mong mudn (ADR)

Diing tong lidu 700 mg khong thdy c6 ADR. Hang triéu ngudi da
ding artemethcr nhung khong thiy ADR nghiém trong. Pi co bdo
cho vé nhimg thay ddi céc thong sé xét nghi¢m, nhr giam hong



v

pTQGVN 3 -

e — - e

chu ludi, (ﬁqg transan:ina‘sc va thay ddi lré‘n dién tdm dd (nhu nhip
(im chdm va bléc nhl that cip I). Tuy nhien, nhimg thay d8i nay
chi thodng qua.

() liéu cao cb thé xdy ra dau byng, budn ndn, ndn, ia chay va u tai
ahung ciing chi thoang qua. Chua thiy c6 dgc tinh trén than ki nk;
o ngi.]'éfi.

Hwémg déin cach xir tri ADR

pidu tri triéu chimg néu thay can thiét.

Liéu lugng va cich dung

Chi dung cho ngudi 16n va tré em trén 6 thang tuéi.

Sét rét chua c6 bién chimg: Dung thude udng. Vien thue 6 thé
nhai rdi nudt ma khong c6 vi khé chiu,

Ngay 1: 5 mg/kg/ngay, 1 1?1nz’ngz‘|y

Ngiy 2: 2,5 mg/kg/ngay, | lan/ngay va thém mefloquin base 15 -
25 mg/kg the trong.

Ngay 3: 2,5‘mg/’kgfng£1y, 1 lz;m.:'ngfiy.

Mot cach diéu tri khac: Artemether duoc uéng ciing véi lumefantrin,
tong 6 liéu, bat dau ngay sau khi chan dodn va cac liu ké tiép sau
8,24, 36, 48 va 60 gio.

Ngudi lon va tré em rén 34 kg: Artemether 80 mg va lumefantrin
480 mg.

Tré em tir 5 - 14 kg: Artemether 20 mg va lumefantrin 120 mg.
Tré em tir 15 - 24 kg: Aartemether 40 mg va lumefantrin 240 mg.
Tré em tir 25 - 34 kg: Artemether 60 mg va lumefantrin 360 mg.
St rét nang hodc ¢6 bien chimg, cin kéo dai thai gian diéu tri dén
7 ngay. ]

Céch 1: Ngay 1: Tiém bap 3,2 mg/kg/ngiy; 4 ngay tiép theo: 1,6
mg/kg/ngay. )

Cich 2: Ngay 1: Tiém bap 3,2 mg/kg/ngdy. Sau d6 mdi ngiy tiém
bdp 1,6 mg/kg cho dén khi ngudi bénh udng thude dugc thi chuyén
sang uéng mot thude chong sét rét co tac dung hodc tiém cho dén
7 ngay la ti da.

Artemether dit udng hay tiém ciing chi ding ngay 1 ln. Khi tiém
cho tré em, nén dung bom tiém tuberculin 1 ml, vi lugng thude
tiém it. '

Twong tic thude

Tranh phéi hop céc din chit cia artemisinin véi cic thube kéo dai
khoang QT.

Artemisinin dugc coi 1a mt chat {rc ché manh isoenzym CYP1A2
ciia cytochrom P450, nén cé thé tuong tac véi cac thude dugce
chuyén hoa thong qua enzym nay (nhu theophylin). Trai lai,
artemisinin lai dugc coi 12 mot chét kich thich CYP2AG6, tuy vay, y
nghia ldm sang chua rd rang. )

Nudc ép buoi: Sinh kha dung cua artemether qua duéng udng c6
thé ting khi udng cting véi nudc ép buoi.

Qua lidu va xir tri )

Didu tri triéu ching nhiém doc cip O céc phong cap ctru chuyén
khoa. Hién vin chura cé thudc giai doc dac hiéu.

Cép nhat lan cuoi: 2016.

ARTEMETHER VA LUMEFANTRIN

Tén chung quéc té: Artemether + Lumefantrine.
Mi ATC: PO1BFOI. )

Loai thudc: Thudc diéu tri sot rét.

D3ng thubc va ham lrgng

Vién nén artemether/lumefantrin: 20/120 mg.
Dvgc lye hoe

Artemether/lumefantrin 1a dang vién phdi hop cia artemether va

Artemether va lumefantrin 233

lumefantrin theo ty 1¢ 1: 6. Ca artemether wi. lumc'f'amriln déu cﬁ‘m‘:
dung diét thé phan li¢t trong méu cia ky sinh tring sot ré%. Vi tri
thc dung diét kg sinh tring ctia hai chét ndy I khong bdo tiéu héa
cua ky sinh tring s6t rét, tai ddy chung can tré qua trinh chuyén
héa hem thanh hemozoin, pha hity hemozoin dang ton tai dé giai
phong hem va céc gbc t do vao trong ky sinh tring, mét cach khir
déc quan trong clia ky sinh tring sot rét. Lumefantrin tdc dong vio
qué trinh polyme hoa ctia hem, trong khi d6 artemether tao ra céc
chét chuyén hoa c6 tac dung nhu két qua qua trinh tuong tic gita
cAu ndi peroxid va sit hem, Ngoai ra, ca artemether va lumefantrin
con ¢ tac dung 1ic ché sur tong hop acid nucleic va protein cia ky
sinh tring sot rét.

Artemether 14 thudc c6 tac dung nhanh véi nira doi thai trir ngén
(2 - 3 git). Lumefantrin tic dung cham va cé nira doi lpéi trir kéo
dai (2 - 6 ngay). Artemether nhanh chéng lam giam s6 lugng ky
sinh tring sét rét va do vy nhanh chéng lam gidm cc triéu chimg
lim sang, ngugc lai tic dung kéo dai cua lumefantrin ngin can sy
téi phét bénh. Téc dung kép nay cling lam giam phdt sinh sy khéng
thudc cia ky sinh tring s6t rét. Hoat t'inh chong .sﬁt rét & dang phoi
hop ctia lumefantrin va artemether tot hon nhiéu so véi hoat tinh
ctia timg hgp chat & dang riéng 1&.

Dwgc dong hoe ) , . .
Hdp thu; Artemether dugc hap thu tuong doi nhanh; chat chuyén
héa c6 hoat tinh cua artemether 1a dihydroartemisinin (DHA)
nhanh chong c6 mat trong mau; néng do thuoc trong huyét tuong
ciia ca chit me va chat chuyén hoa dat dinh 2 git sau khi ubng.
Lumefantrin c¢6 ban chat than lipid, dugc hép thu sau khi ubng
2 gid, thube dat nong do t6i da trong huyét twong sau 6 - 8 gid.
Thitc 3n lam tang sy hap thu ca artemether va lumefantrin. Sinh
kha dung cua artemether ting hon 2 lan con lumefantrin ting gip
16 14n khi uéng thudc sau bira dn giau chat béo (so véi khi udng
thudc xa bira &n). Do d6 dé tang sinh kha dung, nén khuyén khich
ngudi bénh uéng thudc véo bira an.

Phén bé: Ca artemether va lumefantrin déu cé ty 1é lién két voi
protein huyét twong cao khi nghién ctru in vitro (lan luot la 95,4%
va 99,7%). Chét chuyén héa cua artemether la dihydroartemisinin
(DHA) ciing lién két v&i protein huyét twong (47 - 76%).

Chuyén héa: Artemether duge chuyén hoa nhanh va chu yéu trong
microsom gan nh¢ enzym CYP3A4/5 trén ca in vitro va in vive
va phén 1én thude duge chuyén hoa qua gan lan dau. Chét chuyen
hoa chinh c¢6 hoat tinh 1a DHA. Lumefantrin ciing dugc chuyén
hoa chi yéu nhés enzym CYP3A4 trong microsom gan. O nong o
¢o tac dung diéu tri, lumefantrin rc ché dang ké enzym CYP2D6
trén in vitro.

Thai trie: Artemether va DHA dugc thai trir rét nhanh ra khéi huyét
tuong véi nira doi thai trir khoang 2 - 3 gio. Ngugc lai, lumefantrin
thai trir rit chdm voi nira doi thai trir khoang 2 - 3 ngdy & ngudi
khoe manh va khoang 4 - 6 ngay & ngudi bénh nhiém Plasmodium

falciparum. Vin chua c6 dir liéu diy du vé sur thai trir thudc qua

duong nude tiéu. Cac nghién ciru trén dong vat déu khong phat
hién thdy artemether dang chua chuyén héa trong phin va nuéc
tiéu do phén 16m thudc duge chuyén hoa nhanh qua gan lan dau.
Tuy nhién, da phat hién thay mét vai chat chuyén héa (con chira
duge xic dinh) trong ca phan va nude tiéu, Trén chudt va cho,
lumefantrin duge thai trir qua mét va ra ngoai theo duomg phan.
Nghién ciru trén 16 ngudi tinh nguyén khée manh, khong tim lhéy
lumefantrin va artemether trong nuéc tiéu sau khi dung thudc
va chi phat ‘hién ra ddu vét cia DHA dugc thii trir trong nude tiéu
(< 0,01% liéu artemether).



