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Théin tr?ng
Chua thay ¢6 b&o céo vé vin dé ndy. Tuy viy
khi dung. :

Thoi ky mang thai
g6 liéu nghién ciru & ngudi man

viin can thin trong

3 . . g thai con han h‘ e
3 théng dhu cia thai ky. Két qua nghién ciny tran T’zgé:gl:rlﬁfit :1222

thai 3 thang dau ding artemisinin, khan (hé _

ahu sirc khoe cua bao thai va m;‘l ,sth;EE_lZagyh%DR,“g“f’l mg cling

mang thai duge 16 - 38 tudn dl‘mg artemisini 1 n cuu 1 500 nguoi
: p R e 1sInin, tré dé ra khong thé

c6 ADR. Do d6, c6 thé dung artemisinin chq neudi g thay

sét rét thé nido hodic sbt rét c6 bién chimg &y vame s pr o 121 DI

4 khing nhidu thudc. g ma P. faleciparum

Thoi ky cho con ba

Hién con chura biét thudc c6 tiét vao s - i

nén ngimg cho tré bu khi dang phai diézn;-qi: :ggkﬁzgi i;ril:l}{nnhlén,

Tic dyng khong mong muén (ADR)

H‘anglm?u ngudi da t.jhung artemtsinin, nhung chua thiy c6 khuyén

cho ve cac ADR_nghiem trong. Cac ADR thurdmg 13 nhe va thoan

qua, gom tac hai trf.n hé ti€u hoa (nhu budn nén, nén, dau bun :

tieu chdy), nhirc dau, chéng mit, hoa mit, giém' hén:g cau l":.r(ygi,

giim bach cau, ting enzym gan, dic biét Ia sau khi udng. Nhim ,

con sfml.ngﬁn dfl thuéﬁc ciing da duge béo cdo trong mot vé.i nghiég

cbf:lg[\?: ?E:udgl?:f hiu mdn, ngudi bénh c6 thé bj dau mét, dau

Hudng dan cach xir tri ADR

Pidu tri triéu chimg néu thdy cin thiét.

Lidu lrgng va cich dung

Vién nén: Vién thubc c6 thé nhai va nudt ma khong ¢6 vi kho chiu.

Liéu ngudi 6n va tré em trén 6 thang nhu sau: ‘ .

Ngay 1: 25 mg/kg, ding mét lan duy nhét.

Ngdy 2: 12,5 mg/kg, diing mét lan duy nhat cong véi mefloquin

dang base 15 - 25 mg/kg.

Ngdy 3: 12,5 mg/kg, dung mdt lan duy nhét.

O Viét Nam, licu mal‘*njsinin cho ngudi 16m nhir sau: Ngay 1: 1 000 mg

(4 vién) chia lam 2 lan. Sau dé 500 mg/ngay, trong 4 ngay lién tiép.

Vién dan: Ngudi 16m: Ngdy 1: 1 250 mg chia lam hai lan. Sau do

750 mg/ngdy, trong 2 - 3 ngdy lién tiép.

Néu bj sdt rét niing, c6 thé kéo dai dot didu tri dén 7 ngay. Thuomg

ding artemisinin khi céc thudc chdng sét rét khac khéng 6 hiéu

qua. Phai ding du liéu dé chéng khang thude.

Twong tic thude

Artemisinin c6 thé phdi hop véi céc thudc chong sbt rét khac, dic

biét la véi mefloquin hodc voi sulfadoxin va pyrimethamin; tac

dung hiép ddng gitra artemisinin va mefloquin hodc tetracyclin ca

trén in vitrovéi P, falciparum va in vivo v6i P. berghei. Su phdi hop

gilta artemisinin v&i cloroquin hodc cloroquin véi pyrimethamin

co tinh chit ddi khang in vitro chong lai P falciparum.

Qua liéu va xir tri

Trong trromg hop qua lidu, cin diéu trj khén cap theo trigu ching

nhiém déc & cac phong cp ciru chuyén khoa. Chua 6 thube gidi

ddc dac hiéu.

Cip nhat ldn cudi: 2018.

ARTESUNAT

Tén chung qubc té: Artesunate.

Ma ATC: PO1BEO3. |

Loai thudc: Thude chéng sot rét.

Dang thuéc va ham lwgng _ .
Thubc bt pha tiém bip, tiém tinh mach chira 60 mg acid artesunic

Artesunat 237

khan, kém dung djch pha tiém natri bicarbonat 5%.

Vién dt tryc trang: 100 mg, 400 mg.

Vién nén két hgp artesunat véi amodiaquin: 25/67,5 mg; 50/135 mg;
100/270 mg; 50/150 mg artesunat/amodiaquin.

Vién nén két hop artesunat voi mefloquin: 50/250 mg artesunat/
mefloquin.

Vién nén két hop artesunat vd pyronaridin tetraphosphat: 60/180 mg
artesunat/pyronaridin tetraphosphat.

Cém pha hdn dich udng Artesunat 20 mg + pyronaridin
tetraphosphat 60 mg/goi.

Dugec luc hoc ) " ] o
Artesunat la dan chdt ban tong hgp cua artemisinin, mot
sesquiterpen lacton dwgc phan Iap tir cdy Thanh hao hoa vang
(Artemisia annua L.), ho Clic (Asteracea). Artesunat 1a mudi natri
ciia ester hemisuccinat cua dihydroartemisinin, tan tot trong nude
nén duge ding dé udng, dit tryc trang, tiém bap hay tiém tinh
mach, nhimg khong 6n dinh & pH trung tinh hodc pH acid nén phai
pha thuc ngay tai chd va dung ngay.

Thuéc ¢6 tac dung manh va nhanh diét thé phan li¢t trong mau a6i
v6i Plasmodium vivax va dbi véi ca hai ching P. falciparum nhay
va khéng cloroquin. Thudc chi cé tac dung doi voi the vo tinh trong
héng ciu ciia Plasmodium, khong thc dyng doi véi the 6 giai doan
ngodi hdng ciu. )
Thudc ciing c6 hoat tinh diét giao bao, nhung khong tac dong dén
giai doan ddu va tiém tang cba k¥ sinh tring trong mo. Artesunat
khéng c6 tc dung trong diéu tri dy phong hodc ngan ngira sot rét
t4i phat. Co ché thc dung ciia artesunat giong co che tic dung cia
artemisinin va cdc din chat khac. Thudc tap trung chon loc vao
t bao nhiém ky sinh tring va trc ché chon loc, riéng biét enzym
PfATPase6 cuia ky sinh tring, Cu ndi endoperoxid cua sesquiterpen
Jacton trong phén tirartesunat tao phirc v&i ion st (IT) sinh ra géc tr do
¢ carbon trung tam lién két chon loc véi PfATPase6, trc ché qua
trinh téng hop protein ciia ky sinh tring. Desoxyartemisinin khong
c6 chu ndi endoperoxid, khong tc ché PfATPase6 nén khong c6 tac
dung diét ky sinh tring sot rét.

Trong thir nghiém 13m sang so sanh ngau nhién loi ich ctia artesunat
vi quinin & Déng Nam A trén 1461 bénh nhin st rét, trong d6 co
202 bénh nhan tré em du6i 15 tudi, két qua cho thiy, nhém duge
didu tri bing artesunat lam giam ty 1¢ chét 34,7% so v&i nhom diéu
tri bang quinin. Artesunat dugc khuyén c4o la lya chon diéu tri cac
thé st rét khac nhau o ngudi lém.

Dé tranh tinh trang khang thudc, B Y té di yéu cau ngimg st
dung cac thube udng dang don chit chira artemisinin hodic céc dén
xudit ctia artemisinin. Vi vy artesunat khong ding dudi dang thude
uéng don chét. Artesunat dang thudc tiém (tiém bap hay tinh mach)
hodc thubc dan dugc chi dinh ban dau dé diéu tri sot rét ac tinh.
Dugc djng hoc

Artesunat duoc ding dudmg udng, tiém bip, tiém tinh mach hodc
dat truc trang. Thude hip thu nhanh sau khi uéng, dat hodc tiém
bip, dat ndng d dinh trong huyét tuong twong (mg 1a 1,5 gidy, 2 gi¢
va 0,5 gir. Artesunat bj chuyén hoa nhanh g?m nhur hoan toan trong
co thé thanh chét chuyén hoa cé hoat tinh la dihydroartemisinin,
roi bi chuyén hoa tiép thong qua enzym CYP3A4 va thai trir qua
nurée tiéu, Khi tiém tinh mach, nira doi thai tri khodng 45 pht.
Chi dinh

Piéu trj s6t rét do tat ca cac loai Plasmodium, ké ca sbt rét nang do
ching P, falciparum da khang thubc. Artesunat dang tiém bép hay
tiém tinh mach dugc chi dinh dé diéu trj ban dau thé sét rét ac tinh.
Dang vién dan ciing dung dé trj sét rét 4c tinh, Phdi hop artesunat
- amodiaquin, artesunat - mefloquin, hay artesunat - sulfadoxin/
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pyrimethamin dugc chi dinh diéu trj s6t rét cap tinh, chura bién chimg
do P, falciparum, P. vivax, F. ovale, F. knowlesi hodc P. malariae.
Pé tranh tinh trang khang thudc, Té chirc Y té thé gi¢i va Cuc Quéan
ly Duge di yéu ciu ngimg sir dung don doc artemisinin hodc céc
diin xut cuia artemisinin bing duomg uéng.

Choéng chi djnh

Qué min vai artesunat.

Thén trong

Can than trong khi ¢6 tién sir man cam, ADR khi diing cac dan chat
khac ctia artemisinin. Than trong véi ngudi bénh gan, tién str dong
kinh hogc céc biéu hién than kinh khéc.

Artersunat c6 thé gay QT kéo dai trén dién tim dd, nén than trong
khi ngudi bénh c6 r6i loan nhip tim hodic bénh tim khac.

Can than trong khi sir dung diéu tri s6t rét do . vivax dé giam thiéu
khang thudc.

Thoi ky mang thai

S6t rét ddc biét nguy hiém trong théi ky mang thai, thuong giy
nhiéu bién chimg va ADR trong qua trinh diéu tri. Sét rét trong
théi ky mang thai gay thiéu mau, giam duong huyét, phu phéi, say
thai, sinh non déi véi ngudi me, giy sOt rét bim sinh, tré thiéu can,
tré chét non.

S6 lidu nghién ctru & nguoi mang thai con han ché, déc biét trong
3 thang dau cua thai ky. Gidng cac thude didu tri sét rét dugc coi
la an toan trong 3 thang dau cua thai ky nhu quinin, cloroquin,
clindamycin va proguanil, artesunat ¢ thé dugc dang diéu tri sbt
rét cho phu nir mang thai trong 3 thang dau. Sét rét do P. falcifarum
chua bién chimg dwoc didu tri v6i quinin va clindamycin trong
7 ngay ma khong co higu qua thi artesunat phoi hgp véi clindamycin
dugc sir dung diéu tri thay thé.

Té chirc Y té thé gioi (WHO) khuyén cio, artesunat la lya chon
diéu tri dAu tién, thir hai 12 artemether trong diu trj sot rét ac tinh
do P. falciparum tir thang thir 4 cua thai ky.

Thai ky cho con ba

Hién con chua biét thude co tiét vio sita me hay khong. Tuy nhién,
nén ngimg cho tré bu khi nguoi me dang diéutri biing artesunat.
Tac dqng khéng mong mudn (ADR)

Thube thudng duge dung nap tét, cic ADR durge ghi nhén 1a r6i
loan hé tiéu hoa nhe (nhu budn nén, non, dau bung, tiéu chay),
ngua, ban da, nhirc dau chéng mit, hoa mét, 1 tai, glém hong
ciu lum giam bach ciu, ting enzym gan, dién um db bit thuong
(bao gdm kéo dai khodng QT), dic bigt a sau khi uéng. Nhimg con
sbt ngfm do thuéc ciing da dugc bao cdo trong mét vai nghién ciru.
Dung diwong hiu mén, ngudi bénh co thé bi mot rin, dau bung va
tiéu chay.

Hudéng din cach xir tri ADR

Pidu trj tridu chimg néu thiy can thiét.

Liéu lwgng va cich ding

Artesunat dang tiém dugc wu tién ding diéu tr sbt rét 4c tinh véi
lidu: Gio ddu 2,4 mg/kg thé trong, tiém nhic lai 2,4 mg/kg vio gid
thir 12 (ngay dau). Sau d6 mdi ngay tiém 1 lidu 2,4 mg/kg cho dén
khi bénh nhan tinh, c6 thé ubng dugc thi chuyén sang dang thude
uéng dihydroartemisinin - piperaquin phosphat, trong 3 ngay.
Véi tré em < 20 kg, liéu ding 12 tiém 3 mg/kg. Diéu trj artesunat
tiém cn toi thidu 24 gio, ké ca khi nguoi bénh c6 thé udng duoge
thude tnrée khi hét 24 gio.

Véi tré nhé dudi 5 tudi, ¢o thé sir dung vién dat don lidu 10 mg/ke.
Artesunat két hop diéu tri véi cac thude diéu tri sét rét khac:
Artesunat két hop voi amodiaquin: Vién nén két hop 25/67,5 mg;
50/135 mg; hodc 100/270 mg cua artesunat va amodiaquin, liéu

mong mudn artesunat 4 mg/kg/lin/ngdy va amodiaquin 10 mg/
kg/lan/ngay, trong 3 ngay. Litu diéu trj tir 2 - 10 mg/kg/ngay vai
artesunat va 7,5 - 15 mg/kg/liéu véi amodlaqum

Artesunat két hop véi mefloquin: Vién nén két hop 50/250 mg
artesunat va mefloquin base, liéu mong mubn artesunat 4 mg/kg/
lin/ngay, trong 3 ngdy va mefloquin 25 mg/kg chia lam 2 ngay
(15 mg/kg va 10 mg/kg) hodc chia 1am 3 ngay (mdi ngay mot lin
83 mg,’kg/ngay frong 3 ngay). Liéu diéu trj artesunat tr 2 - 10 mg/
kg/liéu/ngay va mefloquin tir 7 - 11 mg/kg/liéwngay.

Artesunat két hop sulfadoxin - pyrimethamin: Vién nén chira
artesunat 50 mg va vién nén chira sulfadoxin 500 mg va pyrime-
thamin 25 mg. Liéu mong muén artesunat 4 mg/kg/ngdy, mjt lin
duy nhit trong ngdy x 3 ngay va sulfadoxin - pyrimethamin 25/1,25
mg/kg trong ngay dau tién. Liéu dieu tri artesunat 2 - 10 mg/kg/
ngay va sulfadoxin - pyrimethamin 25 - 70/1,25 - 3,5 mg/kg.
Artesunat két hgp pyronaridin tetraphosphat: Vién nén két hop
60/180 mg artesunat va pyronaridin tetraphosphat hofc géi dang
cém chita 20 mg artesunat va 60 mg pyronaridin tetraphosphat.
Lidu mong mubn artesunat 4 mg/kg/ngay, mot lan duy nhit x 3
ngay va pyronaridin tetraphosphat 12 mg/kg/ngay, mot lan duy
nhét x 3 ngay. Hodc tinh nhu sau:

Dang com pha hén dich udng cho tré em:

5-<8kg: Ubng 1 goi/lan/ngay x 3 ngay.

8 - < 15 kg: Udng 2 goi/lan/ngay x 3 ngdy.

15 - <20 kg: Udng 3 goi/lan/ngay * 3 ngdy.

Dang vién nén ding cho ngudi tir 20 kg tro Ién, liéu nhu sau:

20 - < 24 kg: Ubng 1 vién/lan/ngdy x 3 ngay.

24 - < 45 kg: Ubng 2 vién/lin/ngdy x 3 ngay.

45 - < 65 kg: Ubng 3 vién/lan/ngdy * 3 ngay.

> 65 kg: Udng 4 vién/lan/ngay * 3 ngay.

Artesunat  két hop vai  tetracyclin hogc  doxycyclin - hode
clindamycin: Véi liéu diéu trj artesunat 2 mg/kg/lan/ngay két hop
vai tetracyclin 4 mg/kg/4 lan/ngdy, hoac doxycyclin 3,5 mg/kg/
ldn/ngdy, hodc clindamycin 10 mg/kg/2 lan/ngay. Tat ca cac dang
thudc phéi hop trén nén diéu tri trong 7 ngay.

Twong tic thube

Céc thudc gy kéo dai khoing QT v&i dan chét artemisinin: Nén
tranh phéi hop néu c6 thé.

Hiép dbng tic dung giira artesunat véi céc thude khang st rét khac
nhr amodiaquin, mefloquin, sulfadoxin - pyrimethamin ca trén
in vitro va in vivo v&i P, falciparum.

Tang nong do trong huyét trong khi ding kém véi nevirapin.
Qua lidu va xir tri

Chua ¢ thude giai doc dzc higu. Didu tri tridu chimg nhiém djc &
cac phong cap ciru chuyén khoa.

Cap nhat lan cuéi: 2018,

ASPARAGINASE

Tén chung quéc té: Asparaginase.

Mi ATC: LO1X X02.

Logi thube: Enzym chdng ung thu.

Dang thudc va ham lwgng

Asparaginase ngudn gbc tir E. coli (ASP E. coli) va E. chrysanthemi

(ASP E. chrysanthemi): Lo bot dong kho pha tiém chira 5 000 dvat
hodc 10 000 dvqt.

Asparaginase pegyl hoa (PEG-ASP): Dung dich tiém 3 750 dvqt/5 ml.
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