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Dùng dai ngày làm dai tràng mắt trương lực và giảm kali huyết, 
giảm calci huyết. 

Hướng dẫn cách xử tríADR 

Các ADR thường nhẹ nếu dùng ngắn ngày va thường tự hét. Tránh 
dùng thuốc đạn hoặc hỗn dịch dé thụt cho người hay bị đau quặn 
ruột, nứt k& hậu môn hoặc trĩ b! loét. Viên bao không được nhai, 
phải nuốt cả viên. Nếu ia chảy, cần giảm liều. 

Liều lượng và cách dùng 

Cách dùng ) 
Bisacodyl dùng đường uong hoặc đường trực tràng dưới dạng vién 
đạn hay thụt rửa. Dạng vién bao bisacodyl tan trong ruột phải nuốt 
cả viên, không được nhai. Các thuốc kháng acid và sữa phải uống 

cách nhau it nhất 1 giờ. 

Liều dùng 

Điều trị ưẳn hạn chứng táo bón 
Đường uống: Trẻ em 4 - 17 tuổi: 5 -20 mg, uong 1 lần vào buổi tối, 

điều chinh liều tuy theo đáp ứng. Người lớn: 5 - 10 mg, tăng lên 

đến 20 mg nếu cần thiết, uong 1 lần vào buổi tối. 
Dlmng trực tràng: Trẻ em 4 - 9 tuổi: 5 mg x | lằn/ngày, trẻ 10 - 17 

tổi: 10 mg x 1 lằn/ngày, điều chỉnh liều tùy theo đáp ứng. Người 

lớn: 10 mg x 1 làn/ngày. Dùng vào buổi sáng để có tác dụng ngay. 

Làm sạch ruột mch HÌ` làm thủ thuật X-quang và phẫu thuật: 

Người lớn: Ban đầu uống 10 mg x 2 lằn/ngày, uống buổi sáng và 
buổi tối vào ngày trước khi làm thủ thuật và qua trực tràng: 10 mẹ. 
Ngày hôm sau, dùng 1 - 2 giờ trước khi làm thủ thuật. 

Bisacodyl đường trực tràng có thé được sử dụng cho trẻ em dưới 

10 tuổi dé điều trị táo bón, liều cao hơn chưa được cấp phép. 
Bisacodyl đường uống có thé được sử dụng cho trẻ em dé điều trị 

táo bón, liều cao hơn chưa được cấp phép. 

Tương tác thuốc 

Tránh phéi hợp với các thuốc như amiodaron, astemisol, bepridil, 
bretylium, disopyramid, erythromycin tiêm tĩnh mạch, halofantrin, 
pentamidin, quinidin, sparfloxacin, sotalol, sultoprid, terfenadin, 

vincamin: Làm tăng nguy cơ gây rồi loạn nhịp thất, đặc biệt xoắn 

dinh, do giảm kali huyét. 
Thận trọng khi phdi hợp: 
Các glycosid tim: Giảm kali huyết dễ làm tăng tác dụng độc của 

các glycosid tim. Phai theo dõi kali huyết, lam điện tâm đồ nếu cần. 

Các thuốc làm giảm kali huyết khác (như thuốc lợi tiểu làm giảm 

kali huyét, amphotericin tiêm tĩnh mạch, corticoid toàn thân, 

tetracosactid): Tác dụng hiệp đồng làm tăng nguy cơ giảm kali 

huyét. Dùng phối hợp các thuốc kháng acid, các thuốc đối kháng 

thụ thể H, như cimetidin, famotidin, nizatidin, ranitidin, hoặc sữa 

với hlsacodyl trong vòng 1 giờ, sẽ làm cho da dày và tá tràng bị 

kích ứng do thuốc bị tan quá nhanh. 

Quá liều và xử trí 
Triệu chứng: Đau bụng có thé kèm với dầu hiệu mắt nước, đặc biệt 

& người cao tuổi và trẻ em. Yếu cơ. Nhiễm toan chuyén hóa, giảm 

Kali huyết, 

Xii trí: Rừa dạ dày. Cần duy trì bù nước và theo dõi kali huyết. 

Thuốc chéng co thắt có thé phần nào có giá trị. Đặc biệt chú ý cân 

bằng điện giải thé dịch & người cao tuổi v trẻ em. Không có thuốc 

gidi độc đặc hiệu. 

Cập nhật lan cudi: 2020. 

BISOPROLOL 

Tén chung quốc té: Bisoprolol. 
Mã ATC: C07AB07. 

Loại thuốc: Thuốc ức ché thụ thé giao cảm chọn lọc beta,. 

Dạng thuốc và hàm lượng 
Viên nén bao phim chứa bisoprolol fumarat: 1,25 mg; 2,5 mg; 

3,75 mg; 5 mg; 7,5 mg; 10 mg. 

Dược lực học 

Blsopm]ol là một thuốc chen chọn lọc beta, nhung không có tinh 

chất ổn định mang và không có tác dung g thần kinh glao 

cảm nội tai khi dùng trong phạm vi liều điều trị. Với liều lhap, 

bisoprolol ức chế chọn lọc dép ứng với kích thích adrenalin bằng 

cách cạnh tranh chẹn thụ thé beta, \-adrenergic của tim, nhung ít tác 

dung trên thụ thể beta, adrenergxc của cơ trơn phe quan va thanh 

mạch. Với liéu cao (|h| du 20 mg hoặc hơn), huh chất chọn lọc của 

bisoprolol trên thụ thể beta, thường giảm xuống và thuốc sẽ cạnh 

tranh ức chế cả hai thụ thé beta và beta,. 

Bisoprolol được dùng để d:eu tri tăng huyết áp. Hiệu quả của 

bisoprolol tương đương với các thuốc chẹn beta khác. Cơ chế tác 

dung ha huyét áp của bisoprolol có thể gồm những yếu tố sau: 

Giảm lưu lượng tim, ức chế thận giải phóng renin và giảm tác động 

của thần kinh giao cảm đi từ các trung tâm vận mạch ở não. Nhưng 

tác dụng nổi bật nhất của bisoprolol là làm giảm tần số tim, cả lúc 
nghỉ lẫn lúc gắng sức. Bisoprolol làm giảm lưu lượng của tim lúc 
nghi và khi gắng sức, kèm theo ít thay đồi về thể tích máu tổng ra 
trong mỗi lần tim bóp và chi làm tăng ít áp lực nhĩ phải hoặc áp 
lực mao mạch phdi bít lúc nghỉ và lúc gắng sức. Tác dụng tốt của 
các thuốc chẹn beta trong điều trị suy tim mạn sung huyết được 
cho chủ yếu là do ức ché các tác động của hệ thần kinh giao cảm. 
Dũng thuốc chen beta lâu dài, cũng như các thuốc ức ché enzym 
chuyền angiotensin, có thé làm giảm các triệu chứng suy tim và cải 

thiện tình trạng lâm sàng của người bị suy tim mạn. Các tác dụng 
có lợi này đã được chứng minh & người đang dùng một thuốc ức 
chế enzym chuyén, cho thầy sự phồi hợp tác dụng ức ché hệ thống 
renin -‘angiotensin‘vé ức chê hệ thân kinh giao cảm la các tác dụng 

hiệp đồng trong điều trị suy tim mạn tính. 

Dược động học 
Bisoprolol hầu như được hấp thu hoàn toàn qua đường tiêu hóa, 
thức ăn không ảnh hưởng đến sự hấp thu thuốc. 
Vìchỉ qua chuyén hóa bước đầu rất ít nén sinh khả dụng qua đường 
uống khoảng 90%. Sau khi uống, nồng độ dinh trong huyết tương 
đạt được từ 2 - 4 giờ. Khoảng 30% thuốc gắn vào protein huyết 
tương, Nửa đời thải trừ & huyết tương từ 10 dén 12 giờ. lol 
hòa tan vừa phải trong lipid. Thuốc chuyén hóa & gan và bài tié 
trong nước tiêu, khoảng 50% dưới dạng không déi và 50% dưới 
dạng chất chuyen hóa. 

Ở người cao tuổi, nira đời thải trừ trong huyết tương hơi kéo dài 
hơn so với người trẻ tuổi, tuy nồng độ trung bình trong huyết tương 
ở trạng thái ôn định tăng lên, nhưng không có sự khác nhau có y 

nghĩa vé mức độ tích lũy bisoprolol giữa người trẻ tudi và người 
cao tuôi. 

Ở người có CI, < 40 ml/phút, nửa đời huyết tương tăng gấp khoảng 
3 lần so với người bình thường. 
Ở người xơ gan, tốc độ thải trừ bisoprolol thay đổi nhiều hơn và 
thấp hơn có ý nghĩa so với người bình thường (8,3 - 21,7 giờ). 

Chỉ định 
Tăng huyết áp. 
Đau thắt ngực. 
Suy tim mạn ồn định, kèm giảm chức năng tâm thu thất trái phối 
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hợp với các thuốc ức chế enzym chuyén, lợi tiểu, và với glycosid 
trợ tim khi cần. 

Chéng chỉ định 
Người bệnh ữ “_Lư do tim, suy tim cấp, suy tim chưa kiểm soát 
được bằng điều trị nền, suy tìm độ III hoặc độ IV với chức năng co 

bóp thắt trái thấp (EF < 30%), blếc nhĩ - thắt độ 2 hoặc 3 và nhịp 
tim chậm xoang (dưới 60 nhịp/phút trước khi điều trị), bệnh nút 
xoang. 

Hen nặng hoặc bệnh phéi tắc nghẽn man tính nặng. 
Giai đoạn cuối của bệnh tắc động mạch ngoại vi và hội chứng 
Raynaud. 

U tủy thượng thận (u tế bào ưa crôm) khi chưa được điều trị. 
Ha huyêt áp có triệu chứng. 

Toan chuyén hóa. 

Mẫn cảm với thuốc. 

Thận trọng 

Với chỉ định điều trị tăng huyét áp hoặc dau thắt ngực: 
Cần sử dụng thận trọng trên bệnh nhân tăng huyét áp hoặc đau thắt 
ngực có kèm suy tim. 

Với chỉ định điều trị suy tim mạn tính: 
Điều trị suy tim mạn tính ổn định cần được bt đầu một cách cin 
thận bằng pha điều chỉnh liều tăng din và theo dõi thường xuyên 
(xem mục Liều dùng). 

Chưa có kinh nghiệm điều trị bisoprolol trên bệnh nhân suy tim 
có kèm các bệnh hoặc tình trạng sau: đái tháo đường phụ thuộc 

insulin (typ I), suy giảm chức năng thận nặng, suy giảm chức năng 

gan nặng, bệnh cơ tim hạn ché, bệnh tim bảm sinh, bệnh van tim 
có ảnh hưởng đáng ké dén huyết động, nhồi máu cơ tim trong vòng 
3 tháng. 

Với tắt cả các chi định: 
Khong ngừng đột ngột bisoprolol, đặc biệt trên bệnh nhan có bệnh 
thiéu máu cơ tim trừ khi có chỉ định rõ ràng vì có thể làm nặng 
thém các bệnh lý tim. 
Cần sử dụng bisoprolol một cách thận trọng trén các bệnh nhân: 

Co thắt phế quản (hen phé quản, bệnh tắc nghẽn đường thở): Tính 

trở kháng đường thở có thể tăng trên các bệnh nhân hen khi ding 
bisoprolol, vi vậy có thé cần phải tăng liều các thuốc kích thích 

thụ thé beta,-adrenergic dé điều trị triệu chứng co that đường thở.. 

Đái tháo đường có đường huyét dao động lớn: Bisoprolol có thê 

làm che lấp các triệu chứng của hạ đường huyết như nhịp tim 
nhanh, đánh trồng ngực, toát md hôi. 
Ăn chay nghiêm ngặt. ) 

Pang trong liệu pháp giải mẫn cảm: Tương tự như các thuốc chẹn 

beta khác, bisoprolol có thể làm tang tính nhạy cảm với các dị 

nguyên và tăng mức độ nặng của các phản ứng phan vệ Hxị xảy 

ra. Việc dùng adrenalin có thé sẽ không đạt được đáp ứng điều trị 

tối ưu. 

Bloc nhĩ thất độ 1. 
Đau thắt ngực Prinzmetal. 
Bệnh tắc động mạch ngoại biên: Có thể tăng các triệu chứng liên 

quan đặc biệt khi đầu bisoprolol. 

Gây mê toàn thân: Trên các bénh nhân có gây mê toàn thân, 

bisoprolol làm giảm ti lệ loạn nhịp tim và thiều máu cục b cơ tim 

khi khởi mê và đặt nội khi quản cũng như sau phẫu thuật. Hiện nay, 

các thuốc chẹn beta được khuyến cáo tiếp tục duy trì dùng trước 

và sau phẫu thuật. Bác sĩ gây mê cần biết bệnh nhân đang dùng 

thuốc chẹn beta vi thuốc này có nguy cơ tiềm tàng tương tác với 

các thuốc khác, dẫn tới loạn nhịp tim chậm, kích thich tăng ạịp 

tim phản xạ và giảm khả năng phan xa của cơ thé khi có mat máu. 

Nếu cần phai ngừng liệu pháp chẹn beta trước phẫu thuật, can giảm 
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từ từ và ngừng trước phiu thuật khoảng 48 giờ. ) 

Bệnh nhân bị vẩy nén hoặc tiền sử vẩy nén chỉ nên dùng thuốc chen 
beta như bisoprolol sau khi đã cân nhắc cần thận lợi ích - nguy cợ, 

Ở các bệnh nhân có u tủy thượng thận, bisoprolol không được dùng 
cho tới khi đã dùng thuốc chẹn thụ thể alpha. 
Bisoprolol có thé che lắp các dấu hiệu lâm sàng của nhiễm độc 
tuyên giáp. 

Thời kỳ mang thai . 

Bisoprolol có thé gây hại cho thai hoặc trẻ sơ sinh. Nói chung, thuốc 
chẹn beta-adrenergic làm giảm tưới máu nhau thai - liên quan dén 

chậm phát triển, thai chét lưu, phá thai hoặc chuyên da som. Các 

ADR như hạ đường huyết va chậm nhịp tim có thể xay ra ở thai nhị 
và trẻ sơ sinh. Nếu cần điều trị bằng thuốc chẹn beta-adrenergic, ưu 

tiên chọn thuốc chen beta-adrenergic chọn lọc beta, hơn. 

Bisoprolol không khuyến cáo sử dụng trong thai Ụ tn"x khi thực 

sự cần thiết khi lợi ích dự kién cao hơn nguy cơ. Nêu điều trị bằng 

bisoprolol được cho là cần thiết, cần theo dõi lưu lượng máu tới tử 
cung và sy phát triển của thai nhi. Trong trường hợp có tác động có 

hại tới thai nhi, khuyến cáo sử dụng liệu pháp thay thế. Các triệu 
chứng của hạ đường huyết và nhịp tim chậm thường xảy ra trong 
vòng 3 ngày đầu. 

Thời kỳ cho con bú : 

Không biết bisoprolol có được bài tiết vào sữa người hay khong, 

cần phải thận trọng khi dùng bisoprolol cho phụ nữ đang trong thời 

kỳ cho con bú. 

Tác dụng không mong muốn (ADR) \ 
Bisoprolol được dung nạp tốt ở phần lớn người bệnh. Phần lớn 

các ADR ở mức độ nhẹ và nhất thời. Tỷ lệ người bệnh phải ngừng 
điều trị do các ADR là 3,3% đối với người bệnh dùng bisoprolol và 

6,8% đối với người bệnh dùng placebo. 
Rt thường gặp 
Tim mạch: chậm nhịp tim (trên bệnh nhân suy tim). 
Thường gặp 
Tiéu hóa: ia chảy, nôn, buồn nôn, táo bón 
Tim mạch: xấu đi tình trạng suy tim trên bệnh nhân suy tim mạn, 
lạnh đầu chỉ, ha huyét áp trên bệnh nhân có tăng huyét áp. 
TKTW: chóng mặt, đau đầu. 
Chung: suy nhược ở bệnh nhân suy tim, mệt mỏi. 

It gap 
Co - xương: dau khớp. 

TKTW: giảm cảm giac, kho ngủ. 

Tim mạch: nhip tim chậm. 

Tiêu hóa: buồn nôn. 
Hô hap: khó thở, co thắt cơ phề quản trên bệnh nhân có hen phé 
quản hoặc tiền sử bệnh tắc nghẽn đường thở. 
Tim mạch: rồi loạn dẫn truyền nhĩ thất, xấu đi tình trạng suy tim 

(trên bệnh nhân có tăng huyét áp hoặc đau thắt ngực), chậm nhịp 
tim (trên bệnh nhân có tăng huyét áp hoặc đau thắt ngực). 

'Tâm thần: rồi loạn giắc ngủ, trầm cảm. 
Gan mật: viêm gan. 
Cơ - xương: yếu cơ, chuột rút. 
Chung: suy nhược ở bệnh nhân tăng huyết áp hoặc đau thắt ngực; 
đau ngực, phù ngoại biên. 

Hiềm gap 

Tam thần: ảo giác, mơ ác mộng. 

TKTW: ngât. 

Mắt: giảm lượng nước mắt. 
Tai: rồi loạn thính giác. 
Hô hắp: viêm mũi dị ứng. 
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Da: tăng nhạy cảm như đau, rat. 

Hướng dẫn cách xử tri ADR 
Khi xảy ra ADR với các biểu hiện trên, có thé xử trí như các trường 
hợp của triệu chứng quá liều (xem mục Quá liều và xử trí). 

Liều lượng và cách dùng 

Cách dung, Bisoprolol fumarat được dung theo đường uống. Thời 

điểm uống không phụ thuộc bữa ăn, tuy nhiên nên dùng vào buổi 
sál1g Nên nuốt nguyên vién và không nhai, 

Liều lượng: Liều lượng của bisoprolol fumarat phải được điều chỉnh 
theo timg người bệnh và được hiệu chỉnh tùy theo đáp ứng của bệnh 

và sự dung nạp của người bệnh, thường cách nhau ít nhét 2 tuần. 
Điều trị tăng huyết áp v đau thắt ngực ở người lớn 
Liều đầu tiên thường dùng 13 2,5 - 5 mg, 1 lằn/ngày. Vi tính chọn 
lọc chẹn beta, adrenergnc của bisoprolol fumarat không tuyệt đối 
(tính chọn loc giảm xuong khi tăng heu) phải dùng thuốc thận 
trọng cho người bệnh có bệnh co thắt phế quản và bắt đầu điều trị 
với liều 2,5 mg, 1 lằn/ngày. Liều bắt đầu giảm bớt như vậy cũng 

có thể thích hợp với các người bệnh khic. Nếu Tiều 5 mg không 
cé hleu qua diéu trị day đủ, có thé tăng liều lên 10 mg, và sau đó, 

nếu cần trong một số trường hợp rất nang có thể tăng dần liều d\mc 

dung nap tới mức tối da 20 mg, 1 lằn/ngày. Tuy nhiên, một số tác 
giả khuyên liều thường dùng trong điều trị tăng huyết áp từ 2,5 - 10 
mg/ngày. Trường hợp bệnh nhân tăng huyết áp không có đáp ứng 

đầy đủ với bisoprolol 2,5 - 20 mg/ngày hoặc bị giảm kali huyết 
nặng sau khi dùng hydroclorothiazid 50 mg/ngày thì nên chuyén 

sang dùng kết hợp hai thuốc. Liều khởi đầu hàng ngày dạng kết 
hợp bisoprolol 2,5 mg và hydroclorothiazid 6,25 mg. Khi cần có 
thể tăng liều thuốc kết hợp nhưng không vượt quá 20 mg bisoprolol 

va 12,5 mg hydroclorothiazid/ngày. 

Suy thận: Trên bệnh nhân suy thận nặng (CI..< 20 ml/phut), liều 
không vượt quá 10 mg, 1 lằn/ngày. Tổng liều có thé chia thành 
2 lan/ngay. 

Suy gan: Không cần hiệu chỉnh liều, tuy nhiên cần theo dõi can 
thận. 

Người cao tuổi: Không cần điều chỉnh liều. Khuyến cáo bt đầu với 
lidu thấp nhất có thể. 
Tré em: Chưa có số liệu. Không khuyến cáo dùng cho trẻ em. 

Diéu trị suy tim mạn ổn định 
Trước khi cho điều trị bisoprolol, nguoi bệnh bị suy tim man 

khong có dot cấp tính trong vòng ó tuần và phải được điều trị 

6n định bang phác đồ chuẩn (thuốc ức chế enzym chuyen lợi 

tiéu, và/hoặc digitalis), đạt tới tình trạng suy tim “khô” (het phù, 

không còn dịch mang phon/méng tim, khong con ứ dong phổi, 

gan thu nhỏ), sau đó bắt đầu dùng thêm blsopmlol vào phác do 

điều trị với nguyên tắc khởi đầu dung liều thấp và tăng dẫn chậm. 

Việc điều trị phải do một may thuốc chuyên khoa tim mạch theo 

dõi. Điều trị suy tim mạn ổn định bang bisoprolol phải bắt đầu 

bãng một thời gian điều chỉnh liều, liều được tăng dần theo các 

bước như sau: 

Bước 1:1,25 mg/[an/ngay (ubng vào budi sáng) trong 1 tuần. Nếu 

dung nạp được, chuyển bước 2. 

Bước 2: 2,5 mg/lần/ngày trong 1 tuần, nếu dung nạp được tốt, 

chuyén bước 3. 
Bước 3: 5 mg/lin/ngay trong 4 tuần sau; néu dung nạp được o, 
chuyén bước 4. 
Bước 4: 7,5 mg/làn/ngày trong 4 tuần sau; nếu dung nạp được tốt, 

chuyén bước 5. 
Bước 5: 10 mg/lằn/ngày để điều trị duy trì. 

Sau khi bắt đầu cho liều đầu tiên 1,25 mg, phải theo dõi người bệnh 

trong vòng 4 giờ (đặc biệt theo dõi huyét áp, tằn số tim, rồi loạn 

dẫn truyền, các dấu hiệu suy tim nặng lên). 
Liều tối đa khuyến cáo: 10 mg/lan/ngay. 
Liều điều chỉnh không phải theo đáp ứng lâm sàng ma theo mức 

độ dung nạp được thuốc dé đi đền liều đích. Ở một số người bệnh 

có thé xuất hiện các tác dụng phụ, nên không thé đạt được liều tồi 
đã khuyến cáo. Néu cần, phải giảm liều dén dan. Trong trường hợp 
cần thiết, phải ngfl'ng điều trị, rồi lại tiép tục điều trị lai. Trong thời 

gian điều chỉnh liều, khi suy tim nặng lên hoặc không dung nạp 

thuốc, phải giảm liều, thậm chí phải ngừng ngay điều trị neu can 

(hạ huyết áp nặng, suy tim nặng lên kém theo phù phỏi cấp, sốc 

tim, nhịp tim chậm hoặc biếc nhĩ - that). 

Điều trị suy tim mạn ồn định bằng bisoprolol là một điều trị lâu dai, 

không được ngừng đột ngột, có thé làm suy tim nang lên. Nếu cần 

ngừng, phải giảm liều dan, chia liều ra một nửa mỗi tuần. 

Suy thận hoặc suy gan: Không có thông tin liên quan đến dược 

động học của bisoprolol trên bệnh nhân suy tim man tính có kèm 

suy giảm chức năng gan hoặc thận. Cần thận trọng hơn khi điều 

chỉnh liều các bệnh nhân này. 

Người cao tuổi: Không cần phải điều chỉnh liều. 
Tré em: Chưa có số liệu. Không khuyến cáo dùng cho trẻ em. 

Tương tác thuốc 
Cúc tương tác không khuyén cáo phối hợp 
Trên bénh nhân suy tim mạn: Thuốc chống loạn nhịp nhóm I như 
quinidin, disopyramid, lidocain, phenytoin, flecainid, propaphenon 

vì có thể tăng tác động lên thời gian dẫn truyền nhĩ thất và tăng tác 

dung hướng cơ âm tính. 

Trên tất cả các bệnh nhân: 
Thuốc chẹn kênh calci: Verapamil hoặc diltiazem: ảnh hưởng tới 

€0 bóp cơ tim và dẫn truyền nhĩ thất. Verapamil dùng đường tĩnh 
mạch trên bệnh nhân đang dùng thuốc chẹn beta có thé dẫn tới hạ 
huyết áp và blốc nhĩ thất đáng ké. 
Thuốc điều trị tăng huyết áp tác động trung ương như clonidin 

và các thuốc khác (methyldopa, monoxidin, rilmenidin): Sử dụng 
đồng thời có thé làm xấu đi tình trạng suy tim do làm giảm xung 
giao cảm trung ương (giảm nhịp tim, nhịp cung lượng tim, giãn 

mạch). Ngừng đột ngột các thuốc này, đặc biệt trước khi ngừng 

thuốc chẹn beta có thé làm tăng nguy cơ tăng huyết áp bật ngược. 
Cic twong tác cần sử dung thận trọng 

Trên bệnh nhân tăng huyét áp hoặc đau thắt ngực: thuốc chéng 
loạn nhịp tim nhóm I như quinidin, disopyramid, lidocain, 

phenytoin, flecainid, propafenon vì có thé tang tác động lên thời 

gian dẫn truyền nhĩ thất và tăng tác dụng hướng cơ âm tính. 
Tiên tat cả các bệnh nhân: 

Thuốc chẹn kênh calei nhóm dihydropyridin như felodipin và 
amlodipin: tăng nguy cơ hạ huyết áp, tăng nguy cơ xấu đi chức 
năng thât trên bệnh nhân suy tim. 

ự…ổc ạc^…g loạn nhịp nhóm III như amiodaron: tăng thời gian 
dẫn truyền nhĩ thất. 
Thuốc chẹn beta dùng tại chỗ (như thuốc nhỏ mắt dùng trong 
điều trị glôcôm): có thé làm tăng cường tác dụng toàn thân của 
bisoprolol. 

Thuốc giống phó giao cảm: có thể làm tăng thời gian dẫn truyền 
nhĩ thật và tăng nguy cơ chậm nhịp tim. 
Insulin và thuốc điều trị đái tháo đường đường udng: tăng tác dụng 
hạ glucose huyét. Chẹn thụ thé beta có thé làm che dấu các triệu 
chứng của hạ đường huyết. 
Thuốc gây mê: giảm tình trạng nhịp tim nhanh phản xạ và tăng 
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nguy cơ hạ huyết áp. 
Digitalis: giảm nhịp tim, tăng thời gian dẫn truyền nhĩ - thất 
NSAID: có thể làm giảm tác dụng hạ huyét áp của bisoprolol. 
Thuốc giống giao cảm chủ vận beta như isoprenalin, dobutamin: 
giảm tác dv.mg của cả blsoprolnl va những thuốc này. 

Các thuốc điều trị tăng huyết áp khác - cũng như các thuốc có thể 
làm giảm huyết áp như thuốc chong trdm cảm ba vòng, barbiturat, 
phenothiazin: ting nguy cơ hạ huyel áp. 

Các tương tác khác cần cân nhắc khi phối hop 
Mefloqum Tang nguy cơ chậm nhlp tim. 

Thuốc ức chế MAO (trừ các thuốc ức ché MAO.| -B): Tăng nguy cơ 
hạ huyel áp của thuốc chẹn beta, tăng nguy cơ 2dp tình trạng tăng 

huyét áp khén cấp. 

Rifampicin: Giảm nhẹ nửa đời thải trừ của ủmpmlol do cảm i ứng 
enzym gan chuyén hóa thuốc. Thông thường không cần chỉnh liều. 
Dẫn xuất ergotamin: Trầm trọng hơn các tình trạng rồi loạn tuần 
hoàn ngoại vi. 

Qui liều và xử trí 

Triệu chứng: Các dầu hiệu quá liều do thuoc chen beta gom có nhip 
tim chậm, hạ huyết áp và ngủ lim và néu nặng, mê sang, hôn mê, 
co giật và ngừng hô hấp. Suy tim sung huyét, co thắt phế quản và 
giảm glucose huyết có thé xảy ra, đặc biệt ở người đã có sẵn các 

bệnh ở các cơ quan này. 

Xir trí: Ngimg bisoprolol và điều trị hỗ trợ và triệu chứng. Có một 
số ít dữ liệu gợi ¥ bisoprolol fumarat không thé bị thẳm tách. 
Nhịp tim chậm: Tiêm tĩnh mach atropin. Nếu đáp ứng không đầy 
đủ, có thể dùng thận trọng isoproterenol hoặc một thuốc khác có 
tác dụng làm tăng nhịp tim. Trong một số trường hợp, đặt máy tạo 
nhịp tim tạm thời dé kích thích tăng nhịp. 

Hạ huyet ap: Truyén dịch tĩnh mạch và dùng các thuốc tăng huyet 

áp (isoproterenol hoặc một thuốc chủ vận alpha-adenergic). Có thé 

dùng glucagon tiêm tĩnh mạch. 

Biốc nhi thất (độ 2 hoặc 3): Theo ddi cần thận người bénh và tiêm 
tmyen lsoprolerenol hoặc đặt máy tao nhip tim, néu thich hợp. 

Suy tim sung huyét: Thực hiện biện pháp thông thường (dùng 

digitalis, thuốc lợi tiéu, thuốc làm tăng lực co cơ, thuốc giãn mạch). 

Co thắt phế quản: Dùng một thuốc giãn phế quản như isoproterenol 

và/hoặc aminophylin. 
Hạ glucose huyét: Tiém tĩnh mạch glucose hoặc glucagon. 

Cập nhật lần cudi: 2018. 

BLEOMYCIN 

Tén chung quốc té: Bleomycin. 
Mã ATC: L0IDC0I. : 

Loại thuốc: Thuốc chống ung thư, kháng sinh độc té bao 

Dạng thuốc và hàm lượng 

Lọ bột đông khô bleomycin sulfat để pha tiêm, chứa 15 hoặc 30 

đơn vị Dược điển Mỹ (đơn vị USP), tương đương 15 000 hoặc 30 

000 dvqt (IU). 

Dược lực học 
Bleomycm là một hỗn hợp kháng sinh glycopeptid có tác dụng 

độc với tế bao, tạo ra bởi xạ khuẩn Streptomyces verticillus, trong 

đó bleomycin A, và bleomycin B, là thành phần chính. Cơ chế tác 

dụng của blecmycm là làm đứt céc aoan DNA; một phan do thuốc 

liên kết trực ucp với DNA và một phan do tạo thành các goc tự do. 

Do ức ché sy tổng hợp DNA nên thuốc có tác dụng ức chế sy phân 

chia và tăng trưởng của tế bào khối u. Thuốc có tác dụng đặc hiệu 

trên DNA và không ảnh hưởng đến sự tổng hợp RNA hoặc protein 

của té bào khối u. Tác dụng tối da trong chu trình phan bao xảy ra 

trong pha M, và trong quá trình chuyén từ pha G, đến pha S, nhưng 

pha G, cũng rat nhay cảm với bl:omycm 

Khi tiém tinh mạch, thuốc có thé có tác dụng giống như histamin 

lên huyết áp và làm tăng thân nhiệt. 

l)ư\)'c động học 

Hdp thu: Bleomycin ít được hấp thu theo đường tiêu hóa nhlmg 

được hip thu nhanh qua đường tiém, qua phúc mạc và màng phỏi. 
Sau khi tiém tĩnh mạch liều 15 000 dvqum?, nồng độ trong huyết 

thanh đạt duqc từ 1 - 10 dvqt. Sinh khả dụng sau tiêm bắp là 100% 

và thuốc đạt nồng độ tối đa trong máu sau khoảng 30 phút. Sinh 
khả dụng của thuốc khi dùng theo đường phúc mạc hoặc màng 

phéi là 45%. 
Phdn bé: Ty lệ gắn vào protein huyết tương thấp. Thé tich phân bó 

khoảng 0,27 + 0,09 litkg. Nong độ thuốc trong dịch não tủy Lhap 

Sau khi được tiêm, bleomycin được phan bố chủ yếu & da, phỏi, 

thận, phuc mạc va hé bạch huyet Thudc di qua được hàng rào nhau 

thai. Néng độ thuốc trong khối ung thư da và phm cao hơn ở mô tạo 

máu, Néng độ tRuốc trong tủy xương thấp có thé là do nồng độ các 

enzym gây thoái hóa bleomycin & trong tủy xương cao. 

Chuyén hóa: B]comycm bị thoái hóa thành chất chuyén hóa không 

có hoạt tính nhu yéu & huyét tương, gan, lách, ruột non và tủy 

xương, một số ít & da và & pl Thuốc bị mét tác dung & các mô 

bởi enzym xúc tác thủy phân đặc hiệu bleomycinhydrolase, enzym 
này có rất ít trong da và phổi, đây là hai vi trí xuất hiện độc tính 
chính của thuốc. 

Thái trừ: Sau khi tiém tĩnh mạch một liều, nửa đời thải trừ của 

thuốc là khoảng 3 giờ với 2 pha thải trừ: nira đời của pha đầu là 
24 phút và của pha cuối là 2 - 4 giờ. Néu truyén tĩnh mach liên tục 

thì sự đào thai kéo dài hơn với nửa đời thải trừ 13 9 giờ. Hai phần 

ba liều được đào thải theo nước tiéu dưới dạng không doi; tốc độ 
đào thải do chức năng thận quyết định. Khi tiêm tĩnh mạch, thuốc 

được đào thải nhanh hơn khi tiêm bép Với người bệnh có chức 

năng thận bình thường, khoảng 70% liều được bài tiết dưới dạng 
không đổi qua nước tiểu trong vòng 24 giờ. Ở người bị suy thận 
mức độ vừa (Cl. <35 ml/phút) chỉ có 20% liều tiêm được đào thải 

qua nước tiéu; điều này cho théy có sự tích lũy thuốc & người bệnh 
bị suy thận nặng. 

Chỉ định 
Các u lympho Hodgkin hoặc không Hodgkin 

Ung thư biểu mô té bào vảy & đầu, cổ, cỏ tir cung va cơ quan sinh 
dục ngoài. 

Ung thư tinh hoàn. 

Ung thư tế bào mầm budng trứng. 

Tràn dich màng phổi ác tính. 

Chống chỉ định 
Mẫn cảm với thube. 

Nhiễm khuẩn phm cấp hoặc chức năng phéi bị suy giảm nặng. 
Trường hợp mét điều vận (thất meu) 

Thận trọng 
Bleomycin độc ngay cả khi được dùng với liều thấp. Thuốc phải 
được dùng đưới sự giám sát của thầy thuốc chuyên khoa ung thư 
có kinh nghiệm về hóa trị liệu và ở cơ sở y tế có đầy đủ phương 

iện chần đoán, điều trị và can thiệp khi có biến chứng. Phải theo 
dõi chặt chẽ va thường xuyên bệnh nhan trong và sau khi điều trị 
bang bleomycm 

Phải thử liều bleomycm & tất cả mọi bệnh nhân bị u lympho trước 
khi trị liệu chính thức đề tránh nguy cơ phản vé. 
Sử dụng hết sức thận trọng với những người bệnh bị suy thận, 
người bệnh có chức năng phổi hoặc thận giảm, người bệnh có u 

m J
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