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u-ong diéu tri khai dau ting huyét ap.
Lidu khoi déu: 12,5 - 25 mg/lan, 2 lan/ngay. Nguai gia khai dau
voi lidu 6,25 mg/lan, 2 lan/ngdy. Truémg hop c6 giam thé tich tudn
hodn (nhu diing thude loi tiéu), suy tim mét b, ting huyét 4p do
bf:ﬂh dong mach than, lidu khai dau 6,25 - 12,5 mg/ngay, dung don
litu dudi syl k:em soat ngh:em ngél cua y té, sau db ting 2 lin/ngay.
Ting liéu néu can thiét sau it nhat 2 tuin t6i tdi da 150 mg/ngay,
chia 2 lan (tredng hop c6 giam thé tich tuin hoan, suy tim mat by,
ting huyét 4p do bénh dong mach than thi liéu t5i da 1a 100 mg/ngay
chia 2 1dn). Do ¢6 nguy co ha huyét ap liéu diu nén thude cin dugc
ding tai givong, hogc dung & tw thé nam.
Mic du captopril cé thé hiéu qua trong diéu tri tang huyét ap khang
tri, va d6i khi duoc dung nhu mét don liéu phép trong tang huyét ap
ning, nhumg thuérng duoc két hop vai mét thude loi tiéu,
Suy tim sung h::yet
Giam huyet ap liéu dau nghiém trong ¢6 thé xay ra khi ding mét
t]-.uoc irc ché enzym chuyen véi mot thude lgi tiéu quai, tuy nhién
néu dimg thude loi tiéu lai cé thé gay phu phéi cip hoi g, vi vay
lidu khai diu 6,25 - 12,5 _mg captopril cin duge ding thin trong
dudi sw gidm sat cla y té; tang lidu ddn vai khoang céch it nhat
2 tudn t6i t6i da 150 rngfngay chia 2 - 3 lan, Liéu duy tri thong
lhub‘ng 1a 25 mg/lan, 2 - 3 lin/ngay.
Piéu tri ngan han nhbi mau co tim trong vong 24 gidr diu & ngudi
bénh di c6 huyét dong 6n dinh: Liéu khai dau 6.25 mg, sau do tang
Ién 12,5 mg sau 2 gi¢, 25 mg sau 12 gié. Néu dung nap tét, tiép tuc
tang liéu 16i 50 mg, 2 lin/ngay trong 4 tuin.
Phong suy tim sau nhoi mau co tim ¢ nhitng bénh nhdn coé roi
loan chic nang thdt tri co huyét dong on dinh: Liéu khéi dau
6,25 mg/lan/ngay, bit dau 3 - 16 ngay sau nhdi méau dudi s giam
sit chit ché cua y té; sau d6 12,5 mg/lan, 3 lanfngay trong 2 ngay;
rdi 25 mg/lan, 3 lan/ngay néu d\mg nap; ting dan lidu dén t6i da
75 - 150 mg/ngay, chia 2 - 3 lin néu dung nap tét.
Captopril c6 thé két hop voi nhimg liéu phap sau nhdi méu co tim
nhy thudc tiéu huyét khi, aspirin, thude chen beta.
Bénh than do dai thao duong
25 mg/lan 3 Ianfngay ding lau dai. Néu chua dat dwoc tac dung
mong muodn, cé thé cho thém cac thuée chéng ting huyét ap (thi
du: thude loi tiéu, thubc chen beta adrenergic, thuée gian mach...).
Gidam liéu trén bénh nhdn suy than

D§ thanh thai creatinin Liéu toi da Liéu bit dau
(ml/phit/1,73m?) 24 gio (mg) (mg)
> 40 150 25-50
40-21 Tl0 |25
2.0 | 1| s
<10 s 6,25

Khoang cach chia liéu cho nguoi bénh ¢6 Cl_ tir 10 - 50 ml/phat la
12- 18 gio, d6i véi Cl <10 ml/pht thi kho.mg cach nay la 24 gio.
Liéu diing cho tré em:

Tré so sinh: 10 - 50 mu.rogam/kg (10 microgam/kg néu tré co tudi
thai duei 37 tudn); néu dung nap, dung 10 - 50 microgam/kg, 2 - 3
hﬂfﬂgay ¢6 thé tang lén dén t6i da 2 mg/kg/ngay, chia nhiéu lan
néu can thiét (tm da 300 microgam/kg/ngay vdi tré so sinh ¢6 tudi
thai dudi 37 tuan).

Tré em 1 thang - 12 tuéi: 100 microgam/kg (tbi da 6,25 mg), néu
dung nap dung lidu 100 - 300 microgam/kg, 2 - 3 lanfngay ting
liéu néu cin thiét téi toi da 6 mg/kg/ngdy chia nhiéu lan (t5i da
4 mg/kg/ngay véi tré 1 thang - 1 tuoi).

Tréem 12 - 18 tuéi: 100 microgam/kg hodc 6,25 mg; néu dung nap
dung ligu 12,5 - 25 mg, 2 - 3 lan/ngay, tang liéu dén téi da 150 mg/

ngay chia nhiéu Ian.
Chu y: Ngudi bénh mic bénh tir mién hodc suy than véi creatinin

huyet thanh dum 175 micromol/lit ho{nc khi dleu tri véi thube ire
ché mién dich, cin phai kiém tra bach cAu hai tudn mét lan, trong
ba thing dau tién. Ngu'm bénh ciing cin gip thiy thudc néu thiy
dau hong, sot hodc c6 diu hiéu nhiém khuan.

Twong tic thube
Captopril cé thé lam tang tac dung cua alopurmol amifostin,

cyclosporin, céc thudc diéu tri ting huyet ap, lithi khi dung
dong thin.

Fusosemid, thudc chen receptor angiotensin II, diazoxid, thudc
IMAO, tnmethopnm Gay ra tac dung hiép dong ha huyét ap.
NSAID, thuéc khang acid, aprolmm yohimbin: Lam giam tic
dung cua captopril khi ding dbng thoi.

Probenecid: Do thanh thai than cia captopril giam.

Qua liéu va xr tri

Trigu ching: Sét, nhirc déu, ha huyét ap.

Xir tri: Diéu tri phu mach anh huong dén ludi, thanh mén hoic
thanh quan:

Ngimg diing captopril, tiém adrenalin dudi da, tiém tinh mach
d:phenhydramm tiém tinh mach hydrocortison.

Fruyen finh mach dung dich natri clorid 0,9% dé duy tri huyét ap;

¢6 thé loai bo captopril bang tham phan mau.

Cap nhdt ldn cuéi: 2018.

CARBAMAZEPIN

Tén chung québe té: Carbamazepine.

M3i ATC: NO3AFOIL.

Loai thuée: Chéng dong kinh.

Dang thude va ham lugng

Vién nén: 100 mg, 200 mg, 400 mg.

Vién nhai: 100 mg, 200 mg.

Vién nang giai phéng kéo dai: 100 mg, 200 mg, 300 mg.

Vién nén giai phong kéo dai: 100 mg, 200 mg, 400 mg.

Hén dich uéng: 100 mg/5 ml.

Dwge lre hoe

Tac dung dugc ly cua carbamazepin tuong tw nhu tac dung cua
céc chit chong co gidt thupc nhém din chit hydantoin. Tac dung
chéng co gidt cta carbamazepin nhu phenytoin, chu yéu lién quan
dén han ché dan truyén qua synap bang cich lam giam dién thé
mang té bao. Carbamazepin lam giam dau day than kinh tam thoa
do lam giam din truyén qua synap trong nhn tam thoa. Thudc
cung dugc chimg minh 14 ¢6 tic dung an than, khang cholinergic,
chong trdm cam, gian co, chong loan nhip tim, khang bai ni¢u va
{rc ché dan truyén than kinh - co. Carbamazepin chi ¢ tac dung
giam dau nhe.

Duwgc djng hoc

Trong cac nghién ctru lam sang, dang hén dich, vién nén va wen
nén giai phong kéo dai hip thu véi lugng twong dwong vao hé tuin
hoan. Tuy nhién, dang hén dich hap thu nhanh hom va dang vién
nén giai phong kéo dai hap thu cham hon chit it so véi dang vién
nén thong thuéng. Sinh kha dung cta dang vién nén giai phong kéo
dai dat khoang 89% so véi dang hon dich. Sau khi udng mot thai
gian dai, néng d¢ dinh dat dugc sau khoang 1,5 gior khi udng dang
hén dich, 4 - 5 gitr khi ding dang vién nén thong thudmg va 3 - 12
gi& khi dung dang vién giai phéng kéo dai. Khi dung ché d¢ liéu
1 hodc 2 Ianfngay, dang hén dich cho ndng d6 dinh cao hon va
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nong d¢ day thlap_n hcffl so véi dang vién nén, nhung cic néng do
ndy & trang thai 6n d.!zlh la trong duong khi hén dich dugc ubng
3 lan/ngay va dang vién nén QUgc dung 2 lan/ngay véi clng tong
lieu ding trong n‘géyt Sau khi udng dang vién nén hoac vién nang
giai phong kéo dii véi ché d licu 2 lan/ngay, ndng dé carbamazepin
o trang thai on dinh 1a twong tw nhu khi ding dang vién nén thong
thuomg (giai phong nhanh) ding 4 lin/ngay véi tong lieu mot
ngdy tuong duong. Sinh kha dung cia cac ché phim ding dudng
uong carbamazepin thudmg trong khoang tir 85 - 100%. Sinh kha
dung dudmg trire trang cia carbamazepin thip hon so véi cac dang
bao che ding duong uong khoang 25%. Vi liéu 1én dén 300 mg,
khoang 75% thuoc vao duge tuan hoin chung trong vong 6 gio.
Do véy, licu toi da khuyén cdo cho dudng truc trang 12 250 mg/lén,
4'lénfngéy, tuong duong véi 800 mg/ngay khi ding theo dudmg
uong.

Thirc an khong anh huéng déng ké dén t5c do va mire do hip
thu, bit ké dang bio ché nao. Céc dang bio ché khac nhau ciia
carbamazepin co thé cé sinh kha dyung thay déi: dé tranh giam hiéu
qua hogc nguy co tai xudt hi¢n con co gidt hodc c6 tac dung phy
qua mirc, can thin trong ‘tr{mh thay‘ dEi)i dang bao ché. Nt"mg do
carbamazepin thay doi nhiéu va c6 thé nam trong khoang tir 0,5 - 25
ml:crogarnfipl va khong c6 moi twong quan rd rang véi lidu ding.
Nong d6 diéu tri thong thudmg & nguai Iém trong khoang tir 4 - 12
microgam/ml. Khi diéu tri ddng thai véi nhidu thude, nng do ciia
carbamazepi.n va ctia cac thube khac c6 thé tdng hodc giam trong
qua trinh dicu tri vd tdc dung caa thudc co thé thay d6i. Khoang
70 - 80% carbamazepin trong mau gan véi protein huyét thanh.
Nong d9 & trong dich nao - tiy va trong nudce bot khoang 20 - 30%
trong khi ndng dé thudc trong sira khoang 25 - 60% ndng do cia
thudc trong huyét trong. Carbamazepin vurot qua hang rao nhau
thai. Gia thiét 1a hip thu hoan toan carbamazepin, thé tich phan
bé cua thubc nam trong khodng 0,8 - 1,9 litkg. Do carbamazepin
tir cam (mg enzym chuyén hoa chinh né nén nira doi thai trir thay
ddi rat 1ém. Hién twong tr cam (rng enzym thudmg hoan thanh sau
khoang 3 - 5 tuan v6i ché do lidu khong doi. Nira doi thai trir ban déu
tir 25 - 65 gid, giam xudng con 12 - 17 gi v6i ché do liéu nhic lai.
Carbamazepin dugc chuyén héa tai gan. Cytochrom P450 3A4 1a
phan typ enzym chinh chiu trach nhi¢m chuyén hoa carbamazepin
dé tao thanh carbamazepin-10,11-epoxid, mot chat chuyén héa co
hoat tinh chong co git trén dong vat va hoat tinh giam dau manh
trén bénh nhan bi dau day than kinh tam thoa, ddng thoi ciing co
lién quan dén ADR trén than kinh cia thude. Carbamazepin-10,11-
epoxid chuyén hoa thanh hop chat bat hoat va dao thai vao nuoc
tiéu. Sau khi uéng “C-carbamazepin, 72% hoat tinh phong xa duoc
tim thay trong nuéc tiéu va 28% duoc tim thay trong phén. Trong
nude tiéu, chi cé 3% hoat tinh phong xa la cua dang khng doi, con
lai chii yéu Ia ciia cht chuyén hoa lién hop va chat chyén hoa dang
hydroxy| hoa. Cac thong s6 doc dong hoc cua {Earbamazpin trong
tr nhau & ngudi [om va tré em, tuy nhién trén dai trong lrfa em, co
mbi lién quan kém giira nong d¢ trong huyét tuong va licu dung.
Carbamazepin dugc chuyén hoa thanh carbamazepin-10, [] -epoxi}d
trén tré nho nhanh hom so véi ngudi 16n. O tré dudi 15 tudi, c6 moi
lién quan nghich gitra ty 1& CBZ-E/CBZ va tudi (0,44 & tré dudi
I tudi va 0,18 & tré tir 10 - 15 tudi).
Chi djnh
Bénh dong kinh _ 2
Bong kinh cuc bé cé tri¢u chimg phic hop (déng kinh tam than
vin dong, dong kinh thily thai duong). Ngui bi dong kinh loai nay
to ra dap (mg tét véi thube hon cac loai dong kinh khdc.
Bong kinh con 16m (co cimg - co gidt toan bo). -
Céc kiéu dong kinh phirc hgp gdm céc loai trén hodic cac loai dong

kinh cyc bd hodc toan b khdc. -~
Pau dady than kinh tam thoa: Thube dung dé giam dau trong bénh

dau day thin kinh tam thoa va cing ¢6 lgi ich trong dau diy thin
i &1 - hau.
lé:l:i::n(:zepin khong phai la thube gidm dau thong thudng, khéng
nén sir dung dé giam dau trong c4c truong hop khong;ngh}em "?“8-
Bénh hung - tram cam (réi loan heomg cuc): Thude ding dé dy
phong bénh hung - trim cam & nguot bénh khong dép {mg vai lithi.
Chéng chi dinh _ -
Loan chuyén héa porphyrin cap tinh, qud man vo1 S
hodc dj img véi cac thube c6 cau tritc lién quan nhu chc thube
chéng trdm cam ba vong, bloc nhi - that, ngudi c6 tién sir lo?n tao
méu va suy tay. Sir dung dong thoi hodc trong vong.l4 ngay vgi
chit {tc ché monoamin oxidase (IMAO), s dung dong thai v
nefazodon, voriconazol.
Thin trong . .
Khong khuyén céo sir dung carbamazepin cho tré em trong chi
dinh diéu tri dau day than kinh tam thoa va chi dinh du phong roi
loan lréng curc. .
Carbamazepin cin duge sir dung than trong trén ngudi bénh mac
dong kinh phirc hop bao gfm} ca con vang y tht'I_c khﬁ'ng dién hinh
do & cac bénh nhin nay, thuoc co thé lam tang tan suat cac con co
giat toan than. ) . X
Carbamazepin co thé gy ra ADR nguy hiém bao gom cac lféi loan
vé tao mau, vé da, céc rdi loan vé tim mach, gan, than. Thudc ciing
¢6 nhimg doc tinh ciia thue chbng co giat dan xuat hydantoin. Khi
xdy ra cc ADR nghiém trong doi hoi phai ngimg thude, can luu y
rang viée ngimg dot ngdt bat ky thude chéng co giat nao co6 thé khai
phat con co giat hoac dong kinh lién tuc, nén ngimg thudc tir tir.
Ngudi bénh can duge kiém tra ky cang trude khi ding thubc va
duoe giam sat chat ch@ trong qua trinh diéu tri. Céan can nhic ky
lgi ich so vé&i nguy co trén ngudi bénh c6 tién st réi loan din
truyén tim, 6 tén thuong & tim, gan, than hodc da co phan img
trén huyét hoc hodc qua man véi céc thude khéc (vi du cac thude
chéng co gidt khac) hoac nhirng nguoi da tirng ngirng dot ngdt voi
carbamazepin.
Phan (g trén da mirc d6 nang va doi khi gdy wr vong, bao gdm
ca hoai tir biéu bi nhiém dgc (TEN) va hdi chimg Stevens-Johnson
(SJS) di duoc bao céo voi tan suit khoang 1 - 6 truang hop/10 000
ngudi b¢nh méi sir dung ma chu yéu 1a ngudi da trang, Tuy nhién,
nguy co & mdt sd nude chiu A duge ude dodn cao hon 10 1an. Cin
ngimg thudc néu c6 cdc dau hiéu dau tién cia ban do. Da co nghién
cru cho thay c6 méi lién quan chat ché giira nguy co tang SIS/TEN
va su hién dign cia khang nguyén bach ciu ngudi (HLA)-B*1502,
khang nguyén nay ¢6 trén 15% & nguoi Héng Koéng (Trung Qudc),
Thai Lan, Malaysia va mt phan nguesi Philippin, 10% & ngudi
Pai Loan (Trung Qudc), 4% & ngudi phia bic Trung Quéc, 2 - 4%
& nguoi khu vue Nam A (bao gdbm ca An D6) va dudi 1% & nguoi
Nhét vi Han Qudc, gan nhu khong c6 o nhirng nguéi ngoai khu vue
chau A (da trang, My goc Phi, Tay Ban Nha va thé dan chau M7).
Do vay, nguoi bénh ¢6 nguén goc chau A cin duge xét nghi¢gm
alen (HLA)-B*1502 truée khi sir dung carbamazepin. Néu xét
nghi¢m duong tinh, khong nén sir dung carbamazepin trir khi lgi
ich ré rang vuot troi nguy co.
b2 c6 nghién ciru chimg minh ¢6 su lién quan chit ché giira nguy
co tang SJS/TEN/DRESS (man ngira do thuée kém tang bach cau
éE toan) hoac phat ban véi sy hién dién cua khang nguyén bach
cau nguoi (HLA)-A*3101, khing nguyén nay c6 trén 15% & ngudi
Nhat Ban, tho din chdu My, Nam An D§ va mot sé nguoi A Rip
©0, 10% & ngudi Han Trung Quéc, Han Quée, chau Au, chau My
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la tinh va An Do c0, va 5% & nguén M}' goc Phi, Thai Lan, Pai
Loan (Trung Quéc), Trung Quéc cd (Hong Kong). Chura d dir ligu
4é khuyén cdo xét nghi¢m alen HLA-A*310], tuy nhién néu biét
ngudi bénh duong tinh véi alen HLA-A*3101 cén danh gia lpi ich
vugt troi nguy co khi ding carbamazepin.
Nhiéu ngudi bénh ¢ alen (HLA)-B*1502 hodc (HLA)-A*3101
duong tinh nhung khong bi SIS/TEN va nguge lai nhidu nguéi
bénh c6 alen (HLA)-B*1502 hogc (HLA)-A*3101 am tinh nhung
bi SJS/TEN, do d6 can nghién ciru xéc dinh nhiéu yéu t6 anh
hudng khac.
Phan (ng qua mén ¢ nhiéu co quan Xay ra trong khoang vai ngay
dén vai tudn hodc vai thang ké tir khi ding thube ciing hiém khi
duge bio céo. Can than trong ¢ ngudi bénh ¢ tién str qua man do
cac phan (mg qua mén voi carbamazepin ciing da duge béo céo &
ngudi bénh qua maén véi cic thude LhOI‘lb co giat khac.
Nguoi bénh da 6 phan img trén huyét hoc co nguy co (e ché tay
xuong, bao gom ca thiéu mau bit san va mat bach cau hat.
Céc thude chdng dong kinh, bao gom ca carbamazepin lam ting
nguy co ¢O cac y tuong va hanh vi ty sit & ngudn bénh st dung
thuéc ndy vai bat ky chi dinh nao. Can giam sat ngum bénh vé
nhung thay dm bét thudmg trong khi sic va hanh vi, vé triéu chirng
tram cam, vé y twong va hanh vi ty sat.
Carbamazepin ¢o tac dung khang cholinergic, do vy cén gidm sat
chat cac bénh nhfln C(') tang nhan ap.
Do co lién quan vé céu triic véi cac chét chdng trdm cam ba vong,
¢in luu y ve kha nang hoat héa con loan than va con 14 1an hodc
kich dong & ngudi cao tudi.
Cén tranh str dung thude trén ngudi bénh ¢6 tién sir rbi loan chuyén
héa porphyrin.
Can thén trong néu sir dung rugutrong khi diéu tri véi carbamazepin
do c6 thé lam tang tac dung an than.
Do c6 thé ¢6 chéng mit va ngi g, ngudi bénh can than trong khi
l4i xe hodc vin hanh may méc hodc lam cc cong viée nguy hiém.
Tru6e khi didu tri, cdn tién hanh cac xét nghiém céng thirc mau
va néu c6 thé, xét nghiém ca hong ciu ludi va ndng @6 sat huyét
thanh. Néu trong qua trinh diéu tri, s lrgng bach cau hodc tiéu
cAu thép hoac giam xuéng, cin gidm sat chat ch& ngudi bénh. Cin
ngimg thudc néu ¢ ddu hidu cua tre ché wy xuong.
Can xét nghiém chirc nang gan va xét ngh:em chirc ning thén trude
diéu tri va dinh ky trong qué trinh diéu tri do thudc co thé giy tén
thuong gan va thén. Can ngtmg thudc, dua trén nhitng danh gia 1am
sang, néu c6 bang chimg vé lam sang va can lam sang cho thay co
rdi loan chirc nang gan hodc tén thuong gan mdi xudt hién hodc
trdm trong hon hodc trong truong hop bénh ly gan hoat dong.

Théi ky mang thai

Nguoi ta nghi carbamazepin gay tat nirt dot song ba gap cac di tat
ngon tay, ngén chan, di hinh xuong so - mit, bt thuong vé tim &
thai nhi khi ngudi me dung thubc chong dong kinh trong 3 thang
dau thai ky. Viéc diéu tri phdi hop vai cic thuoc chéng co giat khac
lam ting nguy co quai thai. Tuy nhién, néu khong duy tri duge su
kiém soat cac con dong kinh c6 hi¢u qua thl cling s€ lam tdng nguy
co cho ci me 1in con. D6 ¢6 thé 1a mot moi de doa lom hon ca nguy
co khuyét tat cho so sinh. Piéu nay phai dgce can nhac k¥ khi diéu
tri dgng kinh trong lic mang thai.

Néu phy nir dang dung carbamazepin ma c6 thai hoac du dinh c6
thai, hodc néu can bat dau didu tri bing carbamazepin trong thai
ky, phai can nhic can than loi ich co thé dat dugc cua thude voi
¢ac nguy co o thé xay ra, dac biét 1a trong 3 thang dau cua thai ky.
Y nhimg phy nir c6 kha nang sinh con, néu dung carbamazepin,
nén dung don tri liéu. Nguy co di tat khi sir dung carbamazepin
Phéi hgp c6 thé thay doi ty thude vao loai thude cu thé duge phéi

h(;rp va ¢ thé cao hon trong céc ligu phap dieu tri phéi hgp, bao
gom phéi hop vai valproat.

Nén dung liéu thap nhét cé hiéu qu va theo ddi ndng do thuée
trong mau. Nong dé trong miu c6 thé duge duy tri & gidi han dudi
cta pham vi diéu trj 4 - 12 rrm,rogam’m[ véi diéu k|¢n kiém sodt
co giat dugc duy tri hi¢u qua C6 bang chimg cho thiy nguy co
di tat voi carbamazepin c6 thé phu thudc vao lidu, tirc la vai liéu
<400 mg/ngay, ty 1¢ dj tat thap hon so voi liéu carbamazepin cao hon.
Ngudi bénh nén duge tu vén vé kha nang tang nguy co di tat va co
co hdi sang loc trudce sinh,

Khi mang thai, khéng nén ngimg thuoc chéng dong kinh dang diéu
tri hiéu qua vi tinh trang bénh nang hon gay bt lgi cho ca me va
thai nhi.

Theo doi va phong ngira

Thude chong dong kinh da drge bao cdo lam ning thém tinh trang

thiéu acid folic khi mang thai, diéu ndy c6 thé gép phén lam ting ty
& di tat bam sinh & thai cua phu nir bi dong kinh dang dwoc diéu tri.

Do do, khuyén céo bd sung acid folic trude va trong khi mang thai.
Tré so sinh: Nén cung cap vltamm K, cho nguoi me trong vai tuan
cudi cua thai ky, de tranh roi loan n,hay mau ¢ tré. Vitamin K| cling
nén dugc cung cép cho tré so sinh.

Pa c6 mot vai truomg hop co gidt ¢ tré so sinh va/hodc suy ho héap
lién quan dén carbamazepin cia me va sur dung ddng thoi vai thude
chéng dong kinh khac. Mot vai truéng hgp ndn mira & tré so sinh,
tiéu chay va/hodc giam &n cling da dwgc béo cdo lién quan dén viée
sir dung carbamazepin cia me. Nhimg phan {mg nay ¢o thé dai
dién cho mét hdi chimg cai nghién & tre so sinh.

Phu nit c6 kha ning mang thai va bién phap tranh thai: Do
carbamazepm gy cam Lrng enzym, co thé dan dén sy that bai vé
hiéu qua diéu tri ctia thudc tranh thai duong uong ¢ chira estrogen
va/hodc progesteron khi dung dong thoi véi carbamazepin. Phu nir
co kha nang mang thai nén sir dung cac bién phap tranh thai thay
thé trong khi diéu tri béng carbamazepin.

Thvi ky cho con bi

Carbamazepin va chit chuyén hoa epoxid (CBZ-E) c6 thé vao sira
me vGi ty 1é ndng db thudc trong sira me/huyét twong ciia hai chét
lan luot 13 0.4 va 0.5. D3 an toan khi sir dung thudc trong thoi
ky cho con ba chua duoc nghién ciru ky. Do nguy co cac ADR
nghsem trong trén tre, quyet dinh ngimg cho con ba hay ngimg
thude ¢in dua ra dya trén thm quan trong cua thude ddi vai nguai
me. Dya vao liéu dung hang ngay khuyén céo, tré nhin hang ngay
vao khoang 2 - 5 mg carbamazepin va | - 2 mg CBZ-E.

Téc dung khéng mong mudn (ADR)

Céc ADR thuong xay ra 1 cic tri¢u chimg vé TKTW. Cac ADR
gap nhiéu nhat thuéng lién quan dén lidu ding. Cac phan img & da
gap voity Ié 4 - 6%.

Thwong gap

Toan than: chéng mit.

Mau: giam bach ciu, giam tiéu ciu, tang bach cau ua eosin.
TKTW: mat diéu phdi, mét moi, ngu ga, dau dau.

Tiéu hoa: chan an, budn nén, nén, khé miéng, kich (mg trre tring
néu ding dan truc tring,

Da: may day, di (mg da.

Gan: ting phosphatase ki¢m, ting gamma-GT.

Mat: kho diéu tiét, nhin mét thanh hai.

He noi tiét: pha, giti nudc, ting can, ha natri huyét va ndng d¢ thim
thau rong mau giam do tac dung kiéu hormon khang bai nigu (ADH),
dén dén mét s6 hiém céc truong hop 6 nhiém dde mrée kém theo ngi
lim, nén, dau dau, trang thai 1 Ian, céc roi loan tam than,
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It gap

Tiéu hoéa: ia chay, tdo bon.

TKTW: déng tic bat thudng, run, mat thang bang loan truong luc
co, rung giat ca), rung giit nhan cau.

Gan: ting transaminase.

Da: viém da troc vay va do da.

Hiém gap

Mau va h¢ bach huyet ting bach cau, bénh hach bach huyét, thiéu
acld folic, mat bach cau hat Ihleu méu bét san, giam toan bo céc
té bao méu, bat san hdng cau, réi loan chuyén héa porphyrin cap
tinh cach hoi, roi loan chuyén héa porphyrin muén biéu hién da,
roi loan chuyén héa porphyrin da dang, suy tay, thiéu mau nguyén
hong cau khong 16, tang hong ciu ludi, thiéu mau tan huyel
Tuin hoan: bléc nhi - thit va nhip tim chiam, céc tai bién huyét khéi
tic mach, suy tim sung huyét, suy tudn hoan, ha huyét 4 ap hogc tang
huyet ap, viém tic tinh mach vi lam ngmg thém chu'ng thiéu mau cuc
bo mach vanh, viém tinh mach huyét khot huyét khéi - nghén mach.
Than kinh: néi kho, loan déng mit, réi loan van nhan, viém than
kinh ngoai vi, di cam, viém mang ndo v khuan, yéu co, liét nhe,
mia giat.

Nbi tiét: Ting prolactin huyét ¢6 hodc khéng c6 tri¢u chimg lam
sang nhu chay sira, v to & nam gidi, xét nghi¢m chirc ning tuyen
gidp bét thuéng, giam L- ~thyroxin va tang hormon kich thich tuyén
gidp trong méu, thuong khong ¢6 trigu chimg lim sang.

Tiéu hoa: thay déi vi gidc, viém ludi, viém miéng, dau bung,
viém tuy.

Da va mé dudi da: h(")ng ban da dang, hdi chimg Stevens-Johnson,
viém da tréc vdy, héi chimg Lyell, rung toc, héng ban nat, rim
léng, thay d6i sic 6 da, ngua, trimg cd, ban xuét huyét, phan g
nhay cam voi anh sang, lupus ban d6 h¢ thong, ngra.

Hé mién dich: rdi loan qué mén anh huéng trén nhiéu hé co quan
biéu hi¢n la sét, viém mach, gia u lympho, dau khép, giam bach
céu, ting bach cdu ua eosin, gan - lach to, xét nghi¢m chirc ning
gan bat thuong, héi chimg mit duong mat (pha huy va bién mét
dudng mat trong gan) xay ra v&i nhiéu biéu hién phdi hop khac
nhau. Cac co quan khac cling c6 thé bi anh huong (phdi, than, tuy,
co tim va dai trang). Cac phan {mg qua min khic bao gém viém
mang nao vo khuén, kém theo rung giat co, phan img phan v¢, phu
than kinh mach, rdi loan vi gidc.

Gan: viém gan kiéu ir mat, tdn thuong nhu mo hodc loai hdn hop,
vang da, viém gan u hat, suy gan.

Ho hép: Céc phan (mg qua man & phdi, nhu: sét, kho tho, viém
phoi.

Chuyén héa - ndi tiét: RSi loan chuyén hoa xuong (giam ndng
d¢ calci va 25-hydroxy-cholecalciferol trong méu) din dén
chimg nhuyén xuong, loang xuong, ting cholesterol, bao gbm ca
cholesterol HDL va triglycerid trong mau.

Tém than: 1 1an hodc kich hoat cac bénh tim than khac, kich dong,
bén chén, hung hing hodc tram cam, do giac (4o thj va do thanh),
chimg chan an.

Co - xuong: dau co, dau khop, ting con co giat.

Sinh duc - tiét niéu: protein nigu, tang creatinin, viém thén k&, suy
thin, dai ra mau, thiéu niéu, dai rit, bi dai, bt thuong trong sinh
tinh trung (giam sd lugng va/hodc kha ning di dong cua tinh tring).
Mit: duc thiy tinh thé, viém két mac, ting nhin 4p.

Tai: 1 tai, tang thinh lyc, giam thinh lyc.

Huwémg din cich xir tri ADR

Céc ADR kh4 phé bién ctia carbamazepin. ddc biét trong giai doan
dau diéu trj, gom c6 hoa mit, chéng mat, budn ngu va mét diéu
phdi. C6 thé giam thiéu céc tic dung ndy bing bt dau diéu trj véi
liéu thip. Budn ngu va roi loan chirc ndng tiéu ndo va van nhan

cling la cdc triéu chimg ctia nong do carbamazepm qua cao trong
huyét trong va c6 thé hét khi tiép tuc diéu tri véi liéu thap.
Cac ADR lién quan dén liéu diing thuong tir hét trong mot vai ngay
hodc sau khi tam thai giam liéu.
Khi bi cdc ADR niing nhu phat ban do toan than, phin (mg qua
man, ¢6 thé cin phai ngimg diéu tri.
Liéu lwgng va cich ding
Cich ding: Dang vién nén thuong, vién nén giai phong kéo dai va
hon dich udng cung bira an, trong khi dang vién nang c6 thé dung
bat ké lic nao. Dé han ché mat thuoc khi dung hon dich qua ong
thong da day (do thubc bam vao éng nhya PVC), thuée can dugc
hoa lodng trude véi mot thé tich dung moi di 16m (vi du nude tinh
khiét, dung dich dextrose 5%, natri clorid 0,9%) va rua éng bang
100 ml dung moi sau khi dua thubc. Khéng nén tron lin dang hon
dich véi cac dung dich thuéc khac. Vién nén giai phong kéo dg“ cin
nuét nguyén vién va khong dugc nhai hodc lam v&. Mot s6 dang
vién nang giai phong kéo dai c6 thé m& vo nang va cac hat thube ¢6
thé ric vio thirc an, nhung khéng nén nhai hodc nghién. Dang vién
gidi phong kéo dai (vién nén hodc vién nang) dugc ding 2 lanfngay
vai cung liéu dung nhu cac dang bao ché thong thuong.
Liéu lwgng
Diéu tri dén g kinh
Nén uu tién dung mét thudc nhung ciing co thé can phai phoi
hgp. Phii bat dau cho carbamazepin véi liéu thap va khi ting
hodc gidm liéu phai tién hanh din dan timg budc. Khi bd sung
carbamazepin vao ché do tri liéu chéng co giat, thi nén thém dan
dan carbamazepin trong khi dé phai duy tri hodc gidm dan cac
thudc chéng co giat kia, trir phenytoin c6 thé phai tang liéu. Khi
ngimg dung carbamazepin, phai giam liéu tir tir dé tranh ting con
dong kinh hodc tinh trang déng kinh lién tuc.
Véi nguoi mang thai chi nén dung carbamazepin don tri liéu véi
lidu thap nhét cé thé duoc.
Liéu cho ngudi 16n va tré em trén 12 tudi:
Bét dau udng 100 - 200 mg, 1 hodc 2 1in/ngay va cir mét tuan lai ting
thém 200 mg cho dén khi dat duoc dép (mg t6i da. Liéu ding khong
dugc qua 1 000 mg/ngdy cho tré em tir 12 - 15 tudi va 1 200 mg cho
ngudi bénh trén 15 tudi. Nhimg liéu t&i 1 600 mg/ngay cho ngudi
lom ciing da duoc ding trong mdt vai trudmg hop ca biét. Liéu duy
tri: Diing liéu thép nhit co hiéu qua, thudng tir 800 - 1 200 mg/ngay.
Liéu cho tré em tir 6 - 12 tudi:
Bit diu thwong 12 100 mg, 2 lan/ngay véi dang vién nén hodc 50 mg,
4 lan/ngay d6i véi dang hdn dich va cir sau mot tuan lai ting thém
100 mg, chia lam 3 - 4 lan/ngay cho dén khi dap img t6i da dat dugc.
Liéu dung khong duoc qua 1 000 mg/ngay. Liéu duy tri diéu chinh
dén liéu thap nhat c6 hiéu qua, thuong la: 400 - 800 mg/ngay.
Liéu cho tré em dudi 6 tudi:
Bit dau 10 - 20 m[,fkgfngay chia thanh 2 hodc 3 lan (dang vién
nén) va chia lam 4 lan (dang hén dich) va cir tang liéu dan sau moi
tudn cho t6i khi dat duoc dap Ung 1am sang tdi da. Liéu duy tri diéu
chinh dén liéu thap nhét c6 hiéu qua, thuong la 15 - 35 mgfkg/ngay
Con co thé dung carbamazepin theo dudng tryc trang véi lidu t6i
da 1a 250 mg/lan, cach 6 gid/1 lan, cho ngudi bénh tam thai khong
(he dung duong uong Nén ting liéu thém 25%, khi chuyén tir dang
ubng sang dang thude true trang va khong nén ding dudng nay
qua 7 ngay (vién dat 125 mg va 250 mg trong (mg véi vién nén
100 mg va 200 mg).
Piéu tri dau day than kinh tam thoa
Nguoi lon: Ubng 100 mg,flan 2 lan/ngay dang vién nén va 50 mgl'lan.
4 lan/ngay dang hén dich. Liéu tang tir tir dé tranh budn ngt. Phan lén
ngl.rm bénh dat duge tic dung giam dau @ licu 200 mg/]an 3 hoac 4
lan/ngay. Khi da giam dau duoc mét sé tuin thi giam dan liéu.
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Du phong réi foqn fwong cuc 6 bénh nhan khong dap ieng voi lithi
NS'-"E“ I6m: Liéu ban du 12 400 mg/ngay, chia lam nhidu lin, tang
1én dan cho dén khi kiém soat dugc trigu chimg hojc dat dwgc mirc

litu 1 600 mg/ngay, chia lam nhiéu 1in. Lidy thong thudmg nim
trong khoang tir 400 - 600 mg.

Liéu 6 nguoi cao tubi

g thanh thai carbamazepin bi giam & mét s nguéi cao tuéi, do dé
liéu duy tri c6 thé cin phai thap hon.

Tré em: Khong khuyén céo sir dung carbamazepin cho tré em trong
chi dinh diéu tri dau day than kinh tam thoa va chi dinh dy phong
roi loan ludmng cyc.

Tuong tac thude

Tuong téc thudc véi carbamazepin hiu nhu hoan toan lién quan
dén dic tinh gay cam (ing enzym cua thude.

Céc thudc trc ché CYP 344 gay giam chuyén héa carbamazepin va
do vy c6 the lam tang nong d ciia carbamazepin, nhu: Isoniazid,
verapamil, diltiazem, ritonavir, dextropropoxyphen, fluoxetin,
fluvoxamin, paroxetin, co thé la cimetidin, omeprazol, acetazolamid,
danazol, nicotinamid (& ngudi 16m, chi khi ding lidu cao),
trazodon, vigabatrin, khang sinh macrolid (vi dy: erythromycin,
clarithromycin), cac khing ndm nhém azol (vi du: itraconazol,
ketoconazol, fluconazol, vonconazo!) loratadin, olanzapin, nudc
nho, cac chit tc ché protease de diéu tri HIV (nhw ntonawr)

Cdc chdt c6 thé lam tang nong d chat Lhuyen héa co hoat
tinh carbamazepin-10.11-epoxid trong huyét tuomg: Quetiapin,
primidon, progabld acid valproic, valnoctamid va valpromid. Do
larn tang nong do CBZ-E s& lam lang ADR (chdng mat ngu ga,
mit diéu phdi, nhin mét thanh hai), cin diéu chinh liéu ding cua
thudc va/hoic giam sat nong dj thude trong mau.

Cic thude c6 thé lam giam nong d carbamazepin trong mdu:
Phenobarbital, fosphenytoin, primidon hoic
theophylin, aminophylin, rifampicin, cisplatin hodc doxorubicin
vamic du dir liéu con c6 phin mau thuin, c6 thé la ca clonazepam
hodc oxcarbazepin. Mefloquin co thé déi khang tac dung chéng
dng kinh cia carbamazepin. Can diéu chinh liéu ding cua thudc.
Isotretinoin dugc bao cao la lam thay dbi sinh kha dung va/hodic do
thanh thai carbamazepin va cafbamnzepin—l{),l 1-epoxid; can giam
sdt nong do carbamazepin huyet tuong.

Nong do carbamazepin co thé giam khi dung cung céc ché pham ¢
chita dugc li¢u Hypericum pcrforatum

Téc dung ctia carbamazepin trén nong do cua cdc thude khéc ding
kem:

Carbamazepin ¢6 thé l1am giam nong do vi do vdy gidm
hiéu qua didu tri cia mot s6 thude: levothyroxin, clobazam,
clonazepam, ethosuximid, primidon, acid valproic, alprazolam,
corticosteroid (vi dy predmsa]on, dexamethason); ciclosporin,
digoxin, doxycyclin; din chat dihydropyridin nhu felodipin va
isradipin; indinavir, saquinavir, ritonavir, haloperidol, lmtpramln,
buprenorphin, methadon, paracetamol, tramadol, cac ché pham
¢6 chira oestrogen va/hodc progestogen (cin can nhic bién phap
tranh thai khac), gesmnon, tibolon, toremifen, theophylin, thude
chéng dong duong udng (warfarin va acenocoumarol), lamotrigin,
tiagabin, topiramat, buprop:on citalopram, mianserin, sertralin,
trazodon, céc thuéc chéng trdm cam ba vong (nhu  imipramin,
amitriptylin, nortriptylin, clomipramin), clozapin, oxcarbazapin,
o[anzapm quctlapm itraconazol, imatinib va risperidon.

Mot 56 phoi hop can luew y dac biét: _
St dyng dong thoi carbamazepin va levotira
lam tang doc tinh carbamazepin.

Sir dung déng thai carbamazepin va is
ting ddc tinh trén gan do isoniazid.

phenytoin  vi

cetam di dugce bao cao

oniazid da dugc bao cdo lam

Phoi hgp carbamazepin véi metoclopramid hodic cic thuéc an thén
manh khac nhu haloperidol, thioridazin, 6 thé lam ting tic dung
phu trén hé than kinh.

Sir dung dong thoi carbamazepin va mot vai thuée lgi tidu
(hydroclorothiazid, furosemid) c6 thé dén dén giam natri huyét.
Carbamazepin c6 thé d6i khang tac dung cua céc thube gidn co
khong khir cuc (nhu pancuromum}

Carbdmayepm giong voi cic thudc ¢6 tac dung tam than khéc, cé
thé lam giam dung nap ruou.

Khéng co tuong tic gan vGi protein nao ¢6 ¥ nghia ldm sang dugc
thong bao.

Dung ddng thoi lithi véi ca:bamazepm ¢6 thé tang nguy co téc dung
phu déc thén kinh, ngay ca khi nong d¢ cé lithi va carbamazepin
trong méu dudi mirc gay doc

Dung dong théi thude tre ché MAO v6i carbamazepin da gay con
s6t cao, con tang huyét ap, co gidt nang va tir vong; phai ngimng
thude irc ché MAO it nhat 14 ngay trudc khi bit diu liéu phap
carbamazepin hodc nguoc lai.

Qua lidu va xir tri

Triéu c'h;mg Céc ddu hi¢u va tneu chlmg dAu tién xuat hu;:n sau
I - 3 gior. Noi bt nhat 1a céc roi loan thén kinh - co. Céc rdi loan
tim mach nhe hon; céc tai bién tim trim trong chi xay ra khi dung
lidu rat cao (trén 60 g). )

Néu kém theo ubng rugu hodc ding cic thude chdng trim cam ba
vong, barbiturat hay hydamnm thi nhirng diu hiéu va triéu chung
ngé doc carbamazepin cap tinh ¢6 thé niing thém hodc thay déi.
Xir tri: Tién lugng cua cac trudng hop ngé doc nang phu thude chu
yéu vio viéc loai bé thude nhanh chong, c6 thé bing céch gay non,
rira da ddy, lam gidm hép thu thudc bang céc bién phép thich hop
{uéng 100 g than hoat, sau do cir cach 4 gid lai uéng 50 g, cho dén
khi binh phuc).

Néu céc bién phap trén khong thé thuc thi, thi phai chuyén ngay
dén bénh vién dé dam bao cac chirc ning song cho ngudi bénh.
Khong co thude giai dde dac hiéu.

Piéu tri tridu chirng va ho trg: Cin theo déi cac chirc nang hd hép'
tim (theo ddi dién tim db), huyét 4p, nhiét dg, phan xa dong tir,
chire nang than, bang quang trong mét s ngay.

Cdp nhdt lan cuéi: 2020.

CARBIDOPA - LEVODOPA

Tén chung quéc té: Carbidopa - levodopa.

Ma ATC: NO4BAD2.

Loai thudc: Thude chéng bénh Parkinson, thuée chéng loan dong.
Dang thude va ham lugmg

Vién nén, vién nén tan trong miéng: 10 - 100 (10 mg carbidopa/
100 mg levodopa), 25 - 100 (25 mg carbidopa/100 mg levodopa),
25 - 250 (25 mg carbidopa/250 mg levodopa).

Vién nén giai phong kéo dai: 25 - 100 (25 mg carbidopa/100 mg
levodopa), 50 - 200 (50 mg carbidopa/200 mg levodopa)

Vién nén 25 mg carbidopa (cho nhimg ngudi chi can b sung riéng
carbidopa dén gan ngira ADR cua levodopa).

Dwugc lre hoc

Carbidopa - levodopa 1a thudc dugc ding dé diéu tri bénh
Parkinson (bénh ligt rung). Nguyen nhén gy bénh Parkinson la do
thiéu huyt dopamin, chat din truyen thin kinh & thé van ndm & day
nao co6 vai tro quan trong trong diéu hoa truong lye co. Khdng the
dua dopamin vao co thé dé chira bénh Parkinson dugc vi dopamin
khéng qua dugc hing rao mau - nio.




