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Ry
DEXEM
Cic dau hiéu hru ¥ va khuyén cio:
Poc ky hubng dan sie dung trudc khi ding.

Dé xa tam tay tré em.

Thong bao ngay cho bdc st hodc dwgc st nhitng tdc dung khong mong muon gap phai khi sie
dung thuac.

Thuée nay chi dimg theo don thuéc

THUOC PQC

1. Thanh phan cong thire thudc:

MJdi ng 2 ml chira:

Thanh phin hoat chat: Dexmedetomidin (dudi dang Dexmedetomidin Hydroclorid 236 mcg) 200
meg

Thanh phén t4 dwee: Natri clorid, natri hydroxid, acid hydrocloric, nuéc cit pha tiém.

2. Dang bao ché:

Dang bao ché: Dung dich dim dic dé pha tiém truyén

M6 ti dic diém thudce: Dung dich trong subt, khong mau.

3. Chi dinh:

- Dé an than cho bénh nhan ICU (Pon vi Chim séc Chuyén sau) ngudi 16n, cin mitc do an thin

khéng sdu hon mirc ¢ dép (mg véi 1oi néi (twong (mg véi Thang diém kich thich-an thin Richmond
(RASS) tir 0 dén -3).

- Dé an thén cho bénh nhan | nguoi I6n khong dat ndi khi quan trude vashogc trong cdc thu thuat chin
doan hodc phiu thuit yéu cdu an than, tirc 1a an thin tha thuat/tinh tao.

4. Liéu dung, cich ding:

Dé an thin cho bénh nhian ICU (Pon vi Chiim séc Chuyén siu) nguwdi lém, cin mirc d9 an thin
khong sau hon mirc ¢é dap ang voéi 10 néi (twong g véi Thang diém kich thich-an thin
Richmond (RASS) tir 0 dén -3).

Chi str dung trong bénh vién. DEXEM nén dugce quan ly boi cac chuyén gia cham sée sirc khoe ¢é
k§ ning trong viéc didu tri bénh nhan cin chim sé¢ dic biét.

Liéu ding

Bénh nhan di dugc dat ndi khi quan va an thin c6 thé chuyen sang dexmedetomidin véi téc do
truyen ban diu 12 0,7 microgam/kg/h, sau dé6 cé thé dugc diéu chinh timg budc trong pham vi lidu
0,2 dén 1,4 microgam/kg/h dé dat dugc mic do an thdn mong mubn, tuy theo dép ung cua bénh
nhan. Nén xem xét toc do truyén ban dau thip hon cho nhig bénh nhén yeu Dexmedetomidin rat
manh, téc do truyen dugc dua ra mm gior. Sau khi diéu chinh lidu, cé thé khong dat duge mic an
thin & trang thdi 6n dinh méi trong toi da mét gio.

Liéu ti da

Khong duge vuot qua lidu tdi da 1,4 microgam/kg/h. Bénh nhén khéng dat dugc mirc an than thich
hop véi lidu t6i da cia dexmedetomidin nén duoc chuyén sang mot thudc an than thay thé. Khong
khuyén cdo sir dung

Khong khuyén cdo dung liéu nap trong ICU an than do ¢6 lién quan dén viée gia ting cdc phan (mg
khong mong mudn. C6 thé dung propofol hodc midazolam néu cin cho den k.hl tac dungg lam sang
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ctia dexmedetomidin dugc thiét lap.

Thoi lugng

Khong ¢6 kinh nghiém sir dung DEXEM hon 14 ngay. Viéc sir dung DEXEM trong thoi gian dai
hon khoéng thoi gian nay nén dugce thuong xuyén dénh gia lai.

Pé an than cho bénh nhiin ngwdi 16m khong dat ndi khi quén trwée va/hodc trong cic thi
thuit chin dodn hodc phiu thuit yéu cAu an thin, tirc 1 an thin tha thuat:’tmh tio,

DEXEM chi nén dugc thuce hién boi cde chuyén gia chiam séc sire khoe c6 k¥ ning diéu tri thue mé
cho bénh nhén trong phong mé hoic rrcng cée tht tuc chan doan. Khi DEXEM duoc sir dung dé an
than cé y thuc, bénh nhan phai dugc gidm sat lién tuc boi nhimg ngudi khong lién quan dén viée
tién hanh quy trinh chin doan hodc phiu thuét.

Bénh nhén cén duoc theo doi lién tuc cdc dau hiéu sém cta ha huyét 4p, ting huyét ap, nhip tim
cham, Gic ché hé hép, tic ngh&n dudng tho, ngimg thd, khé thé vazhodc khir bio hoa 0XY.

Can cung cp oxy bd sung ngay 1ap tire khi c6 chi dinh.

D0 bdo hoa oxy can duge theo ddi bﬁng phuong phap do oxy Xung.

DEXEM duge truyén dudi dang truyén Ileu nap sau d6 la truyén duy tri. Tty thudc vao quy trinh, ¢6
thé cin giy té tai chd hodc glarn dau dong thoi dé dat dugce hiéu qua 1am sang mong mudn. Thudc
glam dau hoic thube an than bd sung (vi du nhu 0p101d midazolam, hoéc propofol) duoc khuyen
cao trong truong hop céc thu thudt dau dén hogc khi can thiét phai ting do sau clia thuoc an than.
Thaoi gian ban thai trong pha phan bd ctia DEXEM duge ude tinh la khoa.ng 6 phiit, c6 thé dugc xem
xét cung voi tdc dung ctia céc thude duge sir dung khée, khi dénh gi4 thoi gian thich hop can thiét dé
diéu chinh liéu dén hiéu qua 1am sang mong mudn ctia DEXEM.

Bét dau thu thudt an than:

- Truyén liéu nap 1,0 ‘microgam/kg trong 10 phut. Pbi v6i céc tha thuat it xam 14n hon nhu phiu
thuét nhin khoa, cé thé phii hop véi lugng truyén 0,5 microgam/kg trong 10 phut.

Duy tri an thin cho c4c thu thuét:

- Truyén duy tri thudmg dugc bat déu & 0,6-0,7 microgam/kg/h va dugc diéu chinh dé dat duoc hidu
qua lam sang mong mudn vai céc lleu tir 0,2 dén | microgam/kg/h. Tée dd truyén duy tri nén dugc
diéu chinh dé dat duge mic d6 an thin muc tiéu.

Déi twong dic biét

Ngudi cao tudi

Khong can didu chinh liéu cho bénh nhén cao tu6i. Bénh nhan cao tudi dudng nhur ¢6 nguy co ha

huyel ap tang 1én nhung dir li¢u han ché vé thudc an than cho thu thudt khéng cho thdy sy phy thude
vao liéu lugng rd rang.

Suy thin
Khéng can diéu chinh liéu cho bénh nhén suy than.
Suy gan

Dexmedetomidin dugc chuyén héa & gan, nén than trong khi ding cho bénh nhan suy gan. Co thé
xem xét giam liéu duy tri.

Tre em

D an toan va higu qua cia DEXEM & tré em tir 0 dén 18 tudi chua dugc thiét 1ap.

Cach dung

DEXEM chi duge ding dudi dang truyén tinh mach sau khi pha loang béng cach sir dung mot thiét
bi truyen ¢6 kiém sodt.

Ong thube chi dung cho mdt bénh nhan.
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Chuén bi dung dich
DEXEM c¢6 thé duoc pha lodng trong dung dich tiém glucosc 50 mg/mL (5%), mannitol, natri clorid
9 mg/mlL (0,9%), natri lactat dé dat duorc nong do Léin thiét 4 microgam/mL hodc 8 microgam/mL

trude khi ding. Vui Iong xem thé tich can thiét & chuan bj dich truyén dudi dang bang dudi day.
Trong truong hop nong d6 yéu cdu la 4 microgam/mL:

Thé tich dung dich dim dic

Thé tich dung méi pha lodng

Tong thé tich dung dich tiém

dé pha tiém truyén DEXEM truyén
100 microgram/mL

2 mL 48 mL 50 mL

4 mL 96 mL 100 mL

10 mL 240 mL 250 mL

_ 20 mL 480 mL 500 mL

Trong trudmg hop ndng d6 yéu ciu la 8 microgam/mL:

Thé tich dung dich dim dic

Thé tich dung méi pha lodng

Tong thé tich dung dich tiém

dé pha tiém truyén DEXEM truyén
100 microgram/mL

4 mL 46 mL 50 mL

8 mL 92 mL 100 mL

20 mL 230 mL 250 mL

40 mL 460 mL 500 mL

Dung dich nén dugc lic nhe dé tron déu.

Nén kiém tra dung dich DEXEM bang mét thuong dé tim cée tiéu phan va sy déi mau trude khi sir
dung.

DEXEM da duoc chimg minh la twong thich khi ding véi cdc dung dich tiém tinh mach va céc
thube sau:

Ringer lactat, dung dich glucose 5%, dung dich tiém natri clorid 9 mg/mL (0,9%), mannitol 200
mg/mL (20%), natri thiopental, etomidat, vecuronium bromid, pancuronium bromid, succinylcholin,
atracurium besylat, mivacurium chlorid, rocuronium bromid, glycopyrrolat bromid, phenylephrin
HCIl, atropin sulfat, dopamin, noradrenalin, dobutamin, midazolam, morphin sulfat, fentanyl citrat
va chét thay thé huyét trong.

Bt ky luong thudc nao khong str dung duge thai bo theo cac yéu cau cua dia phuong.

5. Choéng chi dinh:

Quéa mén véi duge chit hoac bt ky ta duge nio clia thude.

Block tim tién trién (d6 2 hodc 3) trir khi ¢6 may tao nhip.

Ha huyét ap khong kiém sodt duoc.

Céc tinh trang cdp tinh v& mach mau ndo.

6. Canh bo va thin trong khi ding thude:

Gidm sét y té

DEXEM dugc st dung trong co s cham soc dac biét, phong mb va trong cac quy trinh chan dodn.
Viéc str dung trong cac moéi truong khac khong duge khuyen khich. Tat ca benh nhan phal duge
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theo doi tim lién tuc trong khi’truyér} DEXEM. 'Cén theo ddi ho hap & nhimg bénh nhan khong dat
ndi khi quan do nguy co (rc ché ho hap va mét s6 truong hop ngiing tho.

Thoi gian dé héi phuc sau khi sir dung dexmedetomidin dugc béo céo la khoang mét gio. Khi duge
sir dung cho bénh nhan ngoai trii, nén tiép tuc theo ddi chit ché trong it nhit mot gior (hodc 1au hon
tiy theo tinh trang ctia bénh nhén), véi su gidm sat y té tiép tuc it nhat mot gid nita dé dam béao an
toan cho bénh nhan.

Céc bién phap phong ngtra chung

Khoéng nén dung DEXEM du6i dang liéu tiém bolus va khong nén dung lidu nap trong ICU. Do do,
béac si diéu tri nén sin sang str dung mot loai thude an thin thay thé dé kiém so4t khan cép tinh trang
kich dong hodc trong céc thu thuat, dac biét 1a trong vai gio diu dle'u tri. Trong qua trinh gdy mé
thgo thi thudt, c6 thé sir dung mot lugng nhé thude an than khac néu cin ting nhanh mirc dé an
than.

Mot sb bénh nhén ding DEXEM dé bi danh thirc va tinh téo khi duoc kich thich. Khéng nén chi
xem xét diéu nay la bang chimg ctia viéc thudc thiéu hiéu qua khi khong c6 cdc ddu hiéu va tridu
chimg lam sang khéc.

Dexmedetomidin thong thuong khong giy an thin siu va bénh nhan c6 thé dé dang tinh lai. Do dé,
dexmedetomidin khong thich hgp & nhimg bénh nhén khéng chiu duge tic dung nay, vi du nhiing
bénh nhan can an than sau lién tuc.

DEXEM khong nén dugce st dung nhu mgt tac nhén gy mé noéi chung dé dat ndi khi quan hogc dé
an than trong khi str dung thude gidn co.

Dexmedetomidin thiéu tic dung chdng co gidt ciia mét s6 thudc an thin khac va do dé s& khong
ngin chan hoat dong co gidt co ban.

CAn than trong néu két hop dexmedetomidin véi céc chat khéc ¢6 tac dung an than hodc tim mach vi
tac dung khong mong muon c6 thé xay ra.

DEXEM khéng duge khuyén cao dé an thin c6 kiém sodt cho bénh nhan. Dit lidu ddy du khong co

Sdn.

Khi DEXEM dugc sir dung trong méi trudng ngoai tri, bénh nhan thuong phai duge chdm séc boi
mot bén thir ba phit hgp. Bénh nhén nén tranh l4i xe hodc cac cong viée nguy hiém khac va néu cé
thé tranh sir dung cdc tac nhin khéc ¢ thé gdy an than (vi du, benzodiazepin, opioid, rugu) trong
mot khoang thoi gian thich hgp dua trén tac dung quan sat duge cua dexmedetomidin, tha thudt,
thude diing dong thoi, tudi va tinh trang cua bénh nhén.

Cén thén trong khi ding dexmedetomidin cho bénh nhan cao tudi. Bénh nhan trén 65 tudi cé thé dé
bi ha huyét 4p hon khi ding dexmedetomidin, ké ca lidu nap, trong céc thi thuat. Giam liéu nén
duge xem xét.

Ty 1¢ tir vong & bénh nhan ICU < 65 tudi

Trong thir nghiém ngdu nhién c6 d5i chimg thuc té SPICE III trén 3.904 bénh nhén trudng thanh bi
bénh ning & ICU, khong cé su khéc biét tong thé vé ty Ié tir vong trong 90 ngay giita nhém dung
dexmedetomidin va nhom cham soc thong thudmg (ty 1€ tir vong 29,1% & ca hai nhom), nhung quan
sat thdy tac dung khong dong nhat theo d6 tudi. Dexmedetomidin cé lién quan dén viée ting ty 1é tir
vong & nhém tudi < 65 tudi (ty sd nguy co 1,26; khoang tin cay 95% la 1,02 den 1,56) so vai cac
thude an than thay thé. Mic du co che chua rd rang, nhung sw khong ddng nhit vé tac dong lén ty 16
tr vong theo tudi tac nay ndi bat nhat & nhimg trudong hop sur dung som dexmedetomidin véi lidu
cao dé dat duoc hidu qua an than sau & nhitng bénh nhan nhap vién vi Iy do khic ngoai cham séc sau
phdu thuat va ting 1én khi diém APACHE II tang lén. Tac dong Ién ty I¢ tir vong khong dugc phat
hién khi sir dung dexmedetomidin dé an than nhe. Nhimg phat hién nay nén dugce can nhic voi loi
ich 1am sang du kién ciia dexmedetomidin so véi cac thude an thin thay thé & bénh nhén tré tudi.
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Téc dung trén tim mach va bién phdp phong nglra
Dcxmcdetomldm lam giam nhip tim va huyet ap thong qua cudng giao cam trung uong nhung &
nong do cao hon gy co mach ngoai vi dan dén tang huyét ap. Do do, dexmedetomidin khong thich
hop & nhimg bénh nhan ¢ bét 6n tim mach nang.

Can than trong khi dl.mg dexmedetomidin cho bénh nhén ¢ nhip tim cham tir trude. Dir liéu vé tac
dung cia DEXEM & bénh nhan c6 nhip tim <60 rat han ché va can dic biét than trong véi nhiing
bénh nhdn nay. Nhip tim cham thuong khong cin diéu tri, nhung thudng dap tmg véi thude khéng
tiét cholmcrglc hogc giam liéu khi can thiét. Nhitng bénh nhan c6 thé luc cao va nhip tim chim khi
nghl ngm c6 thé dic biét nhay cam véi tac dung lam cham nhip tim ctia thudc chu van thu thé alpha-
2 va céc truong hgp ngirng xoang thodng qua da dugc bao cdo. Ngoai ra, cac truong hop ngimg tim,
thudng xay ra trude nhip tim cham hogc block nhi that, da duge béo cdo.

Téc dung ha huyét ap cua dexmedetomidin c6 the c6 y nghia [6n hon & nhing bénh nhén bi ha huyét
ap tir trude (dic biét néu khong dap tmg véi thuoc van mach), ha thé tich mau, ha huyét 4 ap man tinh
hogc giam dy trir chiic ning nhu bénh nhan rdi loan chirc nang that ndng va ngudi cao tuoi, bénh
nhéan can dugc chiam séc dac biét trong nhimg trudng hop nay. Ha huyét 4 ap thong thuong khong can
diéu tri diic hiéu ‘nhung khi can, bac si diéu tri nén sin sang can thiép bang cach giam lidu, truyén
dich va/hodc thude co mach.

Bénh nhan bi suy gidm hoat dng tu chu ngoai vi (vi du do chin thuong tiy song) c6 thé co nhiing
thay d6i huyét dong rd rét hon sau khi bit dau ding dexmedetomidin va do dé can duge diéu tri cin
than.

Tang huyét ap thoang qua da duge quan sat chu ycu khi dung liéu nap lién quan dén tac dung co
mach ngoai vi cia dexmedetomidin va khong khuyén cdo dung liéu nap dé an than trong ICU. Diéu
tri téng huyét ap néi chung 1a khéng ¢an thiét nhung ¢6 thé nén giam toc do truyén lién tuc.

O ndng do cao hon, su co mach cuc bd c6 thé c6 y nghla 16n hon & nhig bénh nhan thiéu méu co
tim hodc bénh mach mau ndo nang, nhiing trucmg hop nay can duoc theo ddi chit chd. Can cén nhéc
viéc gidm hogic ngimg thude & bénh nhén cé ddu hiéu thiéu mau cuc bd co tim hodc néo.

Thén trong khi dung dexmedetomidin cling véi gdy té tay song hodc ngoai mang ctmg do c6 thé
ting nguy co ha huyét a4p hodic nhip tim cham.

Bénh nhén suy gan

Can than trong & bénh nhan suy gan ning vi ding qu4 lidu c6 thé lam tang nguy co phan img khdng
mong muon, dung qué lidu hodc tac dung kéo dai do 1am giam d9 thanh thai dexmedetomidin.

Bénh nhan bi rdi loan thin kinh

Kinh nghiém dung dexmedetomidin trong cac truong hop rdi loan than kinh ning nhu chin thuong
dau va sau phau thuat than kinh con han ché va can than trong khi sir dung & ddy, ddc biét khi can
dung thudc an than su. Dexmedetomidin c6 thé lam giam luu lwgng mau ndo va ap luc ndi so va
diéu nay nén duge can nhic khi lya chon lidu phap.

Khéc

Cac chét chu van alpha-2 hiém khi lién quan dén phan (mg cai thudc khi ngimg dot ngdt sau khi sir
dung kéo dai. Kha nang nay nén dugc xem xét néu bénh nhén bi kich dong va ting huyét ap ngay
sau khi ngirg dexmedetomidin.

Dexmedetomidin c6 thé gy tdng thén nhiét, c6 thé chdng lai céc phuong phdp lam mat truyén
thong. Nén ngimg didu tri bang dexmedetomidin trong trudmg hop sét kéo dai khéng rd nguyén
nhan va khong duge khuyén cdo sir dung cho nhitng bénh nhan nhay cam vai tang than nhiét 4c tinh.

Bénh dai thao nhat da dugc béo céo co lién quan den viée diéu tri bang dexmedetomidin. Neu da
ni¢u xay ra, nén ngimg dexmedetomidin va kiém tra ndng do natri huyét thanh va do tham thdu nudc
tiéu. -
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DEXEM chira it hon | mmol natri (23 mg) trén mdi mL.

7. Sir dung thudc cho phu nit cé thai va cho con bi:

Sir dung thude cho phu nir ¢6 thai:

Khoéng c6 hodc cé it dit liéu vé viée sir dung dexmedetomidin & phu ni¥ ¢ thai.

Céc nghién ctru trén dong vét cho thiy ddc tinh sinh san. Khdng nén dung DEXEM trong thoi ky
mang thai trir khi tinh trang 1dam sang ctia nguoi phu nit yéu cau diéu tri bang dexmedetomidin.

Sir dung thudc cho phu nir cho con bu:

Dexmedetomidin duoc bai tiét qua sita me, tuy nhién mirc do s& thip hon gi6i han phat hién trong
24 gi&r sau khi ngimg diéu tri. Khong thé loai trir rti ro ddi véi tré so sinh. Phai dua ra quyét dinh
ngung cho con bu hay nngg diéu tri dexmedetomidin c6 tinh dén lgi ich ctia viée cho con bu va lgi
ich ctia diéu trj cho nguoi phu nir.

Kha niing sinh sin

Trong nghién ciru kha ning sinh san & chut, dexmedetomidin khéng anh hudng dén kha ning sinh
san cua chudt duc va cai. Khong c6 dir liéu nao ciia con ngudi vé kha ning sinh san.

8. Anh hwéng ciia thude 1én kha niing l4i xe, vin hanh may méc:

Bénh nhén nén dugc khuyen c4o khéng l4i xe hodc cac cong viée nguy hiém khac trong mot khoang
thoi gian thich hop sau khi dung DEXEM dé an thén trong thi thut.

9. Tuwong tic, twong ky, ciia thude:

Twong tic:

Nghién ctru twong tac chi dugc thue hién & ngudi lon,

Duing dong thoi dexmedetomidin véi thude gdy mé, thudc an than, thudc ngi va opioid ¢6 kha néng

lam ting tdc dung, bao gdm ca tac dung an thin, gdy mé va hd hip. Céc nghién ciru cu thé da xac
nhan tac dung ting cudng vdi isofluran, propofol, alfentanil va midazolam.

Khoéng ¢ tuong tac duge dng hoc gitta dexmedetomidin va_isofluran, propofol, alfentanil va
midazolam. Tuy nhién, do céc tuong téc dugc luc hoc cé thé xay ra, khi dung dong thoi véi
dexmedetomidin, ¢6 thé phai giam liéu dexmedetomidin hodic thudc mé, thudc an than, thude ngu
hoic opioid ding dong thoi.

Su (rc ché cdc enzym CYP bao gdm ca CYP2B6 bing dexmedetomidin da dugc nghién ciru trong
phuong phép G microsom gan ngudi. Nghién ctru in vitro cho thay rang c6 kha ning ton tai twong
tac in vivo giita dexmedetomidin va céc chét ncn véi su chuyén héa CYP2B6 chiém wu thé. Cam
(mg dexmedetomidin in vitro dugc quan sat thay trén CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9 va
CYP3A4, va khong thé loai trir cdm (mg in vivo. Y nghia 1am sang chua dugc biét.

Kha nang tang tac dung ha huyét 4p va nhip tim chim nén duoc xem xét & nhiing bénh nhén dang
dung céc san phdm thudc khac gy ra cac tac dung nay, vi du nhu thuoc chen beta, méc du céc tac
dung bd sung trong mét nghién ctru tuong tac voi esmolol 1a rat khiém ton.

Twong ky:

San pham thude nay khdng duoc tron ldn véi cac san pham thudc khac ngoai trir nhitng san phdm
dugc d cap trong phan ‘Céch dung

10. Tac dung khong mong mudn cia thude:

T6m tét hd so an toan

An thin & nhimg bénh nhén truéng thanh trong khoa chim séc dic biét (ICU)

Céc phan ting bét loi duge bao cdo thudmg xuyén nhit véi dexmedetomidin khi sir dung trong chim
s6c dic biét 13 ha huyét dp, ting huyét 4p va nhip tim cham, xay ra & khoang 25%, 15% va 13%
bénh nhan tuong (mg. — -
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Ha huyét 4p va nhip tim chim ciing 12 nhimg phan tmg c6 hai nghiém trong thudng gip nhit lién
quan dén dexmedetomidin lan lugt xay ra & 1,7% va 0,9% bénh nhan ngau nhién trong khoa chim
soc dac biét.

An thin trong thuc hién céc thu thudt/tinh téo

Cac phan tng bét lgi dugc bao cdo thuong xuyén nhét v&i dexmedetomidin trong an thin thuc hién
cac thu thuat dugc li¢t ké dudi day (cac dé cuong clia nghién ctru pha I1I ¢6 céc ngudng dugce xic
dinh trude dé bao cdo cac thay d6i vé& huyét ap, nhip thé va nhip tim nhu cac bién ¢ bat loi).

- Ha huyét ap (55% & nhém ding dexmedetomidin so vGi 30% ¢ nhom dung gia dugc dugce ciru
bang midazolam va fentanyl).

- Suy hd hap (38% & nhém ding dexmedetomidin so v6i 35% & nhém dung gia duge duge ctru bang
midazolam va fentanyl).

- Nhip tim cham (14% & nhom dung dexmedetomidin so véi 4% & nhom ding gia duge dugc ciru
bang midazolam va fentanyl).

Bang liét ké céc phan (mg bét loi

Céc phan img bat lq1 duoc liét ké trong Bang | da dugc tich lhy tir dit liéu gdp cia cac thir nghiém
lam sang trong diéu tri tich cuec.

Phan tng bat loi duoc xép hang theo cac tidu dé tAn suét, thuong xuyén nhét trude tién, su dung quy
ude sau: rat thu'ong gap (= 1/10); thuong gép (= 1/100 dén < 1/10); it gd@p (= 1/1.000 dén < 1/100);
hiém (= 1/10.000 dén < 1/1. 000), rat hiém (<1 / 10.000), chua biét (khong thé dy dodn tir cc dir lidu
san co).

Bang 1: C4c phan tng bét loi

Réi logn chuyén héa va dinh dwing

Thudng gip: Tang duong huyét, ha dudng huyét

it gap: Nhiém toan chuyén héa, ha albumin huyét

Réi logn tim thin -
Thudng gap: Kich dong

it gaip: Ao giac

Rbi loan tim

Rét thuong gap: | Nhip tim chdm!?

Thuong gép: Thiéu mau co tim hodc nhdi méau, nhip tim nhanh
ft gap: Block nhi that &6 mét, cung lugng tim giam
Réi logn mach:

Rit thudng gip: Ha huyét ap'2, ting huyét ap'2

Réi logn hé hdp, long ngwe va trung thit

Rt thuong gip: Suy ho hép 23

it gap: Kho thd, ngung the

Réi loan tiéu héa

Thuong gip: Buon non?, ndn, kho miéng?
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it gap: Truémg bung

Réi logn thin va tiéf niéu

Chura biét: Pa niéu

Réi logn chung va tai vi tri ding thudc _

Thuong gap: Héi chimg cai thubc, ting than nhiét
it gap: Thube khong hiéu qua, khat nude

! Xem muc M6 ta cac phan tmg bt loi da chon

2 Phan tmg bit lgi ciing duogc quan sat trong c4c nghién ctru an than trong thuc hién cac thu thuat

3 Ti 1¢ “thudng gdp” trong céc nghién ciru an than trong chiam séc dic biét (ICU).

MO ta cée phan (g bét loi d4 chon

Ha huyét ap hodc nhip tim cham c6 ¥ nghia 1am sang nén dugc didu tri nhu mé ta trong phan Céanh
bdo va than trong khi ding thudc.

O cac dbi tugng tuong dbi khée manh khong phai cham séc dac biét duge diéu tri bing
dexmedetomidin, nhip tim chdm déi khi din dén ngimg hodc tam ngimg xoang. Céc triéu chirng dap
g véi viée nang cao chén va thudc khang cholinergic nhu atropin hodc glycopyrrolat. Trong céc
trudng hop riéng biét, nhip tim cham da tién trién dén giai doan suy tdm thu & nhitng bénh nhén bi
nhip tim cham trudce dé.

Téang huyet ap ¢6 lién quan dén vige sir dung liéu nap va phan (mg nay cé thé dugc giam bing cach
tranh liéu nap nhu véy hoic giam toc do truyén hoiic giam liéu nap.

Tré em

Tré > 1 thang sau sinh, chu yéu la sau phau thuat, da dugc danh gia trong diéu trj t6i 24 gid trong
cham séc déc biét va duge chimg minh tinh an toan tuong tu nhu & ngudi [én. Dt ligu & tré sinh non
(thai 28 - 44 tuan) rat han ché va bi gi6i han ¢ lidu duy tri < 0,2 meg/kg/h. Mot truomg hop duy nhat
cua nhip tim chdm ha than nhiét & tré so sinh da dugc bao cdo trong tai liéu.

11. Qua liéu va cach xir tri:

Triéu chimg

Mot s6 truong hop qué liéu dexmedetomidin da duoc béo cdo ca trong thir nghi¢ém lam sang va dir
liéu sau khi thude luu hanh. Tée d truyén cao nhit ciia dexmedetomidin duoc bao céao trong nhimg
truong hop nay da dat t6i 60 meg/kg/h trong 36 phuit va 30 meg/ kg/h trong 15 phat & tré 20 thang
tudi va & ngudi 16n, twong Gng. Céc phan (mg bt lgi phd bién nhit duoc bio cdo két hop véi qua
liéu bao gdm nhip tim cham, ha huyét ap, ting huyét ép, an thin qué muc, suy ho hip va ngimg tim.

Xur tri

Trong trudng hop qua lidu voi cac triéu chimg lam sang, nén giam hodc ngimg truyén
dexmedetomidin. Téac dung du kién chu yéu 1a tim mach va nén dugc diéu tri theo chi dinh [am sang
(xem phan Canh bao va than trong khi st dung thudc). O ndng do cao, tang huyét ap co thé ndi bat
hon ha huyet ap. Trong céc nghlen clru lam sang, céc truong hop ngimg xoang dugc dao nguge mot
cach ty nhién hoéac dap mg véi diéu tri bing atropin va glycopyrrolat. Hoi strc 1a can thiét trong
nhiing trudng hop riéng biét qud lidu nghiém trong din dén ngimg tim.

12. Pic tinh dwgc lue hoe:
Nhém dwge Iy: Thude an thin

I' ) 8/12



https://trungtamthuoc.com/

Ma ATC: NO5CM18

Dexmedetomidin 1a mot chét chi véan thy thé alpha—Z ¢6 chon loc véi nhiéu dic tinh duge 1y. N6 ¢6
tac dung cuong giao cam thong qua viée giam giai phong noradrenalin & cac dau day than kinh giao
cam. Tic dung an than dugc trung gian thong qua viéc giam giai phong cua nhan luc (locus
coeruleus) nhan chira noradrenergic chiém wu thé, nam trong than nio. Dexmedetomidin ¢6 téc
dung giam dau va gdy mé. Cdc tac dung trén tim mach phy thugc vao liéu llr(mg, véi the do truyén
thép hon, céc tac dung trung tam chiém uu thé din dén giam nhip tim va huyét ép. Vai lidu cao hon,
tac dung co mach ngoai vi chiém uu thé dan dén tang sirc can mach toan than va huyét 4 ap, trong khi
tac dung gdy nhip tim chdm cang dugc nhan manh. Dexmedetomidin twong ddi khéng co tic dung
trc ché hé hap khi dugc ding don tri liéu cho ngudi khoe manh.

An thin cho bénh nhin ngudi 1én ICU (Pon vi Cham séc Chuyén siu)

Trong céc thir nghi¢m ¢6 d6i chimg gia duge trén mét quén thé bénh nhan ICU sau phu thuat, trude
do6 da dugc dit ndi khi quan va an than bing midazolam hoéc propofol, DEXEM d4 lam giam dang
ké - yéu cdu ddi véi ca thude an than cip ciru (midazolam hodc propofol) va opioid trong thoi gian an
than 1én dén 24 gio. Hau hét bénh nhan dexmedetomidin khéong can diéu tri thém thudc an than.
Bénh nhan c6 thé duge rat ndi khi quan thanh cong ma khdng can ngimg truyén DEXEM. Cac
nghién ctru tir bén ngoal ICU da xac nhan ring DEXEM c6 thé duge sir dung an toan cho bénh nhan
ma khéng cén dat ndi khi quan véi didu kién duge theo ddi day du.

Dexmedetomidin twong ty nhu midazolam (Ty 1¢ 1,07; KTC 95% 0,971, 1,176) va propofol (Ty &
1,00; KTC 95% 0,922, 1,075) vé thoi gian trong pham vi an thdn muc t:eu ¢ nhém bénh nhén can an
than tir nhe dén trung binh kéo dai (RASS 0 dén -3) trong ICU lén dén 14 ngay, giam thoi gian tho
may so v6i midazolam va gidm thoi gian rit ndi khi quan so vdi midazolam va propofol. So v6i ca
propofol va midazolam, bénh nhan dé dang hung phan hon, horp tac hon va co thé giao tiép tot hon
dii ho ¢6 bi dau hay khong. Nhitng bénh nhén duge diéu trj bang dexmedetomidin bi ha huyét ap
thuong xuyén hon va nhip tim chdm nhung it nhip tim nhanh hon so v4i nhimg bénh nhan ding
midazolam va nhip tim nhanh thudng xuyén hon nhung ha huyet ap tuong tu nhu nhl.mg bénh nhan
duge diéu tri bang propofol. Mé sing dugc do bing thang diém CAM-ICU da giam trong mdt
nghién ciru so voi midazolam va céc tic dung ng0a1 y lién quan dén mé sang & dexmedetomidin
thap hon so véi propofol. Nhilmg bénh nhdn ngimg diéu tri do mic d an thén khong du dugce
chuyén sang dung propotol hodc midazolam. Nguy co mirc d an than khong du ting Ién & nhimg
bénh nhan khé an than véi ché do chiam séc tidu chudn ngay truée khi chuyén.

Bing chimg vé hidu qua trén nhi khoa da dugc thiy trong mot nghién ctru ICU ¢6 kiém soat lidu
lugng & mot phan lén dan s6 sau phau thuat tir 1 thdng dén < 17 tudi. Khoang 50% bénh nhan duge
diéu tri voi dexmedetomidin khéng can b sung midazolam cép ciru trong thoi gian didu tri trung
binh 1a 20,3 gi®, khong qué 24 gio. Dit ligu ve diéu tri trong hon 24 git khong c6 sin. Dit liéu & tré
so sinh (28 - 44 tudn thai) rit han ché va dugc gi6i han ¢ liéu thip (< 0,2 mcg/kg/h). Tré so sinh c6
the dac bigt nhay cam véi tac dung lam chdm nhip tim cia DEXEM khi ¢6 ha than nhiét va trong
diéu kién cung luong tim phy thude vao nhip tim.

Trong nghién ctru ICU c¢6 ddi chimg, mu ddi, ty 1& e ché cortisol & bénh nhén dugc didu tri bang
dexmedetomidin (n = 778) la 0, 5% 0 v&i 0% & bénh nhan dugc diéu trj bing midazolam (n = 338)
hodic propofol (n = 275). Bién ¢6 nay duge bao cdo 13 nhe trong | trudong hgp va trung binh trong 3
truong hop.

An than trong tht thuat/tinh tdo

Tinh an toan va hiéu qua ctia dexmedetomidin dé an than cho bénh nhan khong dat ni khi quan
truge va/hode trong céc thu thudt phau thuat va chin doan da duoc danh gi4 trong hai thir nghiém
lam sang da trung tam, ngdu nhién, mu doi, ¢6 ddi chimg véi gia duoe.

» Nghién ciru 1 bénh nhén ngu nhién trai qua phau thuat/tht thuat chon loc duéi su cham séc theo
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doi gay mé va gdy t& cuc bo/ving dé duge truyén mot lugng dexmedetomidin 1 pg/kg (n = 129)
hozc 0,5 ug/kg (n = 134), hodc gia duge (nuéc mudi binh thuong; n = 63) duge truyén trong 10 phit
va tlep theo 14 truyén duy tri bit ddu & 0,6 ug/kg/h. Viée truyén duy tri thude nghién ciru 6 thé dugc
diéu chinh tir 0,2 }lﬂfkg/h dén 1 pg/kg/h. Ty 1é bénh nhén dat dugc murc an thin muc tiéu (P4nh gia
mitc d6 tinh tdo/An than clia Nguoi quan sat <4) ma khong cin cip clru midazolam 1a 54% bénh
nhan ding dexmedetomidin 1 pg/kg va 40% benh nhan ding dexmedetomidin 0,5 pg/kg so véi 3%
bénh nhan ding gia dugc. Chénh léch nguy co vé ty 18 ddi tu-qmg ngdu nhién véi nhém
dexmedetomidin 1 pg/kg va nhém dexmedetomidin 0,5 pg/kg khéng can cip ctu midazolam 13 48%
(KTC 95%: 37% - 57%) va 40% (KTC 95%: 28% - 48%), tuong ing so véi gia duge. Liéu cip ciu
midazolam trung binh (khoang) la 1,5 (0,5-7,0) mg & nhom dexmedetomidin 1,0 pg/kg, 2,0 (0,5-8 0)
mg & nhém dexmedetomidin 0,5 pg/kg va 4,0 (0,5-14,0) mg trong nhom gia duge. Sy khéc biét vé
liéu trung binh cta liéu cép ctru midazolam & nhom dexmedetomidin 1 ug/kg va dexmedetomidin
0,5 pg/kg so voi gia duge la -3,1 mg (KTC 95%: -3.8 - -2,5) va -2.7 mg (KTC 95%: - 3,3 - -2,1),
tuong (mg véi dexmedetomidin. Thai gian trung binh cho dén liéu cép ciru dAu tién 1a 114 phat &
nhom dexmedetomidin 1,0 pg/kg, 40 phat & nhém dexmedetomidin 0,5 pug/kg va 20 phit & nhém
gia duoec.,
* Nghién ciru 2 bénh nhén ngu nhién dugc dit dng néi khi quan tinh tao khi duoc gay té tai chd dé
duoc truyen dexmedetomidin | pgfkg (n = 55) hoic gia duge (nude mubi thudng) (n = 50) trong 10
phiit va tiép theo 1a truyén duy tri ¢d dinh 0,7 pg/kg/h Dé duy tri Thang diém an thin Ramsay >2,
53% bénh nhan dung dexmedetomidin khong cin cap clru mldazoloam so v&i 14% bénh nhan ding
gia dugc. Ty 1¢ khac biét vé nguy co dbi véi cdc dbi tugng ngéu nhién dung dexmedetomidin khong
can dung midazolam cap ciru la 43% (KTC 95%: 23% - 57%) so véi gm dugc. Lidu midazolam cap
clru trung binh la 1,1 mg & nhém dexmedetomidin va 2,8 mg & nhém gia duge. Sy khéc bigt vé lidu
luong midazolam cap ctru 1a -1,8 mg (KTC 95%: -2,7 - -0,86) ung hd dexmedetomidin.

13. Dic tinh dwge dong hoc:

Dugce dong hoc cua dexmedetomldm da duge danh gia sau khi tiém tinh mach ngén han & nhimg
ngudi tinh nguyén khoe manh va truyén dai han trong sé bénh nhéan ICU.

Phan bd

Dexmedetomidin thé hién mé hinh phéan bd hai ngan O nhitng ngudi tinh nguyen khoe manh, thube
thé hién mdt giai doan phén bé nhanh chéng voi ude tinh trung tdm cta thoi gian ban thai trong pha
phéan bb (Ti2.) 1a khodng 6 phut. Udc tinh trung binh ctia thoi gian ban thai trong pha thai trir cudi
(T1) 1a khoang 1,9 den 2,5 gio (t6i thiéu 1,35, tdi da 3,68 gi®y) va ude tinh trung binh cua thé tich
phan bd & trang thai 6n dinh (Vss) la khoang 1,16 dén 2,16 L/kg (90 dén 151 lit). B3 thanh thai
huyét tucmg (Cl) ¢6 gia tri udc tinh trung binh la 0,46 dén 0,73 thfkg (35,7 dén 51,1 L/h). Trong
lugng co thé trung binh lién quan dén céc wéc tinh Vss va Cl nay la 69 kg Duge dong hoc tmng
huyét twong cua dexmedetomidin tuong tu trong quan thé ICU sau khi truyén> 24 gio. Céc thong so
dwogc dong hoc ude tinh 1a: T khoang 1,5 gio, Vss khoang 93 lit va Cl khoang 43 L/h. Dugc dong
hoc clia dexmedetomidin 1a tuyén tinh trong khoang liéu lugng tir 0,2 dén 1,4 pg!kgfh va né khong
tich lliy trong cac do’t diéu trj kéo dai dén 14 ngay. Dexmedetomidin lien két 94% véi protein huyet
tuong. Lién két voi protein huyét tuong khong doi trong khoang nong dé tir 0,85 dén 85 ng/ml.
Dexmedetomidin lién két v&i ca albumin huyét thanh va Alpha-1-acid glycoprotein v&i albumin
huyét thanh 1a protein lién két chinh ciia dexmedetomidin trong huyét tuong.

Chuyén hoa va thai trir

Dexmedetomidin duge thai trir qua qué trinh chuyén héa chinh ¢ gan. C6 ba loai phan (mg chuyén
héa ban dau; N-glucuromd héa truc tiép, N-methyl hoa truc tiép va oxy héa xuc tic cytochrom
P450. Cac chit chuyén hoa dexmedetomidin chi yéu I hai ddng phan N-glucuronid. Chat chuven
héa H-1, N-methyl 3-hydroxymethyl dexmedetomidin O-glucuronide, ciing 14 mét san phdm tuin
hoan chinh ctia qua trinh chuyén héa dexmedetomidin. Cytochrome P-4350 xtic ld(.. su hinh thanh hai
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chét chuyén héa phu, 3-hydroxymethyl dexmedetomidin duoe tao ra bing cich hydroxyl héa &
nhém 3- methyl cua dexmedetomidin va H-3 dugc tao ra boi qua trinh oxy héa trong vong imidazol.
Dir liéu hién ¢6 cho thdy rang su hinh thanh cua cac chat chuyén héa bj oxy héa la qua trung gian
ctia mot sd dang CYP (CYP2A6, CYP1A2, CYP2EL, CYP2D6 va CYP2C19). Céc chét chuyén héa
nay cé hoat tinh duoc ly khéng dang ké.

Sau khi tiém tinh mach dexmedetomidin cé phéng xa, trung binh 95% hoat tinh phong xa dugc thu
hoi trong nude tiéu va 4% trong phén sau chin ngay. Cac chit chuyén héa chinh trong nuéc tiéu la
hai dong phan N-glucuronid, cung chiém khoang 34% liéu dung va N-methyl 3-hydroxymethyl
dexmedetomidin Oglucuronide chiém 14,51% liéu dung Céc chat chuyen héa phu dexmedetomidin
acid cacboxylic, 3- hydmxymethyl dexmedetomidin va O-glucuronide riéng 1¢ chiém khoang 1,11-
7,66% liéu. It hon 1% lugng thudc ban dau dugc thu héi & dang khong déi trong nuée tiéu. Khoang
28% chét chuyén héa trong nudc tiéu 1a cht chuyén hoa nho khong xéc dinh duge.

Céc dbi tugng ddc biét

Khéng quan sét nhéy su khdc biét 16n vé duge dong hoc dua trén giGi tinh hodc tudi tac.
Dexmedetomidin gin két v&i protein huyét tuong giam ¢ ngudi suy gan so vdi ngudi khoe manh. Ty
I¢ trung binh cua dexmedetomidin khong lién két trong huyét twong dao ddng tir 8,5% & ngudi khoe
manh dén 17,9% & ngudi suy gan nang Cac dbi tugng bi suy gan & céc mic dd khac nhau (Child-
Pugh phén loai A, B, hodc C) da giam d¢ thanh thai dexmedetomidin qua gan va kéo dai thoi gian
dao thai trong huyet tuong Tin. Gia tri thanh thai trung binh trong huyét tuong ctia dexmedetomidin
khong lién két d6i v6i ngudi suy gan nhe, trung binh va ning lan lugt la 59%, 51% va 32% so voi
nhiing nguoi khoe manh binh thudng. Theoi gian trung binh T d6i véi cac déi tuong suy gan nhe,
trung binh hodc ndng dugc kéo dai tuong (mg 14 3,9, 5,4 va 7,4 giv. Mic di dexmedetomidin duge
sir dung dé an than, c6 thé can cin nhic giam lidu khoi daufduy tri & bénh nhan suy gan tuy theo
mure d§ suy gan va ddp Ung.

Dugc dong hoc cia dexmedetomidin & nguoi suy than niang (d9 thanh thai creatinin <30 ml/phut)
khong bi thay ddi so voi ngudi khoe manh.

Dit liéu & tré so sinh (28 - 44 tuin tudi) dén tre 17 tudi con han ché. Thoi gian ban thai cua
dexmedetomidin & tré em (1 thang dén 17 tudi) the hi¢n tuong tu nhu & ngudi 16n, nhung & tré so
sinh (dudi 1 thang) c6 vé cao hon. O cdc nhém tudi tir 1 théng dén 6 tudi, dp thanh thai trong huyet
tuong theo trong lugng co thé ¢6 vé cao hon nhung lai giam & tré 16n hon. Do thanh thai huyét
tuong dugce dleu chinh theo trong lugng co thé & tré so sinh (dudi 1 thang) thép hon (0,9 L/h/kg) so
v6i nhém 16n tudi do chua trudng thanh. Dit lidu c6 sdn duge tom tit trong bang sau.

Tudi N Trung binh (05% Cl)
Cl (L/H/KG) Tiz(h)

<1 thang 28 0,93 447
(0,76; 1,14) (3,81; 5,25)

| dén < 6 thang 14 1,21 2,05
(0,99; 1,48) (1,59; 2,65)

6 dén < 12 thang L L1l 201
(0,94; 1,31) (1,81;2,22)

12 dén <24 thang 13 1,06 1,97
(0.87; 1,29) (1,62;2.39)

2 dén < 6 tudi 26 LA 1,75
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| (1,00; 1,23) (1,57; 1.96)
6 dén < 17 tudi 28 0,80 2,03
| (0,69; 0,92) (1,78;2,31)

14. Quy cich déng géi: Hop 1 6ng x 2 ml.

15. Piéu kién bio quin, han ding, tiéu chuin chit lwgng ciia thube:

Piéu kién bio quin: Bao quan dudi 30°C.
Han diing: 36 thang ké tir ngay san xut.

Han ding sau pha lodng: 6n dinh trong 24 gio sau khi pha lodng & 15-25°C

Tir quan diém vi sinh, san phim nén dugc sir dung ngay lap tire. Néu khong sir dung ngay,
thoi gian va diéu kién bao quan trude khi str dung la trach nhiém cta ngudi ding va thong
thuong s€ khong dai hon 24 gi ¢ 2° dén 8°C, trir khi viéc pha loang duge thuc hién trong

diéu kién vé trung duoc kiém sot va tham dinh.
Tiéu chuin chét lwgng ciia thude: USP.

16. Tén, dia chi co s& sin xuit thudc:
THEMIS MEDICARE LTD.
Sector-6A, Plot No. 16, 17 & 18, IIE, SIDCUL, Distt. Haridwar, UTTARAKHAND-249403, An

bé.

12/12




