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Huwéng din cdch xir tri ADR

Pha1 ngung dung ethinylestradiol khi cé bat cu dau hiéu nao cua
huyet khéi nghén mach, ting huyét ap nang, lram cam nang, cac
test chirc néng gan bat thuong hofic cc vin dé vé thi lwe (mét thi
lve, mét 16, song thi...).

Buon non va non 1a phan g diu tién cia li¢u phap estrogen & mot
) phy nt, nhung phan g nay co thé hét clng voi thoi gian, va co
thé giam thiéu bang uong estrogen cung thire dn hodc ngay trudc

khi di ngu. Vi cang va an dau va phu ¢6 thé xay ra, nhung ddi khi
¢6 thé bét khi giam liéu.

Vi c6 nguy co ung thu niém mac tir cung do dung estrogen don
doc, phai dung mot progestogen chu ky it nhit 12 ngay/thang,
thuomg dung duong uéng, cho tit ca cac ngudi bénh nit con tr
cung nguyén ven. Tuy vay, can thiét phai theo doi sat tinh trang sirc
khoe cua tat ca céc phu nir dung estrogen.

Liéu lugng va cich diing

Ethinylestradiol duge ding uéng. Liéu lugng ethinylestradiol dugc
xac dinh cho timg ngudi thy theo bénh trang, dung nap va dap (g
cua ng1’n‘:fi bénh. Dé gidm thiéu nguy co vé tic dung phy, nén diing
liéu thép nhat c6 hiéu qua.

Cai fhié‘n chat nh(fy co tir cung va chudn bj niém mac tir cung nhie
mét phan ciia diéu tri hiém mugén: 0,05 - 0,1 mg mdi ngay trong
khoang thoi gian tir ngay thir 10 dén ngay thir 13 ctia chu ky. Nén
diéu chinh viéc diéu tri theo chu ky cuia bénh nhan.

Tuong tic thude

Tuwong tdc thuée tranh phéi hop: Thube cam mg enzym: Thude
chdng co giat (phenobarbital, phenytoin, primidon, carbamazepin),
rifabutin, rifampicin, griaeofu]vin Lam giam hiéu qué cua estrogen.
Tuwong tac than trong khi phor hop: Ciclosporin: C6 thé tang nong
do ciclosporin, creatinin huyét thanh va transaminase trong tudn
hoan do giam thai trur ciclosporin qua gan.

Qui lidu va xir tri

Qua lidu estrogen cép tinh 6 thé gay budn non va khi ngimg dung
thude co thé gay chay mau & phu nir.

Piéu tri triéu chimg va hd tro.

Cdp nhat lan cuéi: 2021.

ETHIONAMID

Tén chung qudc té: Ethionamide.

Mi ATC: JO4ADO03. o

Loai thudc: Thude chéng lao, thudc diéu tri Mycobacteria.

Dang thudc va ham lugng

Vién nén: 250 mg.

Dwge lwe hoc

Ethionamid 13 thuéc chdng lao thudc nhém carbothionamid, 1a mot
dan xudt cua acid isonicotinic. Ethlonamld ¢6 tac dung kim khudn
hoidc diét khuan tuy thudc vao ndng do cla thudce dat dugc tai vi
tri nhidm khudn va tinh nhay cim cua sinh vit lay nhiém. Co ché
tac dung chinh xac cua ethionamid van chua dugc 1o rang day du,
nhung thudc tre ché tong hop pephd trong sinh vt nhay cam.
Trong diéu tri, ethionamid duoc xép vio nhém cac thude chéng
lao hang hai dang udng, bao gid cing phai ding dong, thoi vai cic
thuac tri lao khéac. Chi dung ethionamid khi cac thudc tri lao thiét
yéu bi khang hoic bi chéng chi dinh.

Phé téc dung

Ethionamid la mét chdt dac hiéu cao va chi hoat dong chong lai

Mycobacterium
Ethionamid c6 tac dung dic hi¢u voi cac chung M. tuberculosis,
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M. bovis, M. kansasii va mot sé chung M. Avium complex (MAC),
M. intracellular; ngoai ra thubc con c6 tac dung vai tryc khuén
phong (M. leprae).

In vitro, néng d% tc ché toi thiéu (MIC) cua ethionamid dbi voi
Mycobacterium nhay cam 13 0,6 - 10 microgam/ml.

Khang thuéc:

Khang ethionamid ty nhién va mic phai da dugc chimg minh
in vitro va in vivo véi cic ching M. tuberculosis. Cac chung
M. tuberculosis nhay cam diu tién dé khang nhanh hon néu ding
ethionamid don tri liéu, khang thuéc co thé bi chdm hoac mat di khi
dung ethionamid két hop véi cac thuée chéng lao khac.

Mic du hau hét cic M. tuberculosis khang véi ethionamid hodc
isoniazid thuong nhay cam véi thudc khac, nhung c6 truong
hop M. tuberculosis da khing (MDMT) c6 thé khang dong thoi
isoniazid va ethionamid. Cho dén nay chua c6 bang ching vé sy
dé khéang chéo giira ethionamid va cycloserin, acid aminosalicylic,
hodc streptomycin.

Ethionamid va protlonamld thuéc nhém carbothionamid, c6 cau
trac hoa hoc giong nhu thiacetazon nén c6 khang thuéc chéo mat
phén giira ethionamid va thiacetazon; khang chéo hoan toan gitra
ethionamid voi protionamid.

MGt sb it chung M. leprae khang ethionamid.

Dwgc djng hoc

Hdp thu: Ethionamid dugc hép thu nhanh va gén nhu hoan toan
qua dudng tiéu hoa. Dang vién bao phim hép thu nhanh hon va c6
nong d6 dinh huyét tuong cao hon so voi vién bao duong. Ubng
lidu don 250 mg ethionamid dang vién nén bao phim cé nong 4o
dinh trong huyét tuong 1a 2,16 microgam/ml sau 1 giér; nhung néu
udng cing liéu don 250 mg ethionamid dang vién nén bao dudmg,
ndng dd dinh trong huyét twong dat dugce 1,48 microgam/ml sau
1,5 gior. AUC cua 2 dang ché pham trén twong duong nhau.

Néng do ethionamid trong dich nio tiy béng ndng d¢ thudc cing
thoi diém trong huyét tuong & ngudi c6 mang ndo binh thuong
hodc bi viém. Sau khi uéng lidu 15 - 20 mg/kg ethionamid & tré
em bi lao mang ndo, nong d6 dinh trong dich ndo tuy dat duge
trong vong 1,5 - 2,5 gio nhung c6 su khac bigt nhiéu giira cac ca
thé; nhung & liéu 20 mg/kg thuomg dat ndng d trong dich ndo tiy
> 2,5 microgam/ml, 1a ndng d¢ can thiét dé co két qua diéu tri.
Phdn bo: Thé tich phan b6 93,5 lit. Ethionamid duge phan bo
nhanh va rong trong mé va dich co thé; nong do trong huyét trong
va cac co quan gan bang nhau; 30% cuia thude gin véi protem
huyét trong. Ethionamid qua nhau thai dé dang, nhung cho dén
nay chua c6 thong tin ethionamid cé qua sira me hay khong.
Chuyén hoéa: Ethionamid dugc chuyén hoa tai gan phan 16n thanh
chat chuyén hoa c6 va khong c6 hoat tinh. Chat chuyén héa cé hoat
tinh chu yéu 1a sulfoxyd c6 tac dung d6i véi vi khuan lao.

Thai trie: Nira doi thai trir khoang 2 - 3 gio (dang bao phim
250 mg la 1,92 gio). Trong vong 24 gid, dudi 1% cua liéu udng
duge bai tiét trong nurdc tiéu dudi dang thuéc va chat chuyen hoa
¢0O hoat tinh, phan con lai dugce bai tiét trong nudc tiéu dudi dang
chat chuyén hoa khong c6 hoat tinh.

Chi dinh

Diéu tri bénh lao: Ethionamid la thubc chong lao hang hai, st
dung trong diéu tri bénh lao khang thude, phéi hopvoi2 -4 thude
diéu tri lao khic bao gdm ca cac thubc hang dau (streptomycin,
isoniazid, rifampicin, pyrazinamid va ethambutol) va hang hai
(PAS, fluoroquinolon, cycloserin, capreomycin, amikacin hodc
kanamycin). Ethionamid dugc chi dinh truémg hop lao khang thude
khi ¢6 két qua khang sinh db hodic dy doan c6 nhay cam véi thude,
hodc bénh nhin lao khong dung nap véi thude chong lao hang dau.
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Diéu trj nhiém tring do phirc hop M. avium: Ethionamid dugec sir
dung phéi hgp véi cic tzluéc chong lao hogc cac khéng sinh trong
diéu tri cdc bgnh do nhiém tring phirc hop M. avium nhung thude
gdy m.nhiéu ‘léc dung khong mong muén, cén phai dugc huéng din
cua thay thuoc chuyén khoa ¢é kinh nghiém,

Diéu trj bénh phong. Truée day ethionamid dugc dung lam thuée
thay thé clofazimin, ket hop véi nhimg thuéc diéu tri phong khac.
Hign nay WHO khong khuyén céo sir dung ethionamid trong diéu
tri phong do ddc tinh tram trong cua thudc ddi véi gan. Mat khic,
nhimg thé phong nhieu vi khudn hodc khang rifampicin da c6
nhimg thudc khac it djc hon dé diu tri.

Chéng chi dinh

Suy gan ning; qué man vai ethionamid.

Thén trong

Vi c6 kha nang gay doc gan, cin xdc dinh nfmg do AST va ALT
trong huyét thanh truée va dinh ky 2 - 4 tuén mt lan trong khi didu
trj véi ethionamid. Néu théy transaminase huyét thanh ting trong
khi diéu tri, phdi ngimg tam thdi ethionamid va cdc thude chéng
lao phdi hop cho t6i khi xét nghiém tré lai binh thurdng, sau d6 c6
thé cho lai thudc theo trinh tyr dé tim thubc ndo gay doc cho gan,
Ngudi bénh déi thdo dudng néu dung ethionamid cin duoc theo
doi cén thn vi viée diéu tri d4i thio dudmg c6 thé kho khan hon,
dinh lugng duong huyét phai dwoc tién hanh truéc va trong qua
trinh diéu tri, chi y ¢6 thé ¢ con ha duéng huyét. Cin than trong
khi diéu tri bing ethionamid cho ngudi bi trdim cam hoiic cac réi
loan tam thén khac.

Cén khém mit tru6c diéu tri va dinh ky trong qué trinh didu tri
bing ethionamid. Dan do bénh nhin néu trong qua trinh didu tri
thay mit nhin m& hodc giam thi lyc phai bao cho bac s7 didu tri.
Xét nghiém chite nng tuyén giap trede didu tri va dinh ky do nguy co
suy giap (c6 hodc khéng kém buéu giap) khi diéu trj bing ethionamid.
Ethionamid khéng an toan déi véi bénh nhan bi rbi loan chuyén
hoa porphyrin, béng chimg trén dong vat thuc nghiém cho thiy
ethionamid gy ra porphyrin ni¢u.

Bénh nhan lao phéi hop véi nhiém HIV ¢ thé ¢ tinh trang giam
hép thu thuée néu bénh nhén tuan thi diéu tri diy du nhung dép
img diéu tri kém. Trong trudmg hop nay cin 4p dung gidm sat ndng
d6 diéu tri dé hiéu chinh liéu.

Thoi ky mang thai

Ethionamid qua nhau thai. Do nguy co tic dung sinh quai thai,
khdng dung ethionamid trong thei ky mang thai.

Thoi ky cho con bu

Do khéng biét ethionamid c6 phan bd trong sira hay khong, cho
nén chi diéu tri bang ethionamid cho me dang cho con bu khi di
can nhac lgi ich diéu tri cao hon so v6i nguy co ddi véi tré. Trong
khi ngudi me diéu tri véi ethionamid thi khéng nén cho con bu sira
me, hodc néu cho tré bu thi phai theo doi tac dung khong mong
mudn & tré.

Tac dyng khéng mong mudn (ADR)

Réi loan tiéu hoa 1a ADR thuong gip nhét coa ethionamid vacéo
lién quan véi liéu ding. Nhimg ADR thuong gip khéc la vé than
kinh va gan.

Thueéng gap hodc rat thuong gap )
Tiéu hoa: chén an, budn ndn, ndn, tang tiét nude bot, cam thay vi
kim loai, ia chay. Non va budn non c6 thé trim trong dén mirc bude
phai ngimg thude.

Tim mach: ha huyét ap tu thé. . i

TKTW: rdi loan tim than, trim cam, ngt lo mo, bon chon.

Gan: viém gan, vang da, ting ALT, AST va bilirubin huy¢t thanh.
Than kinh co va xwong: yéu co.
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It gap :
TKTW: chéng mit, nhirc dau.
Da: rung toc.

Ngi tiét va chuyén héa: giam glucose huyet, to vi dan ong.

Tiéu hoa: dau bung. .

Mit: viém day thn kinh thj gic, nhin mo.

Miii: rdi loan khiru giac.

Hiém gap hodc rét hiém gap ] . )

TKTW: viém day than kinh ngoai bién, di cam, dong kinh, run,
Da: ban, nhay cam v&i anh sang. .

Noi tiét va chuyén héa: giam nang tuyén gidp hodc budu giap.
Tiéu hoa: viém mi¢ng. ) .

Huyét hoc: giam tiéu ciu, ban xuat huyet.

Hudng din cach xir tri ADR o i
Céc rbi loan vé tiéu hoa thuong lién quan dén liu dung. C6 the Jam
gigm ADR vé tiéu hoa biing céch giam liéu hodc thay ddi thoi gian
ding thudc hogc udng thube cing voi bira dn. Dieu tri buon non va
noén bing thudc chéng non. Khi c6 ADR ning ve tiéu héa, can phaj
ngimg ethionamid. o .
C6 thé du phong hodc lam giam ADR ve than kinh va viém day than
kinh ngoai bién bing cach dung dong thoi pyridoxin hydroclorid,
Téc dung doc hai gan thuong phuc hoi khi ngimg thude.

Liéu lugng va cach dung

Nguweoi lon: Lidu trung binh 15 - 20 mg/kg/ngay, thong thuong tir
500 mg - 750 mg/ngay, (toi da 1g/ngdy), ¢6 t6i 50% ngudi bénh
khéng thé dung nap liéu 1 g/ngay. Ng}rc'ri bénh co thé uong 1 liéw/
ngiy néu dung nap. Néu c6 nhimg réi loan tiéu héa, co thé chia
thanh nhiéu lin, udng sau khi n: Udng 250 mg/lan, ct § - 12 giy
mét lan. Liéu diu tién thudng la 250 mg/ngay, sau do tang dan dén
liéu phu hop trén co s& dung nap cuia béph nhan. ‘
Tré em: Tré em dung nap ethionamid tot hon ngudi lon, vai lieu
thuong dung cho tré em la 10 - 20 mg/kg/ngay, trung binh 15 mg/
kg/ngay, chia lam 2 - 3 lan. Lidu t6i da 1a 1 g/ngay.

Ngueoi suy than: Co thé khéng can hiéu chinh lidu cho bénh nhan
¢6 rdi loan chirc ning than, tuy nhién néu bénh nhén cé d6 thanh
théi creatinin < 30 ml/phut hodc bénh nhén loc mau ngoai than phai
giam liéu xudng 250 - 500 mg/ngay.

Ethionamid khong ding don ddc ma dung phdi hop véi 3 - 4 thude
chéng lao khac trong diéu tri bénh nhan lao khang thudc. Thoi gian
diéu tri ethionamid trong céc phac d6 diéu tri hién nay it nhat 6 thang.
Tuwong tic thude

Tranh phoi hop: Chua c6 khuyén cio tranh phéi hop.

Tang tac dung/déc tinh:

Ding dbng thei cycloserin hodc isoniazid vdi ethionamid co
thé lam ting ty 18 ADR vé hé thin kinh trung wong, do d6 phai
dung ethionamid than trong & nguai dang dung cycloserin hodc
isoniazid.

Néng d9 isoniazid huyét tuong c6 thé tang hon trong qua trinh diéu
tri cing véi isoniazid.

Téng nguy co dc tinh voi gan khi diéu trj phéi hop véi PAS, do d6
phai chd y theo déi AST, ALT khi diéu tri phdi hop.

Bénh nhan diéu tri pﬁng ethionamid néu udng nhiéu rrou s& lam
tang roi loan tdm than.

Qui lidu v xir tri

Tri¢u chimg qua lidu gém bénh viém day thin kinh ngoai bién,
chan &n va dau khép. Sau khi loai bo thube khoi duomg tiéu hoa
(gdy non, rira da day), tién hanh diéu tri hd tro. Co thé ding
pyridoxin dé dy phong viém day than kinh ngoai bién. Chi c6 mot
lugng thap ethionamid dugc loai bo bing loc mau ngoai than.

Cdp nhdt lan cuéi: 2018,




