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Rx: Thuéc ban theo don

HUONG DAN SU DUNG THUOC
VIEN NEN DARIUS 4

THANH PHAN: M&5i vién nén chira:
Acenocoumarol..................................4,00 mg
Ta dugc vira di 1 vién nén. (Lactose; Hypromellose; Tinh bt ngd; Colloidal silicon dioxide:
Magnesi stearate; Talc; Ethanol 96% Nwéc tinh khiét).

DUQC LYC HOC:

Acenocoumarol la thuéc chéng déng, c6 tac dung twong tw nhw warfarin. N6 duoc st dung
trong viéc ngan nglra chirng huyét khéi.

Acenocoumarol cé tac dung khir vitamin K & gan. Vitamin K dang kher déng vai tré nhw
carboxylase chuyén acid glutamic thanh acid gamma-carboxyglutamic trén cac yéu t& déng mau.
Do d6 ma lam gidm cac yéu té déng mau nhw prothrombin (yéu té 1), cac yéu té VII, IX, X va cac
protein C va S.

Sau khi ubng, cac khang vitamin K gay ha prothrombin duy tri trong mau khoang 36 dén 72 gid.
Diéu tri bang thuéc khang vitamin K déi hdi nhidu ngay. Sau khi ngirng thubc, tac dung chéng déng
mau con cé thé kéo dai thém 2 - 3 ngay. Thubc han ché duoc sw phat trién cia cac cuc huyét khéi
da cd trwde va ngan ngira dwoc céc triéu chirng huyét khéi tic mach the phat, tuy khdng c6 tac
dung tiéu huyét khéi tryc tiép vi khong dao nguc duoc thuong tén clia mé bj thidu mau cuc bd.
DUQC DONG HOC

Acenocoumarol dwgc hap thu gan nhw hoan toan sau khi ubng. Néng db trong huyét trong cao
nhét sau 1 - 3 gi&r véi liéu ding 10 mg. Gia tri AUC ti 1& thuan véi liéu duing trong khoang 8 - 16
mg.

Acenocoumarol dugc bai tiét 60% trong nwéc tidu dwdi dang chat chuyén héa, 29% trong phan
va mét phan nhé dwoc dao thai & than dwéi dang khéng ddi. Acenocoumarol lién két manh véi
protein trong huyét tirong chii yéu la albumin khodng 97%. Chu ky ban hly clia acenocoumarol 1
khoang 8 — 11 gid.

D6i véi nguwoi phy nir mang thai, acenocoumarol di qua nhau thai va mét lwgng nhé di qua sira
me.

CHI D|NH: Biéu tri va di phong bénh mau déng, chirng huyét khéi.

CHONG CHi PINH

- Qua man cam véi acenocoumarol, cac din xuét clia coumarin hay thanh phan c6 trong thubc.

— Phu nir mang thai.

- Ngudi gia yéu, nghién rwgu, bi réi loan thin kinh hodc ngudi khdng cé si giam sat.

— Tai bién mach mau n3o.

— Suy gan va than nang.

- Trwéc hodic sau khi phdu thuat hé than kinh trung wong, mét hodc lién quan dén cac vét thuong
clia cac mo.

— Gian tinh mach thye quan.

— Loét da day ta trang ho#ic xuét huyét trong dwéng da day — rudt, dwdng niéu sinh dyc, hé théng
hé hap, viém mang ngoai tim cAp tinh, tran dich hodc nhiém triing mang ngoai tim, ting huyét
ap nang.

— Hoat ddng phan huy fibrin ting trén phdi, cac tuyén tién liét hosc t& cung.

LIEU LPQNG VA CACH DUNG:

Céch ding:

— Dung uéng

— Liéu lwgng phai dwgc diéu chinh nhdm dat muyc dich ngan can co ché déng mau téi mirc khéng
xay ra huyét khéi nhwng tranh dwec chdy mau tw phat. Liéu dung tly thudc vao dap tng diéu tri
cua tieng ngueoi.

— Acenocoumarol dwgc dung mdt liéu duy nhét tai cing mét thoi diém méi ngay.
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Ngwoi Iom:

— Néu théi gian Thromboplastin & mirc binh thwéng, liéu théng thudng la 8, : /? o\ngay
dau tién, va 4-8 mg vao ngay thi hai, sau 46 duy tri liéu 1-8 mg tuy thuécﬁ;éﬁ’ ghéning, 3 noi
bénh nhan. (*[ c6puin ||

-

Néu thoi gian Thromboplastin bat thwéng thi viéc diéu trj phai theo chi dan cla hac sy. ;
Bénh nhan cao tudi, bénh nhan bi bénh gan hoac suy tim ning bi nghérf'-ﬁ;ads ‘gén‘ J_é@énh
nhan suy dinh dudng diing lidu thdp hon trong thoi gian bit dAu didu thi.ya duyif. Thong
thwéng véi nhirng bénh nhan trén, bt diu véi lidu 4-8mg/ ngay; lidu duy tri 1-8mg/hgay

Diéu tri duy tri: Liu duy tri cia Acenocoumarol thay ddi tiy theo mdi bénh nhan va phai duwoc
xac dinh trén co s& xét nghiém thwdng xuyén thoi gian ddng mau clia mdi bénh nhan.

Trwéde khi bat diu didu tri, dén khi tinh trang ddng mau duwec &n dinh, hang ngay phai x4c dinh
théi gian thromboplastin clia bénh nhan.

Noi chung, sau khi dirng dung thuéc Acenocoumarol, thwéng 13 khdng c6 nguy co' méac chirng
mau déng nhanh tré lai (hypercoagulabili) tao chirng huyét khéi, do vay khéng can gidm lidu tir
tir. Tuy nhién, trong nhitng trirdng hop rét hiém, trong mot sé bénh nhan c6 nguy co cao (vi du
nhw sau khi nhdi mau co tim), nén giam lidu tir tir, tranh nguy co chirng huyét khéi.

Nguwoi cao tudi:

Liéu khéi dau phai thdp hon liéu ngudi I6n. Liéu trung binh can bing trong didu tri thwéng chi
béng ¥z - % lidu nguedi lon.

Diéu tri ndi tiép heparin — liéu phap: Do tac dung chéng déng mau cham clia cac thuéc khang
vitamin K, nén heparin phai dwoc duy tri véi liéu khdng dbi trong subt thoi gian cén thiét, nghia
la cho t&i khi INR ndm trong tri s6 mong muén 2 ngay lién tiép. Trong trong hop co gidm tidu
céu do heparin, khdng nén cho khang vitamin K sém ngay sau khi ngtrng heparin vi c6 nguy co
tang déng mau do protein S (chéng déng mau) bj gidm sé'm. Chi cho khang vitamin K sau khi 43
cho céc thuéc thrombin (danaparoid hodc hirudin). 5

Tré em: Khong st dyung thuéc nay cho tré em.
THAN TRONG:

Phai lvu y dén kha ndng nhan thiec clia ngudi bénh trong qua trinh didu tri (nguy co udng thudc
nham). Hwéng dan cén than dé ho tuan tha chi dinh chinh xac, hiéu ré nguy co va thai dd xi Iy,
nhét 1a véi ngudi cao tudi.

Phai nhan manh viéc uéng thuéc déu hang ngay vao clng mét thi diém.

Phai kiém tra sinh hoc (INR) dinh ky va tai cing mét noi.

Tredng hop can thiép ngoai khoa, phéi xem xét tirng trirong hop dé didu chinh hodc tam ngirng
dung thuéc chdng déng mau, can ctr vao nguy co huyét khéi clia ngudi bénh va nguy co chay
mau lién quan dén ting loai phau thuat.

Theo déi c&n than va didu chinh liéu cho phi hgp & ngudi suy gan, suy than hodc ha protein
mau.

Tai bién xuét huyét dé xay ra trong nhirng thang déu diéu tri, nén can theo d&i chit ché, dic biét
khi nguwdi bénh ra vién tré vé nha.

C4n than trong d6i véi cac trrdng hep bénh cé thé lam gidm kha nang lién két véi protein nhuw
bénh tuyén giap, khéi u, bénh than, nhiém trung va viém.

Déi véi ngudi cao tudi, bénh nhan réi loan chirc ndng gan va rdi loan chirc nang tiéu cu khi st
dung thudc nay nén dwoc theo dbi va cham soc dac biét.

Lwu y: swrdi loan hap thu cla rudt va da day cé thé 1am thay ddi tac dung chéng déng mau clia
thuéc.

Than trong khi dung thuéc nay cho nhirng bénh nhan suy than, suy tim nang; thiéu hyt hay nghi
ng® thiéu hyt protein C va protein S.

Trong qua trinh diéu trj bing thuéc nay dwdi dang thudc tiém. Khéng nén tiém bép vi cé thé gay
mau bam. Chi diing tiém dwéi da hodc tiém tinh mach.

Nhirng bénh nhan c6 bénh di truyén thiéu hut Lapp lactase hodc kém hap thu glucose —
galactose khéng nén dung thuéc nay.
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THO1 KY MANG THAI

THO'I KY CHO CON BU

TUONG TAC THUOC:

D4 co6 théng ké khodng 4% dj dang thai nhi khi ngudi me dung thuéc nay tséh
heparin.

Tranh cho con bd. Néu phai cho bt thi nén bu vitamin K cho dra tré.

sau khi thém hay bét thubc phéi hop.
Chéng chi dinh phéi hop

Aspirin (nhat 1a véi lidu cao trén 3 g/ngay) lam tang tac dung chéng déng méu va nguy co chay
mau do trc ché két tap tiéu cau va chuyén dich thubc uéng chéng déng mau ra khéi lién két véi
protein huyét twong.

Miconazol: Xuat huyét bat ngér cé thé naing do tang dang tw do trong mau va e ché chuyén héa
cla thudc khang vitamin K.

Phenylbutazon Iam tang tac dung chéng déng mau két hop vai kich rng niém mac dwdng tiéu
héa.

Thubc chéng viém khéng steroid nhém pyrazol: ting nguy co' chdy mau do (rc ché tidu ciu va
kich trng niém mac dwong tiéu hoa.

Khéng nén phéi hop:

Aspirin v&i liéu dwéi 3 g/ngay. U
Cac thubc chdng viém khong steroid, ké ca loai (e ché chon loc COX-2

Cloramphenicol: Téng tac dung cla thuéc ubng chéng déng mau do lam gidm chuyén hoéa thudc
ndy tai gan. Néu khong thé tranh phdi hop thi phai kiém tra INR thuong xuyén hon, hidu chinh
liéu trong va sau 8 ngay ngirng cloramphenicol.

Diflunisal: Téng tac dung cta thuéc uéng chéng déng mau do canh tranh lién két véi protein
huyét twong.

Nén dung thudc gidm dau khac, thi du Paracetamol.

Thén trongq khi phéi hop:

Alopurinol, aminoglutethimid, amiodaron, androgen, thuc chéng trAm cam cuwéng serptonin,
benzbromaron, bosentan, carbamazepin, cephalosporin, cimetidin (trén 800 mg/ngay), cisaprid,
colestyramin, corticoid (trlr hydrocortison ding diéu tri thay thé trong b&nh Addison), cyclin,
thubc gay doc té bao, fibrat, cac azol tri &m, fluoroquinolon, cac loai heparin, néi tiét t& tuyén
gidp, thubc gay cam (ng enzym, cac statin, macrolid (trtr spiramycin), neviparin, efavirenz,
nhom imidazol, orlistat, pentoxifylin, phenytoin, propafenon, ritonavir, lopinavir, mét sé sulfamid
(sulfamethoxazol, sulfafurazol, sulfamethizol), sucraflat, thuéc tri ung thw (tamoxifen, raloxifen),
tibolon, vitamin E trén 500 mg/ngay, ruou, thudc chéng lap két tiéu cau, thude tiéu huyét khéi,
... ¢ling 1am thay ddi tac dung chéng déng mau.

Céc thuéc lam ting téc dung chéng déng méu clia acenocoumarol:

Allopurinol; Anabolic steroids; Androgen;

Thuéc chéng loan nhip tim (nhw amiodarone, quinidine);

Thuéc khang sinh, khang sinh phd réng (nhw amoxicillin, coamoxiclav) macrolit (nhw
erythromycin, clarithromycin);

Cephalosporin thé hé thi hai va thir ba;

Metronidazole; Quinolone (nhw ciprofloxacin, norfloxacin, ofloxacin); Tetracyclines; Neomycin;
Chloramphenicol; Fibrates (nhw acid clofibric),

Céc dan xuét cla fibrates hodc c6 cau tric twong tw (nhw gemfibrozil, fenofibrate);

Disulfiram; Etacrynic acid; Glucagon; Thudc khang H, (nhu cimetidine);

Cac dan xuét clia imidazole (econazole, fluconazole, ketoconazole, miconazole);

Paracetamol; Sulfonamides (bao gdm ca co-trimoxazole); Antidiabetic (glibenclamide);
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Kich thich té tuyén giap (dextrothyroxine);

Sulfinpyrazone; Sulphonylureas (tolbutamide va chlopropamide); ﬂso‘z 27; ’c"o)
Statin (atorvastatin, fluvastatin, simvastatin); CONG TY\*

Cac chét (rc ché sy tai hap thu serotonin chon loc (fluoxetine, pamxe@@);,,_‘" RWO
fluorouracil; Tramadol;

, S P M
Cortlcoster0|d (methylprednlsolone prednlsone)

(clopidogrel, dipyridamole), axlt salicyclic va cac dan xuét nhu acetylsallcyllc axit, para-
aminosalicylic acid; diflunisal, phenylbutazone va cac dan xuat pyrazolone (sulfinpyrazone); chat
chéng viém khéng steroid (NSAIDs) bao gdm thubéc (rc ché COX-2 (celecoxib) va
methylprednisolone. Chung c6 thé 1am ting nguy co xuat huyét. Trong truwdng hop viéc s dung
ddng thdi 1a khéng thé tranh khéi thi viéc xét nghiém déng mau nén dwoc thuc hién thuwong
Xuyeén.

Céc thudc Iam gidm téc dung chbéng déng méu cuda thubc acenocoumarol:

Aminoglutethimide;

Cac loai thubc chéng ung thw (azathioprine, 6-mercaptopurine); Barbiturates (Phenobarbital);
Carbamazepine; Colestyramine; Griseofulvin; Thudc tranh thai; Rifampicin;

Céc thube loi tiéu; cac tac nhan gay cdm (ng: CYP2C19, CYP2C9 hodc CYP3A4.

Ngoai ra, thuéc (rc ché protease (indinavir, nelfinavir, ritonavir, saquinavir) ciing ¢é dnh huéng
dén tac dung chéng déng mau cla thubc va chwa cé bao céo nao vé viéc ting hay gidm hoat
dong chéng déng mau cuia thude.

Néng d6 hydantoin trong huyét thanh c6 thé ting khi diéu tri ddng thoi véi nhirng din xuét ctia
hydantoin (nhw phenytoin).

Acenocoumarol cé thé lam tang tac dung ha dwéng huyét khi s dung nhitng dan xuét cta
sulphonylurea (nhw glibenclamide, glimepiride).

Bénh nhan bj réi loan chirc nang gan khi diéu tri v&i Acenocoumarol nén han ché uéng rwou.
Khi diéu tri véi Acenocoumarol, bénh nhan nén tranh uéng nuwéc ép cla qua quat. Tang cwong
giam sat va theo doi INR déi véi bénh nhan thudng xuyén st dung nwéc ép quét.

Khong dwgc phéi hop véi aspirin lidu cao, thubc chéng viém khong steroid nhan pyrazol,
miconazol dung duwéng toan than, am dao; phenylbutazol, cloramphenicol, diflunisal.

TAC DUNG KHONG MONG MUON:

Cac biéu hién chdy mau Ia bién chirng hay gap nhét, c6 thé xay ra trén khip co thé: Hé thin
kinh trung wong, cac chi, cac phii tang, trong 6 bung, trong nhan ciu,...

Dai khi x3y ra tiéu chay (cé thé kém theo phan nhiém mé), dau khop riéng 8.

Hiém khi x3y ra: Rung téc; hoai t&r da khu trd, cé thé do di truyén thiéu protein C hay déng yéu
t6 1a protein S; man da di trng.

R4t hiém thAy bi viém mach mau, tén thuong gan.

Xuét huyét trong cac co quan ndi tang khac nhau do lidu lwgng thube st dung, d6 tudi clia bénh
nhan va ban chét clia cac bénh tiém &n (nhwng khdng phai trong thoi gian diéu tri). Cac vi tri
xuat huyét cé thé thdy &: da day, rudt, ndo, dwéng niéu sinh duc, tir cung, gan, tli mat va mat.
Néu xuét huyét xdy ra & mét bénh nhan véi mot thoi gian thromboplastin trong pham vi diéu trj,
chan doan tinh trang cdia bénh nhan phai dwoc xac dinh rd dé cé bién phap diéu trj thich hop.
Poi khi xuét hién cac triéu chirng lién quan dén coumarin va dan chét cta né nhu: rdi loan da
day-rudt (mAt cam giac ngon miéng, budn nén, nén), di ing (ndi mé day va phat ban, viém da
va sbt), rung téc, xuét huyét hoai t&r da (do thiéu hut protein C va protein S bam sinh), viém
mach va ton thwong gan.

i amGr oy s
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Hiém gdp céc tinh trang sau:

Rét hiém: Xuét huyét hoai tr da (thudng két hop véi thiéu hut protein C b
ddng yéu té ctia n6 S)

Phan trng dj irng (vi dy: mé day, phat ban)

Viém mach

Réi loan tiéu héa, méat cam giac ngon miéng, budn nén, 6i mira
Xuét hién chirng rung téc

Théng béo cho béc sy nhimg téc dung khéng mong muén gap phai khi str dung thuéc.

PHY NP CO THAI VA LUC NUOI CON BU

Khéng dung thuéc cho phy ni ¢6 thai va nudi con bu, vi thubce di qua nhau thai va sra me

QUA LIEU VA X TRI:

XU tri qua liéu thwomng can cir vao INR va cac déu hiéu chdy mau, cac bién phap didu chinh
phai tuan tw dé& khéng gay nguy co huyét khéi.

Néu INR & trén ving diéu tri nhung duwéi 5, va nguwdi bénh khong c6 biéu hién chdy mau hodc
khéng can hiéu chinh nhanh déng mau triede phau thuat: Bé 1 1an udng thudc, ri lai tiép tuc
diéu tri v&i lidu thAp hon khi d3 dat INR mong muén. Néu INR rat gan véi INR mong muén, thi
giam liéu ma khéng can phai bé 14n uéng thuéc.

Néu INR trén 5 va duwéi 9, ma nguwdi bénh khéng co6 biéu hién chdy mau khac ngoai chay mau
loi hodc chdy mau cam: BS 1 hodc 2 Ian udng thuéc chdng déng mau, do INR thuong xuyén
hon réi khi da dat INR mong muén, uéng lai thubc véi lidu thap hon. Néu ngudi bénh cé cac
nguy co chdy mau khac, bé 1 lan uéng thubc va cho dung vitamin K tr 2,5 mg theo dwdng
ubng, hoac 0,5-1mg theo dwéng tim mach cham trong 1 gio.

Néu INR trén 9 ma khong c6 chdy mau, bé 1 I&n uéng thubc va ding vitamin K tiy 3- 5mg theo
dwéng udng, hodc 1-1,5mg theo duwong truyén tinh mach cham trong 1 gi¢ cho phép giam INR
trong vong 24-48 gio; sau d6 lai ding acenocoumarol véi liéu thap hon, theo dai INR thwong
xuyén va néu can I3p lai diéu tri v&i vitamin K.

Néu can phai hiéu chinh nhanh tac dung chéng déng mau trong truang hop c6 bidu hién chay
mau nang hodc qua liéu nding (thi dy INR trén 20), diing mét liéu 10mg vitamin K tiém tinh mach
cham va tuy theo yéu cau cin clp ciru, phéi hop véi huyét twong twoi ddng lanh. C6 thé
vitamin K nhac lai tirng 12 gié mét 1an. Sau khi didu tri vitamin K lidu cao, c6 thé cé mét khoang
thoi gian trwde khi cé s tré lai hiéu lyc clia thube khang vitamin K. Néu phai ding lai thuéc
chdng déng mau, cin xem xét diing heparin trong mét thoi gian.

Trwong hop ngé dde do tai nan, thi cling phai danh gia theo INR va biéu hién bién chirng chay
mau. Phai do INR nhiéu ngay sau d6 (2-5 ngay), cé tinh dén nira doi kéo dai clia thudc chéng
dong mau.

Trong trwong hep ding qua lidu, hay dwa bénh nhan dén phong cip ctru gin nhit @& dwoc
diéu tri h6 tro.

Triéu chirng: xuét huyét xay ra trong vong 1 - 5 ngay sau khi udng, chdy mau mii, ho ra mau,
xuét huyét da day — rudt, chdy mau am dao, dai ra mau, xuét huyét dwdi da, nwéu, tl cung va
cac khép. Hon nira con xuét hién cac triéu chirng: nhip tim nhanh, tut huyét ap, rdi loan tuan
hoan ngoai vi, bubn nén, tiéu chay, dau bung.

Diéu tri: Sy can thiét diéu trj bing cach rira da day, thém than hoat tinh va udng cholestyramine
gitp tang cwong thai trir thubc. Nhirng lgi ich clia nhitng phwong phap didu tri cAn dwoc can
d6i v&i nguy co chdy mau cia mdi bénh nhan.

Chay:

Rira da day c6 thé lam tang nguy co chdy mau da day.

- Khong nén ding Vitamin K 1am chét d6i khang, nhét 14 nhi¥rng bénh nhan yéu ciu ding thubc

chéng déng lién tuc nhw bénh nhan diing van tim nhan tao .
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BAO QUAN: Noi khé thoang, tranh anh sang, nhiét d6 phong (dwéi 30°C)
HAN DUNG: 36 thang ké& tir ngay san xuét

DONG GOI: Hop 3 vi x 10 vién nén.

TIEU CHUAN: Tiéu chuin nha san xuét.

DE XA TAM TAY CUA TRE EM.
KHONG DUNG QUA LIEU CHI B|NH M/
POC KY HUONG DAN SU DYUNG TRUO'C KHI DUNG
THUOC NAY CHI DUNG THEO SIF KE DPON CUA THAY THUOC
NEU CAN THEM THONG TIN XIN HOI Y KIEN THAY THUOC

TEN VA DJA CHI NHA SAN XUAT
CONG TY CO PHAN SPM (SPM CORPORATION)

ﬁ WWW.Spm.com.vn

s P M L6 51, Buong s6 2, KCN Tan Tao, P. Tan Tao A, Q. Binh Tan, Tp. HCM
DT: (08) 37507496 - Fax: (08) 38771010

Tp. HCM, ngay 22 thang 12 nim 2012

DS. Nguyén Thé Ky



