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Liéu lrgmg va cdch ding

Cich ding

Lactulose thuémg dugc ding dudmg ubng. Bé didu chinh vi ngot
cia thudc, c6 thé pha dung djch thude véi nuéc, sira, nuéce hoa qua,
thirc &n. Dung dich lactose ding qua 6ng théng da day phai dugc
pha loding cin than dé trinh gay ndn va hit thudc vao phéi. Thude
dugc diung dudmg truc trang cho ngudi Ion bi bénh ndo do gan
trong thi ky tién hén mé hoac hon mé do gan, khi dudmng udng lam
can tré qua trinh ndi soi hodic ddt ndi khi quan. Dung dudmg udng,
pha lodng 10 - 20 g bot két tinh véi 120 ml nudc. Khi ding thude
néu thy ia chdy la b4o hiéu qua liéu, khi dé cin giam lidu ngay.
M3i liéu thubc nén nuét 1 lan, khdng nén ngam thude lau trong
mi¢ng. Néu ding don liéu hang ngay, nén ding thuée vao ciing
mét thi diém trong ngdy, vi dy ding cling bira an sdng. Cin cung
cdp di nudc trong qua trinh diéu tri (1,5 - 2 lit/ngay).
Liéu diung
Du phong va diéu tri bénh néo do gan
Ngudi 16n: Bit dau: 20 - 30 2 (30 - 45 ml dung dich lactulose), 3 1in/
ngay. Sau d6 néu can, cir 1 - 2 ngay lai diéu chinh liéu dé c6 thé dai
tién phin mém, 2 - 3 I4n trong ngdy. Déu hiéu lam sang cua bénh
tién trién trong 1 - 3 ngdy. Thoi gian didu tri phy thude vao triéu
chimg 1am sing. C'6 thé diéu chinh lidu dya theo pH ciia phén (xic
dinh bang gidy chi thi) lic bt dau diéu tr va diéu chinh lidu cho t6i
khi pH phén khoang 5. pH nay thuémg dat duce khi ngudi bénh dai
tién 2 - 3 l4n, phin mém hang ngay. Piéu tri lau dai lién tuc bing
lactulose c6 thé lam gizm mirc d6 ning va ngan bénh tai phat.
Diéu tri dot cdp bénh ndo do gan ¢ ngudi lém: Ubng 20 - 30 g, cach
nhau 1 - 2 gi¢ d& giy nhanh nhudn trang. Khi dat dwoc tic dung
nhun trang, c6 thé giam lidu lactulose cho téi lidu can thiét dé co
2-3 lan di phian mém hang ngay.

Tién hon mé hodc hén mé do gan: Dung dudmg tryc tring: 200 g
(300 ml) duge pha loing voi 700 ml nudce hodc dung dich natri clorid
0,9% dua vao tryc trang qua cathete c6 béng, giit trong 30 - 60 phil,
thut liru ¢6 thé cho cach 4 - 6 gid/lan, cho dén khi co thé udng thudce.
Néu chi giit duoe dudi 30 phit, cin lam lai ngay. Mot s6 ngudi bénh
¢6 thé hét hén mé trong vong 2 gi¢r sau lan thut dAu tién.

Tdo bén man tinh ,

Ngudi 16n: 10 - 20 g/ngay, chia 1 -2 lin/ngay, c6 thé ting dén 40 g/ngay
néu cn thiét. Didu chinh liéu theo dap (g timg nguoi bénh.

Tré em: E
Liéu khuyén cdo dugc diing nhu sau (tinh theo dung dich ¢6 ndng
dd 3,35 g lactulose/5 ml): o
Tré | théng - 11 thang: 2,5 ml/lin, 2 lan/ngdy, diéu chinh li¢u dén
khi co dap ung.

Tré 1 - 4 tudi: 2,5 - 10 mI/ln, 2 lan/ngay, diéu chinh lieu dén khi
¢6 dap ung. )

Tré 5 - 17 tudi: 5 - 20 ml/lan, 2 lin/ngay, diéu chinh liéu dén khi c6
dap img.

Tuong tic thude

Khéng ding dong thdi véi cac thude nhudn trang khéc, vi gay dai
tién nhiéu, lam kho xdc dinh chinh xéc lidu lactulose cho diéu tri
bénh nio do gan.

Céc thudc khéng acid khong hap thu c6 thé anh huéng toi sy tao
acid dudmg rudt cua lactulose.

Mot s thube khang khuin c6 thé anh hudng dén hé vi khuan
dudng rudt gitp chuyén héa lactulose; tuy nhién, neomycin c6 thé
diing ddng thdi trong didu tri bénh niio do gan.

Glutamin c6 thé lam giam tic dyng cia lactulose.

Qui lidu va xir tri

Tri¢u chimg: ia chay, dau bung, nhiém kiém do giam clor huyét,

mét nude, ha huyét 4p, gidm kali huyét.
Xiz tri: Khong c6 thubc gidi doc dic hiéu, chi yéu 12 diéu trj trigu
chimg.

Cdp nhat lan cudi: 2018.

LAMIVUDIN

Tén chung quéc té: Lamivudine.

Mi ATC: JOSAF05,

Loai thube: Thudc tre ché enzym sao chép ngugc nucloside, thude
khéng retrovirus.

Dang thude va ham lugng
Dung dich: 5 mg/ml, 10 mg/ml.
Vién nén bao phim: 100 mg, 150 mg, 300 mg.

Dwge lue hoe )
Lamivudin (2°,3’-dideoxythiacytidin) thudc nhom thudc ic ché
enzym sao chép nguge nucleosid. Lamivudin ¢6 cau tric trong ty
zalcitabin. Lamivudin duge cac enzym trong té bao chuyén thanh
dan xuét c6 hoat tinh la lamivudin-5'-triphosphat (3TC-TP). Do ¢6
cdu tric tuong ty deoxycytidin triphosphat 1 co chét ti nhién cho
enzym sao chép ngugc nén 3TC-TP canh tranh véi deoxycytidin
triphosphat tir nhién va lam sy tong hgp DNA ctia virus bi két thiic
sém. Lamivudin cé dgc tinh thip ddi v6i té bao.

3TC-TP cd hoat tinh trc ché chon loc 1én sy nhan 1én cua virus HTV-1
va HIV-2 in vitro.

Phé tdc dung: Thube ciing c6 hoat tinh trén cac ching HIV khang
zidovudin trén l4m sang. Lamivudin duge diing 14 mét thude trong
liéu phap két hop vai cac thude khang retrovirus khac ciing nhém
(NRTIs) hodc khac nhém (Pls, non-nucleoside RTIs). Trong cac
thir nghiém 14m sang, lamivudin phéi hgp voi zidovudin lam giam
tai lugng virus HIV-1 va ting s lwgng té bao T-CD4, giam déng
k& nguy co tién trién bénh va tir vong.

Lamivudin la thude khang virus c6 hoat tinh chéng lai virus viém
gan B (HBV) & cac dong té bao dugc thir nghiém va trén dong
vat thyc nghiém. Nira d&i ciia 3TC-TP trong té bao gan tir 17 dén
19 gi¢ in vitro. 3TC-TP hoat déng nhu mét co chét cia enzym
polymerase cia HBV.

Khang thudc: Lamivudin c¢6 hoat tinh 1én virus HIV typlva2
(HIV-1, HIV-2) va ciing ¢6 tac dung (rc ché virus viém gan B. Tuy
lamivudin duoc dung nap tét, nhung khong dugc dung lamivudin
don déc vi dé sinh khang thude. Su khang thuéc ndy do dét bién
vé enzym sao chép ngugc, lam gidam tinh nhay cam va lam mét tic
dung khang virus trén ngudi bénh. Phan tich kiéu gen tir ching
HIV-1 khang lamivudin thu dugc tir nudi cdy té bao cho thiy
tinh trang khing lamivudin do su thay thé acid amin dac hiéu &
enzym sao chép ngugc cua HIV-1 tai codon 184, thay methionin
thanh valin (M184V) hoic isoleucin (M1841). Bé khang chéo di
dugc quan sat thdy giira cdc thude (e ché enzym sao chép ngugc
nucleosid (NRTIs). Chung HIV-1 khang lamivudin ciing khang
chéo v didanosin trong nudi cdy té bao. Khang chéo ciing ¢6
thé xdy ra voi abacavir va emtricitabin ¢6 lién quan dén dét bién
M184V. Liéu phap phdi hop nhiéu thuée khéng retrovirus, trong dé
¢6 lamivudin c6 hiéu qua trén bénh nhan chua diéu trj bang thubc
khéng retrovirus ciing nhir bénh nhin ¢6 ching virus chira dot bién
M18B4V.

Phén tich kiéu gen ciia cac ching HBV phan lap dugc tir nhimg
bénh nhdn c6 béng ching nhan lén cia HBV khi dang ding
lamivudin diéu trj 1au dai cho thdy tinh trang giam sy nhay cdm
ciia HBV vai lamivudin do d6t bién thay thé methionin tai codon
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552 (hé.l:lh valfn (MSSIZV) hoiic isoleucin (M5521) & YMDD motif
thude Vi tri xtc téc cia enzym polymerase ciia HBV va dot bién

thay thé leucin thinh methionin tai codon 528 thuéng di kem véi
MSS52V (L528M/MS52V). uémg di kém véi

Dugc dfng hoc

Hap thu: §au khi udng, lamivudin hap thu nhanh va nong d6 dinh
trong hl,lyel lhanh,dat sau khoang 1 gi¢ (udng liic doi), 1a 3,2 gidr
(ubng luF no). Thirc an lam chim nhung khéng 1am giam hép thu
thude. Sinh khé dung & ngudi lém nhidm HIV 1a khodng 80 - §7%;
& tré em tir 5 théng dén 12 tudi nhidm HIV 1a 58 - 66%,

Phén b6: Ty 1€ gan v6i protein huyét twong thép (< 36%). Thé
tich phan b0 13 1,3 lit/kg, khong phy thuge vao liéu va khéng 6
tuong quan xtm-cﬁr: nang. Chi khodng 10% lamivudin qua hing rao
méu - ndo; ty 1€ nong d¢ trong dich nio - tiy/nong do trong huyét
thanh 12 0,12,

Ckz;yén héa: 'Lamivudin du:q:: chuyén héa trong té bao thanh dang
uiphosph?t ¢0 hoat tinh. Thuoc bi chuyén héa it & gan va duoc thai
trr chit yeu qua than duéi rdang khéng thay déi.

Thai tri: Nira doi trong te bao lympho & mdu ngoai vi 1a 10 - 19
gidr. Nira doi thai trir sau khi uong liéu mét 1an 1 5 - 7 gier & ngudi
lom; 12 2 gi&r & tré em tir 4 thang dén 14 tudi.

Chi dinh

Phéi hop céc thube khéng retrovirus khic dé didu tri nhidm HIV &
ngudi 16m va tré em.

Phéi hop céc thude khang retrovirus khéc dé didu tri dy phong sau
phoi nhiém HIV.

Véi vién nén 1 06" mg: Piéu tri viém gan virus B man tinh véi bénh
gan con bl ¢6 biang chimg dang nhan Ién cua virus, ndng do ALT
(alanin aminotransferase) huyét thanh ting dai ding va c6 bing
chimg md hoc viém gan hoat ddng va/hodc xo gan (khi khéng diéu
tri droc bing cac thude diu tay) hodic bénh gan mat bi (phdi hop
véi thude khang virus khac khong khéng chéo véi lamivudin).
Chéng chi dinh

Min cam véi thude.

Théin trong

Lay truyén HIV: Cin théng bdo cho ngudi bénh biét la lamivudin
khéng chira khoi nhidm HIV, ho van tiép tuc mang virus HIV, ké ca
nhifm khuan co héi. Nguéi bénh vén phai dugc theo ddi va udng
thude lién tuc. N6i rd cho ngudi bénh biét 1a lamivudin khong lam
giam nguy co lay truyén HIV va ho phai thyc hién cic bién ph;::-lp
phong tranh lay truyén HIV qua dudng tinh duc theo hudng dan
quéc gia,

Khong diing lamivudin don tri li¢u.

Suy thin: G bénh nhén suy than vira va ning, nira déi cua lamivudin
ting do giam d6 thanh thai, vi thé phai giam liéu thuoc.

Ligu phap diéu tri ba thude khang retrovirus nucleosid: Da c6 bao
céo vé ty 1é cao that bai vé mat virus hoc va xuat hién khiang thuoc
& giai doan sém khi két hgp lamivudin vai tenofovir disoproxil
fumarat va abacavir ciing nhu tenofovir disoproxil fumarat va
didanosin mot ldn mét ngay. )

Nhiém triing co hoi: Bénh nhan ding lamivudin va thuoc khang
retrovirus khac c6 thé tiép tuc phat trién nhiém tring co hdi va cac
bién chimg khac cia nhiém HIV, vi viy, bénh nhan nén dwoc tip
tyc gidm st 1am sang chit che boi nhimg béc s7 ¢6 kinh nghi¢m
trong diéu tri bénh nhan HIV.

Viém tyy: Céc trudng hop viém tuy hiém xay ra. Tuy nhién, chua
18 céc trudmg hop nay do thube khang retrovirus hay do bénh Hli\f
siin c6. Chi diing thude khi da logi trir viém tuy. Phai ngimg thude
& bénh nhan bj dau bung, budn non hogc non hodc c6 ket qua hoa
sinh bét thuwdmg khién nghi ngd bi viém tuy. Phai ngimg thuoc ngay

khi ¢6 ddu hiéu 1am sang hogic két qua xét nghiém ggi ¥ viém tyy.
Phai theo ddi chat ché khi dung thuéc, nhét 1 lamivudin két hep
véi zidovudin cho tré em cé tién sir viém tuy hodic cé nguy co bj

. viém tuy. Phai chi dn cho ngudi thén hodc ngudi trong nom tré em

nhiém HIV vé nhimg diu hidu va triéu chimg cta viém tyy.

Suy chirc ning ti thé sau khi tiép xiic véi thude trong tir cung:
Nucleosid va cac chit twong tr nucleosid ¢6 thé anh hudng dén
chirc nang ti thé & cac mirc d§ khac nhau, rd nhat la stavudin,
didanosin va zidovudin. D3 c6 bao cio vé suy chirc ning ti thé &
tré sor sinh HIV 4m tinh tiép xtc trong tir cung va/hodic sau sinh
véi chat twong tu nucleosid; chi yéu lién quan dén diéu tri véi
zidovudin. ADR chinh la réi loan huyét hoc (thiéu méau, giam bach
cu), roi loan chuyén hoa (ting lactat hodc lipase trong méu). Céc
tinh trang nay thudng la tam thoi. Cac rbi loan thin kinh xudt hién
mudn ciing duge bdo cdo 12 hiém gép (tang trwong luc co, co giat,
hanh vi bat thuong). Cac rdi loan thin kinh ndy l1a tam thoi hay
vinh vién con chua r6. Can chii y dén nhirng tinh trang ny & bat ky
tré ndo tiép xtic véi nucleosid hoac chit twrong tr nucleosid trong tir
cung xudt hién nhimg triéu chimg 1dm sang ndng khéng r3 nguyén
nhan, dic biét trén hé than kinh. Nhimg phét hién nay khéng anh
huémg dén khuyén céo quic gia hién hanh vé sir dung m}l(‘)C khéng
retrovirus & phu nit mang thai dé phong ngira lay truyén HIV tr
meg sang con.

Cic chi sb cin ning va chuyén héa: Tang cén, ting nong do lipid
va glucose méau cé thé xay ra khi diéu tri thudc khang retrovirus.
Nhirng thay ddi ndy cé thé lién quan dén kiém sodt bénh va I5i
sbng. C6 bang chimg tir mdt s& ca bénh cho thiy tang lipid lién
quan dén diéu tri, trong khi c6 it bing chimg da manh cho thay
ting can c6 lién quan dén diéu tri. Theo dai lipid va glucose huyét
trong qua trinh diéu tri.

Hoi chung viém phuc hdi mién dich: 6] bénh nhan HIV c¢o6 suy
giam mién dich nang sau khi bit dau diéu tri két hgp thuéc khang
retrovirus, phan img viém véi cac tac nhan gy bénh khdng c6 triéu
chimg hofc tac nhan gy bénh co hgi ton dur co thé tang 1én va gy
cic tinh trang lim sang nghiém trong; hodc lam ning thém céc
triéu chimg. Cac phan {mg ndy thuong dugc quan sét thiy trong
vai tudn hodc vai thing dau sau khi bit dau diéu tri két hop thude
khang retrovirus. Cdc nhiém trung gip phai nhu: viém vong mac
do cytomegalovirus, nhidm triing do Mycobaterium toan thé va/
hodic timg 6 va viém phdi do Pneumocystis jirovecii. Bat ky tridu
chimg viém nao can dugc danh gia va diéu tri khi can thiét, Réi
loan ty mién (nhur bénh Graves, viém gan ty mién) ciing da dugc
b4o cdo xay ra khi xuat hién hoi chimg viém phuc hdi mién dich;
tuy nhién, thai gian xuit hién khac nhau va céc tinh trang ndy cé
thé xay ra nhiéu thing sau khi bét diu diéu tri.

Bénh gan: Phai ngimg thudc & bénh nhan c6 nong dd amino-
transferase ting nhanh, gan to dan hodic bj nhim toan do acid
lactic khong 16 can nguyén. Than trong khi diing cho ngudi c6 gan
to hogc ¢ nguy co mic bénh gan. Bénh nhan ddng thai ¢6 HIV
va viém gan B hogc C man tinh dwgc diéu trj bing két hop thude
khang retrovirus c6 nguy co cao bj ADR ning Ién gan.

Bénh nhan tré em: Nghién ciru tién hanh trén tré em cho thdy ty 1é
tre ché virus thap hon v ty 1¢ khang virus cao hon & tré em diéu trj
bing lamivudin dang dung dich udng so véi dang bao ché vién nén.
Khi c6 the, nén dung vién nén lamivudin cho tré em. Khong ding
ché pham keét hop ¢ dinh liéu chira lamivudin va zidovudin, chira
abacavir va lamivudin, chira abacavir, lamivudin va zidovudin cho
tre nho, tre vi thanh nién nding dudi 40 kg vi khong diéu chinh duge
liéu cho tirng thuoe.

Hoai tir xuong: Mic dii nguyén nhan ¢6 thé do nhiéu yéu 8 khac
nhau (nhu diing corticoid, uéng rugu, tre ché mién dich ning, chi
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s khdi co thé (BMI) cao), cdc trudmg hop hoai tir xuong da duge
béo cdo, dic biét & bénh nhin HIV tién trién vi/holic diéu trj dai
véi liéu phap két hop thubc khéng retrovirus. Bénh nhan nén dén
gip béc s ngay khi ho bi dau khép, cimg khop hodc khé van déng.
Tuong tic thude: Khong nén dung lamivudin véi céc thube chira
emtricitabin. Khong phdi hop lamivudin véi cladribin.

Thgn trong khi diéu tri viém gan B bdng lamivudin

LAy truyén viém gan B: Bénh nhan can dugc théng béo lamivudin
chwa dugc chimg minh 1dm gidm nguy co lay truyén HBV cho
ngudi khéc nén bénh nhén cén thye hién c4c bién phap thich hop
dé phong lay nhiém.

Trong qué trinh diéu tri viém gan B bing lamivudin, bénh nhan
can duge theo dbi thudmg xuyén. Néng dé ALT huyét thanh va
HBYV DNA nén dugc theo di 3 thang 1 1an va & bénh nhan HBeAg
duong tinh, nén theo ddi HBeAg 6 thang 1 lan.

Dot cip ciia viém gan:

Dot cép clia viém gan B man tinh khi dang diéu tri: Tinh trang nay
kha thuéng gip va ddc trung bai ting tam thai nong dg ALT huyét
thanh. Sau khi bit dau liéu phap khang virus, ndng do ALT huyét
thanh cé thé ting & bénh nhan giam lugng HBV DNA huyét thanh.
O bénh nhén bénh gan con bu, tinh trang ting ALT huyét thanh
thuémg khéng kém theo ting ndng do bilirubin huyét thanh hodc
cac ddu hiéu bénh gan mét bu.

Dot cap sau khi ngimg diéu tri: Dot cip viém gan di dugc quan sat
théy & bénh nhan ngimg diéu tri viém gan B va thudmg duge phat
hién bing tang ndng d6 ALT huyét thanh va tai xuit hién HBV
DNA. Néu ngimg ding lamivudin, bénh nhin cin dwoc theo doi
thuémg xuyén trén ldm sang va xét nghiém chic ning gan (ndng
d5 ALT, bilirubin) trong it nhét 4 thang va khi dugc yéu cau trén
lim sang.

Dot cip & bénh nhan xo gan mat bi: bénh nhin ghép gan va bénh
nhan xo gan mat ba ¢ nguy co cao han virus hoat dong nhén lén.
Tinh trang viém gan tai hoat dong khi ngimg lamivudin hogc mét
hiéu qua diéu tri c6 thé gdy ra tinh trang mét bu nghiém trong, thim
chi de doa tinh mang. Nhimg bénh nhan nay cin duge theo ddi cac
chi sé 1am sang, virus hoc vi huyét thanh hoc lién quan dén viém
gan B, chirc ning gan than va dap (mg khang virus trong qué trinh
diéu tr (it nhét hing thang) va it nhét 6 thang sau diéu tri. Céc xét
nghiém cin dugc theo ddi it nhét bao gdm ndng d§ ALT, bilirubin,
albumin, uré nitrogen, creatinin trong méu va tinh trang virus hoc
gdm khéng thé/khéng nguyén HBV, luong HBV DNA huyét thanh.
Bénh nhén ¢6 déu hidu suy gan trong hodc sau khi diéu tri cin duoc
theo ddi thuéng xuyén hon.

Vi bénh nhan c6 bing chimg viém gan tai phat sau diéu tri, khong
¢6 du dir lidu vé lgi ich khi bt ddu lai diéu tri bang lamivudin.
Hiéu qua cua lamivudin trén bénh nhan déng nhiém viém gan C
va viém gan Delta chua duoc thiét 1ap nén cin than trong ¢ nhimg
bénh nhin nay.

Dit liéu vé sir dung lamivudin & bénh nhan HBeAg am tinh va bénh
nhan dang diing ddng thoi liéu phap irc ché mién dich con han ché
nén than trong & nhitng bénh nhan nay.

Truée khi ding lamivudin dé diéu tri viém gan B phai chic chin
bénh nhin khéng ddng théi ¢6 HIV vi ding lamivudin liéu thip
dé diéu trj viém gan s& din dén cac chiing HIV khéng lamivudin.
Bénh nhan viém gan B dong nhiém HIV: D& diéu tri cho bénh nhan
déng nhiém HIV va dang dung hodic ¢6 ké hoach ding lamivudin
két hgp thuéc khéng retrovirus khéc, lidu lamivudin didu tri HIV
nén dugc duy tri. Bénh nhan nhiém HIV khéng dung thude khéng

retrovirus c6 nguy co xuat hién djt bién HIV khang thudc néu ding
lamivudin don déc dé diéu trj viém gan B man tinh.

Thoi ky mang thai

Lamivudin phdi hop v6i cac thude khang retrovirus khac c6 thé
duge chi dinh cho tat ca phy nu mang thai nhiém HIV khong phy
thudc giai doan l4m sang v s lugng té bao CD4, khong phu thude
céc giai doan cua thai ky. Diéu trj trong suot thon ky mang thal trong
khi chuyén da/sinh, sau khi sinh con va tlep tuc diéu tr| subt doni.
Cin diéu trj thude khang retrovirus cang sém cang tot cho phu nir
mang thai ngay khi phat hién nhiém HIV dé giam toi da lay truyén
HIV tir m¢ sang con. Muc tiéu cla diéu trj thudc khang retrovirus
cho phu nir mang thai 1a nhim dat tai lwgng HIV dudi ngudng uc
ché, tét nhat 1a dudi ngudng phat hién, cham nhét vao quy 3 cua
(hal ky, dic biét la khi chuyén da. Phy nir mang thai nhlem HIV
cén duge theo doi hang thang, dic biét vao thoi diém gan ngay dy
kién sinh. ]

Di c6 nhimg bao céo vé tinh trang suy chirc nang ti the & tré so sinh
tiép xlic véi cae nucleosid va céc chat twong ty nucleosid trong tir
cung va/hodc sau sinh,

Théi ky cho con bi

Ngudri phu nit nhidm HIV dugc khuyén céo khéng cho con bii do
nguy co lay nhiém HIV tir me sang con. ’

Lamivudin bai tiét vao sita me; tuy nhién, phdi hop lamivudin véi
cde thudc khang retrovirus khic c6 thé duoc chi dinh cho phy ni
cho con b néu cin nhic thiy loi ich diéu tri vugt tri nguy co trén
tré b me.

Nguoi phu nit bi viém gan B cé thé cho con ba khi thuc hién day
dii céc bién phap thich hgp dé phong lay nhiém viém gan B cho tré
bt mg. Ngudi me didu tri viém gan B béng lamivudin ¢6 cho con
ba hay khong can cén nhéc giira lgi ich cho ngudi me va nguy co
dbi véi tré bu me. Néu co sir lay tmyén HBYV tir me sang con (du d3
thuc hién cac bién phap phong ngira thich hop) thi nén ngimg cho
con bu @& giam nguy co phat trién khéng thudc & tré bi me.

Téc dyng khong mong mudn (ADR)

Thuong gap

Hé than kinh: dau dau, mat ngu.

Hé hd hép: ho, céc triéu chimg & miii.

Hé tidu héa: budn nén, ndn, dau bung, dau quin bung, tiéu chay.
Da: ban da, rung toc.

Co xuong khop: dau khap, réi loan co (dau co, co cimg co).

Tinh trang chung: mét méi, rét run, sét.

It gap

Huyét hoc: giam bach céu, thiéu mau, giam tiéu clu.

HE gan mét: ting enzym gan (AST, ALT) thoang qua.

Hiém gap

H¢ tiéu hoa: viém tuy, ting amylase huyét thanh.

H¢ gan mat: viém gan.

Da: phui mach.

Co xuong khép: tiéu co van.

Rat hiém gdp

Huyét hoc: chimg bat san héng cau don thuén.

Chuyén héa: nhiém toan acid lactic.

Than kinh: bénh than kinh ngoai bién (hozc dji cam).

Chura xde dinh dwgc tan sudt

Tang can, ting ndng do glucose, lipid mau, hi chimg viém phuc
hdi mién dich, hoai tir xwong.

Huémg dan cach xir tri ADR

Phai ngimg lamivudin ngay néu c6 nhﬁng dau hu;u lim sang, tri¢u
chimg, hodc két qua xét ngh:em cho théy c6 thé xay ra viém tyy.
Phai ngirng lamivudin ngay néu c6 nhﬁ'ng dau higu Iam sang, triéu
chimg, hodic két qua xét nghigm cho thiy nhiém toan lactic, hodc bi
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doc lén gan (gan to, tich md, ngay cé khi transaminase ting khong
cao ldm).

Xik tri hgi chimg viém phuc héi mién dich

Mot s6 hi chimg viém phuc héi mién dich dién bién nhe va tw
khoi, khong can can thiép. Tiép tuc diéu trj thudc khang retrovirus
néu ngudi bénh vin dung nap duge thudc. Tiép tuc didu trj cdc
bénh nhiém tring co hi trude d6 hodic bit diu didu tri cac nhidm
triing co' hgi méi boc 19. Biéu chinh phéc dé va liéu thudc khang
retrovirus néu cé tuong tic véi cac thude diéu tri nhidm tring co
hi (vi dy: thay nevirapin bang efavirenz néu diéu trj lao biing phac
6 ¢6 rifampicin).

Sir dung thudc chong viém khong steroid (diclofenac, ibuprofen)
néu khong ¢6 chéng chi dinh.

Piéu trj corticosteroid: Prednisolon hoac methylprednisolon uéng
hoic tiém, liéu 0,5 mg/kg/ngiy tmng 5 - 10 ngay cho cac tnmng
hop hoi chimg viém phuc héi mién djch tir mirc d¢ trung binh dén
ning. .

Chi ngimg diéu tri ARV néu tinh trang ngudi bénh ning va ld](’mg
dung nap duoc thube. Thyce hién quy trinh chung ngimg phac 4o
thude khang retrovirus cé céac thuée trc ché enzym sao chép nguqc
khdng nucleosid (ngimg nevirapin hogc efavirenz trude, tiép tuc
céc thude trc ché enzym sao chép nguoc nucleosid trong 7 ngay roi
ngimg han). Bit dau lai céc thube khang retrovirus khi hoi chimg
viém phuc hdi mién dich giam va ngurdi bénh dung nap duoc thude.
Chi dinh cac can thiép khéc néu cAn nhu dén luu hach héa m, & 4p
xe, phéu thudt giam chén ép trong trudmg hop tic rudt hodc chén:
ép khi quan.

Li¢u lugng va cach diing

Diéu tri HIV

Cidch ditng

Bao gid ciing phai ding lamivudin két hop véi it nhét mét thude
khang retrovirus khac. Lamivudin va ché phim két hop duge dung
uéng, lic doi hodc lic no (uéng lac no lam heip thu chfim} Bénh
nhan phai uong thuée ding lidu, diing gm Néu quén liéu thi phai
uong ngay heu da que:n sau d6 lai udng thube theo gitr cii; chir
khong dwogc uéng gip doi liéu dé bu. Bénh nhén khong duge tu
¥ thay déi lidu, thay thudc, bo thue ma khéng cé y kién cia thiy
thude. Cén theo ddi lién tuc doc tinh cla thude va tién trién lam
sang, dinh ky xac dinh tai lugng virus va s6 luong té bao TCD4* va
lhay doi phac dé diéu tri néu can.

Liéu ding cho ngu'm lém, thanh thiéu nién va tré em = 35 kg: Udng
150 mg/lan, 2 lan/ngay hodc 300 mg/lan, 1 Ianfngay

Lreu diing cho tré em < 35 kg va trén 4 nmn 1éi:

Cin ndng |

ST Liéu diing lamivudin
cua tré

3-59kg | 30 mg/lan, 2 1n/ngdy hodc 60 mg/ln, | in/ngdy |

6-99kg | 45 mg/lan, 2 ln/ngay hodic 90 mg/lin, | lin/ngay
10-139kg | 60 mg/ln, 2 lan/ngay hodc 120 mg/lan, | lin/ngay |
14-199kg 75 mg/lan, 2 lin/ngay hodc 150 mgf]-én, 1 lan/ngay .
20-249kg 90 mg/an, 2 lin/ngiy hodc 180 mg/lén, | 1an/ngay
25-349kg 150 mg/lin, 2 lin/ngdy hodc 300 mg/lin, | Kin/ngay

Bénh nhan chuyen tir lidu trinh diéu trj 2 1an 1 ngy sang 1 lén |
ngdy nén uong lidu 1 lan 1 ngay khoang 12 gio sau khi udng Ixeu 2
lan 1 ngay cudi cung, sau do uep tuc udng liéu 1 lan 1 ngéy mai 24
gio. Khi chuyén vé li¢u trinh 2 lin | ngay, bénh nhan nén uong lidu
2lan | ngay khoang 24 gid sau khi uong heu | 14n | ngay cudi cung
Liéu dimg cha tré em dwdi 4 tudn tuéi: Dung dung dich udng
10 mg/ml, uéng 2 lan 1 ngay.

g i Thé tich cho nﬂng

_Cil;.n.in-g ciia tré

2-3kg 0.5 ml ' ‘
3.4k ~ 0gml ‘
 4-skg | 1L0ml I

Liéu dxmg cho benh nhan suy thdn.
Bang diéu chinh liéu lamivudin theo mirc loc cau thén (dé diéu trj

nhiém HIV):

Mﬁc(r:flﬁpc::t;hﬂ" Lidu diing lamivudin
T >50 150 mg/lan, ngdy 2 lin hosic 300 mg/lan,
'ngay 114n
30 - 49 150 mg/lan, ngay 1 lin
10 -29 100 mg/ldn, ngay 1 lan
<10 50 - 25 mg/lin, ngay 1 lan
Loc mau khimic | 50-25mg
loc cau cau 1thgn <10

Khéng cin diéu chinh liéu lamwudm cho bcnh nhin suy gan.

Dt phong sau phoi nhiém HIV

Du phbng sau phoi nhim nén dugc bat dau cﬁng sém cang tét cho
tht ca déi trgng co nguy co lay nhiém HIV, i wru nhét trong vong
6 gior ddu va khong qua 72 gits sau phoi nhiém. Lamivudin dugc
dung két hop cac thube khang retrovirus khac trong thoi gian diéu
tri 14 28 ngay.

Die phong ldy truyén HIV tir me sang con

Lamivudin dugc ding phdi hgp véi zidovudin va nevirapin (vién
phdi hgp b dinh lidu lamivudin/zidovudin/nevirapin 30 mg/60
mg/50 mg) cho tré voi lidu nhy sau:

Tré tir khi sinh dén hét 6 tudn tudi: 1/4 vién 1 lan, 2 lin 1 ngay,
cach nhau 12 gic.

Tré tir trén 6 tudn tudi dén hét 12 tin tudi: Sir dung liéu diéu tri
theo can nidng cua tre.

Diéu trj viém gan B man tinh: Truée khi diéu tri, phai chic chin
bénh nhén bi viém gan B man tinh khéng bi nhiém déng thoi HIV.
Nén chon thudc khéc vi lamivudin khong phai la thudc dugc wa
diing dé diu tri viém gan B man tinh do ty 1& khéng thudc cao.
Dang bao ché dung dich uéng thich hgp vai liéu dung < 100 mg.
Li[fau ding cho ngudi 1én: Ubng 100 mg 1 1an trong ngay.

Liéu diing cho tré em: Tré em 2 - 11 tudi udng 3 mg/kg, 1 1én trong
ngay (10i da 100 mg). Tré em 12 - 17 tudi: Udng 100 mg, 1 1an
trong ngay.

Liéu diing & bénh nhan suy than:

Bang diu chinh liéu lamivudin theo mirc loc chu than (dé diu tri
viém gan B):

Mirc lge cﬁ:: Litu ding lamivudin
thin (mUphat) (cho ngwrdi 16m)
> 50 | 100 mg/lan, ngay 1 lan.
30-49 [ Ngay diu tién 100 mg/lan, ngﬂy 1 14n, rdi nhifng
ngay sau 50 mg/lan, ngay | lan.
| 15-29 Ngay ddu tién 100 mg/ln, ngdy 1 1&n; rdi nhimg
 ngay sau 25 mg/lan, ngay 1 l4n.
' 5-14 Ngay dau tién 35 mg/lan, ngdy 1 lan rdi nhimg

ngay sau 15 mg/lan, ngay 1 lan.
<5 ' Ngdy dau tién 35 mg/lan, ngay 1 l4n, rdi nhing
i |ngay sau 10 mg/lan, ngay 1 lan.

.D:'?n tri dong thoi nhiém viém gan B va HIV

Li¢u lamivudin 14 liéu dé diéu trj HTV.

Tuong tdc thube

Céc thude chong sy xdm nhap vao té bdo va chéng hoa mang
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ctia virus HIV (enfuvirtid, maravioc): C6 tic dyng hig¢p dong véi
lamivudin khang HIV-1.

Céc thubc (rc ché integrase cua HIV (raltegravir): Khong anh
hwémg c6 y nghia lim sang lén duge dong hoc ctia lamivudin,

Céc thube (e ché enzym protease HIV (amprenavir/fosamprenavir,
nelfinavir, ritonavir, saquinavir, tipranavir): C6 tac dung hiép déng
(in vitro) véi lamivudin. Khéng c6 bing chimg cé sy déi khing
gitra lamivudin va atazanavir hodc darunavir. Khéng o c6 twrong
tac vé mit duge ddng hoc gitta darunavir dugc ting cuong bing
ritonavir va lamivudin. Khéng rd ¢6 twong tic vé mit duge dong
hoc giira ché phédm két hgp ¢6 lopinavir va ritonavir véi lamivudin
khi dugc dung dong thai. Nong d dinh huyét twong va AUC ciia
lamivudin ting khi diing déng thii véi nelfinavir; tuy nhién diéu
niy khong c6 y nghia 1dm sang va khéng can phai chinh liéu. Dung
dong thoi tipanavir dugce ting cuomg bing ritonavir khong anh
hudmg lén duge dong hoc cua lamivudin.

Céc thube e ché enzym sao chép nguge khéng c6 cdu tric
nucleosid (delavirdin, efavirenz, nevirapin): C6 tac dung higp ddng
vai lamivudin 1én HIV-1. Khéng can phai diéu chinh liéu khi ding
dong thoi efavirenz va lamivudin. Khéng ¢6 turong tac duge dong
hoc khi ding ddng théi lamivudin va rilpivirin.

Céc thubc trc ché enzym sao chép nguge tuong ty nucleosid va
nucleotid (abacavir, emtricitabin, stavudin, tenofovir, zidovudin):
Nong d6 zidovudin trong huyét tuong tang 1én khoing 39% khi ding
két hop véi lamivudin nhung khéng can phai chinh liéu khi ding
ddng thoi. Abacavir, stavudin lam giam AUC ciia lamivudin nhung
khong ¢6 y nghia lam sang. Tenofovir lam giam 24% néng dé dinh
huyét trong cua lamivudin nhung khéng can diéu chinh liéu.
Emtricitabin: Khong dung ddng théi lamivudin vA emtricitabin
(emtricitabin 14 cht twong tir lamivudin, ding dong thoi khong cd loi
ich vi 2 thudc bi khang nhu nhau va khéng c6 tac dung hiép dong).
Zalcitabin: Khong ding ddng thoi lamivudin va zalcitabin vi
lamivudin trc ché manh sy phosphoryl hoa zalcitabin & bén trong
té bao.

Cladribin; I vitro lamivudin ¢ ché sy phosphoryl hoa cladribin
din dén nguy co rnat hiéu qua cua cladribin khi ding phéi hop trén
lAm sang. Mot sé phat hién lam sang cho thiy c6 thé cé twong tac
giira lamivudin va cladribin. Vi vdy, khong nén phéi hgp lamivudin
v cladribin.

Interferon va peginterferon: Ding dong théi thude khéng retrovirus
(c6 hodic khdng c6 ribavirin) va interferon alpha (hoac peginterferon
alpha) cho ngudi dong thei c6 HIV va HCV co thé gay suy gan
gy tir vong. Phai theo ddi chidt ché ngudi bénh dung dong thori
lamivudin va mterfcron alpha (hoéc peginterferon alpha) c6 hogc
khong ¢6 ribavirin vé doc tinh, nhét la suy gan va phai ngimg thude
néu cin. Néu tinh trang ddc tinh trén 1dm sang tang 1én (vi du suy
gan trén dg 6 theo thang Child-Pugh) thi c6 thé phai ngimg hojic
giam lidu interferon alpha (hodc peginterferon) va/hodc ribavirin.
Ribavirin: Ribavirin ¢¢ thé lam giam phosphoryl héa lamivudin.
Bénh nhan ddng théi c6 HIV va HCV ¢6 nguy co bi suy gan khi
ding ddng thoi thude khang retrovirus va interferon alpha (hodc
peginterferon alpha) cé hodc khong co6 ribavirin. Nén ngimg hoic
giam liéu ribavirin.

Methadon: Khong anh hudng cd y nghia [én duge dong hoc cua
lamivudin; khng cin phai chinh liéu khi dung dong thoi.
Trimethoprim/sulfamethoxazol 1am taing AUC cua lamivudin 43%
nhung khong can phai chinh liéu trir truémg hop bénh nhin bi
suy thin.

Buprenorphin: Khéng ¢6 tuong tac dugce déng hoe c6 y nghia ldm
sang; khong cin chinh liéu néu dung déng thai.

Dung dung dich sorbitol v&i lamivudin dang dung dich ¢ thé lam

giém AUC va C_,, cia lamivudin. Néu c6 thé tranh ding lamivudin
vdi céc san pham chira sorbitol hofic cic polyalcol ¢ hoat tinh
thim théu hojc cac alcol monosaccharid nhu xylitol, mannitol,
lactitol, maltitol.

Qué liéu va xir tri

C6 rét it théng tin vé qué liéu. Khong co thudc giai dqc dic higu,
Thém tdch mau hofic thim phan phic mac sau 4 gi& chi liy di dugc
mét lugng khéng dang ké. Ng¢ doc néng (viém tuy, bénh thin kinh
ngoa: bién, gan nhiém md, suy thin c.ap, nhiém toan) X4y ra sau
diéu tri ma khong xay ra ngay sau khi uéng qua lidu. Ding lau daj
c6 thé gdy doc cho ty thé din dén nhiém toan lactic ¢ hodc khong
kém theo nhiém md vi thé & gan. Diéu tri ngd doc ndng bao gom:
ngung thudc, diéu trj hd trg, dung benzodiazepin dé an thin va
chdng co giit, thubc chéng non diéu chinh toan mau (truyén natri
bicarbonat 1 - 2 mEq;’kg. ubng hoac truyén tinh mach nhoﬁavm
50 mg/ngay, truyén L-carnitin 50 mg/kg/ngay chia lam 3 lan, mdi
lan truyen 2 gi&r cho bénh nhan khong thim phan hoic truyén lién
tuc 100 mg/kg/ngay cho b¢nh nhan dang tham phén); dung lhuoc
kich thich tao bach céu hat (néu b| nhiém khuan c6 giam bach cau
hat); dung thude gay co mach néu bj suy nhiéu pht tang; thco doi
t.hﬁl cac diu hiéu lam sang, dién giai, enzym gan, tim & nhiém
khuin & bénh nhén nhét 1a néu ¢6 giam bach cdu trung tinh.

Cdp nhdt lan cudi: 2018.

LAMOTRIGIN

Tén chung qudc té: Lamotrigine.

Mi ATC: NO3AX09.

Loai thube: Thubc chéng dong kinh din chit phenyl triazin.
Dang thude va ham lurgng

Vién nén: 25 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg.

Vién nén nhai/phin tan trong nudc: 2 mg, 5 mg, 25 mg, 100 mg.
Vién nén giai phong kéo dai: 25 mg, 50 mg, 100 mg, 200 mg.
Vién nén phén tan trong miéng: 25 mg, 50 mg, 100 mg, 200 mg.
Duge lyc hge

Lamotrigin 1a thudc chéng déng kinh, din chit phenyltriazin.
Thude c6 tic dung chdng dong kinh theo co ché (e ché kénh Na*
phu thudc higu dién thé, do d6 6n dinh mang té bao, (e ché qua
trinh phong dién ctia cic té bao thin kinh. Ngoai ra thudc con
irc ché giai phéng cac chit trung gian dan truyén loai kich thich
glutamat (chat cé vai trd quan trong trong viéc tao va lan rong cic
con co gidt trong dong kinh). Thude tac dung trén céc con dong
kinh do kich thich dién hodc pentylenetetrazol, diéu nay cho théy
thudc ¢6 thé higu qua trong diéu trj dong kinh con lém (dong kinh
thé co cling - co gidt) va dong kinh cyc bd hogc dong kinh con
véng (dong kinh con nho). Thude ciing tac dung Ién dong kinh logi
don gian hodc dong kinh cuc bd loai phie tap. Co ché tac dung cua
lamotrigin trén roi loan ludmg cire con chira duoe biét rd.

Duge djng hoc

Hap thu: Sau khi udng, lamotrigin hdp thu nhanh va gin nhu hoan
toan qua dudng tiéu hoa. Thude khdng bi chuyén héa buée 1 ¢ gan.
Sinh khé dung dwéng uéng khoing 98%. Thudc dat nong d¢ dinh
trong mau sau uéng 2.5 gid. Thire an lam cham théi gian dat nong
d% dinh nhung khdng anh hudng dén mirc 48 hép thu thude.

Phdn bé: Thube lién két véi protein huyét twong khoang 55%. Thé
tich phan b6 ca thude vao khoang 0,92 - 1,22 livkg.

Chuyén héa: Lamotrigin duge chuyén héa & gan chu yéu théng
qua UDP-glucuronyl transferase. Thudc khéng anh huéng dén
dugc dong hoe cua cac thude chdng dong kinh khac. Tuong tc



