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Diéu tri duy tri:

Sau khi bénh thuyén giam, licu duy tr thay déi tuy timg ngudi
bénh, nhung liéu thuong dung 1a 1,5 - 2,5 mg/kg mdi ngay, udng
mot 1an. Nén luu y 1a khi bénh nhi bi bénh bach ciu cdp dong
lympho dang thuyén giam, c6 thé dat hi¢u qua diéu tri cao khi phéi
hgp mercaptopurin v6i nhimg thude khac (nhét 14 véi methotrexat)
dé duy tri két qua.

Liéu hegng trong suy thin:

Ngudi bénl_1 suy giam chac niing thin phai diing liéu mercaptopurin
thdp hom dé tranh tang tich Iy thuéc.

Diéu tri viém loét rupt: Liéu thuomg ding 1a 1 - 1.5 mg/kg/ngay.
Twong tic thube

Alopurinol: Véi ligu 300 - 600 mg mdi ngdy, alopurinol irc ché
sy oxy héa cia mercaplopurin béi xanthin oxydase, do d6 lam
m;g kha ning gay d{c cua mercaptopurin, dic bigt giy suy tuy.
Néu dung alopurinol va mercaptopurin dong thai, phai giam liéu
mercaptopurin xudng 25 - 33% so véi lidu thuomg ding va higu
chinh liéu dung sau d6 tuy theo dap (mg cua ngudn bénh va ADR.
Thube gdy dje hai gan: Vi co thé ting nguy co giy doc hai gan,
can hét sirc than trong va theo ddi chiit ché chirc ning gan & ngudri
bénh ding dong thoi mercaptopurin va nhimg thudc giy doc hai
gan khac. Ngudi ta da thdy mot ty 1& nhiém ddc gan cao & nguoi
bénh ding mercaptopurin va doxorubicin, thubc nay von khong
dugc coi 1a doc hai ddi véi gan.

S-aminosalicylat (nhir olsalazin, mesalamin, sulfasalazin) khi phéi
hop vé&i mercaptopurin lam ting dgc tinh véi tay xuong.

Thuéc tee ché tiy xuomg nhu trimethoprim, sulfamethoxazol khi
phéi hop véi mercaptopurin gay (e ché manh tiy xwong. Can giam
liéw mercaptopurin.

Warfarin: Mercaplopurin {rc ché tac dung chéng ddng cua warfarin.
Khéng dung dong théi  mercaptopurin  vdi natalizumab,
trastuzumab, vic xin song.

Qua liu va xir tri

Triéu chimg: chan &n, buon non, ndn va ia chay, suy ty, réi loan
chirc ning gan va viém da day - rudt.

Xir tri: Khong c6 thude giai doc dic hiéu véi mcrcaptopunn Thim
tach khong loai bo duge mercaptopurm ra khoi co the Ngtrng ngay
thudc, ¢6 thé giy non ngay, diéu tri triéu ching, néu can c6 thé
lmy::n mau.

Caép nht lan cudi: 2018,

MEROPENEM

Tén chung quéc té: Meropenem.
Mi ATC: JOIDHO2.
Loai thude: Khéng sinh nhém carbapenem, ho beta-lactam.

Dang thubc va ham lugng

Lo bdt pha tiém chita meropenem trihydrat twong duong véi
500 mg, 1 g meropenem khan.

Durge lue hoe

Meropenem 13 mdt khing sinh téng hop nhém carbapenem, cé
cdu triic va tic dung dugc ly tuong tr cic thude trong nhoém 1a
imipenem va ertapenem. Khidc v&i imipenem, meropenem bén
vimg vdi tac dung thuy phan cua dehydropepudasc 1 (DHP- l)co o
vi nhung mao cua té bao & Ong lugn gan cua thén, vi viy khong cin
ding cing véi chit ire ché DHP-1 nhu cilastatin.

Thube ¢6 tac dung diét khudn thong qua (rc ché sy tong hgp vich
té bao biing céch thim qua thanh té bao cia hiu hét vi khun Gram

am va Gram duong, ghn vao cac pmlem lién két penicillin (PBP)
va lam bt hoat cac protein nay. Thube ¢6 4i luc manh nhét véi
PBP 2, 3 va 4 cua Escherichia coli va Pseudomonas aeruginosa,
PBP 1, 2 va 4 cua Sa‘aphy!uwccus aureus. Nong dé diét khuin
dién hinh gap mot hodc hal lan néng d¢ kim khuén, ngoai 1€ vai
Listeria monocytogenes, ndng do diét khun chua dugc xac dlﬂh
Meropenem bén vimg vai nhiéu loai beta-lactamase (bao gom
pemcﬂmase cephalosporinase va beta-lactamase pho rong; nhung
khong bén véi tic dung thity phén cua metallo-beta lactamase.

Phd t4c dung clia meropenem tuong tu nhu lmlpenern bao gbm
hiu hét cdc vi khudn Gram 4m, Gram duong va mot 6 vi khuan ky
khi. Tuy nhién tac dung cia meropenem co phan manh hon so vai
imipenem trén Enterobacteriaceae va co phan kém hon imipenem
trén vi khuan Gram duong.

Meropencm ¢6 tac dung trén in vitro va trén lam sang VGl cdc vi
khun sau diy: Vi khuan Gram duong hiéu khi va hiéu khi khong
bit budc: Streptococeus preumoniae (ching nhay cam penicilin),
S. pyogenes, S. agalactiae, Smphy!ococcus aureus (ké ca cac
chung tiét beta-lactamase, khéng bao gdbm cac chung khang
oxacilin/methicilin), Enrerocorrmfaecahs (khéng bao gbm chung
khang vancomycin) va S.viridans. Vi khuan Gram &m hiéu khi va
hiéu khi khong bit budc: Escherichia coli, Haemophilus influenzae
(ké ca chung tiét beta-lactamase), Klebsiella pneumoniae, Neisseria
meningitidis, Proteus mirabilis va Pseudomonas aeruginosa. Cac
vi khudn ky khi: Bacteroides fragilis, B. thetaiotaomicron va
Peptostreptococcus.

Khang chéo ¢ thé xay ra giira meropenem va cac khéng sinh
carbapenem khéac. Co ché khing thudc co thé la: giam tinh thim
cia mang ngoai vi khudn Gram dm (do giam san xuit porin);
gidm ai lyc dbi véi PBP; ting vin chuyén tich cuc thudc ra
ngoai té bao vi khudn; san xuét beta-lactamase c6 thé thiy phan
céc carbapenem. Khong cé khang chéo gitra meropenem va cic
khéng sinh ho quinolon, aminosid, macrolid va tetracyclin. Tuy
nhién, mét sé ching vi khudn co thé khang nhiéu hon mdt nhém
khéng sinh do co ché giam tinh thim mang té bao va/hodc tang van
chuyén thuée ra ngoai.

Duoe dong hoc

Haép thu: Sau khi tiém tinh mach 0,5 g vd 1 g meropenem trong
5 phaut, ndng dé dinh trong huyét twong do dugce lan luot 1a 50
va 112 microgam/ml. Néu truyén trong 30 phat, nong do dinh thu
dwrac hrong (mg 12 23 va 49 microgam/ml.

Phdn bé: Thube phin b rong réi trong céc t& chire cua co thé, bao
gbm ca dich ndo tiy va mat, thé tich phan bd nguéi lén 15 - 20
lit, tré em: 0.3 - 0,4 likg. Thude lién két véi protein huyét rong
khoang 2%.

Thai triv: Nira doi thai trir trong huyét thanh cua thude khoang
1 gio, kéo dai hon & ngwrdi suy than. D6 thanh thai trung binh
la 287 ml/phit vai liéu 250 mg va 1a 205 ml/phat véi lidu 2 g.
Meropenem thai trir chit yéu nhé bai tiét & dng than va loc qua cu
than. Khoang 70% liéu dung duge tim thiy ¢ dang khang déi trong
nuée ticu trong khoang 12 gid. Khoang 2% liéu dung thai trir qua
phén. Thuoc bj loai trir boi tham tach mau.

Lién quan dwgc luc hoc, dwoc dong hoc:

Gibng nhu cic khang sinh khdc ho beta-lactam, thoi glan ¢o néng
d6 meropenem trong huyc.t twomg cao hon nong do wc ché toi
thiéu (MIC) 14 thong s0 tuong quan t6t nhat vai hi¢u qua. Trong
cac mo hinh tten lam sang, meropenem chimng to ¢6 hoat tinh khi
thoi gian c6 noéng 4o huyel tuong cao hon MIC vio khoang 40%

khodng céch dung thudc. Muc tiéu nay khong duge chimg minh
trong lam sang.
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Chi dinh

Meropenem dugc chi dinh cho cac truomg hgp nhiém khuan gly
ra boi cée vi khudn Gram am va Gram duong nhay cam véi thube
& ngudni 10n va tré em tir 3 th{mg tudi tré 1én. Bao gom: viém phm
(viém phm cong dong hoac mic phai tai b¢nh vign), viém phé
quén - p]‘lol & bénh nhin xo hang, nhlcm khuin dudmg tiét niéu
6 bién chimg, nhiém khuén trong & bung c6 bién chimg, nhiém
khuan trong va sau cu¢c dé, nhiém khuan da va td chire duéi da c6
bién chimg, viem mang nao nhiém khuin cap tinh, bénh nhan sét
do giam bach cau.

Chﬂng chi dinh
Quéa min v&i meropenem hodc carbapenem. Cé tidn sir bi phan ing
phan vé khi ding beta-lactam.

Than trong

Thén trong khi sir dung (.hu céac bénh nhan qua man véi khéng sinh
nhom beta-lactam (bao gom céc penicilin, cephalosporin), do ting
nguy ca xay ra phan ing phan vé de doa tinh mang.

Bénh nhén c6 tién sr man cam véi nhleu di nguyén khdc nhau
cling tAng nguy co bi phin (mg qua min de doa tinh mang voi
beta-lactam.

Khéng nén sir dung ddng thei meropenem véri probenecid. Thin
trong khi sir dung ddng thai véi acid valproic hodc divalproat natri.

Can giam liéu khi sir dung cho bénh nhin suy than (CI_ < 50 ml/
phiit tré xudng). Giam tiéu cdu da dwoc bao cio o benh nhin suy
thiin sir dung meropenem.

Co gidt va cic phan {mg bat lgi trén TKTW di duge béo cdo khi st
dung meropenem, nguy co tang len & nhimg bénh nhan sin 6 bénh
& hé théng TKTW (vi du nhu tén thuong nio, tién sir dong kinh)
hodc bi viém mang ndo do vi khudn, va/hodc suy chirc ning thin,

Cén giam liéu hoiic ngimg diing meropenem.

Sir dung khéng sinh kéo dai c6 thé lam qua phat cac loai ndm va
vi khuan khong nhay cam. Viém dai trdng gia mac va tiéu chay
lién quan dén C. difficile da dugc bao cdo & bénh nhén sir dung
meropenem. Vi vy cin theo ddi va c6 chin doan phu hop néu
bénh nhén bi tiéu chiy trong hoic sau khi diéu tri bing meropenem.
Cén theo ddi chirc niang gan dinh ky khi sir dung meropenem, dac
biét & cac bénh nhan da co bénh gan tir trudc vi meropenem co thé
gdy ddc véi gan. Tuy nhién khéng can hiéu chinh liéu meropenem
khi dung cho cac bénh nhin nay.

Sir dung meropenem co thé gay duong tinh gid khi lam test Coombs
tryc tiép hoic gidn tiép.

Théi ky mang thai

Khéng tim thiy bing chimg 14 meropenem lam giam kha niing
sinh sin hodc giy hai vdi thai dong vit. Chua c6 cac nghién ciru
¢6 d6i chimg dugc thye hién trén phy nit mang thai va khong rd
thude c6 gay hai cho thai nhi hay khong. Cén than trong tranh dl‘u?g
meropenem cho phy nir mang thai, chi sir dung sau khi cin nhic
k¥, thy loi ich virot trdi nguy co.

Théi ky cho con bii

Khong ré thude c6 bai tiét vao sita me hay khdng. Nén trénh sir
dung meropenem cho phu nit nudi con b

Tic dyng khéng mong mudn (ADR)

Thieomg gap hodc rat thuomg gap

Méu va h¢ bach huyét: tang tiéu cau.

Thin kinh: dau dau. _

Tiéu hoa: tao bon, tiéu chay, ndn va buon non, dau byng.

Gan, mét: ting transminase, phosphatase kiém, lactat dehydrogenase
huyét thanh.

Da: mﬁn, ngira.

Tai ch tiém: viém, dau.

Ir gap

Nhi&m khuén: nhiém nim Candida & miéng va 4m dao.

Mau va hé bach huyét: giam bach ciu wa eosin, giam tiéu ciu, giam
bach cau, giam bach cu trung tinh.

Than kinh: dj cam.

Gan, mit: tang bilirubin huyét thanh.

Da: may day.

Tiét niéu: tang uré va creatinin huyét.

Tai ché tiém: viém tinh mach huyét khéi.

Chuea xdc dinh dioc tan sudt

Miéu: mat bach cau hat, thiéu mau tan huyét.

Mién dich: pht Quincke, phan irng phan vé,

Thin kinh: co giit.

Tiéu hoéa: viém dai trang do diung khang sinh,

Da: ban do da dang, h¢i chimg Stevens-Johnson, hoi chimg Lyell.

Huéng dan cach xir tri ADR

Néu xay ra cdc ADR nghiém trong, cin ngimg diing meropenem va
ap dung cac bién phap diéu trj thich hop.

Khi bénh nhan bi co gidt hofic gap cac phan (mg bét lgi trén TKTW,
c¢in giam liéu hodic ngimg ding meropenem.

Néu bénh nhﬁn bi tiéu chay trong hodc sau khi diéu tri b.’mg
meropenem, ¢an theo di va ¢o chan doan, diéu tri phit hop.

Liéu lrgng va cich ding

Cach ditng

Merapenem dugc sir dyng theo duong tiém tinh mach hodc truyén
tinh mach.

D¢ tiém tinh mach: Héa tan lo thuée 500 mg hogc | g meropenem
v6i 10 hogc 20 ml nude cit pha tiém dé tao dung dich ¢6 nong 46
khoénb 50 mg/ml va tiém chém trong 3 dén 5 phut.

Dé truyén tinh mach: Meropenem duge hoa tan trong dung méi
tuong thich va truyén trong khoang 15 dén 30 phit.

Liéu ding

Liéu va thoi gian diéu trj tiy theo mirc d nhiém khuan va dép tmg
cua ngudi bénh.,

Liéu dimg cho ngudi lon:

Viém phéi (viém ph(;)i cong dong hodic mic phii tai bénh vién),
nhiém khuan dudng tiét niéu c6 bién chimg, nhiém khuan trong &
bung ¢6 bién chu'ng, nhiém khuan trong va sau khi sinh con, nhiém
khudn da va td chirc duéi da: 500 mg hodc 1 g, mdi 8 gio.

Viém phé quéan phéi & bénh nhéin xo nang, viém mang ndo: 2 g
mbi 8 gio.

Bénh nhén sét do giam bach cau: 1 g mdi 8 gio.

Liéu ditng o tré em:

Tré tir 3 théng dén 11 tudi, can nang dudi 50 kg:

Viém phdi (wem phéi umg déng hoic mic phai tai benh vién),

nh;em khudn dudmg tiét niéu ¢o bién chimg, nhiém khuan trong
b bung cé bién chimg, nhiém khuin trong va sau cude de¢, nhiém
khuén da va t6 chirc duéi da: 10 mg/kg hodc 20 mg/kg, mbi 8 gid.

Viém phé quan phéi ¢ bénh nhan xo nang, viém mang néo: 40 mg/kg,
mdi § gio.

Bénh nhén sot giam bach ciu: 20 mg/kg, mdi 8 gio.

Tré cin néing tir 50 kg tro 1én dung lidu nhur nguréi 1ém.

Bénh nhdin suy than:

Cén giam liéu meropenem khi dung cho bénh nhan c6 CI_ < 50 ml/
phiit. Bénh nhén cé Cl_ tir 26 - 50 ml/phut dung liéu thclng l.eré’ng
méi 12 gig, tir 10 - 25 ml/phit ding nira liéu théng thuémg méi
12 gi¢ va dudi 10 ml/phuat ding mira liéu théng thudong mdi 24 gio.

Vi meropenem bj thai loai trong khi tham tich méu nén can dua

thém thudc sau mdi lin lham tach mau,

Chura 6 kinh nghiém vé sir dung meropenem ¢ bénh nhan nhi bj

suy than.
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Bénh nhdn suy gan: Khong can hi¢u chinh lidu meropenem.
Ngudi cao tudi: Khéng cin diéu chinh lidu néu Cl_> 50 ml/phut.
Twong téce thube

Amino‘glycosid: Tuong tac duoc lye hoc, hiép dong tac dung trén
vi khuin Pseudomonas aeruginosa.

Probenecid: Probenecid 1am giam bai tiét meropenem qua éng
thdn, lam ting nong do thude trong mau va kéo dai thdi gian thai
trir thudc. Nén tranh sir dung ddng thési,

Acid valproic: Meropenem lam giam néng dé acid valproic xuéng
dudi gidi l‘lan diéu tri mong mudn, cin thin trong khi ding phdi hgp.
Thubc chéng d\’mg mau ding dudng udng: Meropenem cé thé lam
tang tac dung chong dong clia warfarin khi ding dong théi, cin
thén trong.
Tuong Ky,
Ngodi dung dich natri clorid 0,9% hodc glucose 5% néu trén,
khéng duoc trdn meropenem vai bt ky thube nao khac.

Quia liéu va xir tri

Qua liéu meropenem thudng lién quan dén sir dung thudc cho bénh
nhan suy than ma khéng higu chinh liéu phu hep. Biéu hién khi
sir dung qua liéu chinh 1a cdc ADR cua thubc, thuimg s& giam bat
hodc hét khi ngimg thudc hodc giam lidu. Cé thé cin diéu tri triéu
chimg khi qua liéu meropenem. (J bénh nhin c6 chitc ning thin
binh thuéng, meropenem s& nhanh chéng thai trir qua thén. Thém
thch mau gitip thai trir meropenem va cc chét chuyén héa cia thude.

Cdp nhat lan cuoi: 2020.

MESALAZIN

(Mesalamin, fisalamin)

Tén chung quoc té: Mesalazine (Fisalamine, Mesalamine).

Ma ATC: AOTECO02.

Loai thuée: Thude chdng viém dudng tiéu héa, thude diéu tri viem
rudt.

Dang thube va ham lugng

Vién nén bao tan trong rudt: 250 mg, 400 mg, 500 mg, 800 mg.
Vién nén giai phong cham: 400 mg, 500 mg, 800 mg, 1,2 g.

Vién nén giai phong bién doi: 500 mg, 1 g, 1.2 g.

Nang giai phéng kéo dai: 250 mg, 375 mg, 500 mg.

Nang giai phong cham: 400 mg.

Thude com giai phong bién dbi: Géi 500 mg, 1g,1.5g,2¢g.3 g
Thude dan: 250 mg, 500 mg, 1 g.

Thude thut trye trang: 10 mg/ml, 33,9 mg/ml (2 /59 ml), 4 g/60 ml.
Thude tao bot: 1 g/1 1an dung.

Dwge luce hoe

Mesalazin (acid 5-aminosalicylic, 5-ASA) dugc xem la thinh phan
¢6 hoat tinh cua sulfasalazin, Thudc co tic dung chong viém tai
dudng tiéu héa. Co ché tic dung chinh xdc cia mesalazin chua
duoc biét r, nhung thube c6 tac dung tai chd, khong co tac dyng
toan than. Hi¢u qua chéng viém ciia mesalazin cé thé do Gc ché
cyclooxygenase va tong hop prostaglandin trong dai tring. Dang
thude thut cia mesalazin c6 tac dung tuong ty sulfasalazin dang
udng hodc hydrocortison dang thut & nhimg ngudi viém loét &
doan cudi dai tring mirc 49 nhe va vira. Nhimg ngudi khéng véi
sulfasalazin dang uéng va hydrocortison dang uéng cé thé dap img
véi mesalazin dang diing duémg trire trang. Ding mesalazin duong
tryc trang phéi hop véi sulfasalazin dang ubng hodc corticoid c6
thé tang hiéu qua diéu trj, nhung ciing ting nguy co bj cic ADR.

Duge dgng hoc .

Hdp thu: Dl:lﬂg dudmg trire u-jng hép thu khéng 6“ dinh (kh(_‘léng
10 - 30% lidu diing), phu thugc vao thoi gian luu gitr §h“6<=  tryrg
trang, pH dai tring va tinh trang b¢nh. Dung dudng uong, hap thy
clia vién nén khoang 20 - 28%, vién nang khoing 20 - 43%.

Thoi gian dat ndng o téi da trong huyet tuong khac nhau & mg;
ché phiam, vi du ciia nang giai phong cham (bigt duge Delzicol) |3
10 gioy, ctia vién nén gidi phong cham (biét duge Asacol) 1a 24 gig,
Phén bd: Mesalazin lién két véi protein 1a 43%, N-acetyl-5-ASA
1a 78%.

Chuyén héa: O gan va thanh rudt, bi acetyl héa by
N-acetyltransferase thanh acid N-acetyl-5-aminosalicylic ¢6 hog
tinh.

Thai tric: o

Nira doi thai trir: Khac nhau & cac ché pham.

Vién nén giai phéng cham (biét duge Lialda) 1a 7 - 12 gid, nang
giai phong cham (biét duge Delzicol) la 25 gid, nang giai phong
kéo dai (biét dwgc Apriso) la 9 - 10 gio. _ )

Dang udng, thudc dan: Thai trir qua nudc ticu (chi yéu o dang
chuyén héa, < 12% & dang khong déi) va qua phan (& dang khéng
hép thu). )

Thuéc thut: Thai trir chii yéu qua pbén, qua nuéc tiéu khoing
10 - 30%.

Chi dinh

Viém loét dai trang cAp mirc d6 nhe dén trung binh.

Viém dai trang sigma murc do nhe dén trung binh.

Viém tryc trang khéng dac hiéu mirc d6 nhe dén trung binh.

Bénh Crohn hoi két trang.

Chéng chi dinh

Quéa mén v&i mesalamin, céc salicylat khac (bao gom aspirin) hoic
cdac aminosalicylal hodc sulfasalazin.

Suy than ning (GFR < 20 ml/phit), suy gan ning.

Hep mdn vi, tic rudt.

Bit thuong vé dong mau (& tré em).

Tré em duéi 2 tudi.

Thén trong

Pi c6 bao cio vé loan tao mau nghiém trong khi diung mesalazin
nhung rét hiém gip. Cin theo ddi vé huyét hoc, néu ngudi bénh
¢6 chiy mau khong ro nguyén nhan, ¢é cac vét bam tim, ban xuét
huyét, thiéu mau, sét hodc viém hong. Nén ngimg thude néu cé diu
hiéu ting nhay cim hodc néu ¢6 ia chay.

Than trong véi ngudi gia, ngudi suy gan, suy than nhe dén trung
binh, loét duong tiéu hoa, bénh vé phdi. Can theo ddi chirc ning
than tnrée va trong khi diéu tri bing mesalazin.

Theoi ky mang thai

Thén trong khi dung cho ngudi mang thai va chi dang khi lgi ich
hon hin nguy co c6 thé xay ra. Chua c6 tu liéu vé kha nang gy
quai thai cua thue, nhung 6 mét lugng mesalazin rit thap di qua
nhau thai.

Thai ky cho con ba

Thén trong trong thoi ky con bu va chi dung khi lgi ich hon hin
nguy co ¢ thé xay ra. Pa cd bdo céo gdy tiéu chay & tré nhung chi
c6 mét lugng khong dang ké thude di vao sita. Cén theo dai tioh
trang tiéu chdy & tré.

Téc dung khéng mong mudn (ADR)

Céc ADR phu thujc nhiéu vao dang ding. Ty Ié gip ADR thip
hon khi ding dang thuéc dan hoac thudc thut. Tin sé xuét hién
mdt vai ADR nbi chung it hon so véi udng sulfasalazin (tién cht
cua mesalazin).

N



