1098 Methionin

Ngudi bénh bj nhiém toan, ting acid uric huyét, ting acid uric ni¢u.
S6i thiin ¢6 chira acid uric hofic cystin.

Réi loan chuyén héa: ting oxalat, homocystin niéu, ting methionin
huyél.

Quéa mén v&i methiomin,

Thin trgng

O nhimg ngudi bénh di c6 tén thuong gan niing, methionin c6 thé
lam tinh trang bénh 1y ndo gan ning thém. Cén than trong khi ding
methionin cho nguéi b¢nh bj bénh gan ning.

Cn than trong véi cac bénh nhan co lién quan dén ndng dé
homocystein huyét cao nhu: xo vira déng mach, thiéu hut
methylentetrahydrofolat reductase (MTHFR)... cé thé lam tinh
trang bénh tré nén trim trong hon.

Cén chit y khi truyén tinh mach methionin cho nguéi bi suy tim,
gilr muoi - giir nudce.

Thoi ky mang thai

Chua xé4c dinh dugc tinh an toan cho ngudi mang thai. Thin trong
khi ding thudc cho phy nir mang thai.

Thri k¥ cho con b

Chwa xac dinh duge tinh an toan cho tré bu me. Théin trong khi
diing thubc cho phu nir dang cho con bu.

Tdc dung khong mong muén (ADR)

Bubn ndn, ndn, ngii ga, d& bi kich thich.

Toan héa mau va nudc tiéu.

Methionin lidu cao (5 - 40 gam hang ngay, kéo dai tdi 2 thang) da
thuc diy céc triéu chimg r&i loan tim thén & cic bénh nhén tim
than phan ligt, mac du liéu 10 gam da dugce st dung ¢ ngudi khoe
manh ma khong gay ADR.

Cac ADR & bénh nhin ¢ bénh 1y tim mach duge dung liéu nap
methionin dé chén doan ting homocystein huyét: chong mat, nga
ga, dai nhiéu va cac thay dbi vé& huyét dp. Da c6 trurdmg hop tir vong
khi diing liéu nap cao gp 10 lan liéu du kién.

Huéng din cich xir tri ADR

Giam liéu hodc ngirmg thude.

Liéu lwgng va céch ding

Cidch duing

Diéu tri qué liéu paracetamol: Cn tién hanh diéu tri cham nhat la
10 - 12 gi&r sau khi uéng paracetamol.

Nén uéng thudc trong bira an hogc khi no.

Liéu lugng

Diéu tri ngé doc paracetamol

Tréem>6 tubi va ngudi 16m: Liéu uéng 2,5 g/lan, bz"it dau tir khi
uong qua liéu paracetamol cir 4 gio udng 1 lan va uong du 4 liéu.
Piéu trj phu thugc vao nong do paracetamol trong huyct tuong.
Tré em < 6 tudi: Liéu uéng 1,0 g/ldn bt ddu tir khi udng qua lidu
paracetamol, cir 4 gi ubng 1 1dn va ubng di 4 lidu.

Hé tro diéu tri nhiém trimg dwong tiét niéu man tinh, véi héa than:
Udng 0,5 - 1 g/lan, 3 lan/ngay.

Twong tdc thude

Than hoat tinh: Than hoat tinh 6 thé hap phy va lam giam tic dyng
ctia methionin trén dudng udng.

Levodopa: Methionin ¢6 thé lam giam tic dung chong Parkinson
cta levodopa. Can tranh dung methionin liéu cao & ngudi bénh
dang duge diéu trj bing levodopa.

Methionin lam acid hda nuée tiéu nén ¢6 thé lam ting nong do ciia
chc thude dugc téi hép thu trong mbi truémg nude tidu acid tai dng
thin (vi du: céc thude khéng sinh).

Cdp nhat lan cuoi: 2019.
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METHOCARBAMOL

Tén chung qudc té: Methocarbamol.

Mai ATC: MO3BAO3.

Loai thudc: Thude gian co.

Dang thudc va ham lugng

Vién nén bao phim: 500 mg, 750 mg.

Dung dich tiém: 1 g/10 ml.

Kem: 100 mg.

Dugc luwe hoc

Methocarbamol la thuoc. gidn co tac dung trung uong, {rc ché phén
xada synap & tiy sdng va cic trung tim dudi vo gy tac dung giin
co. O lidu didu tri, methocarbamol khéng anh hudmg dén truomg
luc sinh 1y va sy co co ciing nhur kha néng van dong cua cic co
khong phai co van, khéng cé tic dung Ién tiép hop co - than kinh,

Dm;rc dong hoc

Hap thu: Methocarbamol dugc hap thu nhanh v gan nhu hoan toin
qua duémg tiéu hoa. Sau khi uong mét liéu don methocarbamol,

nong do dinh trong mau hoic huyét thanh cua thude dat duge sau
khoang 1 - 2 gié. Thai gian bét dau tic dung trong vong 30 phit,
Sau khi tiém tinh mach 1 g methocarbamol véi toc do 300 mg/phit,
néng d trong mau nhanh chéng dat 19 microgam/ml tic dung bit
d4u gin nhu ngay lap tic.

Phdn bé: Methocarbamol lign két vai protein huyét thanh trong
khoang 46% - 50%. O ch6, methocarbamol dwoc phén b rong rai,
nong do cao nhit & than va gan, thip hon & phéi, ndo, lach va phin
bé v6i ndng do thip & tim vi co xwong. Methocarbamol va chit
chuyén héa cia nd qua duge nhau thai ché. Chura ré methocarbamol
¢6 phén bd vao sira ngudi hay khong.

C'kuyé'n haéa; Methocarbamol duge chuyéu héa nhiéu & gan, thong
qua qua trinh lam loai bo nhom alkyl va hydroxyl hoa.

Thai tric: Nira doi thai tnr clia methocarbamol trong huyét thanh
1209 - 1,8 gior. Thube duoce thai trir qua mréc tiéu chu yéu dudi
dang chit chuyén hoa. Khoang 10 - 15% liéu ubng don dugc bai
tiét qua nuéc tidu dudi dang khong dbi, khoang 40 - 50% dudi
dang lién hop glucuronid va sulfat cua 3-(2-hydroxyphenoxy)-1,2-
propanediol-1-carbamat va 3-(4-hydroxy-2-methoxyphenoxy)-
,2-propanediol-1-carbamat va phén ¢on lai duéi dang chét chuyén
hoa chua xac dinh.

Suy thén: D thanh théi cua methocarbamol & ngudi bénh suy than
thim phin mau giam khoang 40% so v6i ngudi binh thudmg, méc
di nira doi thai trir trung binh ¢ hai nhém nay twong duong nhau
(twong tmg 1,2 so vai 1,1 gia).

Suy gan: O nhimng ngudi bénh xo gan thir phat do nghién rugu,
tong d¢ thanh thai trung binh cia methocarbamol giam khoang
70% so vai ngudi binh thuong (11,9 lit/gid), nira déi thai trr trung
binh kéo dai dén khoang 3,4 gio. Phin methocarbamol lién két
voi protein huyét tuong giam xudng con khodng 40 - 45%, so voi
46 - 50% O ngudi binh thuong ¢6 cling d6 tudi va cin nang.

Chi dinh

Pau co xwong cip tinh: Methocarbamol duge chi dinh phdi hop
voi cdc ligu phap nghi ngoi, vat 1y tri liéu va céc bién phap khic
d% giam bt su khé chiu lién quan dén céc tinh trang dau co xuong
cap tinh.

Piéu tri tai chd dau co xuong,

Chong chi dinh

Qua min voi thube.

Trang thai hén mé hodc tién hon mé.

R6i logn hé TKTW.

Bénh nhuge co.
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péng kinh.
Khéng s dung dang kem trén mang nhﬁy, miit, da chay mu, tdn
thuong hodic vét thwong bj nhiém tring hoic duéi bang kin.

Thén trong
Thén trong khi sir dung methocarbamol cho nguéi bénh suy gidm
chirc ning gan hofc thin,

Mcmgcarbamol c6 thé 1am giam kha néng thure hién cc cong \m;c
nguy hiém, ddi hoi sy phdi hop cuia ca tinh thin va/hoiic thé chat
nhu van hanh may méc hodc lai xe c6 dong co. Noudi bénh cin
than trong khi v@n hanh may méc, bao gdm ca 6 td, cho dén khi
chdic chin methocarbamol khong anh huéng xdu dén kha nang
{ham gia vao céc hoat dfng nay.

Chn theo doi can thin liéu lugng va tdc 6 tiém. Tée d6 tiém khong
duge vugt qua 3 ml/phit. Dang tiém methocarbamol ¢6 thé wu
trrong nén phai tranh thoat mach. Tur thé nam nghiéng khi tiém s&
lam giam kha niing xay ra cac ADR.

Cén than trong khi sir dung dang tiém & ngudi bénh nghi ngés hoic
44 biét cic rbi loan co giét,

Co bing chimg lim saug cho thay, methocarbamol ¢6 thé c6 tac
dung ¢o lgi trong kiém soat cac bidu hién thin kinh co ctia bénh
ubn van nhung khong thay thé duge cac bign phép didu trj thong
thudng nhu m& vét thuong, dung thude khang doc té uén vén,
khang sinh, m& khi quan, can bang dich va cham séc hd trg. Nén
ding methocarbamol dang tiém cang sém cang tét.

Thoi ky mang thai

Cac nghién ciru trén dgng vét da thiy, sit dung methocarbamol
khong an toan trén thai ky, su phat trién cia phdi/thai nhi, sinh
dé va sy phat trién sau khi sinh. Nguy co tiém 4n cho ngudi chua
dugc biét dén. Vi viy, khong nén ding methocarbamol trong thoi
ky mang thai.

Chi nén ding thudc tiém methocarbamol cho phu nit mang thai khi
thét can thiét. An toan trong st dung methocarbamol véi su phat
trién cua thai nhi chua duoc thiét 1ap. P4 co béo cdo vé cic bit
thudmg thai nhi va bam sinh sau khi tiép xic véi methocarbamol
trong tr cung. Do do, dang tiém methocarbamol khong nén diing
cho phu nir dang hoéc co thé sé mang thai dic biét la trong théi ky
dAu mang thai, trir khi lgi ich 16n hon nhimg nguy co c6 thé xay ra.
Thévi ky cho con b

Khéng rd methocarbamol va/hoiic céc chét chuyén hc’rg ¢6 vao sira
me hay khong. Methocarbamol va/hodc cc chat chuyén hoa duge
bai tiét vao sita cia chéd dang cho con bu. Vi vdy phu nir dang cho
con bii khng nén ding methocarbamol.

Téc dyng khong mong mudn (ADR)

Hiém gap

Nhiém tring: viém két mac.

Thén kinh: dau ddu, chéng mat, vi giac kim loai.

Tim mach: ha huyét ap.

Hé hip: nghet mii.

Da via md mém; phii mach, ngira, phat ban da, may day.

Toan than: sét.

Rdt hiém ggip

Mién dich: phan g phan vé.

Dinh dudng va chuyen héa: chan an.

TKTW: bat én, lo ling, bi i, ngit, rung gidt nhin cu, run,
co gidt.

Mit: gidam thj luec.

Tim mach: nhip cham, néng bimg.

Tiéu héa: nén, budn nén.

Chua xdc dinh dwoc tdn sudt

Khéri phat co giat khi tiém tinh mach methocarbamol da dugc bao

Methucarbnmol 1099

céo & nhitng ngudi bénh bj ron Ioan co giat. Chén thuong tim than
do lh“ thudt c6 thé 1a mét yéu t§ gop phin giy co gidt. Miac di
mot s6 nghién ciru cho thiy, thuéc tiém methocarbamol c6 thé lam
ngimg cc con co gidt, nhung khang khuyén cdo sir dung thubc nay
cho ngudi bénh ddng kinh,

Liéu lrgng v cdch dung

Cidch diing

Tiém tinh mach: C6 thé tiém trye tidp, khfmg pha lodng,
methocarbamol vao tinh mach véi tée do t6i da la 3 ml/phit.
Khong dugc pha lodng mét lo 1.g/10 ml véi qua 250 ml dung dich
ding truong natri clorid, dextrose 5% dé truyén tinh mach. Sau khi
pha lodng, khéng dwoc dé vao ti lanh. Do dung dich wu trl.rong nén
cén thin trong dé trinh gy viém tic tinh mach. Tét nhit la nguoi
bénh & tur thé nim nghiéng trong it nhdt 10 - 15 phut sau khi tiém.
Tiém bdp: Khong nén tiém bip qua 500 mg (5 ml thude tiém
methocarbamol 100 mg/ml) vio mdi viing méng. Néu cén, cé thé
duoc 13p lai liéu cach nhau 8 gidr. Khi céc trigu chimg d3 giam nhe,
nén chuyén sang thudc vién.

Uéng: Ubng vién thude vai di nude.

Liéu lwgng

Dang tiém:

Chi str dung tiém tinh mach va tiém bép. Khong dugc tiém dudi
da. Tong liéu danh cho ngudi Iém khéng durgc vurot qué. 30 ml/ngay
trong khong qua 3 ngay lién tuc. Néu tinh trang bénh van dai ding,
c6 thé lap lai mot liéu trinh twong tu sau 48 gié khong dung thudc.
Liéu lugng va tan sudt tiém phéi dura trén mirc dé ning cia bénh
va dap (g diéu tri.

Dé giam céc triéu chimg & mirc d trung binh, ¢6 thé chi can ding
mdt lidu 1 gam. Thong thudmg, khong can sir dung tiép dang tiém
vi ¢ thé thay bang dang uéng khi triéu chimg gidm. Ddi voi nhimg
truomg hop ning hodc trong diéu kién hiu phiu ma ngudi bénh
khéng thé udng, c thé 1ap lai lidu tiém 1 gam sau mdi 8 gid, tdi da
3 g/ngay trong théi gian khdng qua 3 ngay lién tyc.

Dang uong

Ham lugng 500 mg - ngudi 1on: Khéi dau: 3 vién x 4 lan/ngay.
Duy tri: 2 vién x 4 lin/ngay.

Ham lwong 750 mg - ngudi lon: Khéi dau: 2 vién * 4 lan/ngay.
Duy tri: 1 vién mdi 4 gio hodc 2 vién % 3 lan/ngay.

Trong 48 dén 72 gior dau tién, khuyén céo ding 6 g (v6i tinh trang
nzng, cé thé ding 8 g/ngay.) Sau do, co thé giam xuéng khoang
4 g/ngay.

Kem béi

Boi tai chd 2 - 5 1in/ngay. Rira tay sau khi bdi thube.

Ngudi cao tudi: Mot nira lidu téi da hodc it hon c6 thé du dé dat
hiéu qua diéu trj.

Tré em: Khéng khuyén céo.

Suy gan: O nhimg ngudi bénh bi bénh gan man tinh, nira déi thai trir
c6 thé kéo dai. Do d6, can cén nhic dén viéc ting khodng céch lidu,
Twong tic thube

Methocarbamol ¢ thé lam ting tac dung ctia cic chit irc ché
hé TKTW khac bao gdm rurou, thudc an thin barbiturat, thude
gy mé va thudc (e ché sy them &n, Methocarbamol c6 thé ting
cudmg tac dung khing cholinergic cua cac thude nhur atropin va
mdt s6 loai thudc huémg thin. Methocarbamol ¢6 thé trc ché tic
dung cua pyridostigmin bromid. Do d6, nén sir dung thdn trong
methocarbamol cho ngudi bénh nhuge co dang ding thuée khéng
cholinesterase.

Methocarbamol ¢6 thé khién nudc tidu ciia mot vai ngudi bénh
¢6 mau ndu, mau den hodc xanh va giy duong tinh gia trong mét
sE".) xét nghi¢m sang loc véi acid 5-hydroxy indol acetic (5-HIAA)
bang thudce thir nitrosoaphthol v trong cac xét nghiém sang loc acid
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vanillylmandelic trong nuéc tiéu (VMA) bing phuong phép Gitlow,
Qui lidu va xir tri

Trigu chimg: Qua liéu methocarbamol thuong xay ra khi ding
cling véi rugu hodc céc thudc Gc ché TKTW khéac, véi cac trigu
chimg: budn nén, budn ngu, m& mit, ha huyét ap, co gidt va hén
mé. Cic trudng hop tir vong di dugce bao céo khi sir dung qué
liéu methocarbamol don doc hodc khi dung cling cic thudc trc ché
TKTW khéc, rugu hojic thube huéng thén. Sir dung lugng lon dang
kem ciing c6 thé gay qué liéu.

Xie tri: Diéu tri triéu chimg va hé trg. Céc bién phdp hé trg bao gém
duy tri duomg the ddy du, theo doi lm;mg nuée tiéu, cac diu hiéu
sinh ton va truyén dich tinh mach néu can. Chua xac dinh dugc
than nhin tao c6 higu qua trong diéu tri ngcp ddc methocarbamol

khoéng, Tm(mg hop qua liéu dang kem béi cin phai rira k¥ khu vyre
bdi thude bing nuéc.

Cap nhat lan cudi: 2020,

METHOTREXAT

Tén chung qudc té: Methotrexate.

Mi ATC: LOIBAOI1, L04AX03.

Loai thuée: Thudc chdng ung thu nhém khéng chuyén héa (liéu
cao) va irc ché mién dich (lidu thp).

Dang thubc va ham lwrong

Vién nén: 2,5 mg; 5,0 mg; 7,5 mg; 10,0 mg va 15 mg.

Dung dich uéng; 2 mg/ml (lo 35 ml va 60 mI).

Dung dich tiém truyén: 2,5 mg/ml (lo 2 ml); 25 mg/ml (lo 2 ml
va 20 ml; ong tiém 0.3 ml, 0.4 ml, 0,5 ml, 0,6 ml, 0,7 ml, 0,8 ml
va 0,9 ml); 50 mg/ml (6ng tiém 0,15 ml, 0,2 ml, 0,25 ml, 0,3 ml,
0,35 ml, 0,4 ml, 0,45 ml, 0,5 ml, 0,55 ml va 0,6 ml); 100 mg/ml
(lo 10 ml va 50 ml).

Dugc lue hoe

Methotrexat la chit khéng acid folic ¢6 tac dung chong ung thu. Do
co ai lue vai enzym dlhydrofolat reductase manh hon acid folic néi
sinh, thudc rc ché acid folic chuyén thanh acid tetrahydrotohc chit
cén thiét trong tong hop purin va acid thymidylic - dan t6i e ché
sinh tong hop va sira chita DNA. Do tac dung 1am ngimg qua trinh
nguyén phén nay, methotrexat trc ché dic hiéu pha S cta chu ky té
bao. Cic mé tang sinh manh nhu cac té bao ung thu, tiy xwreng, té
bao thai nhi, b:eu mo da (bcnh vay nén), niém mac dudmg tiéu hoa,
hay té bao mim téc |4 nhimg té bao nh-,iy cam nhat véi methotrexat.
Methotrexat ¢6 tac dung irc Cht.. mién dich, mdt phin ¢6 thé do
{rc ché sy nhan 1én cua chh cu. Methotrexat ¢6 tic dung chong
viém, ngoai co ché trc ché enzym dihydrofolat reductase cOn co cac
co ché khac nhu irc ché chuyén hoa purin, e ché hoat héa té bao
lympho T, (rc ché téng hop cytokin va phan tir lién ket té bao, e
ché gén interleukin TL-1B vao receptor.

Khéng methotrexat ¢6 thé xay ra va lién quan dén su giam thu
nhan thudc ciia té bao, tang tdng hgp bom tong thude khéi 1€ bao,
ting hoat tinh cua dihydrofolat reductase (lién quan véi ting tong
hgp enzym), hoiic giam gén methotrexat véi dihydrofolat reductase
(do protein dihydrofolat reductase d6t bién) va giam kha nang tong
hop cac chét chuyén héa polyglutamylat ¢é hoat tinh cua thude
trong té bao.

Durge djng hoc

Hdp thu: Kha ning hip thu qua dudng udng ciia methotrexat phuy
thuge nhiéu vao liéu sir dung. Thude duge hip thu tét khi dung liéu
thip (dudi 30 mg/m?); tuy nhién, di c6 bing chimg cho thiy sinh

kha dyng cé thé giam dén dudi 50% khi dung lidu tir 15 mg‘mﬁ rg
xudng. Sinh kha dung cua liéu tir 100 mg/m? trd lén ral thp déi vé;i
moi ché dé liéu. Thirc @n lam chim hap thu va giam nong dd ti da
cuia thudc trong huyét twong.

Thubc hip thu hoan toan qua dwémg tiém bép trong cic nghién Cuu
sir dung liéu 1én dén 100 mg. C,. datduoc 1 - 2 gi0 sau khi uong
30 - 60 phat sau khi tiém bap

Phdn bé: Methotrexat phan bé vao md va dich ngoai bao véi thé tich
phan bb & trang thai cén bang dat 0.4 - 0,8 likg. Thudc phan bé vae
nhidu mé cua co thé, nhidu nhat vao thén, bang quang, 14 lach, gan
va da. Thude co thé di qua nhau thai, phin bé vio sita (ty 1¢ néng
do thude trong sira : huyét tuong ghi nhan cao nhit sau khi ding
22,5 mg dudng udng duoc 10 gi¢r 1a 0,08 : 1). Nong dd thude trong
dich ndo tuy khi tiém hodc udng thucmg thép nén can dang vai lidy
cao dudmg toan than dé ndng do thudc trong dich ndo tiy dat ngudng
diéu trj 0,001 micromol/m! (dat 0.0001 micromol/ml sau khi truyén

tinh mach 24 gier liéu 500 mg/m?). Khi tiém ty Sﬂng, néng db thuée
trong huyét twong c6 thé dat mirc ndng dé doc le bao. Trong mau,
khoan;, 50% methotrexat gan voi pmtem (cha yeu 1a albumin).
Chuyen héa: Methotrexat duge chuyén hoa thanh polyglulama: a
gan va trong té bao. Khi dung dudng uéng, mot phan thube duge
chuyén héa béi hé vi sinh vat dudng rudt.

Thai trie: Thube duge thai trir chit yéu qua than, mot phan nhé duge
thai trir vio phan qua dich mat. Thude digc thai trir khoi huyét
tuong qua qud trinh dao thai 2 pha voi nira doi thai trir cudi ciing
khoang tir 3 - 10 gi¢ sau khi dung liéu dudi 30 mg/m? va Ién dén
8 - 15 gicr khi dung liéu cao.

Chi dinh

Diéu tri ung thu nguyén bao nudi va bénh ly nguyén bao nudi
tuong ty ¢ phu nit.

Phéi hop véi céc thude khéc trong diéu tri h trg bénh bach cu
cap dong lympho.

Diéu trj va du phong bénh bach céu mang néo.

Sir dung domn doc hodc phéi hop véi cac thude chdng ung thu khic
trong diéu trj u lympho khéng Hodgkin, u sii dang nim (u lympho T
& da).

Diéu tri bd tro trong bénh sarcom xuong.

Diéu tri ung thir vi.

Sur dung don doc hodc phdi hop cac thude chdng ung thu khc
trong didu tri hd tro ung thu bigu md vay ving dau cd di can hoic
tai phat.

Bénh vay nén nang, khong dap img voi diéu trj théng thuong.
Piéu tri viém khép dang thap thé hoat dong, khong dap img hodc
khong dung nap céc thube chéng viém thong thuong va viém da
khdp ty phat thiéu nién.

Chéng chi dinh

Min cam véi thude.

Nhiém khuan.

Co chudng.

Héi chimg suy giam mién dich.

Tran dich mang phdi.

Suy than: Chéng chi dinh liéu < 100 mg/m? khi CI_ < 30 ml/phit;
chéng chi dinh liéu > 100 mg/m’ khi Cl__ < 60 ml/phit.

Bénh nhén suy giam chirc nang gan ¢é ndng dé bilirubin cao hon
5 mg/100 ml (85,5 micromol/lit).

Céc chdng chi dinh khéc cho bénh nhén vay nén, viém khop dang
thap: ngudi nghién rugu; bénh gan do rrgu hoic cac bénh gan man
tinh khéc; ngudi bénh c6 rdi loan tao mau nghiém trong trén 1am
sang tir trwde nhu giam san iy xwong, giam bach cau, giam tiéu
ciu hodic thiéu mau.



