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bởi [)c"Kl'2 hoặc gểm sát nồng độ trong máu dé cân nhắc chỉnh liều 
các thuốc đó đặc biệt là khi thay đồi liều mexiletin 
Có thê có (ugng tác tiềm lz'u}g của mexiletin với cơ chất của các enzym chuyển hóa hoặc fhâu vận chuyển phỏ biến khác nhưng chưa được nghiên cứu đầy đủ. Chéng chỉ định sử dụng một số 
thuốc có khoảng điều trị hẹp với mexiletin như: digoxin, lihi 
phenymin. theophylin, warfarin. ' ' 
Quá liều và xử trí 
Liều thấp nhất gây tử vong được biết đến trong một trường hợp dùng 4.4 g, đo được nong độ thuốc trong huyét thanh sau tử vong 
là 34 - 37 microgam/ml. Có những trường h‹ 
4g- 18 g mexiletin. 
Không có giải độc đặc hiệu cho mexiletin. Điều trị triệu chứng và 
điều trị hỗ trợ. . 

0p hồi phục sau uống 

Cập nhật lan cudi: 2020. 

MICONAZOL 

Tén chung quốc tế: Miconazole. 
MãATC: A01AB09, A07AC0I, D01AC02, G0IAF04, J02AB0I, 
S02AAI13. 
Loại thuốc: Thuốc chồng nấm, nhóm imidazol. 
Dạng thuốc và hàm lượng 

Miconazol thường được dùng dưới dạng miconazol nitrat. 
Kem, mỡ: 2% (9 g, 15 g, 30 g, 45 g). 
Dung dịch bôi: 2% (30 ml, 60 ml). 
Thuốc bột xịt tai chỗ: 2% (105 ml). 
Bột rắc: 2% (45 g90g 113 g). 

Viên đặt âm đạo: 100 mg (7 vién), 200 mg (3 vién), 400 mg 
(3 vién). 

Kem bôi âm đạo: 2% (35 g, 45 g twong đương với 7 liều). 
Gel uống: 20 mg. 
Viên nang: 12 g. 

Dược lực học 

Miconazol là một imidazol tổng hợp có tác dụng chống nấm và 
chống vi khuẩn bằng cách làm thay đỏi tính thấm và chức năng 
của màng tế bao nấm, vi khuẩn. Vi tri tác dụng trên màng tế bào 
chưa rõ. Do thay ddi tính thim, màng tế bào không còn khả năng 
hoạt động như một hàng rào ngăn chặn thất thoát, làm cho kali và 
các thành phan thiết yếu khác của té bao bị cạn kiệt. Miconazol có 
tác dụng đối với các loại nắm như: Aspergillus spp., Cryptococcus 
neoformans, Pseudallescheria boydii. Thuốc cũng có tác dụng với 
một số vi khuẩn Gram dương gồm Staphylococei và Sireptococci. 

Dược động học ) 
Hp thu: Sau khi bôi thuốc miconazol nitrat trén da lành, Cc:) rat it 

miconazol được hấp thu qua da va niêm mac. Khi dùng thuộc qua 
đường âm đạo, chỉ có 1 lượng nhỏ thuốc được hấp thu vào máu. 
Sau 6 lan dùng hàng ngày điều tri nam Candida & âm hộ - âm đạo 
trong 1 phác do điều trị 14 ngày, nồng độ dinh trung binh của thuốc 

đạt 4,2 nanogam/ml, nồng độ trong huyết thanh không tăng thêm 

trong thời gian điều trị còn lại. Sau khi điều trị một liều duy nhất 

(kem bôi hay viên đặt âm đạo) cho phụ nữ khỏe mạnh, khoảng 1% 

liều thầy trong nước tidu và phân. Miconazol hấp thu không hoàn 

toàn qua đường tiêu héa. Khoảng 4 giờ sau khi uống liều | g hàng 

ngày, nồng độ dinh trong huyết tương là 1 microgam/ml. Thuốc 

được hấp thu vào tuần hoàn sau khi uống dạng gel. Sau liều uống 

60 mg, miconazol đạt được ndng độ đỉnh là 31 - 49 nanogam/ml tại 
thời điểm 2 giờ sau khi uống. 
Phdn bồ: Miconazol được hấp thu vào máu sẽ liên kết với protein 
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huyết tương (khoảng 90%) và hồng cầu (khoảng 10%). 
Chuyén hóa: Miconazol chuyén hóa & gan thành các chắt chuyén 
hóa không hoạt tính. Từ 10 - 20% liều uống bài tiết vào nước tiểu, 
chủ yếu dưới dạng chất chuyển hóa trong vòng 6 ngày. Khoảng 

50% liều uống được đào thải theo phân dưới dạng không doi. 
Thải trừ: Miconazol được hắp thu qua đường dùng ngoài được thải 

ra ngoài chủ yếu theo phân & cả dạng không déi và dang chuyén 
hóa, một lượng nhỏ được thai qua nước tiều. 
Dược động học của miconazol không thay doi & người bị bệnh suy 

thận, bao gồm cả người bệnh chạy thận nhân tạo. Thẳm phân máu 
chỉ loại bỏ được một lượng rất nhỏ miconazol. 

Chỉ định 
Dang thuốc dùng tại chỗ: 
Nhiễm nấm ngoài da (chân, ben, thân) và móng tay. 
Nhiễm trùng ngoài da do vi khuẩn Gram dương. 
Lang ben. 

Nhiễm nấm Candida âm hộ, âm đạo. 
Nhiễm nấm & miệng và đường tiêu hóa (người lớn, trẻ em, trẻ nhỏ 
từ 4 tháng trở lên). 
Dang thuốc uống: 

Nhiễm ndm Candida & miệng và đường tiéu hóa. 

Chéng chi định ) 
Qué mẫn với miconazol, các dẫn xuất của imidazol. _ 
Không dùng dạng gel uống cho trẻ dưới 4 tháng tuổi hoặc người 
bệnh có phản xạ nuốt kém (nguy cơ ngạt thở). 
Không dùng dạng gel uống với các thuốc được chuyén hóa qua 
CYP3A4 như các thuốc có khả năng gây kéo dài khoảng QT 
(astemizol, cisaprid, dofetilid, mizolastin, pimozid, quinidin, 

sertindol và terfenadin), các dẫn chất cựa lõa mạch, các chat ức 
chế HMG-CoA reductase (simvastatin, lovastatin), triazolam và 
midazolam đường uống. 
Khong dùng dạng bột cho các nhiễm trùng & da đầu và móng. 
Người có tôn thương gan 

Rồi loạn chuyển hóa porphyrin. 

Thận trọng 

Dang thuốc dùng ngoài da: Dùng miconazol tại chỗ cho trẻ em dưới 
2 tuổi nén có sự chỉ định và theo dõi trực tiếp của bác sĩ, trẻ em từ 
2- 11 tuổi phải có sự giám sát của người lớn. Tránh dé kem bôi, bột 

rắc tiép xúc với niém mạc mắt. Đã ghi nhận phản ứng quá mẫn nặng 
như phản vệ và phù mạch khi người bệnh dùng miconazol ngoài da. 

Nếu nghi ngờ có phan ứng quá mẫn, cần dừng thuốc ngay. Tránh hít 
bt thuốc vì có thé gy kích ứng đường hô hấp. 
Dang vién đặt âm đạo, kem bôi âm đạo: Đã ghi nhận phản ứng 
quá mẫn nặng như phản vệ và phù mạch khi người bệnh dùng 
miconazol đặt âm đạo. Nếu nghi ngờ có phản ứng quá mẫn, cần 
dừng thuốc ngay. Áp dụng điều tri tương tự khi bạn tình bị nhiễm 
trùng. Kem bôi âm đạo và viên đặt âm đạo chứa miconazol có thé 

làm hỏng các sản phẩm latex (màng tránh thai và bao cao su) nên 
không sử dụng đồng thời với bao cao su latex hoặc màng tránh thai. 
Tự điều trị miconazol dạng viên đặt âm đạo hoặc kem bôi âm đạo 
chỉ nên dùng cho người trên 18 tuổi. 
Dang thuốc uống: Dùng miconazol toàn thân nén tránh & những 
bệnh nhân bị bệnh gan. 

Thời kỳ mang thai 
Ở động vật, miconazol không thể hiện tác dụng sinh quái thai 
nhưng độc với bào thai khi dùng liều cao. Ở người tác dụng này 
chưa rõ. 

Trường hợp m1c9nazol dùng ngoài da, chi có I lượng nhỏ 
miconazol được hấp thu. Có thé sử dụng thuốc trong thai kỳ nhung 
nên tránh dùng trong 3 tháng đầu. 

https://trungtamthuoc.com
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Trường hợp dùng miconazol đặt âm đạo hoặc bôi âm đạo, chi có 

lượng nhỏ miconazol được hấp thu. Có thể. sử dung thuốc trong 
thai kỳ nhưng nên tránh dùng trong 3 tháng đầu. 
Tránh dùng gel uống miconazol trong thời kỳ mang thai. 

Thời k}' cho con bú 

Chưa biét miconazol có vào tmng sữa mẹ hay không. Nên thận 
trọng khi dùng thuốc cả dạng uống và dùng ngoài cho phụ nữ trong 
thời kỳ đang cho con bú. 

Tác dụng không mong muốn (ADR) 
Dùng ngoài được coi là dung nạp tốt, nhưng đôi khi có thé gây kích 
ứng, ndi mắn, rát bong, giảm sắc tố da. Đã ghi nhận trường hợp 

phản vệ và phù mạch khi dùng kem imidazol. 

Dùng đường âm đạo có thê gặp ngứa, nóng rát âm đạo, khó chịu 
vùng âm đạo, đau bụng, co thắt tử cung. Đã ghi nhận trường hợp 
phản vệ và phù mạch khi miconazol đặt âm đạo 

Dùng dạng gel uống có gặp các ADR sau: 
Thường gặp: 

Tiêu hóa: khô miệng, buồn nôn, nôn, khó chịu khi uống, trào 
ngược, có vị lạ. 

It gặ 
TKTW: rối loạn vị giác 
Hiém gặp: 

Ngoài da: phù mạch, hoại tử thượng bì nhiễm độc, hội chứng 
Stevens-Johnson, mày đay. 

Tiêu hóa: tiêu chảy, viêm miệng, lưỡi đổi mau, viêm gan. 

Ho hap: nghẹt tho. 

Hướng dẫn xử tri ADR 
Sau khi dùng thuốc, néu nghi ngờ phản ứng dị ứng hay quá mén, 
cần dimg thuốc ngay. 

Trường hợp dùng đường uống, néu xuất hiện xuất huyét, chảy máu. 
mũi, ho ra máu, tiều ra máu, phân có màu đen, chat nôn có màu cà 
phê, cần dừng thuốc ngay. 

Liều lượng và cách dùng 
Cách dùng 
Dạng kem, mỡ, bột rắc, bột xịt: Dùng tại chỗ. 
Dạng bột rắc hoặc bột xịt: Dùng tại chỗ nhưng không dùng cho da 

đầu hoặc móng tay, chân. 

Kem bôi, viên đặt âm đạo: Bôi, đặt thuốc vào sâu trong âm đạo. 
Gel uống: Trường hợp nắm miéng, nên ngậm trong miệng cang lâu 
càng tốt trước khi uống; ở người bệnh có răng giả, nên tháo răng 
giả vào budi tối và chải răng với gel. 
Liéu dùng 
Nhiém trùng ngoài da do nắm và vi khuẩn Gram dương: Bôi, rắc 
các dạng thuốc dung ngum lên vùng da đã lam sạch đều đặn ngay 

2 lần vào szng và tối, điều trị kéo dai 10 ngày sau khi hết tổn 

thương. Với ndm chân, lưu ý bôi thuốc cả vào vùng khe giữa các 
ngón chân. Các triệu chứng có thé đỡ sau vai ngày tới 1 tuần điều 
trị, đỡ rõ ràng vào tuần thứ 2. Với nắm Candida & da, nắm bẹn và 
thân, cần điều trị trong 2 tuần. Với nắm chân, cần điều tri trong 
1 tháng dé giam tái phát. Nếu sau 1 tháng khong đỡ, phải xem lại 
chin đoán. 

Lang ben: Dùng dạng kem, bôi ngày 1 lần, thường khỏi sau 2 tuần 
điều trị. 

Ndm móng: Dùng dang kem, bôi 1 - 2 lằn/ngày, lên vùng nhiễm 
trùng. Điều trị kéo dài thém 10 ngày sau khi hết triệu chứng dé 
ngăn ngừa tái phat. 

Ndm Candida âm hộ, âm dao: Viên đặt 400 mg, 200 mg: Ngày 
1 lần, điều trị trong 3 ngày, có thé kéo dài tới 6 ngày. Viên đặt 
100 mg hoặc 5 g kem 2%: Ngày I lin, trong 7 ngày. Phụ nữ mang 
thai nên dùng phác đồ 7 ngày. Nếu ngứa âm hộ, bôi kem 2%, ngày 

2 lằn sáng và chiều, cho (i 7 ngày. Hiệu quả và an toàn của viên 

đặt âm đạo chưa được nghiên cứu trên trẻ em và trẻ vị thành niên 

(duol 18 tuổi). 

Nấm ¢ miệng họng: Trẻ nhỏ 4 - 24 tháng: Gel uống heu 1,25 ml/lan, 

4 lan/ngay, sau bữa ăn. Tiép tục diéu trị ít nhất 1 tuần sau khi đã 

hết các triệu mưng Người lớn va trẻ em từ 2 tuổi trở lên: Uong 

2,5 ml/lần, 4 lan/ngay sau ăn. 

Ném đường tiêu héa: Tré > 4 tháng tuổi và người lớn: Uống 

20 mg/kg/ngày, chia 4 lằn. Liều hàng ngày không vượt quá 250 mg 

(10 ml), 4 lằn/ngày. Tiếp tục điều trị ít nhất 1 tuần sau khi đã hết 

các triệu chứng. 

Tương tác thuốc 

Miconazol có thé ức ché chuyén hóa của các thuốc được chuyển 

hóa qua CYP3A4 và CYP2C9. Do đó, miconazol có thé gây tăng 

và/hoặc kéo dài tác dụng và A DR của các lhuov na 

Tránh dùng dong thời miconazol đường uống với các thuốc sau: 

Các thuốc có thể gây kéo dài khoảng QT (astermizol, cisaprid, 

dofetilid, mizolastin, pimozid, quinidin, sertindol và terfenadin); 

các dẫn xuất cựa lõa mạch; các chất ức chế HMG-CoA reductase 

nhu' simvastatin va lovastatin; triazolam và midazolam đường 

uong 

Can than trong khi dùng đồng thời miconazol uong với các Ihuoc 

dưới day, có thé cân nhắc giảm liều, giám sát néng độ zhuoc néu 

có thể: Các thuốc duoc chuyén hóa qua CYP2C9 bao gồm: thuốc 

chống đông đường uống như warfarin, thuốc điều trị đái tháo 

đường đường uống như sulphonylure, phenytoin. Các thuốc được 

chuyén hóa qua CYP3A4 bao gồm: thuốc ức chế HIV protease 
như saquinavir; một số thuốc điều trị ung thư như: các alkaloid 

dừa cạn, busulfan và docetaxel; một số thuốc chẹn kênh calci 
như: dihydropyridin và verapamil; một số thuốc ức chế mién dịch 
như: cyclosporin, tacrolimus; các thuốc khác như: carbamazepin, 

cilostazol, disopyramid, buspiron, alfentanil, sildenafil, alprazolam, 
brotizolam, midazolam tiêm, rifabutin, methylprednisolon, trimetrexat, 
ebastin và reboxetin. 

Khi dùng dạng dùng ngoài da, rất ít khả năng thuốc được hấp thu 
nên nguy cơ tương tác thuốc là thấp. Tuy nhién, trên bệnh nhân 
dùng thuốc chong đông đường uống như warfarin, nên giám sát 

hiệu quả của các thuốc chống đông này. s 
Viên đặt âm đạo và kem bôi âm đạo có thể làm hỏng màng latex nên 
tránh sử dụng thuốc cùng màng tránh thai và bao cao su bằng latex. 

Quá liều và xử trí 
Triệu chứng: 
Dang dùng ngoài da: kích ứng da, thường mắt di sau khi ngừng thuốc. 
Dạng gel uống: nôn và tiêu chảy. 
Dang viên đặt âm đạo không được dùng dé uống. Trường hợp uống 
nhằm viên đặt, bệnh nhân có thé bị nôn hoặc tiêu chay. 
ử tri: Trường hợp quá liều gel uống hoặc uống nhằm dạng viên 
đặt âm đạo, cần theo dõi và điều trị các triệu chứng. Hiện chưa có 
thuốc giải độc. 

Cập nhật lần cuéi: 2018. 

MIDAZOLAM 

Tén chung quốc tế: Midazolam. 
Mã ATC: N05CD08 
Loại thuốc: Thuốc bình thần nhóm benzodiazepin. 

Dạng thuốc và hàm lượng 
ợng 1 mg/ml; 2 mg/ml; 5 mg/ml dùng tiêm, truyền tĩnh mạch; tiêm 
bap hoặc dùng qua đường trực tràng.

https://trungtamthuoc.com


