Khong £8Y anh hudng gi khi ding theo nhu cdu hang ngay.

ric dung khong mong mudn (ADR)

TKTW: dau déu, co gidt (sau khi tiém tinh mach lidu cao), lo mo

ngu.

m(:[:;etgvé chuyén hoa: nhiém acid, acid folic giam.

Tiéu hoa: buén non va ndn.

Gﬂ“ AST tang.

Than kinh - co: dung liéu 200 mg/ngay va kéo dai (tren 2 thang)
.6 thé gy viém diy than kinh ngoal vi néng, tién trién tr dang di
chong vimg vaté cong ban chan dén té cong va vung vé ban tay.
Tinh trang nay c6 thé hoi phuc khi ngimg thudc, mic di viin con
g6 lai it nhiéu di chimg.

Khéc: phan (g dj ung.

cim gidc nong rdt, ngira c6 thé xdy ra khi tiém bip hoic tiém
dum da.

Liéu lwgng va cich ding

Cich diing

Thuomg duoc dung dutmg uong Tuy nhién, néu ngudi bénh khong
ubng dugc thude, c6 thé tiém bép, tinh mach hogc dudi da. Tré em
bi co gidt nén ding tiém bip hoic tiém tinh mach.

Liéu lwgng )

Nhu cdu cung cap hang ngay pyridoxin dwgc khuyén cdo (d6i véi
ngudi binh thuémg khoe manh):

Tré < 6 thing tum 0,1 mg (0,01 mg/kg)/mgay.

6 - 12 thang tudi: 0,3 mg (0,03 mg/kg)/ngay.

1-3,4-8hoic 9 - 13 tudi: Theo thir tw: 0,5; 0,6 hogic 1 mg/ngay.
14 - truée 20 tudi: Nam: 1,3 mg/ngay, nir: 1,2 mg/ngay.

20 - 50 tudi: Nam, nir: 1,3 mg/ngay.

>50 tudi: Nam 1,7 mg/ngay, nir: 1,5 mg/ngay.

Phu nif mang thai: 1,9 mg/ngay.

Phu nir cho con bu: 2 mg/ngay.

Diéu tri thiéu hut do thire én: Ubng:

Tré em: 5 - 25 mg/ngay, trong 3 tuan, sau do: 1,5 - 2,5 mg/ngdy,
du6i dang san phiam vitamin hén hop.

Ngudi lém: 2,5 - 10 mg/ngay, dén khi khong con céc triéu chimg
thiéu hyt, sau d6 ding 2 - 5 mg}ngay, dudi dang san phim vitamin
hon hop.

Diéu tri co gidt 1€ thuge pyridoxin di truyén & tré so sinh va tré em
<1 tugi:

Tré so sinh, tré em < 1 tudi: Tiém bap hoac tiém tinh mach: 10 -
100 mg. Co giat thudng hét trong vong 2 - 3 phit sau khi tiém.

Tré em < oi co giat co dap ang voi pyridoxin thuong phai udng
pyridoxin sudt déi vai lidu 2 - 100 mg/ ngay

Dlﬂt i thiéu mdu nguyén hong cau sat di truyén: Ngudi I6n,

udng: 200 - 600 mg/ngay. Néu sau 1 - 2 thang diéu tri, b¢nh khong

chuyén, phai xem xét cach diéu tri khéc. Néu co dap U“B, c6 thé

giam lidy pyridoxin xuong con 30 - 50 mg/ngay. C6 thé phai diéu

tri bing vitamin ndy suét déi dé ngan ngira thiéu mau ¢ nhitng

ngudi bgnh nay.

Phong va diéu tri thiéu hut pyridoxin va ngé doc than kinh do diing

isoniazid:

Dy phong: Nguei 16m uéng 10 - 50 mgfngay

Diéy trj:

Néu biét trudc lidu isoniazid di dung: ngudi l¢m, tiém tinh mach

mdt liéu pyridoxin biing lidu isoniazid da ding (tdi da 5 g), tiém

Vi tde 4§ 0,5 - 1 g/phit cho dén khi hét co gidt hodc da dén liéu toi
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Néu khéng biét truée lidu isoniazid da ding: Ngudi 16m, tiém tinh
mach ban déu 5 g, téc d¢ tiém 0,5 g - 1 g/phiit, c6 thé tiém 13p lai
sau mdi 5 - 10 phiit néu cin thiét dé kiém soat con co gidt kéo dai
va/hodc dgc tinh TKTW.

Diéu 1rj réi loan chuyén héa: Piéu trj ting acid oxalic trong nudc
tiéu nguyén phat, homocystin niéu nguyén phat, cystathionin ni¢u
nguyén phat hodc nuwoc tiéu ¢6 acid xanthurenic: Liéu 100 - 500
mg/ngay. Néu dép img, kéo dai diéu tri sudt di. Mot s bénh nhén
tang oxalat - niéu tién phét typ I c6 thé diéu trj v&i liéu thip hon
(liéu sinh ly hojic dudi 100 mg/ngay).

Twong tac thube

Pyridoxin |dm giam tic dyng cua levodopa trong diéu trj bénh
Parkinson; diéu ndy khong xdy ra v&i ché phim la hén hop
levodopa-carbidopa hodc levodopa-benserazid.

Liéu ding 200 mg/ngdy c6 thé giy giam 40 - 50% ndng do
phenytoin va phenobarbital trong méau ('1 mét s6 ngudi bénh.

Mt s6 thude c6 thé 1am ting nhu céu vé pyridoxin nhw hydralazin,
isoniazid, pemcnlamm va thuée trénh thai uéng. Pyridoxin c¢6 thé
lam nhe bét trdm cam & phu nir uéng thudc tranh thai.

Tuwong ky

Tmng hap

C6 thé phoi hop pyridoxin ciing vitamin B, vitamin B,, vitamin C,

vitamin A, vitamin B , trong vién nén. Pyridoxin la mgt thanh phin
trong dung dich dinh dudng tiém.

Cé thé phéi hop pyridoxin cing véi vitamin B, vitamin B , trong
dung dich, nhung phai dung ngay dung dich sau khi tron.

Tweong ky:

Pyndoxm hydroclond twong ky v6i cac dung dich kiém, cac mubi
sat va céc chit oxy héa.

Qui liéu va xir tri

Triéu chimg: Pyridoxin thuong duge coi la khong déc, nhung khi
dung liéu cao (nhw 2 g/ngay hoic hom) kéo dai (trén 30 ngay) c6
thé gy cic hoi chimg vé thin kinh cam gidc, mat diéu phéi. Hoi
chirng than kinh cam gi4c ¢6 thé do tdn thuong giai phiu cia noron
ctia hach trén day than kinh tay song lung. Biéu hién & mét y thirc
vé vi tri va run ctia céc déu chi va mat phdi hop dong téc gidc quan
dén dén. Xtc giac, phan biét néng lanh va dau it bi hon. Khéng c6
yéu co.

Xurtri: Ngl‘rng dung pyrldoxm Sau khi ngirng pyndomn loan chirc
néng thén kinh din din cai thién va theo doi lau dai thiy hdi phuc
t6t, c6 thé ngimg thudc kéo dai tdi 6 thang dé hé than kinh cam gidc
trdr lai binh thudmg,

Cap nhat lan cuéi: 2018.

PYRIMETHAMIN

Tén chung quéc té: Pyrimethamine.

Mi ATC: POIBDO1.

Loai thude: Thubc chéng sét rét (nhém diaminopyrimidin).

Dang thubc va ham lugng

Vién nén: 25 mg pyrimethamin.

Dang két hop:
25 mg pyrimethamin va 500 mg sulfadoxin (Fansidar).
12,5 mg pyrimethamin va 100 mg dapson.

Duge lye hoe

da, ¢6 thé tiem I3p lai sau mdi 5 - 10 pht néu cin thiét dé kiém soat
con co giat kéo dai vé!hoac dge tinh TKTW. Néu ngung co gigt
tnrée khi tiém hét lidu dau tién, truyén tinh mach phin pyridoxin
con lgi trong 4 - 6 gi.

Pyrimethamin la métthudc chng sét rét téng hgp diaminopyrimidin
¢6 cdu tric gin véi trimethoprim. Thudc c6 higu qua ddi véi cic
thé tién hong cau va ciing digt thé phan liét trong méu tac dung
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chim. Thubc ciing ¢6 tic dung diét bdo tir va khong ngin duge
tao thanh cdc giao tir bdo nhung lam chiing mét lay truyén dbi véi
mudi. Thude chu yéu c6 tac dung dbi vdi P. falciparum nhung chi
6 mot vai tic dung d6i véi P, vivax.

Co ché tic dung cua pyrlmelhamm la {rc ché dihydrofolat
reductase, mot enzym cén thiét dé tong hop acid folic cia ky
sinh tring. Pyrimethamin tac dung chdm va khéng nén dimg don
doc dé diéu trj céc con sot rét cép tinh. Pyrimethamin ngin can
tbng hop acid tetrahydrofolic & ky sinh tring sét rét & diém ké
tiép ngay noi sulfonamid tic dong. Sulfadoxin cé céu triic tuong
ty acid p-aminobenzoic (PABA) va (rc ché canh tranh tong hop
acid dihydrofolic cin thiét dé chuyén PABA thanh acid folic.
Sulfadoxin phdi hgp véi pyrimethamin cho tic dung hiép dong
chéng Plasmodia (ky sinh tring) nhay cam.

Sr khang pyrimethamin xay ra sém, khi chi ding don djc
pyrimethamin dé phong bénh trén pham vi rong. Tai cdc
ching khang thubc, enzym dihydrofolat reductase lién két véi
pyrimethamin kém hon vai trim lan so v&i & cic chung nhay cam.
Mirc d6 khang thudc cao nay co thé 1a do dot bién mot bude va
khong thé khiic phuc dugc bing cach tang liéu. Tuy nhién, khi phoi
hop véi céc sulfonamid tdc dung kéo dai nhu sulfadoxin thi tac
dung ciia pyrimethamin duoc ting cudng va nguy ca phat trién
khang thudc it hon nhiéu.

Dirgre dgng hoc
Hap thu: Sinh kha dung cta pyrimethamin con chua biét rd, nhung
su hép thu duge coi nhu hoan toan. Néng d6 dinh trong huyét
tuong dat dugc khoang 200 nanogam/ml trong vong 2 - 6 gid sau
khi udng 25 mg. Sau khi tiém bép, thudc duge hap thu chim hon va
ndng do dinh trong huyét tuong dat dwoc sau 1 - 2 ngay.

Phdn bé: Pyrimethamin chu yéu tap trung & than, phdi, gan va lich.
Pyrimethamin qua dugc hang rio mdu - ndo, phin bo véo sita véi
nong d6 3,1 - 3,3 microgam/ml sau 6 gios va ton tai 48 gior sau khi
uéng liu don 50 - 70 mg. Pyrimethamin c6 thé tich phan bé 14 2 livke
vandng 4o trong huyét trong va trong mau toan phan tuong tu nhau;
80 - 90% thudc trong mau lién két vai protein huyét tuong.

Chuyén héa: Thubc duge chuyén héa & gan thanh nhiéu chét
chuyén héa khong xac dinh.

Thai triz: Thai trir mot phin dudi dang khong bién ddi (2 - 30%) trong
nuéc tiéu. Nira di trung binh trong huyét trong khodng 4 ngay.

Chi dinh

Pyrimethamin dugc diing dé phong sétrét do cac ching Plasmodium
nhay cam véi thube. Tuy nhién do su khang thude pho bién trén
thé gi¢i nén phac dé sir dung don ddc pyrimethamin dé phong st
rét khéng phit hop cho nhimg nguai di du lich. Thude khong dugc
dung don doc dé didu trj con sbt rét cdp tinh. Cac thude diét thé
phan liét tac dung nhanh nhu cloroquin hoac quinin thuong dugc
chi dinh diing dé diéu tri cic con cép tinh. Tuy nhién néu dang phéi
hop véi pyrimethamin s& khong ché duoc s lan truyén va diéu tri
triét can dugc cac ching Plasmodium nhay cam véi thude.
Pyrimethamin phéi hop véi sulfadoxin (Fansidar) duge ding dé
diéu trj s6t rét do ching P, falciparum khang cloroquin.

Fansidar dugc ding dé phong sét rét cho ngudi di du lich dén viing
c6 dich sot rét luu hanh ma P. falciparum d3 khang cloroquin, Tuy
nhién cac chung P. falciparum ciing ¢ thé phat trién thanh khang
Fansidar. Do kha ning khang thudc va tac dung phu nang, tham
chi tir vong cho nén dén nay nhiu nuée khong khuyén céo sir
dung pyrimethamin ciing nhu pyrimethamin phdi hop sulfadoxin
dé phong sdt rét, ma chi dung khi ky sinh tring sét rét nhay cam
v6i thudc va thude thay thé khong c6 hodc chéng chi dinh, déng
th&ri nén can nhiic cin thin.
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Pyrimethamin ciling c6 hi¢u qua trong diéu trj b¢nh toxoplasma do
Toxoplasma gondii. D& diéu trj bénh nay, nén phdi hop thudc v4;
mét sulfonamid vi chiing c6 tc dung hi¢p dong hoic pyrimethamip
phéi hop vai clindamycin trong nhimg bénh nhin bj bénh AIDS,
khong thé dung nap sulfonamid, atovaquon, azithromycin, Tl‘tmg
cac phdc b trén, cin phdi hop véi acid folinic.

Chéng chi dinh

Ngudi c6 tién sit qui man Vi thuoc (pyrimethamin, sulfonamid),
Nguoi bj thiéu mau nguyén hong ciu khong 16 do thiéu folat
Fansidar chéng chi dmh & ngudi bénh suy thin ning, ton thu'ong
nang nhu md gan hodc roi loan tao méu, tré dudi 2 thang tuoi , phu
nit mang thai dén ngay sinh _hoﬁc phy nir cho con bi vi sulfadoxip
qua dugc nhau thai va bai tict duge vao sira, ¢6 kha ndng gay vang
da nhén ¢ tré nho.

Thén trong

Khi diéu tri lau dai voi liéu cao, can phai ding thém acid folinic dé
bd trg va xét nghiém cong thirc mau 2 1an/tun. Pha ngimg thudc
khi thdy xudt hi¢n phat ban dau tién, hodc glam huyét hoc, hoc
nhiém khuan. Khong dung thudc nay dé didu trj sot rét 4c tinh. Phaj
dém sé lwong tiéu cau 2 lan/tuin, khi dung pyrimethamin liéu cao,
Phai cho leucovorin (acid folimic) ufmg, tiém b;‘ip ho#c tinh mach
5 - 15 mg/ngay cho tGi khi huyét hoc trd lai binh thuong,

Khbng nén diing vugt qua liéu khuyén cdo dé phong sot rét.

Dé didu tri bénh toxoplasma cho nguoi bj co gidt, nén bit diu
bing liéu nhé hon, dé tranh déc tinh cao cuia pyrimethamin trén
hé than kinh.

Nén dung pyrimethamin that thin trong & ngudi bénh bi ton throng
chirc nang gan, than hodc bi thiéu hut acid folic nhu nhimg ngudi
bi hap thu kém, nguoi ngh:en rurou, ngudi mang thai va nhimg
ngudi dang diéu tri cac thude ¢ anh hudng dén ndng d6 acid folic
nhu phenytoin.

Néu ¢6 bat cir phan tmg nao trén da, dau hong, sot, khé thd, phai
ngimg thude ngay.

Thoi ky mang thai

Cac thudc chdng sot rét, ké ca pyrimethamin, c6 thé ding trong khi
¢6 thai, vi nguy co do bénh tai hai hon nhiéu so véi nguy co doi voi
thai. Nhung nén duing thét than trong, vi da biét rd 14 pyrimethamin
gy nguy co do tac dung déi khang folat. Tuy nhién, chua 6 bang
chimg 14 pyrimethamin gdy quai thai & ngudi. Khi pyrimethamin
duge dung cho ngudi mang thai, nén ding thém acid folinic, dic
biét la 3 thang dau ciia thai ky, dé phong ngira thiéu hyt folat.
Thoi ky cho con bi

Pyrimethamin phan bd vao sita me, nhung chua thiy c6 ADR &
tré bi me. Vién han lam nhi khoa Hoa ky coi ba me phu hop véi
dung pyrimethamin dé dy phong bénh sét rét. Udc lugng khoang
3 - 4 mg thudc duoc tré ba me ubng trong thai gian 48 gid dau
sau khi me udng 1 liéu dén 75 mg. Vi tiém nang gdy tac dung phy
do pyrimethamin cho tré bl me, nhit 1a khi dung phéi hop mét
sulfonamid vé&i pyrimethamin dé diéu tri toxoplasma, phai tinh den
tim quan trong cua thude ddi voi me, dé quyét dinh ngimg cho con
bi hosc ngimg thude.

Bit cir thudc ndo vao sita me ciing khong di dé bao vé thich dang
chéng bénh sét rét & tré bit me. Do d6, néu can du phong bing thudc,
phai cho céc tré d6 liéu khuyén cao thube chdng sot rét thich hop.
WHO coi phéi hop pyrimethamin ¢6 thé diing sau 3 thang dau thai
ky trong diéu tri toxoplasma, nhung tuy pyrimethamin - sulfadoxin
duge coi la an toan trong diéu trj sot rét & 3 thang thir nhi hodc ba
thai ky, c6 nhiéu kha nang khong hiéu qua vi khang thudc tang cao.

T4c dung khdng mong muédn (ADR) )
Khi dung don déc, hiém xdy ra céc phan (mg c6 hai de doa den tinh
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mang va néi chung lhuﬁc dung nap tét.
Céc phan img qua man, doi khi nang, o thé xay ra & bat cir lidu nao,
dic biét 1a khi dung phéi hop pyrimethamin v&i mét sulfonamid.
pyrimethamin phdi hop véi sulfadoxin (Fansidar) ¢6 thé gy cac
phan ﬁng nang trén da, tham chi gay tir vong,

ping liéu cao, pyrimethamin c¢6 thé gdy chan 4n va non, dau
bung, ia chay, viém da day. Cé thé giam nén bing cach uong thude
vao bira &n va nén khong xuat hién nira khn giam liéu. Liéu cao
pyrimethamin con ¢6 thé lam can kiét ngudn dy trit acid folic gly
suy glam tuy xuong. Trén TKTW, liéu cao pyrimethamin ¢ thé
gy mit diéu hoa, run, co gidt, suy ho hap
Dung Ileu dé diéu tri b¢nh toxoplasma c6 thé gay thleu mau nguyén
hnng cau khong lo gidm bach cau, giam tteu cau, giam cac loai
huyét cau, viém teo ludi, dai ra mau va réi loan nh1p tim. Tuy
n]_ucn cdc tic hai trén mau ciing ¢6 thé xay ra o lidu thip véi mét
50 ngudi.
Mit ngt, tiéu chay, nhire diu, khé miéng hoac khé hong, sét, kho
chiju, viém da, mau da bat thwdng, tram cam, con dong kinh, tang
bach cau ra eosin va ting phenylalanin huyét di thay xay ra, tuy
hiém.
Cac ADR khi ding pyrimethamin don dc dé phong sot rét:
Thwomg gap hode rat thwong gdp
Mau: suy gidam hé tao mau.
Da: ngoai ban.
Hiém gap hodc rat hiém gdp
TKTW: mit ngu, dau dau, chong mat.
Da: phan img qua mén.
ADR khi ding pyrimethamin phdi hop véi sulphonamid, vi du
sulfadoxin hodc sulfadiazin.
Thieomg gdp hoac rat thiwomg gap
Tiéu hoa: budn ndn, ndn, ia chay.
Da: ngoai ban c¢6 thé rit ning, mau da bt thuong, may day.
It gdp
Mau: giam bach céu.
Hiém gap hodc rat hiém gdp
Toan thén: ban (io rai rac, nhirc dau chong mat, sOt.
Méu: mét bach cau hat, giam tiéu ciu, thiéu méau nguyén héng ciu
khc-ng 16, ban xudt huyét.
Tudn hoin: viém mang ngoai tim di (mg.
Tiéu héa: kho miéng va hong, viém m 1éng.
Da: ban dé da dang, hoi chimg Stevens-Johnson, hoai tir biéu bi thé
ddc (hoi chimg Lyell), rung téc, nhay cam véi dnh sang.
Gan: ting transaminase, viém gan, vang da, teo gan.
Phoi: thim nhi&m phéi.
Sinh dyc - tiét nigu: ddi ra mau.
Phin img khéc: bénh da than kinh.
Huwéng din xir tri ADR
Licu ding pynmethamm can dé diéu tri bénh toxoplasma gap 10 -
20 1an lidu chong sOt rét va gan véi lidu dc. Néu thay cac biéu hién
thiéu hyt folat, cin giam liéu hoac ngimg thude tiy theo diap g
cua ngudi bcnh Nén dung acid folinic {Leucovorm) véi liéu 5- 15
mg/ngay (upng, tiém tinh mach hodc tiém bap) cho dén khi sir tao
mau phuc héi lai binh thudng, Cén t“:" hanh xét nghiém cdng thire
mau 2 lan/tuin, ké ca so luong tiéu cdu.
Cén dé pyrimethamin xa tim tay tré em, vi tré em rit nhay cam voi
céc tac dung ¢6 hai do dung qué lidu. P c6 thong bio vé bénh nhi
bi tir vong sau khi khong may 1101"8 phai thudc.
Nén bao trude cho ngudi bénh biét khi xut hién phat ban trén da
dau tién, cin ngimg thude va c6 bign phap chim séc véy té ngay.
Néu chan 4n hoic nén, nén dung thuéc vao bira an.
Khi nguosi bénh diing liéu cao dé diéu tri bénh toxoplasma.

Thiéu mau nguyen héng cau khong 16 c6 thé xay ra khi diing thude
lau dai va liéu cao (nhu trong diéu tri bénh toxoplasma) va c6 thé
phong ngira bang cach ding thém acid folinic.

Liéu lrgng va cich ding

Phong sot rét:

Nguéi [ém va tré em > 10 tudi: 25 mg/lan/tuan;

Tré em 4 - 10 tudi: 12,5 mg{lanfman

Tré dudi 4 tubi: 6,25 mgjlanftuﬂn. ’

Diéu tri 56t rét do P, falciparum thé khong bién chimg: Nguai 1on
udng mot lidu don 75 mg pyrimethamin va 1.5 g sulfadoxin cing
vi 1 liéu trinh artesunat 3 ngay; néu khong c6 artesunat 6 thé thay
biing amodiaquin, tré em ubng mét liéu don 1,25 mg pyrimethamin/
kg va 25 mg aulf‘adoxm!kg trong mot dot diéu tri 3 ngay artesunat
hoéc udng vao ngéy cudi cung cua dot diéu tri 3 - 7 ngy quinin,
Diéu tri cac dot 561 rét cap tinh: (khong khuyén cdo dung dom doc
pyrimethamin).

Nén dung pyrimethamin & nhl.mg vung chi tdn tai cic Plasmodium
nhay cam. Khdng dung thude nay don déc dé diéu tri cac dot sét
rét ¢ép tinh cho nhung ngum chua cé mién dich. Néu pha: sir dung
don doc dé diéu tri sot rét cip tmh & ngudi c6 ban mién dich, nha
sdn xuat khuyén cdo ngu'm lém uong 50 mg/ngay trong 2 ngay, tiép
theo udng 25 mg/lan tudn mot lan trong it nhat 10 tuan. Tré em
tir 4 - 10 tudi udng liéu bang 1/2 nguai 16n véi s6 lan va thoi gian
diéu tri tuong tu.

Diéu tri bénh foxop.’a.sma

Liéu p)nmethamm @& diéu tri bénh toxoplasma phai diéu chinh
can than dé co tac dung diéu tri tdi da va tac dung khdong mong
mudn it nhit. Khi can diing liéu cao, do dung nap thudc c6 su thay
déi 16n thy theo ca thé. Ngudi tré ¢o thé dung nap nhimg liéu thude
cao hon ngudi cao tudi.

Liéu bt diu cho ngudi 16n 1a 50 - 75 mg/ngay, udng ciing vai
1 - 4 g/ngdy mot sulfonamid thuge dan chat sulfapyridin (nhu
sulfadiazin). Liéu ndy thuong tiép tuc trong 1 - 3 tuan, tiry theo
ddp Gng va sy dung nap cua ngudi bénh. Sau do, giam con khoang
mét nira lidu trrde day da ding ddi voi mdi thudc va tiép tuc dung
4 - 5 tudn.

Liéu pyrimethamin cho tré em 1 1 mg/kg/ngay, chia lam 2 lan
bing nhau cho trong 2 - 4 ngdy, sau d6 lidu ¢ thé giam con mét
nira va tiép tyc dung trong khoang 1 thang. Li¢u sulfonamid van
thuomg ding cho tré em dugce ding dé phdi hop vai pyrimethamin.
Twong tic thube

Dung d?mg thai phenytoin hodc cic thude khan g acid folic khac nhur
sulfonamid hodc trimethoprim, sulfamethoxazol v&i pyrimethamin
dé phong chdng sot rét c6 thé tang nguy co trc ché tiy xuong. Néu
nhirng biéu hién cia thiéu hyt acid folic phat trién, nén ngimg dung
py rimethamin. Acid folinic nén ding cho dén khi su tao mau phuc
hdi lai binh thuomg.

D thiy nhiém doc nhe trén gan & mot s6 nguéi bénh khi ding phm
hop lorazepam va pyrimethamin.

Ty 1¢ va mic 46 tic dung co hai ting 1én khi ding dong thoi
cloroquin vé&i ché pham phdi hgp pyrimethamin va sulfadoxin.
Trénh diing dong thai pyrimethamin véi artemether, lumefantrin.
Pyrimethamin c6 thé lam ting tac dung cia cac thude hudng thn
(phenothiazin); carvedilol; cac co chit caa CYP 2C9, CYP 2D6:
dapson; fesoterodin; nebivolol; tamoxifen.

Propafenon c¢ thé lam ting téc dung cua pyrimethamin.

Codein, tramadol ¢é thé lam glarn tac dung cua pyrlmethamm
Tham nhiém phéi ting bach cu wra eosin cd thé xay ra khi phot hop
p}’!:lrnclhamm véi thude sdt rét khac. )

Mat bach cu hat, tham chi tir vong c6 thé xay ra khi dung phdi hop
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pyn'meﬂmmin véi dapson.

Qui lidu va xir tri

Nhiém ddc cip c6 thé xdy ra sau khi uéng mét lugng 16n
pyrimethamin. Co6 thé xudt hién nhimg biéu hién trén hé tiéu hoa
hodc trén hé than kinh ké ca co giat.

Nhimg triéu chimg ban diu thuomg 1a trén hé tiéu héa nhir dau
bung, buén ndn, ndn nang va lap di lap lai, thdm chi c6 thé non ra
méu. Doc tinh trén hé TKTW c6 thé biéu hién bang kich thich, co
gidt toan thin va kéo dai, sau d6 c6 thé bi trc ché hd hap, suy tudn
hoan va tir vong trong vong vai gio. Nhimg triéu chimg than kinh
xuat hién nhanh (30 phut dén 2 gi¢r sau khi udng) chimg t6 ring
dung qua liéu pyrimethamin c6 tac dung tryre tiép trén hé TKTW.
Liéu tir vong thay ddi nhiéu. Da cé thdng béo lidu mot lan nho nhit
gdy tir vong 14 250 - 300 mg, tuy nhién lai ¢6 thong bao vé cic
bénh nhi sau khi ding 375 - 625 mg van phuc héi dwoc va khong
tir vong.

Khéng c6 thudc giai doc dic hiéu khi ngd déc cip pyrimethamin,
Diing céc bién phap diéu tri triéu chimg va hd trg chung. Can rira
da day va s& c6 hiéu qua néu tién hanh som. Dé khéng ché co
gidt c thé tiém barbiturat hodc diazepam. Ciing c6 thé ding acid
folinic dé chdng lai tac dung trén hé tao méu, hiéu qua tét nhét néu
tiém leucovorin sém trong vong 2 gidr sau khi udng thudc.

Cép nhdt lan cuéi: 2018.

QUINAPRIL

Tén chung quéc té: Quinapril.

Ma ATC: C09AA06.

Loai thube: Thube rc ché enzym chuyén angiotensin.

Dang thude va ham lrgng

Vién nén: 5 mg, 10 mg, 20 mg, 40 mg tinh theo quinapril base.
Dirge lre hoe

Quinapril 12 thudc trc ché enzym chuyén angmtcnsm dung dé diéu
tri ting huyet 4p va suy tim. Trong co thé, qulnapn] duge chuyén
thanh chat ¢6 hoat tinh 14 quinaprilat. Enzym chuyén angiotensin
(ACE) c6 vai trd chuyén angiotensin I thanh angiotensin II la mot
chit gdy co mach. Déng thoi angiotensin II ciing kich thich vo
thugng thin bai tiét aldosteron, lam ting tai hép thu natri va nudc
& than. Do irc ché hoat tinh ciia ACE, quinapril lam giam su tao
thinh angiotensin 11 va giam aldosteron. Ngodi tac dung trén, cac
thuéc trc ché ACE con ngan can giang hoa bradykinin - mét peptid
géy gidn mach manh. Két qua la quinapril lam gidn mach, giam
stic can ngoai bién, gidm giit natri va nudc, lam ha huyét ap. Tuy
nhién, do 1am giam bai tiét aldosteron, quinapril ¢6 thé géy tang
nhe kali huyét (trung binh ting 0,07 mmol/lit), dong thai nﬁng do
bradykmm ting 1 nguyén nhan gay mot s6 ADR cua cac thude e
ché ACE (ho khan).

Diéu tri tang buyer dp: Quinapril dugc dung don tri liéu hodc phm
hop véi cée thube chéng tang huyét 4p nhém khac. Udng mot licu
20 mg don trj li¢u, quinapril irc ché hon 80% hoat tinh cia ACE
trong méu trong 24 gid. Dung lidu 10 - 80 mg & nhimg ngum tang
huyet ap nhe t&i nang, quinapril 1am giam huyet ap o thé ngm
va tu thé dimg véi mic do tuong tw, nhung tic dyng rét it trén
nhip tim, Tut huyét 4p tu thé dimg it khi xay ra, nhung c6 thé gip
& nhimg ngudi bj gidm natri vi/hogc gidm thé tich méu. Tac dung
Chong tang huyét ap bt diu trong vong 1 gio, manh nhét sau khi
uong 2 - 4 gid va duy tri trong vong 24 gidr. Khi diéu tri kéo dai,
tac dung lam ha huyét 4p dat dugc mic cao nhat sau 1 - 2 tuén.
Quinapril khong bj mét higu lyc khi ding kéo dai va khong c6 hién

twgng bénh ndng trd lai khi ngimg thube.

Quinapril lam gidm huyét dp do lam gidm slrc can toan by mach
ngoai bién va suc: can mach than, nhung it hodc khong lam thay dé;
nhip tim, chi sb cta tim, luu lugng méu qua thin, toc dd loc cly
than hodc phan 56 loc.

Dung quinapril phbi hop véi thudc loi tiéu thiazid lam ha huyét ap
nhiéu hon khi ding don tri liéu.

Diéu tri suy tim sung huyét: Co ché tac dung cta quinapril cling nhy
clia céc thube e ché ACE khac 12 1am gian mach, do d6 giam hay
ganh va ca tién ganh, giam ganh nang cho tim. Dung lau dai, cac
thudc trc ché ACE con lam giam phi dai co tim, nhér d6 bao vé tim.
Ciing nhu céc thubc irc ché enzym chuyén angiotensin khic,
quinapril 1a thuée hang dau dé diéu tri suy tim sung huyét tir giaj
doan I (khong triéu chimg) dén giai doan IV (ndng). Thude irc ché
ACE nén dung cung véi thube chen thu thé beta- -adrenergic ligy
tang dan, con thude lgi tiéu va digitalis dugce dung trong nhimg
truomg hgp ¢6 phit vishodc nhip tim nhanh, nghia la trong céc giai
doan I1 - I11.

Pidu tri bénh than do dai thao dudng va suy than néi chung: Piéy
nay da dugc nhiéu thir nghigm lam sang khang dinh. Riéng doi véi
suy than, cin giam lidu khi néng d¢ creatinin mau cao hon 200
micromol/lit, vi huyét p ha qua ¢ thé 1am nang thém suy thin.
Dwrge déng hoc

Sau khi uéng, quinapril dugc hip thu khodng 60%, dat néng do
dinh trong huyét trong trong vong 1 gid. Sy c¢6 mit cua thirc &n
khong dnh huéng dén mirc do hip thu, nhung c6 thé lam ting thoi
gian dat ndng dé dinh cua thude. Téc d6 va méc do hap thu cia
quinapril gidgm khoang 25 - 30% khi udng trong bira an cd nhiéu
chat béo.

Nong dé dinh cua quinaprilat dat dugc trong vong 2 gid sau khi
ubng. Khoang 97% quinapril hodc quinaprilat gin véi protein
huyét tvong. Sau khi udng mét liéu quinapril, tic dung bét diu
trong vong | gid, dat tic dung dinh sau 2 - 4 gi@, thoi gian tac dung
kéo dai 24 gio.

Sau khi hip thu, quinapril dugc chuyén hoa chi yéu & gan thanh
chét c6 hoat tinh chinh la quinaprilat (khoang 38% liéu udng) va
céc chit chuyén héa khac khdng c6 hoat tinh. Quinapril durgc thai
trir chii yéu qua nuée tiéu va mot phan qua phéin duéi 3 dang
quinaprilat, cac chit chuyén héa khac va dang thude khong bién
dbi. Durge dong hoc ciia quinapril va quinaprilat bi anh huéng khi
suy gan hodc suy than. Nira doi thai trir coa quinapril 12 0,8 gior v
cua quinaprilat [a 3 gio. Nong dé trong huyét tuong va nira ddi cia
quinaprilat ting lén khi Cl_< 40 mUphit. Thudc dao thai chim &
ngudi cao tudi do giam chire nang than sinh 1y theo tudi. O ngudi
x0 gan, quinapril bi thiy phin kém nén ndng d6 quinaprilat trong
méu gidm. Tham tich mau it ¢6 tac dung thai trix quinapril hodc
quinaprilat.

Co mot lugng nho quinapril duge phan b vao trong sita me.

Chi dinh

Ting huyét ap.

Suy tim sung huyét.

Chong chi dinh

Man cam vd&i quinapril.

Khéng dung quinapril cang céc thudc (rc ché thy thé angiotensin I1
trong diéu tri ting huyeét dp.

Khong dugc sir dung aliskiren phéi hgp voi quinapril & ngudi béah
dai thao dudmg co ting huyét 4p.

Khéng ding phéi hgp quinapril vai cic thube e ché neprilysio
(nhur sacubitril).

Khéng ding quinapril trong vong 36 gid chuyén déi thube tir (hoc



