
1402 Rabeprazol 

RABEPRAZOL 

Tén chung quốc tế: Rabeprazole. 
Mi ATC: A02BC04. 
Loại thuốc: Thuốc ức ché tiét acid da dày thuộc nhóm ức ché bom 
proton. 

Dạng thuốc và hàm lượng 
Vién nén bao tan trong ruột: 10 mg, 20 mg. 

Viên nang tan trong ruột: 10 mg, 20 mg. 

Dược lực học 

Rabeprazol là một benzimidazol đã gắn các nhóm thé, có cầu trúc 
và tác dụng tương tự như omeprazol, pantoprazol, esomeprazol. 

Rabeprazol là tiền thuốc, cằn được hoạt hóa trong môi trường acid. 
Sau khi hấp thu vào cơ thé, thuốc đi tới tế bào thành dạ dày và tich 
lũy tại tiéu quản tiết acid của té bao. Tại đây, thuốc được hoat hóa 
trong môi trường acid và tạo liên kết hóa trị bén vững, không phục 

hồi với H'/K'/ATPase, hệ enzym có vai trò tiết proton H' vào trong 
lòng dạ dày. Quá trình tiết acid dạ dày chỉ hồi phục sau khi bơm 
proton mới được tạo thành, nhờ vậy thuốc có tác dụng kéo dài 24 
giờ, mặc dù nửa đời thải trừ của thuốc tương đồi ngắn. Do ức ché 
giai đoạn cuối cùng của sự tiết acid dạ dày, thuốc có hiệu quả giảm 
tiết acid do mọi nguyên nhân, bao gồm cả giảm tiết acid dạ dày nén. 
Rabeprazol 20 mg đường uống có tác dụng ức ché tiết acid dạ dày 
mạnh và hiệu quả, đạt hiệu quả tối đa sau 2 - 4 giờ va kéo dài tới 
48 giờ. Tác dụng ức chế tiết acid 6n dinh sau khoảng 3 ngày dùng 
thuốc và trở lại bình thường sau khi ngừng thuốc 2 - 3 ngày. 
Các thuốc ức chế bơm proton có tác dụng ức ché nhưng không tiệt 
trừ được Helicobacter pylori nên phải phối hợp với các kháng sinh 

(như amoxicilin, tetracyclin và clarithromycin) mới có thể tiệt trừ 
hiệu quả vi khuẩn này. 

Dược động học 

Rabeprazol hấp thu nhanh, nồng độ dinh trong huyết tương dat 
được tại thời điểm 3,5 giờ sau khi uống thuốc. Sinh khả dụng 
đường uống của viên nén bao tan trong ruột rabeprazol thấp, 

khoảng 52% do thuốc bị chuyển hóa qua gan lan đầu. Sinh khả 

dụng không thay đổi nhiều khi dùng một liều duy nhất hay liều 

lặp lại. Rabeprazol gắn gần 97% với protein huyết tương. Thuốc 
chuyén hóa chủ yéu qua con đường khử không enzym và mot phần 

ít hơn được chuyén hóa cytochrom P450(CYP2C19 và CYP3A4). 
Ở nồng độ huyét tương thử nghiệm, rabeprazol không gây cảm ứng 

hoặc ức chế CYP3A4. Các chất chuyển hóa thải trừ chủ yếu qua 
nước tidu (gằn 90%), phần còn lại thải trừ qua phân. Nửa đời thải 
trừ của rabeprazol khoảng 1 giờ, tăng ít nhất 2 - 3 lần & bệnh nhân 
suy gan, tăng 1,6 lằn & những người có enzym CYP2C19 chuyén 
hóa chậm và tăng 30% ở người gia. 

Chỉ định 
Bệnh trào ngược dạ dày - thực quản có hoặc không có viêm thực 

quản, loét hoặc trầy xước. 

Loét dạ dày tá tràng cấp tính. 
Phối hợp với kháng sinh để điều trị tiệt trừ Helicobacter pylori. 
Hội chứng tăng tiết acid da dày bệnh lý (Zollinger-Ellison). 

Chéng chỉ định 
Mẫn cảm với rabeprazol, các dẫn chất của benzimidazol (ví dụ: 

ezomeprazol, lanzoprazol, omeprazol, pantoprazol). 

Thận trọng 

Trước khi dùng rabeprazol hoặc các thuốc ức chế bơm proton khác, 
phải loại trừ khả năng bị ung thư dạ dày hoặc thực quản vì thuốc có 
thé che lắp các triệu chứng và làm chậm chén đoán ung thư. 
Khi dùng các thuốc ức ché bơm proton, đặc biệt khi dùng liều cao 
(nhiều lin/ngay) và kéo dài (> 1 năm), có thể làm tăng nguy cơ gãy 

xương chậu, xương cỏ tay hoặc cột sống do loãng xuang. Cơ ché 

của hiện tượng này chưa được giải thích, nhưng có thé do giảm hấp 

thu calci không hòa tan vì tăng pH dạ dày. Khuyến cáo dùng liều 

thấp nhắt có tác dụng trong thời gian ngắn nhất có thể, phù hợp với 
tình trạng lâm sàng. Những bệnh nhân có nguy cơ gãy xương do 
loãng xương nên dùng đủ calci và vitamin D, đánh giá tình trạng 

xương và điều trị néu cản. 

Hạ magnesi huyét (có hoặc không có triệu chứng) hiếm khi gặp ở 

người bệnh dùng thuốc ức chế bơm proton kéo dài (it nhất 3 tháng 

hoặc trong hầu hết các trường hợp dùng kéo dài trén | năm). 

Cần thận trọng khi dùng rabeprazol vi có nguy cơ phản ứng quá 

mẫn chéo với các thuốc ức chế bơm proton khác hoặc các dẫn chất 

benzimidazol khi dùng thay thé. . 
Không dùng rabeprazol cho tré em dưới 12 tuổi vi chưa có kinh 
nghiệm sử dụng. — 

Đã có các báo cáo trong quá trình sử dụng thuốc về rdi loạn tạo 
máu như giảm tiểu cầu và giảm bạch cầu trung tính. Trong đa số 
các trường hợp không tìm ra nguyên nhân nhưng các rồi loạn về 

máu không nghiêm trọng và sẽ hết khi ngừng sử dụng rabeprazol. 

Do chưa có các dữ liệu lâm sàng về sử dụng rabeprazol ở người 

suy gan nặng, cần phải hết sức thận trọng khi dùng thuốc lằn đầu 
cho các dbi tượng này. 
Có thể tăng nguy cơ tiêu chảy do Clostridium difficile khi dùng các 

thuốc ức ché bơm proton, đặc biệt & người bénh có một hoặc nhiều 
yếu tố nguy cơ nhiễm Clostridium difficile. Sử dụng các chất ức 
chế bơm proton có thé làm tăng nguy cơ nhiễm khuẩn đường tiêu 
hoa (vi dụ nhiễm Salmonella, Campylobacter). 

Dùng thuốc ức chế bơm proton kéo dài có thé làm tăng nguy cơ 
nhiễm khuẩn (như viêm phổi mắc phải tại cộng đồng). 
Không chỉ định kết hợp rabeprazol với atazanavir. Không sử dụng 

rabeprazol cho người bệnh không dung nạp galactose do di truyền, 
thiéu enzym Lapp lactase hoặc suy giảm hap thu glucose, galactose. 
Có thể dùng rabeprazol đồng thời với các thuốc kháng acid uống 
dé giảm đau. 
Khuyến cáo khi dùng rabeprazol không được lái xe hoặc điều 
khiển máy móc do thuốc làm giảm mức độ tỉnh táo của người bệnh. 

Thời kỳ mang thai 
Chưa có dữ liệu nghiên cứu về độ an toàn của rabeprazol ở phụ nữ 
mang thai. Nghiên cứu về sinh sản trên chuột nhắt và chuột lang 
chưa thầy có bằng chứng về suy giảm khả năng sinh sản hoặc gây 
hại cho bao thai mặc dù rabeprazol qua nhau thai. Nên tránh dùng. 

rabeprazol & phụ nữ mang thai. 

Thời kỳ cho con bú 

Chua có dữ liệu về việc sử dụng rabeprazol ở phụ nữ đang cho con 

bú, do vậy không nên dùng thuốc cho phụ nữ đang cho con bú, nên 

lựa chọn thuốc khác có nhiều bằng chứng an toàn hơn. 

Tic dụng không mong muốn (ADR) 

Thường gap 
Các ADR thường gặp nhất được báo cáo trong quá trình thử lâm 

sàng là: đau đầu, tiêu chảy, đau bụng, suy nhược, đầy hơi, min 
ngứa và khô miệng. Đa số các ADR ghi nhận được trong quá trình 
thử nghiệm lâm sàng thuộc nhóm nhẹ và vừa và chỉ thoáng qua. 

Nhiém khuẩn, mắt ngủ, đau đầu, chóng mặt, ho, viêm hong, viêm 
mũi, tiêu chảy, buồn nôn, đau vùng bung, táo bón, đầy hơi, đau 
không rõ nguyên nhân, đau lưng, suy nhược, các triệu chimg 
giống cúm. 

Irgap 
Bồn chén, buồn ngủ, khó tiéu, khô miệng, ợ hơi, ngira, hồng ban. 
dau cơ, chuột rút, đau khớp, nhiễm khuẩn đường niệu, đau ngực. 
ớn lạnh, sot, tăng enzym gan.
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Gidm bạch cầu đa nhan trung tinh, giảm bạch cầu, . giảm tiểu cầu, 
tăng bạch cầu, tăng huyet áp, chan ăn, trằm cảm, rồi loạn thị giác, 

viêm dạ dày, viêm lợi, rox loạn vị giác, viêm gan, vang da, bénh 

não do gan, ngứa, 4 mé hôi, phản ứng phồng nước, viêm thận kẽ, 

ting cin. 
Rt hiém gap 

Hồng ban da dạng, hoai tử biểu bì nhiễm độc, hội chứng Stevens- 
Johnson. 

Chưa xác dinh được tần sudt 
Giảm natri huyết, phù ngoại biên, chứng vú to & đàn ông. 
Hướng dẫn cách xử trí ADR 

Các ADR thường nhẹ va hết khi ngừng dùng thuốc. 

Liều lượng và cách dùng 
Cách dùng 

Uống thuốc trước bữa ăn 1 giờ. U<›ng nguyên viên thuốc, không 
d.wc nhai, nghlen hoặc bé viên thuốc. 

Liéu lượng 

Người lớn: 
Lael td trang cap tinh: Uong 20 mg/ngay, 1 lần vào buổi sáng trong 
4 tuần. Có thể kéo dài điều trị néu vét loét chưa lành hoàn toàn. 
Loét dạ day cap lanh tinh: Uong 2() mg/ngay, 1 lần vào buổi sáng, 
trong 6 tuần. Tiếp tục thêm 6 tuần nều vét loét chưa lành hoàn toàn. 
Bénh trào ngược da dày - thực quan có triệu chứng loét hoặc viêm 
trgt: Uông 20 mg, 1 lần/ngày, trong 4 - 8 tuần. Có thé dùng thêm 
8 tuần nếu ton thương chưa lanh hoàn toài 
Bénh trào ngược dạ day - thực quản phải diéu trị lâu dài: khuyến 
cáo liều hàng ngày 10 - 20 mg, uống 1 lằn/ngày, phụ thuộc vào đáp 
ứng của bệnh nhân. 

Điều trị triệu chứng bệnh trào ngược dạ dày - thực quản không 
viêm thực quản: Liều khuyến cáo 10 mg/lần mỗi ngày cho tới 
4 tuần, sau đó 10 mg/lằn/ngày khi cần. Nếu không thầy triệu chứng 
bệnh được kiểm soát trong 4 tuần lễ, bệnh nhân can được tái khám. 
Hội chứng Zollinger-Ellison: Người lớn, liều khởi đầu là 60 mg/ 
lin/ngdy. Liều có thé tăng lên đến tối đa 120 mg/ngày, chia 2 lằn 
tùy theo đáp ứng déi với từng bệnh nhân. Liều dưới 100 mg/ngày 
o6 thé uống 1 lần/ngày, liều trên 100 mg/ngày nên được chia làm 
2lần/ngày. Liệu trinh kéo dài cho dén khi hét triệu chứng lâm sang. 

Loét hành tá tràng va loét da dày lành tính kết hợp với nhiễn 

H. pylori: Phối hợp với kháng sinh trong phác. đồ 3 hoặc 4 thuốc 

trong 10 - 14 ngày. Uống rabeprazol 20 mg/lần, 2 lằn/ngày vào 
buổi sáng và buổi tối. 
Bénh nhân suy gan, suy thận: Không cần điều chỉnh liều. 
Trẻ em: Tré em > 12 tuổi dùng liều như người lớn. Không dùng cho 

trẻ dưới 12 tuổi vì chưa có kinh nghiệm. 

Tương tác thuốc 
Thuốc gây giảm magneSl Tăng nguy cơ giảm magnesi khi dùng 

cùng với thuốc lợi tiều hoặc các thuốc làm giảm magnesi khác. 

Thuốc hắp thu phụ thuộc acid dạ dày: Rabeprazol làm giảm hấp thu 

của ketoconazol hoặc itraconazol, làm thay đỏi nông độ trong huyết 

tương của các thuốc kháng virus như atazanavir, saquinavir do vậy 

hên tránh sử dụng thuốc ức chế bơm khi dùng các thuốc trên. 
Clopidogrel: Mot số nghiên cứu quan sát cho thấy việc dùng 

chung thuốc ức chế bơm proton va clopidogrel có thé làm giảm 
hiệu quả bảo vệ tim mạch của clopidogrel, bằng chứng nhiều 
nhất với omeprazol và esomeprazol. Hiện bằng chứng về tương 
tác giữa rabeprazol và clopidogrel chưa rõ ràng, nếu cần sử dụng 
thuốc ức chế bơm proton và clopidogrel, có thể cân nhắc sử dụng 

Pantoprazol. 

Rabeprazol có thé làm giảm nồng độ magnesi, do đó làm tăng nguy 

cơ độc tinh trên tim mach của d|goxm 

Rabeprazol có thể làm tăng nồng độ của methotrexat và chất 

chuyen hóa, có thể làm tăng độc tính của mcthotrexal Nhà sản 

xuất khuyến cáo có thé cân nhắc tạm ngừng PPI khi cần sử dụng 

methotrexat liều cao. 

Quá liều và xữ trí 

Chưa có các báo cáo về các dấu hiệu hoặc triệu chứng lâm sàng 

trong các trường hợp qua liều. Chưa có thuốc chống độc đặc hiệu. 

Do rabeprazol kết hqp rất mạnh với protein nên không thé thm trừ 

bằng phương pháp thẩm phan. Trong trường hợp quá liều, cần điều 

trị các triệu chứng và điều trị hỗ trợ. 

Cập nhật lan cudi: 2019. 

RALOXIFEN 

'Tên chung quốc tế: Raloxifen. 
MãATC: G03XC01. . 
Loại thuốc: Diéu bién thụ thé estrogen. 

Dạng thuốc và hàm lượng 
Vién nén bao phim: 60 mg. 

Dược lực học 

Raloxifen là một chất chủ vận/đối kháng estrogen, thường được 

gọi là chất điều biến thụ thé estrogen chọn lọc (Selective estrogen 

receptor modulator-SERM). Các hoạt tinh sinh học của raloxifen 

phần lớn gián tiếp qua liên kết với các thụ thé estrogen. Liên kết 

này sẽ kích hoạt các con đường estrogen ở một số mô (chủ vận) 

và phong tỏa các con đường estrogen ở nơi khác (đối kháng). Tác 

dung chủ vận hoặc đồi kháng của raloxifen phụ thuộc vào mức độ 
6 mặt các chất đồng hoạt hóa và chất đồng ức ché thụ thé estrogen 
đối với chất xúc tác gen mục tiêu. 
Raloxifen hoạt động như một chất chủ vận estrogen tai xương. Nó 
làm giảm sy tái hấp thu xương và luân chuyén xương, tăng mật độ 

khoáng xương và giảm tỷ lệ gãy xương. 
GGiống như estrogen, raloxifen có tác dung với cholesterol huyét. 

Trong một nghién cứu & phụ nữ mãn kinh bị bệnh tim mạch vành 
hoặc tăng nguy cơ mắc bệnh tim mạch vành, sử dụng raloxifen có 

tác dụng trung bình đối với lipoprotein cholesterol tỷ trọng thấp 
(LDL) và lipoprotein cholesterol tỷ trọng cao (HDL). 
Trái ngược với tác dụng chủ vận estrogen của raloxifen trên 

xương, lipoprotein và hệ tim mạch, thuốc có tác dụng đối kháng 
estrogen tại tử cung và vú. Raloxifen ức ché cạnh tranh sy liên kết 
của estrogen với các thụ thể estrogen trong mô sinh sản. Do đó, 
raloxifen ngăn chặn sy sao chép của các gen có chứa yếu tố đáp 
ứng estrogen. Trong khi phức hợp thụ thé raloxifen-estrogen kích 

hoạt gen thông qua các con đường liên quan đến trình tự DNA, con 

đường này khác biệt với yéu tố phan ứng estrogen tại mô xương, 
phức hợp thụ thé raloxifen-estrogen dường như không có hoat tính 

nội tại trong hoạt động phiên mã của gen trong các mô sinh sản. 

Téc dụng đối kháng estrogen của raloxifen là ức ché trực tiếp liên 
kết estrogen với thụ thể của nó, nhưng cũng có thể còn theo các 
cơ ché khác. 

Ở phụ nữ man kinh, raloxifen  dường như không kích thích sự phát 
triển mn mạc tử cung và có thé ức ché sự tăng sinh nội mạc tử cung 

khi nong độ estrogen nội sinh lhap 

Raloxifen không có tác dụng chủ vận estrogen nội sinh trong mô 
vu. 

Dược động học 

Hap thu: Raloxifen được hip thu nhanh qua đường tiêu hóa. Do 
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