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trường hợp dùng tới 20 g ribavirin dưới dang viên nang, có thầy 
tăng ty lệ và mức độ các phản ứng bắt lợi thường gặp. Trong một 
thử nghiệm lâm sàng, một người bệnh đã uống 10 g ribavirin và 
tiêm 39 triệu đvqt interferon alpha-2b (13 mũi tiêm dưới da mỗi lằn 
3 triệu đvqt). Người bệnh được theo dõi trong 2 ngày, nhưng không 

thấy xảy ra phan lmg bất lợi nào trong thời glan nay. 

Không có thuốc ddi kháng dé có thé dùng điều trị đặc hiệu cho 
trường hợp ngộ độc quá liều. Nếu có xảy ra, điều trị theo triệu 

chứng. Thim tách máu và thẳm phân màng bụng gần như không 
có khả năng loại được thuốc ra khỏi cơ thể. 

Cập nhật lần cuối: 2017. 

RIBOFLAVIN 

(Vitamin B,) 

Tén chung quốc tế: Riboflavin. 
Mã ATC: AIIHA04. 

Loại thuốc: Vitamin. 

Dạng thuốc và hàm lượng 
Viên nén: 25 mg, 50 mg, 100 mg. 
Viên nang: 50 mg, 100 mg, 400 mg. 
Thubc tiêm: 5 mg/ml, 10 mg/ml. Thường kết hợp với các vitamin 

khác trong các dung dịch tiêm truyền đa vitamin 

Dược lực học 

Trong cơ thể, riboflavin được bién đổi thanh 2 coenzym là flavin 
mononucleotid (FMN) và flavin adenin dinucleotid (FAD), là 

các dạng coenzym hoạt động cần cho sự hô hấp của mô. Nhimg 
soenzym này có hoat tính như một chat mang phân tử hydro cho 

các enzym quan trọng khác ảnh hưởng dén phản ứng oxy hóa - khử 
các chất hữu cơ và trong quá trình chuyển hóa trung gian và sự 
hình thành một số vitamin và các coenzym của chung như niacin, 

vitamin By, vitamin B,.. Riboflavin cũng gián tiếp liên quan đến 

việc duy Ln sự toan vcn của hồng cầu. 

Được chỉ định để phòng và điều trị thiếu riboflavin, nhưng. 
riboflavin còn có thé có ích trong điều trị thiều máu hồng cầu bình 
thường xảy ra ở người có bệnh d…yển hóa mang tính gia đình có 

kèm lách to va thiéu hụt glutathion reductase. Mặc dù cần có thêm 
nghiên cứu, nhưng một vài thử nghiệm cho thấy & người có tiền sử 

đau nửa đầu dùng liều cao (400 mg riboflavin/ngày) có thé giảm 
được tần số và thời gian kéo dài các cơn đau, lợi ích thầy rõ nhất 
sau 3 tháng dự phòng bằng riboflavin. Riboflavin còn được sử dụng 
điều trj bệnh trứng cá, methemoglobin máu bam sinh, co rút cơ, 
hội chứng bỏng chân. Vi thải trừ riboflavin theo đường nước tiểu 

ủth nên còn dùng làm chất chỉ thị trong việc theo dõi thải trừ 

thuốc trong phác đồ sử dụng một số loại thuốc khác. 
Thiếu riboflavin sẽ có các triệu chứng như sin rám da, chốc mép, 
khô nứt môi, viêm lưỡi và viêm miệng, thay đổi thị lực, viêm da 

bã nhờn; thiéu máu hồng cầu binh thường và viêm dây than kinh 
trong những trường hop nặng. Thiếu riboflavin nói chung thường 
liên quan đến thiều các chất dinh dưỡng khác và có thể xảy ra cùng 

với thiéu các vitamin B, ví dy như & bệnh pellagra. 

Chan đoán thiéu _riboflavin có lhe dựa trén kết quả đo glutathion 
reductase hồng cầu, flavin hồng cầu hoặc nong độ riboflavin nước 
tiéu. Dù céc phép thử này không có tính chẳn đoán nhưng với kết 

quả thử nong độ riboflavin nước tiéu it hon 19 - 27 microgam/g 

creatinin được coi là thiéu riboflavin. 
Nhu cầu về riboflavin liên quan dén năng lượng được đưa vào cơ 
thể, lượng protein và mức chuyén hóa của cơ thé, phụ thuộc độ 
tuổi; các thời ky đặc biệt như có thai, cho con bú... 

DTQGVN3 

Ribofiavin được hấp thu chủ yếu ở tá tràng. Các chất chuyển hóa 

của riboflavin được phân bé khắp các mô trong cơ thé va vào sữa, 

Một lượng nhỏ được dự trữ ở gan, lách, thận và tim, 

Sau khi uong hoặc tiém bắp, khoảng 60% FAD và FMN gắn vào 

protein huyết tương. Riboflavin là một vitamin tan ưong nước, dao 

thải nhanh qua than. Lượng đưa vào vượt quá sự cần thiết của cơ 

thể sẽ thải dưới dạng không đổi trong nước tiéu. Riboflavin còn 

thải theo phân. Ở người thdm phân màng bụng và lọc máu nhân 

tạo, riboflavin cũng được đào thải, nhưng chậm hơn ở người có chức 

nang thận bình thường. Riboflavin có đi qua nhau thai vào sira. 

Thiéu hụt riboflavin có thể xảy ra do nhiều nguyen nhân như sau; 

Tuy có sẵn trong thực phẩm nhưng do kém bén với nhiệt độ và ánh 

sáng nên quá trình bảo quản, chế biến không đúng sẽ làm giảm 

nhanh hàm lượng vitamin này. 

Do nhu cầu tăng, nhưng cung cấp không đủ: tuổi dậy thì, có thai, 

cho con bú, người dùng. thuốc tránh thai, người nhiễm khuẩn lâu 

ngày, bệnh gan, nghiện rượu, người ung thư, bệnh tim, đái tháo 

đường và đang dùng probenecid hoặc những thuốc khác làm giảm 

hấp thu rifbolavin. 

Do giảm hap thu: ia chảy kéo dai, người cao tuổi. 

Do mét nhiều vitamin này khi thim phân phúc mạc, thảm phân 

thận nhân tạo. 

Chi định 
Phòng và điều trị thiéu riboflavin. 

Chéng chi định 

Quá mẫn với riboflavin. 

Thận trọng 

Sự thiếu riboflavin thường xảy ra khi thiếu những vitamin nhóm 
Bkhác. 

Thời kỳ mang thai 

Liều bé sung theo nhu cau hàng ngày không gây tác dung có hại 
trên thai nhi. 

Thời kỳ cho con bú 

Không gây ảnh hucmg gì khi người me dùng theo nhu cầu hàng 

ngày hoặc bỏ sung liều thap các vitamin. 

Tác dụng không mong muốn (ADR) 
Không thấy có ADR khi sử dụng riboflavin. Dùng liều cao 
riboflavin thì nước tiéu sẽ chuyen màu vàng nhat, gây sai lệch dbi 

với một số xét nghiệm nước tiéu trong phòng thí nghiệm. 

Liều lượng và cách dùng 
Cách dùng 
Riboflavin thường được dùng dé uống, néu liều cao, nên chia thành 
liều nhỏ dùng cùng với thức ăn dé tăng hấp thu. 
Tiém bắp hoặc tiêm tĩnh mạch khi cần thiết như khi có rồi loạn tiêu 
hóa (nôn nhiều) hoặc ia chay, kém hấp thu. Riboflavin dạng tiém 
thường là thành phần của thuốc tiêm đa vitamin. 
Riboflavin là một thành phan trong d|ch lruyen nuôi dudng 10’“1 

phan Khi trộn pha trong túi đựng mém 1 lít hoặc 3 lít dịch lJ'uy’tỉI1 

và dung dịch chảy qua hệ dây truyền dich thì lượng riboflavin có 

thé mất 2%. Do đó, can cho thêm vào dung dịch truyền một lượng 
riboflavin để bù vào s bị mét này. 
Liéu lượng 

Dang uống 
Điều trị thiéu riboflavin: Trẻ em 3 - 10 mg/ngày, chia thành những 
liều nhỏ. Người lớn: 5 - 30 mg/ngày, chia thành những liều nhỏ. 
Lượng riboflavin cân trong một ngày có thé như sau: 

Sơ sinh đến 6 tháng tuổi: 0,3 mg; 7 tháng đến 1 năm tuổi: 0,4 m§; 

1 đến 3 tuổi: 0,5 mg; 4 đến 8 tuổi: 0,6 mẹ; 9 dén 13 tuổi: 0,0 m§: 
14 đến 18 tuổi: nữ: 1 mg, nam: 1,3 mg, 

https://trungtamthuoc.com/



e 
pIgoVN3 Ổ I pˆ 

Rifabutin 1419 

tương the thube CU . 
Đã gặp một sô ca “m1Ều nbofiỂvm" & người đã dùng clopromazin, 
imiprmin, mep.tth. WĂadnamycin. 

Rượu có thé gy can trở mP thu riboflavin ¢ ruột. 

probenecid sử dụng cùng riboflavin gây giảm háp thu riboflavin ở 
dạ dày, TUỘt. 

Cip nhật lần cuối: 2015. 

RIFABUTIN 

Tên chung quốc té: Rifabutin. 

MãATC: J04AB04. \ 
Loại thuốc: Thuốc chong lao bán tổng hợp dẫn chắt của rifamycin. 
Dạng thuốc và hàm lượng 

Viên nang: 150 mg. 

Dược lực học m 
Rifabutin là một loại thuốc chống lao bán tổng hợp dẫn chất 
spiropiperidyl của rifamycin S, có tác dụng đặc hiệu với M 

wberculosis và M. avium complex (MAC). Phỗ kháng khuẩn của 
rifabutin đôi với các vi khuân Gram âm và Gram dương tương 

tự như rifampicin (xem chuyên luận rifampicin), tuy nhién, các 

nghiên cứu cho dén nay chỉ tập trung vào tác dụng của rifabutin đối 
với các Mycobacteria. 

Rifabutin có tác dụng đối với hầu hết các vi khuẩn thuộc họ 
Mycobacteria và tác dụng in vivo tốt hơn so với in vitro, ưu thé nổi 
bật về dược động học và tác dụng hậu kháng sinh kéo dài. In vitro 

tác dụng của rifabutin tốt đối với M. fuberculosis cả ching phòng 
thí nghiệm và chủng lâm sàng. /n vivo tác dụng của rifabutin đối 

với M. tuberculosis trong nhiễm khuẩn thực nghiệm lớn hơn 10 lần 
so với tác dụng của rifampicin. 

Rifabutin có tác dụng với các Mycobacteria không lao (NTM - 
non-tuberculous mycobacteria) như MAC trên in vitro cũng như & 
chuột suy giảm miễn dịch thực nghiệm nhiễm NTM. \ 
Nghiên cứu trên động vật còn cho thầy rifabutin tác dụng doi với 
M leprae ké cả chủng kháng rifampicin; rifabutin có tác dụng cộng 
hợp với sparfloxacin in vitro đối với M. leprae. 
Noéng độ ức ché tối thiéu 90 (MIC90) của rifabutin ín vitro và in vivo 

đỗi với các chủng M. avium complex nhạy cảm là I microgam/ml. 

Ngoài ra, rifabutin còn có tác dụng diệt Helicobacter pylori điều 

trị viêm loét dạ dày. Rifabutin có tác dụng với Toxoplasma gondii 

#ây viêm não & bệnh nhân AIDS (thường sử dụng nếu bénh nhân 

quá mẫn với sulfonamid và clindamycin). - 
Cơ chế tác dụng: Tương tự rifampicin, rifabutin ức chê tông hợp 

RNA của vi khuẩn bằng cách ức ché tiểu đơn vị beta của DNA- 
dependent RNA polymerase ở các chủng nhay cảm. ) 

Khing thuốc: Tương tự như các thuốc chống lao khác, 

Mycobacteria có thé khang rifabutin tự nhiên hay mắc phải. Kháng 
rifabutin mắc phải đã được phát hiện & bệnh nhân nhiễm HIV điều 
trị ifabutin phác đồ điều trị cách quãng (1 hoặc 2 lằn/tuân). …_Ễư 
dung rifabutin phối hợp với các thuốc chéng lao khác trong dicu 

trị bệnh lao sẽ làm chậm lại hoặc ngăn chặn phát triển các chủng 

kháng thuốc, . 

Kháng chéo giữa rifabutin với rifampicin: đã phat hiện chủng M 
tuberculosis kháng rifampicin & bệnh nhân dùng rifabutin de độc 

để dự phòng MAC. Các nghiên cứu in vitro cho thầy khoảng 112 
đến 173 chủng M. tuberculosis khang rifampicin van nhay cam vv(.n 

rifabutin, điều này chứng to kháng chéo giữa rifabutin và rifampicin 

là không hoàn toàn. Chủng M. kansasii kháng rifampicin được phát 
hiện ở bệnh nhân điều trị bằng rifabutin. 

Cơ chế đề kháng của vi khuẩn đối với rifabutin hiện nay chưa rõ. 

Dược động học 
Háp thu: Rifabutin hấp thu nhanh nhưng không hoàn toàn qua 

đường tiêu hóa. Sau khi uống liều rifabutin 300 mg & người khỏe 
mạnh, C, .. khoảng 375 + 267 nanogam/ml (pham vi 141 - 1 033 
nanogam/ml), T, 3,3 giờ (phạm vi 2 - 4 giờ). Tăng liều gấp đôi sẽ 
làm tăng nồng độ thuốc trong huyết thanh. \ 
Khoảng 53% liều uống được hấp thu qua đường dạ day - ruột. Ở 
người lớn tình nguyện khỏe mạnh, sinh khả dụng của dạng viên 

nang rifabutin là 85%. Thức ăn làm chậm hấp thu thuốc, nhưng 

không làm thay đỏi lượng thuốc được hap thu, ngay cả với bữa ăn 

nhiều mỡ. 
Phân bé: Khoảng 70% rifabutin trong huyết tương gắn với protein. 
Rifabutin có tính thân lipid cao nên được phân bồ rộng rãi vào các 

mô và dịch cơ thể. 
Chuyển hóa: Rifabutin được chuyén hóa nhanh & gan bởi các 
isoenzym CYP3A4 của cytochrom P450 thành các chất chuyển 

hóa còn hoạt tính 25-O-deacetyl và 31-hydroxy rifabutin. Rifabutin 

kích thích chuyển hóa chính nó, do đó AUC của rifabutin sau điều 
trị 4 tuần liên tục thấp hơn so với AUC ở những ngày đầu điều trị. 
Thải trừ: Khoảng 53% liều uống được thải trừ qua nước tiểu chủ 
yếu dưới dang chất chuyén hóa và 30% liều uống được thải trừ qua 
phân, Nửa đời thải trừ của rifabutin là 40 giờ (phạm vi 16 - 69 giờ). 
'Dược động học & đói tượng bệnh nhân đặc biệt 
Người cao tuổi: Dược động học trạng thái bão hòa ở những người 
> 70 tuổi có sự khác biét giữa các cá thé cao hơn so với người khỏe 
mạnh. 

Trẻ em: Chưa có nghiên cứu về dược động học của rifabutin ở 
người < 18 tuổi. 
Người suy thận: Những bệnh nhân suy thận nặng (Cl_ < 30 ml/ 

phút) có AUC tăng 71% so với bệnh nhân có CI. 61 - 74 ml/phút, 
bệnh nhân suy thận nhe và vừa (CI, 30 - 60 ml/phút) AUC tăng 
41%. Do đó bệnh nhân suy thận nặng cần được theo dõi chặt chẽ 
tác dụng không mong muốn của rifabutin và cần giảm liều nếu 
bệnh nhân có Cl, < 30 ml/phút. 
Người suy gan nhẹ không cần hiệu chỉnh liều. Chưa có thông tin 
về được động học của rifabutin ở bệnh nhân suy gan vừa và nặng. 
Người nhiễm HIV: Giảm hấp thu rifabutin cũng như một số thuốc 
khác (như rifampicin, isoniazid) ở bệnh nhân nhiễm HIV do rối 
loạn pH da day; mức độ tién trién của tình trạng nhiễm HIV không 
ảnh hưởng đến nồng độ thuốc trong huyết thanh. 

Chỉ định 
Dy phòng nhiễm M. avium complex (MAC) & những bệnh nhân 
nhiễm HIV có số lượng CD4 thấp. 
Điều trị bệnh do NTM (non-tuberculous mycobacteria) gây ra như 

M. avium complex (MAC) và M. xenopi, phối hợp với các thuốc 
khác. 
Điều trị lao phdi, phối hợp với các thuốc khác. 

Chéng chi định 
Quá mẫn với rifabutin hoặc bất kỳ loại rifamycin khác. 
Phéi hợp với delavirdin, rilpivirin, voriconazol. 

Thận trọng 

Không sử dụng rifabutin dé dự phòng nhiễm MAC cho bénh nhân 
có bệnh lao hoạt động vì có thể dẫn dén kháng cả rifabutin và 
rifampicin. Nếu bệnh nhân đang sử dụng rifabutin để dự phòng 
nhiễm MAC xuất hiện triệu chứng bệnh lao cần phải đánh giá ngay, 
nếu phát hiện bệnh lao phải điều trị bằng phác đồ điều trị lao theo 
khuyến cáo của Chương trình chéng lao quốc gia. 
Trong qué trình điều trị bằng rifabutin cằn làm xét nghiệm huyét 
học định kỳ do rifabutin có nguy cơ gây giảm bạch cầu trung tính 
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