1418 Riboflavin

trudmg hop ding 161 20 g ribavirin dudi dang vién nang, c6 thiy
ting ty 1¢ v mire d§ cac phian (g bit lgri thudmg gép. Trong mét
thir nghiém 1am sing, mot ngudi bénh d2 udng 10 g ribavirin va
tiém 39 triéu dvqt interferon alpha-2b (13 mii tiém dudi da mdi lin
3 trigu dvqt). Ngudi bénh dugce theo dai trong 2 ngay, nhumg khong
thiy xay ra phan ng bt lgi ndo trong thoi gsan nay.

Khong cb thude doi khang dé c6 thé dung diéu tri dic hiéu cho
truémg hop ngd doe qua lieu. Néu c6 xdy ra, didu tri theo triéu
chimg. Thim tach mau va thdm phan mang bung gan nhu khong
¢6 kha ning loai duge thude ra khoi co thé,

Cap nhdt lan cuéi: 2017.

RIBOFLAVIN
(Vitamin B,

Tén chung qubc té: Riboflavin.
Mi ATC: A11HA04,
Loai thube: Vitamin.

Dang thubc va ham luwgng

Vién nén: 25 mg, 50 mg, 100 mg.

Vién nang: 50 mg, 100 mg, 400 mg.

Thuée tiém: 5 mg/ml, 10 mg/ml. Thuong két hop v6i cac vitamin
khéc trong céc dung dich tiém truyén da vitamin.

Dugc luc hoc
Trong ca thé, riboflavin dugc bién déi thanh 2 coenzym la flavin
mononucleotid (FMN) va flavin adenin dinucleotid (FAD), la
cic dang coenzym hoat dgng can cho su ho hép ciia md. Nhimg
~oenzym ndy c6 hoat tinh nhu mot chat mang phén tir hydro cho
céc enzym quan trong khac anh huéng dén phén img oxy héa - khir
cic chit hiru co va trong qué trinh chuyén héa trung gian va su
hinh thanh mét sd vitamin va cac coenzym cia ching nhu niacip,
vitamin B, vitamin B,,. Riboflavin cling gian tiép lién quan den
viéc duy tri su toan ven cia hong céu.

Puge chi dinh dé phong va diéu trj thiéu riboflavin, nhung
riboflavin con c6 thé c6 ich trong diéu tri thiéu mau héng cau binh
thuong xdy ra & nguoi ¢6 bénh chuyén hoa mang tinh gia dinh c6
kém léch to va thiéu hut glutathion reductase. Mac du cén c6 thém
nghién ciru, nhung mét vai thur nghigm cho thiy & ngudi c6 tién sir
dau nira dau ding liéu cao (400 mg riboflavin/ngay) co thé gtam
duoc tan sb va thoi glan kéo dai cc con dau, lgi ich thay rd nhét
sau 3 thang dy phong bing riboflavin. Riboflavin con duge sir dung
diéu tri bénh trimg c4, methemoglobin mau bim sinh, co rit co,
hi chimg bong chan. Vi thai trir riboflavin theo duong nuéce tiéu
nhanh nén con ding lam chét chi thi trong viéc theo ddi thai trir
thute trong phac do sir dung mét sb loai thude khac.

Thiéu riboflavin s& ¢6 céc trigu chirng nhur san rdm da, chbe mép,
khé nirt méi, viém ludi va viém miéng, thay dbi thi luc, viém da
b nhém; thiéu méu héng ciu binh thuong va viém day thén kinh
trong nhfmg tnrong hop nang Thiéu riboflavin n6i chung thudmg
lién Quan dén thiéu céc chit dinh dutmg khéc v c6 thé xay ra cliing
véi thiéu céc vitamin B, vi du nhur & bénh pel!agTa

Chan doén thiéu riboflavin ¢é !he dya trén két qua do glutathion
reductase hong cau, flavin héng ciu hodc nong do riboflavin nurée
tiéu. Do céc phép thir nay khéng c6 tinh chdn doan nhung voi két
qua thu nong do riboflavin nu6ce tiéu it hon 19 - 27 microgam/g
creatinin dugce coi 14 thiéu riboflavin.
Nhu cdu vé riboflavin lién quan dén ning lugng dugc dua vio co
the, lugng protein va mirc chuyén héa cia co thé, phy thuje do
tudi; céc thoi ky dic biét nhu ¢ thai, cho con bi...

Riboflavin dugc hip thu chi yéu & t trang. Céc chét chuyén hoa
chia riboflavin dugc phan b khip cic md trong co thé va vio sira.
Mt luqng nhé duge dy trir & gan, lach, than va tim.

Sau khi uong hoic tiém bap, khoang 60% FAD va FMN gan vao
protein huyét tuong. Riboflavin 12 mot vitamin tan trong nuée, dao
thai nhanh qua than. Lugng dura vao vugt qua sy can thiét cua ca
thé s& thai dudi dang Idwng déi trong nude tiéu. Riboflavin con
thai theo phan. O nguoi thim phan mang bung va loc méu nhan
tao, riboflavin ciing dugc dao thai, nhung cham hon & nguéi ¢o chire
néng than binh thuémg. Riboflavin c6 di qua rhau thai vao sira.
Thiéu hut riboflavin cé thé xay ra do nhiéu nguyen nhan nhur sau:
Tuy c6 sén trong thuc pham nhung do kém bén véi nhiét 46 va 4nh
sang nén qua trinh bao quan, ché bién khéng ding s& lam giam
nhanh ham lugng vitamin nay.

Do nhu céu ting, nhung cung cap khéong dix tudi day thi, c6 thai,
cho con b, ngun dung thube tranh thai, ngudi nhiém khuén lay
ngay, bénh gan, nghién rugu, ngudi ung thu, bénh tim, dai thao
dudmg va dang ding probenecid hodc nhimg thude khac lam giam
hép thu rifbolavin.

Do glam hap thu: ia chay kéo dai, ngudi cao tudi.

Do mét nhiéu vitamin ndy khi thim phin phtc mac, thim phén
than nhén tao.

Chi dinh

Phong va diéu tri thiéu riboflavin.

Chéng chi dinh

Qua mén v6i riboflavin.

Than trong

Sw thiéu riboflavin thudmg xay ra khi thiéu nhimg vitamin nhém
B khic.

Thoi ky mang thai

Liéu bd sung theo nhu cau hang ngay khong gay tac dung c6 hai
trén thai nhi.

Thoi ky cho con ba

Khong gay anh hucmg gi khi ngui me ding theo nhu ciu hang
ngay hodic bd sung liéu thip cac vitamin.

Téc dung khéng mong muén (ADR)

Khong thiy c6 ADR khi sir dung riboflavin. Ding liéu cao
riboflavin thi nudc tiéu sé chuyén mau vang nhat, gay sai léch doi
v&i mét s6 xét nghiém nude tiéu trong phong thi nghiém.

Liéu lrgng va cich dung

Cdch diing

Riboflavin thuémg dugc dung dé uéng, néu liéu cao, nén chia thanh
liéu nho ding cling véi thire @n dé tang hép thu.

Tiém bép hodc tiém tinh mach khi can thiét nhu khi c6 réi loan tiéu
héa (nén nhiéu) hodc ia chay, kém hép thu. Riboflavin dang tiém
thuong 1a thanh phan cia thudc tiém da vitamin.

Riboflavin 12 mét thanh phén trong dich truyén nuéi dudng tos:m
phan. Khi trn pha trong tii dung mém 1 lit hodc 3 lit dich truyén
va dung dich chay qua h¢ day truyén dich thi lugng riboflavin co
thé mat 2%. Do dé, can cho thém vao dung dich truyén mét lugng
riboflavin dé bu vao s6 bi mit nay,.

Liéu legng

Dang urfng

Diéu trj thiéu riboflavin: Tré em 3 - 10 mg/ngay, chia thanh nhimg
liéu nho. Nguoi lém: 5 - 30 mg/ngay, chia thanh nhiing liu nhd.
Lugng riboflavin cin trong mét ngay cé thé nhu sau:

So sinh dén 6 thang tudi: 0,3 mg; 7 thang dén 1 nam tudi: 0,4 Mg

1 dén 3 tudi: 0.5 mg; 4 dén 8 tudi: 0,6 mg: 9 dén 13 tudi: 0,9 Mg
14 dén 18 tudi: nir: I mg, nam: 1,3 mg.
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Twong tic th’uéc - .

pi gap Mot s0 ca “th'f’“ “b"ﬂ?"'“" & ngudi da ding clopromazin,
imipl‘aﬂ‘i“’ amlmgtylm. va:adnamycin.

Rugu €0 thé giy can tro hap thu riboflavin & ruot.

probenecid sir dung cung riboflavin gay giam hép thu riboflavin &
da day, rugt.

Cip nhdt lan cudi: 2018,

RIFABUTIN

Tén chung quﬁc té: Rifabutin.

MaATC: JO4AB04.

Loai thude: Thudc chong lao ban tong hop din chit cia rifamycin.
Dang thubc va ham lwgng

Vién nang: 150 mg.

Durge lwe hoe ) ’

Rifabutin 1a mot loai thuoc chong lao ban téng hop din chét
spiropiperidyl cua rifamycin S, c6 tic dung dic hidu véi M
tuberculosis va M. avium complex (MAC). Phd khing khuén ciia
rifabutin doi v&i cac vi khuén Gram am va Gram duong tuong
tu nhu rifampicin (xem chuyén ludn rifampicin), tuy nhién, cac
nghién ciru cho dén nay chi tap trung vio téc dung cua rifabutin dbi
voi cic Mycobacteria.

Rifsbutin ¢6 tic dung ddi voi hdu hét cac vi khudn thuge ho
Mycobacteria va tac dung in vive tdt hon so véi in vitro, tru thé ndi
bat vé dugc dong hoc v tac dung hau khéng sinh kéo dai. In vitro
tac dung cua rifabutin tot d6i v6i M. tuberculosis ca ching phong
thi nghiém va ching ldm sing. Jn vivo tac dung ctia rifabutin ddi
v&i M. tuberculosis trong nhiém khuén thuc nghiém Iém hon 10 lan
50 V@i tac dung cua rifampicin.

Rifabutin ¢6 tac dung v&i cac Mycobacteria khong lao (NTM -
non-tuberculous mycobacteria) nhu MAC trén in vitro ciing nhu &
chujt suy giam mi&n dich thuc nghiém nhiém NTM. ,
Nghién ciru trén dong vét con cho thay rifabutin tac dung doi véi
M leprae ké ca ching khéang rifampicin; rifabutin co tac dung cong
hop véi sparfloxacin in vitro d6i véi M. leprae.

Nbng do trc ché 51 thiéu 90 (MIC90) ctia rifabutin invitro va in vivo
ddi véi che ching M. avium complex nhay camla | microgamr’rr.z].
Ngoai ra, rifabutin con co6 tac dung diét Helicobacter pylori diéu
tri viém loét da day. Rifabutin cé tac dung voi Toxoplasma gondii
gy viém ndo & bénh nhan AIDS (thuéng sir dung néu bénh nhin
qua man véi sulfonamid va clindamycin). o

Co ché tde dung: Tuong tu rifampicin, rifabutin irc che tong hop
RNA cua vi khuan bing cach (rc ché tidu don vj beta cua DNA-
dependent RNA polymerase & céc chung nh_ay cam. '
Khang  thuée: Tuong tu nhu cac thudc chong lao khac,
Mycobacteria c6 thé khng rifabutin tu nhién hay mac phai. Khang
rifabutin méc phai da duoc phat hién & bénh nhan nhiém HIV diéu
tri rifabutin phac dé diéu tri cach quang (1 hoac 2 lan/tuan). Kh‘_f“
dung rifabutin phéi hop voi céc thude chong lao khac trong diéu
tri bénh lao s lam cham lai hodic ngan chan phat trién céc chung
khing thuéc.

Khéng chéo gitra rifabutin voi rifampicin: da phat hié“_ chung {’f
tuberculosis khang rifampicin & bénh nhan dung rifabutin don dde
dé dv phong MAC. Céc nghién ctru in vitro cho thay khoa‘ng 1{2_
dén 1/3 chung M. tuberculosis khang rifampicin vin nh;q.( cam vGi
rifabutin, diéu nay chimg to khang chéo gilra rifabutin va rifampicin
1d khong hoan toan. Ching M. kansasii khing rifampicin dugc phat
hi¢n & bénh nhan diéu tri bang rifabutin.

Rifabutin 1419

Co ché dé khang cuia vi khuin ddi v6i rifabutin hi¢n nay chua rd.
Duwrge dong hoc

Hdp thu: Rifabutin hdp thu nhanh nhung khong hoan toin qua
dudng tiéu hoa. Sau khi udng liéu rifabutin 300 mg & ngudi khoe
manh, C__khoang 375 + 267 nanogam/ml (pham vi ]4!_- 1 033
nanogam/ml), T___ 3,3 gits (pham vi 2 - 4 gity). Tang liéu gap doi sé
lam tang ndng d6 thudc trong huyét thanh. ' _
Khoang 53% liéu uéng duoc hap thu qua dudng da day - rujt. O
ngudi 16m tinh nguyén khoe manh, sinh kha dung cia dang vién
nang rifabutin 14 85%. Thirc dn lam cham hép thu thubc, nhung
khong 1am thay ddi lwgng thude duge hip thu, ngay ca véi bita &n
nhiéu ma.

Phdn bé: Khoang 70% rifabutin trong huyét tuong gén véi protein.
Rifabutin c¢6 tinh than lipid cao nén dugc phan bé rong rai vao cac
md va dich co thé.

Chuyén héa: Rifabutin dugc chuyén hoa nhanh & gan béi cdc
isoenzym CYP3A4 cua cytochrom P450 thanh céc chét chuyén
héa con hoat tinh 25-0-deacetyl va 31-hydroxy rifabutin. Rifabutin
kich thich chuyén héa chinh né, do d6 AUC ciia rifabutin sau didu
tri 4 tudn lién tuc thip hon so v6i AUC & nhimg ngdy déu diéu tri.
Thai trir: Khodng 53% lidu udng duoc thai trir qua nudc tiéu chu
yéu duéi dang chit chuyén hoa va 30% lidu udng duge thai trir qua
phan. Nira doi thai trir cua rifabutin 1a 40 gio (pham vi 16 - 69 gio).
Dueoe ddng hoe & ddi twomg bénh nhan déc biét

Ngudi cao tubi: Duge dong hoc trang thai bao hoa & nhimg ngudi
> 70 tudi c6 sy khac biét giira cac ca thé cao hon so véi ngudi khoe
manh.

Tré em: Chua co nghién ciru vé duge dong hoc cia rifabutin &
nguoi < 18 tudi.

Ngudi suy than: Nhimg bénh nhén suy than nang (Cl_ <30 ml/
phit) ¢6 AUC ting 71% so v&i bénh nhén ¢6 Cl_ 61 - 74 ml/phit,
bénh nhén suy than nhe va vira (Cl_ 30 - 60 ml/phit) AUC ting
41%. Do d6 bénh nhan suy thin nang cin duoc theo doi chit ché
tic dung khéng mong muén cua rifabutin va cin giam lidu néu
bénh nhan ¢6 CI_ < 30 ml/phut.

Ngudi suy gan nhe khong cin hiéu chinh lidu. Chua cé théng tin
vé duge déng hoc cua rifabutin & bénh nhén suy gan vira va ning.
Nguoi nhiém HIV: Giam hép thu rifabutin ciing nhu mot sé thude
khac (nhu rifampicin, isoniazid) & bénh nhan nhiém HIV do réi
loan pH da day; mirc d6 tién trién cua tinh trang nhiém HIV khong
anh huéng dén nong dé thude trong huyét thanh.

Chi dinh

Dy phong nhiém M. avium complex (MAC) & nhimg bénh nhan
nhiém HIV ¢6 s6 lugng CD4 thp.

Diéu tri bénh do NTM (non-tuberculous mycobacteria) gay ra nhu
M. avium complex (MAC) va M. xenopi, phoi hop véi cac thude
khac.

Diéu tri lao phéi, phéi hop véi cac thude khac.

Chéng chidinh

Quéa mén véi rifabutin hodic bit ky loai rifamycin khac.

Phbi hop vii delavirdin, rilpivirin, voriconazol.

Thén trong

Khong sir dung rifabutin dé dw phong nhiém MAC cho bénh nhan
c6 bénh lao hoat déng vi c6 thé din dén khang ca rifabutin va
rifampicin. Néu b¢nh nhan dang sir dung rifabutin dé dy phong
nhiém MAC xuat hién tri¢u chimg bénh lao cin phai dénh gid ngay,
néu phat hién bénh lao phai didu tri bing phéc dé diéu trj lao theo
khuyén céo clia Chuong trinh chéng lao quéc gia.

Trong qué trinh diéu trj bing rifabutin cin 1am xét nghiém huyét
hoc dinh ky do rifabutin ¢6 nguy co gy giam bach ciu trung tinh




