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RITONAVIR

Tén chung qm‘)c té: Ritonavir.

Mi ATC: JOSAEO3.

Loai thudc: Thude khang virus, thude e ché protease.
Dang thude va ham lrgng

Vién nén bao phim: 100 mg.

Vién nang mém: 100 mg (dang long).

Dung dich uéng: 80 mg/ml, 600 mg/7,5 ml.

Goi bot 100 mg.

Duge luwe hoe

Tdc dung: Ritonavir la thubc khang virus phd hep, tac dung dbi véi
chc retrovirus trén ngudi. Thude cé tac dung trén HIV-1, tic dung
yéu hon voi HIV-2. Ritonavir c6 téc dung in vitro véi che ching
HIV-1 khdng zidovudin. Vé mat phin tir, ritonavir c6 tic dung
manh hon thudc khang HIV nhom {rc ché enzym phién ma ngugc
nucleosid (NRTIIR; - Nucleoside Reverse Transcriptase Inhibitors)
nhr zidovudin d6i véi cac ching HIV-1 nhay cam. Tay thude vao
h¢ 1€ bao da str dung trong thuc nghiém, EC,, cua ritronavir dbi voi
HIV-1 1a3,8 - 153 nanomol, cic chung phan lap tr lam sang co
EC,, khoang 22 nanomol.

Coché tac dung: Co ché tac dung cia ritonavir vin chua dugc biét
thit day du. Ritonavir tic ché sir nhan 1én cia virus bing irc ché
protease (mdt aspartic endopepdase cuia HIV) l1a enzym dong vai
tro quan trong trong chu trinh nhan 1én va hinh thanh virus méi.
Tac dung e ché nay cé tinh chon loc, canh tranh va dao nguge.
Thuée 1am nhiéu sur tao thanh cdc protein va enzym co ban cua
virus nén ngan chin sy tao thanh virus hoan chinh va tao thanh céc
virion khong chirc nang, khong hoan chinh va khong co kha nang
gdy nhiém sang cac té bao khac.

Ritonavir c6 tac dung 1én ca té bao nhiém cdp vi man tinh vi tac
dong Ién chu trinh sao chép HIV sau phién ma va truée khi ket
tip. Do d6, thubc tic dong 1én cac té bao nhiém man tinh (dai thuc
bao, bach ¢iu mono) la nhirng té bao thuéng khong bi tac dung
clia céc thude (rc ché enzym phién ma nguge nucleosid (didanosin,
lamivudin, stavudin, zidovudin). Ritonavir khong tac dong Ién cac
giai doan sém cna chu trinh sao cheép HIV.

Ritonavir va cac thudc khéng protease khac (vi du amprenavir,
indinavir, lopinavir, nelfinavir, saquinavir) tdc dong lén mot giai
doan khéc cua chu trinh sao chép HIV so voi cac thude e ché
enzyme phién ma nguoc nucleosid (NRTIs) va khong nucleosid
(NNRTIs), két qua in vitro cho thiy tac dung khdng retrovirus cua
thude (e ché protease va NRTIs hoac NNRTIs ¢6 thé duge ting
cuimg (tac dung hiép dong).

Ritonavir vrc ché dic hiéu cao vai HIV protease, khong anh huong
dén aspartic endopepdase cua ngudi & nong do diéu trj lim sang.
Ritonavir ¢6 4i hre thip véi aspartic endopepdase cua nguoi (nhu
pepsin, renin, gastricin, cathepsin D va Calhcpblﬂ E). Ritonavir gdy
doc (& bao cua ngudi & néng do cao hon it nhat 1000 lan so véi
"0ng d6 cén thiét dé khéng virus.

Khang thude: C6 thé co hién tuong khang chéo gitra cac thube i
ché protease; noi chung, virus cang ¢6 nhidu d()t bién thi mirc d6
khing thudc cang cao. HIV-1 khang ritonavir xuét hién in vitro va
trong qué trinh didu trj. Phan tich gen cho thay, nhimg ching HIV
khing ritonavir ¢6 dQl bién & gen HIV-1 protease. Hi¢n tugng virus
khing thuéc x4y ra rit nhanh néu chi dung ritonavir don doc; do do
fitonavir duge ding déng thoi voi cac thude khang retrovirus khac

trong phic dd da trj liéu.

Dugc ding hge

Hap thu: Sau khi uong, ritonavir dugc hip thu t6t & ong tiéu héa
va ndng do dinh huyét tuong (C_, ) dat dugc sau 2 - 4 gio. Hp thy
thudc bi anh hudmg bai thirc an va phu thude vao dang bao ché.
Khi udng ritonavir dang dung djch va vién nén ciing véi bira an
s& lam giam tdc do va mirc d hap thu ritonavir, nhung néu uéng
ritonavir dang vién nang mém cling voi bira an s€ tang mirc d¢ hép
thu thube.

Phén bé: Su phan b cia ritonavir vao céc mé va dich co thé van
chura duge biét day du. Thé tich phan bé khi uong liéu don 600 mg
1a 0, 4] livkg. Khoang 98 - 99% thudc gﬁn vai protein huyét ru(mg.
chii yéu véi alpha-1-acid glycoprotein. Khdng c6 sy thay déi vé ty
1é gén protein huyét tuong 6 ngudi suy gan nhe va vira.

Ritonavir qua duge nhau thai chudt céng va qua nhau thai ngudi
vl néng do lhép‘ Ritonavir qua sira m¢ & chugt céng, khong rd ¢
phén b vao sira m¢ o ngudi hay k}?fmg. '

Chuyén héa: Ritonavir dugc chuyén héa & gan, chi yéu nho cac
isoenzym CYP3A4 cia cytochrom P450 va & mic d6 yéu hon bai
CYP2D6. Cac nghién ctu trén dong vat va in vitro vai microsom
gan nguoi cho Lhéy, ritonavir chuyén hoa chi yéu b.’ing oxy hoa.
C6 4 chit chuyén héa cua ritonavir da duoc xac dinh; chat chuyén
hoéa chinh isopmpvlthia.ml ¢6 hoat tinh khéng virus tueng tu nhu
chat me nhung nong do chit nay trong huyét trong thap Liéu thép
ritonavir anh huéng dén duge dong hoc ciia cic thude tre ché HIV
protease khac; cac cht chuyén hoa bai CYP3A4 va cac thude
e ché protease khac co thé anh huéng dén duge dong hoe cia
ritonavir.

Thai trie: Ritonavir thai trir chi yéu qua hé gan - mat, khoang 86%
liéu ubng duoc thai qua phan (trong d6 33,8% duéi dang khong bi
bién ddi); khoang 11% duoc dao thai qua nudc tiéu (trong do 3.5%
dudi dang thubc khong thay dbi). Nira dai huyét twong cia thude
a3 -5 gio.

Dupe dpng hoe & quan thé dic bigt

Cac thong ) dugc dong hoc cua ritonavir & ngudi khoé manh vi
ngudi nhiém HIV 14 tuong tv nhau, khong c6 su anh hudng vé gidi,
chuing td¢ va chi so khoi co thé. Ngoai ra, khong thiy anh huomg vé
tudi véi duoe dong hoc cia ritonavir & ngudi 1én trong khoang tudi
16 - 63. Dugc dong hoc ctia ngui > 63 tuoi chira duge nghién ciru,
Nguoi suy gan: Nghién ctru ¢ nguoi bénh nhiém HIV ¢6 suy gan
nhe véi lidu ritonavir 400 mg, 2 lan/ngay, uéng hang ngiy c6 AUC
tuong duomg véi ngudi khoe manh udng 500 mg, 2 lan/ngdy: ngudi
bénh nhiém HIV c6 suy gan mirc do trung binh udng liéu ritonavir
400 mg, 2 lan/ngay thi AUC giam 40% so voi ngudi binh thudng
udng 500 mg, 2 ]z"m/ngéy.

Nguai suy than: Dugc dong hoc clia ngudi suy than chua duge
nghién ciru. Tuy nhién vi thanh thai ritonavir qua than khong ding
ké nén khong c6 sy thay dbi tong thanh thai ritonavir.

Tré em: Nghién ciru & tré em (2 - 14 tuéi) bi nhiém HIV, sy thanh
thai ritonavir nhanh hon & nguai 1ém 1.5 - 1.7 lan.

Chi dinh
Nhiém HIV va AIDS & tré em va nguéi 16n: Phéi hop véi cdc thube
khang retrovirus khac.

Ritonavir ding lam thuée diéu tri hojc dé tang cuéng duge dong
hoc cho cac thude irc ché protease khéc.

Thubc khong c6 tac dung phong ngira ldy nhiém HIV.
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Chéng chi djnh

Ngudi bj suy gan mat bi.

Tién sir qué man véi ritonavir.

Diing ddng thai véi céc thude c6 ndng d¢ thude trong huyét twong
phy thude chit ch& vao CYP3A do ritonavir irc ché CYP3A va
CYP2D6 lam ting nong d¢ céc thude d6 trong méu va c6 thé lién
quan dén nhimg phan {mg trim trong va hogc de doa tinh mang:
Thubc dbi khing alpha, -adrenoreceptor: alfuzosin.

Thudc giam dau: pethidin, piroxicam, propoxyphen.

Thubc chdng dau thit ngyc: ranolazin.

Thudc chdng ung thu: neratinib, venetoclax.

Thube cht’:mg loan nhip: amiodaron, dronedaron, flecainid,
propafenon, quinidin.

Thuéc khang sinh: acid fusidic.

Thuée chéng ndm: voriconazol.

Thubc diéu tri gat: colchicin.

Thuéc khang histamin: astemizol, terfenadin.

Thudc chéng lao: rifabutin,

Thuéc chéng loan thin: lurasidon, pimozid, quetiapin.

Din chit ergot: dihydroergotamin, ergotamin, methylergonovin.
Thuéc diéu hoa nhu dong rudt: cisaprid.

Thudc {rc ché HMG-CoA Reductase: lovastatin, simvastatin.
Thudc e ché microsomal triglycerid transfer protein (MTTP):
lomitapid.

Thubc irc ché enzym PDES: sildenafil.

Thudc an thin giy ngu: triazolam, midazolam dang ubng.

Ding ddng thoi véi cac thude co kha ning cam img CYP3A lam
gidm ding ké ndng do ritonavir gay mat tac dung khing virus va
xuat hién tinh trang khéng thudc va khéng chéo: thude chéng ung
thu: Apalutamid, thao dugc co St. John (Hypericum perforatum).

Thén trong

Nguy co phan ing bdt loi nghiém trong do twong fdac thuée:
Ritonavir 1a thuéc irc ché CYP3A néu dung phdi hop véi cac thude
bi chuyén hoa bai CYP3A s& 1am tang ndng d¢ cic thudc phoi
hop. Néu diing ritonavir phéi hgp véi thude tc ché hodc cam img
CYP3A s& lam ting hodc giam ndng dd ritonavir. Twong tac nay
¢6 thé din ti: (1) Phan img bét lgi c6 y nghia 1im sang ¢6 thé &
mire nghiém trong hodc de doa tinh mang hodc tr vong do tang cao
ndng dd cic thude dimg phdi hop, (2) phan img bat lgi ¢6 ¥ nghia
lam sang do lam ting cao néng do ritonavir, (3) mat tac du ng diéu
trj ciia ritonavir véi virus va c6 thé phat sinh khang thude.

Khi dung ritonavir phéi hop véi cac thudc e ché protease, can doc
k¥ théng tin vé thubc (e ché protease, ddc biét phan Thin trong.
Dé ngin chan v xir 1y nhifng tuong tac véi cic thube ding phoi
hop c6 ¥ nghia 1dm sang, cin chii ¥ phan Tuong tac thude va Chéng
chi dinh.

Dgc tinh véi tré so sinh thiéu thang: Dung ritonavir dang dung dich
udng ¢ ta duoc ethanol (43% thé tich/thé tich) va propylen glycol
(27% trong luong/thé tich) s& c6 tinh trang ethanol s& canh tranh trc
ché chuyén héa propylen glycol lam ting nong dé propylen glycol
va ddn tdi tré 5o sinh thiéu thang (kha nang chuyén héa propylen
glycol kém) tang nguy co phan (mg bét lgi lién quan propylen
glycol, lam téing tich liiy va nguy co phan {mg bét Igi. D ghi nhan
truémg hop tré so sinh thiéu thang diéu tri lopinavir/ritonavir dang
dung dich c6 ta dugc ethanol va propylen glycol xuit hién ddc tinh
& mic de doa tinh mang: Ddc tinh trén tim (block nhi - thit hoan
toan, nhip tim chim, bénh ly co tim), nhiém acid lactic, suy than
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cép, trc ché thn kinh trung vong va bién chimg hd hdp din aén o
vong. Khong sir dung ritonavir dang dung dich udng cho tré sg sinh
thiéu thang & giai doan m(h sinh vi c6 nguy co djc tinh cao, Tuy
nhién, trong trudng hop can diéu trj HIV & tré so sinh sau khj @
¢an nhic lgi ich vuot trdi so vdi nguy co, cn theo ddi chit cha Che
doc tinh lién quan: Tang ap luc thim thdu, nhiém acid lactic, rg;
loan chirc ning than, e ché TKTW (lo mo, hon mé, ngimg thé),
co gidt, giam truong lyc co, loan nhip tim, thay déi dién tim do,
tan mau. Tong lugng ethanol va propylen glycol tir tat ca cac thude
dung cho dira tré phai dugc tinh dé tranh déc tinh cho tré so sinh,
Déc tinh véi gan: Tang transaminase, viém gan, vang da c6 thé xay
ra khi dung ritonavir don doc hodc phdi hop véi cac thude
virus khac. Nguy co ting transaminase cao & ngudi bénh cé bégp
gan trrée d6 hodc viém gan man tinh B hoc C, phdi hop nhigy
thubc. Phai than trong khi dung ritonavir & ngudn bi bénh gan, ting
cnzym gan va viém gan; ¢in theo dai dé phal hién ting AST, ALT
& nhimg ngudi nay, nhét 1a trong 3 thang dau diéu tri,
Viém tuy: Cén theo doi cic déu hiéu, triéu chimg viém tyy (day
bung, budn ndn, non, tang lipase hodc amylase huyét thanh) nhit i3
ngudi bénh HIV tién trién thudmg cé tang triglycerid méu va viém
tuy. Phai ngirng dung ritonavir & ngudi bénh bi viém tuy.
Phan g qua man: may day, bong da nhe, c6 thit phé quén, phi
mach; co thé phan img trim trong nhu sde phan v¢, hoai tir thugng
bi nhiém déc, hoi chimg Stevens-Johnson va cin ngimg thude.
Khodang PR kéo dai: Phai than trong khi ding cho ngudi bi bénh
tim, r6i loan din truyén tim, thiéu méu co tim, bénh co tim, vi
ritonavir co thé kéo dai khoang PR do d6 lam ting nguy co rdi loan
dan truyén tim (bloc nhi - thit d§ 2 hodc 3).
Chua c6 danh gia tac dong lén khoang PR khi sir dung ritonavir
phdi hop véi céc thude co kha nang lam kéo dai khoang PR (cic
thudc chen kénh calci, chen beta-adrenergic, digoxin va atazanavir).
Do dé, ding phdi hop ritonavir véi cac thude trén can thn trong,
nhit la cac thuée duoc chuyén hoa bai CYP3A (xem thém Tuong
tac thude).
Réi loan chuyén hoa lipid: Diu tri ritonavir don doc hay phéi
hop véi saquinavir thuong lam ting cholesterol toan phan vi
triglycerid. Cin xét nghiém cholesterol toan phan va triglycerid
trudce khi diéu tri va dinh ky trong qua trinh diéu tri bing ritonavir.
R&i loan lipid mau can dugce diéu tri nhung cén hwu tim dén kha
nang tromg tac ritonavir va cac thude (re ché HMG CoA-reductase.
Dai thao dwomg/tang duwomg huyét: Diéu tri bing thude e ché
protease c6 thé lam khai phat bénh dai thao dudmg, dgt cp & ngudi
c6 tién sir dai thao dudng, tang dudmg huyét. Mot sé ngudi bénh
phai bit ddu ding insulin hodc hiéu chinh lidu insulin hay thubc
udng giam dudng huyét dé diéu tri tinh trang nay. C6 thé c6 nhiém
toan ceton. C6 truémg hop ngimg thude nhumg tinh trang 1ang
dudmg huyét vin kéo dai. Tuy nhién, bién cb nay duge béo cdo tv
nguyén trong thuc hanh lam sang nén chua c6 dir liéu vé tan sudt
hodc thiét 1ap mdi lién quan giira bién ¢b va thude trc ché protease.
Can theo ddi duomg huyét, khoi phat bénh dai thao dutmg hodic 4ot
cép dii thao dudmg & nguén bénh diéu trj bang ritonavir.
Héi chieng phuc hoi mién dich: Xay ra & nhimg ngudi bénh dieu Ui
phdi hop thubc khang virus, bao gm saquinavir/ritonavir. Troné
giai doan dau diéu m phéi hop thude khang virus, hé mién djch ¢
c6 dap (mg bang Xuét hién phan (mg viém hodc nhiém trung cohdi
(nhu nhiém M. avium, cytomegalovirus, viém phdi do Pn?"?""‘)m
jiroveci hoic bénh lao). Cac bénh ty mién (nhu bénh BasedoW: bai
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chimg Guillain Barré (viém da day than kinh cap tinh), viém da
<) €0 thé xay ra nhl.rng thai gian xudt hién khéc nhau gnua nhirng
ngum bénh va o thé khai phat sau khi bét diu diéu tri nhiéu thang.
Réi loan phan b mi: Ngudi bénh diéu tri thude khang virus 6 thé
<6 bit thuong phin bd md thé hién bing béo bung, béo phan vai, vi
10, teo nho tay chan, teo m& viing mét va héi chimg Cushing. Chua
b c0 ché cua tinh trang bat thuong nay.

Ngudi bgnh Hemoph:ha A va B: C6 thé bj tang chay mau trong khi
ging thude tre che protease (bao gbm ca tu mau duéi da ty phat,
.:ha)f mau trong 6 khép). Mot sé ngudi bénh di dugce bo sung thém
)r:u 16 VII va trong mot sb truomg hqp van co thé uep tuc hodc
ding lai thude (rc ché protease. Co ché con chua rd. Cén thong bao
cho ngudi bénh biét kha néng bi ting chay mau,

Khang thuéc/khang chéo: Xuit hién & nhiéu mirc d0 khac nhau,
aéu diéu tri ritonavir 600 mg/lan, 2 lin/ngay, diéu tri lién tuc ma
khong trc ché dugc virus thi c6 thé 1am ting khang chéo vai céic
thuéc irc ché protease khic.

Cic xét nghiém: Ritonavir lam ting triglycerid, cholesterol SGOT
(AST), SGPT (ALT), GGT, CPK va acid uric. Céc chi sé nay cin
duge xét ng}ugm trude diéu tri va dinh ky trong qué trinh diéu tri hoic
néu co bt ky biéu hién lim sang lién quan trong qua trinh diéu tri.

Thoi ky mang thai

Chua c6 nghién ctru day di vé tinh an toan cua ritonavir & phu nir
mang thai. Nghlen clru o nhl'l’ng phu nir mang thai sir dung ritonavir
véi liéu thap hon liéu diéu tri (lam tang dugc dong hoc cua thude
irc ché protease khac) trong 3 thang dau thai ky cho théy ty 1€ di
tat o tré khong khac biét so véi ty 1& chung. N(")ng dd ritonavir qua
nhau thai thip nhung ciing phat hién dugec ritonavir trong mau méu
cubng rdn va mau toc tré méi sinh.

Thye nghiém & chudt va tho cho théy, ritonavir ¢6 hai cho bao thai
(nhiém ddc thai, giam trong lugng bao thai, cham chuyén vi tri tinh
hoin bao thai xudng thip) & liéu doc véi dong vét thyc nghiém.
Chi str dung & phu nir mang thai khi thét cin thié. Khong dung
ritonavir dang dung dich udng cho phy nir mang thai vi chwa biét
tinh an toan cia lugng ethanol trong ché phdm duge sir dung trong
thoi ky mang thai.

Thiri k¥ cho con bd

Chura 5 ritonavir cé duge bai tiét vao sita ciing nhu anh hudng dén
i tiét sira hay khong.

Phu nir nhiém HIV nén ngimg cho con bu khi diing ritonavir do cic
nguy co: ldy nhiém sang con (¢ tr¢ HIV am tinh), phat trién tinh
khing thudc cua virus (¢ tré HIV duong tinh) va ADR ciia thudc
V&1 tré bi me nhu & ngudi lon.

Tac dyng khéng mong mudn (ADR)
Cac ADR khi ding ritonavir nhu thudc ting cudmg dugc dong hoc
phu thudc véo céc thuée tre ché protease khac dugc dung phoi hop.
Rat fhu'ang eap
Toén than: mét méi, suy nhugc, cam gide nong birc.
Tiéu héa: dau bung, ndn, khé tiéu, tiéu chay, c6 thé tiéu chay ning
dn dén réi loan dién giai. '
Thin kinh: di cam miéng, di cam ngoai bién, dau déu, chong mat,
bénh than kinh ngoai bién.
Ho hip: viém hong, dau hong, ho.
Dava td chirc dudi da: ngira, ban (ban do6 va san ngira).
Thieomg gap
z:aﬂ than: sét, sat can.

an img qué mén. _ ) ‘
Tim maci qtang huyét ap hoﬁc ha huyét ap, ha huyé'.:t. ap tw the, la.nh chi.
Huyét hoc: giam bach cu, gidm hemoglobin, giam bach cau trung
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tinh, ting bach céu i toan.

Da vi t5 chire duéi da: may day, phit mit, phit ngoai bién, mét nudc
dudi da, tnmg ca.

Mit: nhin mé.

Thén kinh: mét ngu, lo ling, 1i 1n, rdi loan tap trung, choing ngat,
co giat.

Tiéu héa: chan an, ddy hoi, loét miéng, xudt huyét tiéu hoa, trao
ngugc da day thuc quan, viém tuy.

Gan mét: viém gan (bao gom ting AST, ALT, GGT), téng bilirubin
huyét (bao gdm vang da).

Co xuong: dau co, viem co, tiéu co van, tang creatin phosphokinase.
Than - tiét niéu: tiéu nhiéu, suy than (thiéu niéu, ting creatinin méau).
Noi tiét: rong kinh.

Thay ddi chi sé xét nghiém mau: ting cholesterol, triglycerid,
amylase, giam ndng dé thyroxin ty do va toan phan.

It gap e

Huyét hoc: ting bach céu trung tinh, giam tiéu cau.

R6i loan chuyén héa: dai thao dudmg.

Tim mach nhdi mau co tim

Than - tiét meu suy than cap

"Ihay d6i vé xét nghiém: glucose mau, magnesi, phosphatase kiém ting.
Hiém gap

Dij tng: s6C phan vé, hoi chimg Stevens-Johnson, hoai tir thuong
bi nhiém dbc.

Chuea xdc dinh dwoc tan sudt

Hoai tr xuong ¢6 thé xdy ra o ngudi bénh miéc HIV & giai doan
mudn hodc da duge diéu tri lau ngay bing tri liéu két hop thude
khéang retrovirus.

ADR ghi nhdn hdu marketing (khong rd tin suét, dya trén cac bio
cdo tu nguyén, chua rd co ché lién quan vai ritonavir):

Toan trang: mat nudc, phdi hop véi triéu chimg tiéu héa hodc la
hdu qua ctia ha huyét ap, choing ngat hodc suy than.

Ritonavir phdi hgp véi ergotamm hodc dlhyclroergotamm c6 thé
gay ra triéu chirng ddc tinh cap ergot nhu co mach va thiéu mau céc
chi va cac mé khéc bao gom ca TKTW,

Tim mach: bléc nhi - thit mire d6 1, 2, 3 (xem muc Thén trong).
Noi tiét: hoi chimg Cushing va @rc ché thugng than khi dung
ritonavir phbi hop fluticason propionat hodc budesonid.

Than - tiét niéu: soi than.

Liéu lwgng va cach diing

Cdch ding: Ritonavir phai ph(‘)i hop voi thudc khang virus khic.
Ngoai chi dinh diéu tri, ritonavir dugc ding dé ting cudng dugc
dong hoc cuia cac thude phdi hop khac.

Thuéc (vién nang, vién nén, dung dich uéng) dugce ufing cung bira
an. Dang vién nén phai nudt ca vién, khong lam v bing nhai, cin
hay nghién.

Phai lic ky lo thube nuéce trude khi udng. Vi thube khé chju, nén
pha vao 240 ml sira chocolate va phai udng trong vong 1 gio. Néu
quén udng ding gid thi phai ubng ngay khi nhé; khong dé don
ubng 2 liéu dé bu.

Ritonavir dang g6i bot nén trén vai thirc &n mém nhur sét tio, banh
pudding vanilla; hodc trén vai do uéng nhu nudce, sira chocolate,
sira bot tré em va ding trong vong 2 gi¢ sau khi tron. Vi ding giam
di khi ding vén thic an.

Dang dung dich c6 chira ethanol va propylen glycol nén khéng
dung dung cu bing polyurethan dé sir dung thude do c6 twong ky;
thay thé bang dung cu bing silicon hoic nhyra PVC.

Liéu luwgng

Liéu dé lam tang duge dong hoc cia thudc i ché protease khdc &
nguecri lém: Liéu thiimg diing 1 100 - 400 mg/ngay, uéng 1 14n hodic
chia lam 2 lan.
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1434 Ritonavir B
~Lduckcthube | Liburitonavir | Ghichi
khing HIV | _ B

Ampnmawr 600 mg, Rnonawr 100 mg,

2 lan/ngdy. l 2lan/ngdy. o _

Atamavnr 300 mg, ‘ th:mawr 100 mg, .
L 1 lin/ngdy. | lan/ngdy. | ]
1 Fosamprcnawr 700 ' R.ltonawr 100 mg. | .
| mg. 2 lan/ngdy. 2 lan/ngay. B |
l ﬁpmnawr 500 mg, . th:)nawr 200 mg, I. Khdng dung cho

' 2 lan/ngdy. | 2 lin/ngay. | ngudri bénh chua
F - |lungdleutnART

Darunavir 800 mg, ] Ritonavir 100 mg, , Nguén bénh chua

1 ﬁnf_n_g_iy; - [ 1 lﬁn!ngéy_ timg didu tri ART,

Saquinavir 500 mg, Ritonavir 100 mg, | d““g “0“3_7 “3_5)’
|2 lin/ngdy. 2 lin/ngay. | khoi dau diéu tri

| ART, sau d6 liéu nhu
| dang diéu trj ART.

Saquinavir 1000 mg, | Ritonavir 100 mg, | Ngudsi bénh dang

2lan/ngdy. |2 lin/ngdy. | diéu tri ART.

Damnavir 600 mg, Ritonavir 100 mg,

2 lanfngay 12 lanfngay

Vién hén hQ'p lopmawrlmonawr 400 mg/100 mg, 2 ldn/ngay hodc

800 mg/200 mg, 2 2 Ianfngéy

Liéu dé lam rang drge dong hoc cua thuéc khdce ding cho rre em: Xem
thong tin chi tiét cho timg chuyén luan thudc trc ché protease khac.
Liéu thuong ding & ngwm lom diéu tri HIV

Ritonavir 600 mg/ln, 2 lan!ngay. dung dang vién nang mém hay
¢o phan (ng bit lgi nhu budn nén, nén, dau dung, tiéu chay. Su
dung dang vién nén véi lidu ting dén dé lam giam phan img bit loi
va ting ndng dd thude trong mau; lidu thﬁp nhit 300 mg/lin, 2 1an/
ngay sau d6 tang dan dén t6i da 600 mgilan, 2 lanfngay Cac biéu
hién réi loan tiéu hoa s& mét dan khi tiép tuc diéu tri.

Liéu thudng diing & tré em diéu tri H.’ V

Luu y: My cho phép dung thubc ubng cho tré trén 1 thang tudi,
chidu Au khuyén chi dung cho tré trén 2 tui. Khong ding cho
tré sinh non. Dang dung dich udng ¢6 chia té duge ethanol va
propylen glycol nén phii tinh dén lugng t duge ndy khi diing cho
tré nho, dic biét tré 1 - 6 thang tui. (xem muc Thin trqng)

Khi ding thuéc dang dung dich cho tré em cin xéc dinh liéu bang
xy lanh ¢6 chia vach.

Liéu cho tré em tinh theo dién tich co thé theo bang sau:

Bang 1: Liéu ritonavir cho tré em !mh fheo dién uch co thé

E— —

lﬁlz:fu ¢| 2 lin/ngdy Zlﬁm'ngﬁy 2 lan/ngay Zlﬁm‘ngiy
| 250 mg/m? | 300 mg/m? = 350 mg/m' | 400 mg/m’

\thé{ ‘)l
0,2 |06ml(50mg)075ml(60mg) OOmI(T{}mg}I IOmI(SOmg)

E 0,25 u_smﬁz.s-ng)msml (75 mg) 1, lml(STSmg)Tl 25 ml (100 mg)
| 0,50 'l6ml(l‘25mg)~19ml(l50rng)22ml(l?5mg} 2,5 ml (200 mg)
. -+ oSG i
075

123 ml(187.5 mg)| 2,8 ml (225 mg)|3.3 ml (2625 mg) 375 75ml (300 m) |

~

10 31 |3 1 ml (250 m mg)l3 75 m1(300mg}4 Aml (350 mg)| 5 ml (400 mg)
125 39ml a7ml | 355ml 6,25 ml
i | ousmy | @Tsmp | @sm | (00me)
‘ 1,50 | 47ml 5,6 ml 6,6 ml 7.5m |
. (375mg) | (@50mg) | (S25mg) | (600mg) |

Céng thire tinh dién tich co thé (Body surface area - BSA) nhu sau:

BSA (m?)= .\( Ht (Cm) x Wt (kg)
3600

Trong d6: Ht = chiéu cao tré (cm), Wt = trong lugng tré (kg).
Hiéu chinh liéu do twong tdc thuée: Khi sir dung cung cac thuée ire
ché protease khdc va cac thudc diing kém khac can hiéu chinh liéy
thubc (xem muc Than trong va Tuong tac thude, doc k¥ théng tin
vé thube dung kém).
Nguoi cao tusi: Khong cén hiéu chinh liéu & ngudi cao tudi.
Suy gan: Khong can thiét phai chinh liéu & nguai bi suy gan nhe
hoac vira. Khdng diing ritonavir cho ngudi suy gan ning.
Suy thin: Cho dén nay, dir liéu vé nhom bénh nay chua c6, do d6
khong c6 khuyén céo vé liéu & nhom doi tugng nay. Ritonavir thai
qua thin & mic do khong dang ké, do dé cung khong lam gidm
tong thanh thai thude cua co thé, vi vay khong can hiu chinh liéu.
Cin tuin theo cic phac db huéng dén diéu tri HIV/AIDS cua By
Y té va Td chirc Y té thé giti. Phai luén ludn danh gid ddc tinh,
tién trién ciia bénh va thay ddi phac 46 diéu tri néu can. Phai duy
tri lidu tdi wru.
Twong téc thube
Anh heomg clia ritonavir dén cdc thuoc khdc:
Ritonavir irc ché CYP3A do d6 lam tang dang ké nong do cac thuée
duoc chuyén héa bai CYP3A. Céc thubc duoc chuyén hoa chinh
bri CYP3A va ¢6 chuyén héa chu trinh ddu cao dé ting AUC nhiéu
(ghp t6i 3 Tan) khi ding phéi hop vi ritonavir. Do d6, khéng ding
ritonavir phéi hop véi cac thudc c6 d thanh thai phu thude chi yéu
vao CYP3A vi lam tang ndng do thube trong huyét twong, ¢6 lién
quan dén cac bién c6 tram trong hodc de doa tinh mang. Phéi hop
ritonavir véi céc thude 1a co chit cua CYP3A cin higu chinh liéu
v theo ddi mot sé théng s nhu trong bang 2.
Ritonavir (rc ché CYP2D6 & mirc do thap hon. Phdi hgp ritonavir
véi céc thube 12 co chit cia CYP2D6 c6 thé lam ting AUC cla
thudc phdi hop (16i gap 2 lan), do d6 can giam liéu.
Ritonavir ciing c6 4i tinh cao véi P-glycoprotein va cé thé {rc ché
chét vén chuyén nay. Thudc ciing co thé giy glucuronid héa va oxy
hoa boa CYP1A2, CYP2C9, CYP2C8, CYP2CI19 do d6 lam ting
chuyén dang sinh hoc cua cac thude duge chuyén hoa theo cic con
dudng nay, dn téi lam giam ndng 4o thude gdy ra giam hiéu qua
diéu tri thudc dung kém.
Trén co s& tuong tac thude, ritonavir duge coi la thube lam ting
duge dong hoc cia cac thube tc ché protease khac.
Anh hweong cia cée thuée khdc t6i ritonavir:
Céc thube gdy cam img CYP3A s& lam giam néng dd ritonavir
trong huyét tvong va lam giam hi¢u lyc diéu tri. Chi tiét cu thé
xem Bang 2.
Tuwong tdc giita ritonavir va céc thuée c6 y nghia trén lam sang:
Xem bang 2.
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Béng 2: P AR,
ang 2: Tuong tdc c6 y nghia lam sang giiea ritonavir voi cdc thuoc va khuyén cao xu iri

Tic dng 1én nong
Nhém thube d§ ritonavir hosic )
Hoat chét thude diing kém Km!yén cho/ Xir tri ‘
(dang phéi hop vai ritonavir) 1 (tang) | (giam) (khi phdi hop véi ritonavir)
« (khong anh
| : . hwrémg)
Cic thube khing HIV e = : e e e
i Amprcnav_ir - ' ) i o . B
| Atanazavir TAmP“’“"‘_"" Thén trong: Boc ky théng tin chi tiét fosamprenavir, atazanavir,
| Darunavir { Azaogvir darunavir khi can phdi hop Vi ritonavir. I
Fosamprenavir 1 Darunavir
| Thudc iec ché HIV-1 | Indinavir + Indingvir Chira c6 thong tin vé tinh an toan va higu qua khi phdihop.
protease Ii ' Ritonavir dung liéu thap lam thude tang dugc dong hoc saquinavir
Sacniiiaii s (ritonavir boosted saquinavir).
I Aquinavar 1 Saquinavir Do nguy co djc tinh cao véi gan, khong phm hop Saquinavir/
f - ritonavir v6i rirampicin.
| ) Tipranavir 1 Tipranavir Than trong: doc k¥ thong | tin chi | tlet upranawr khi ding phél hcrp
NNRTI Delavirdin TRitonavir | Chuac6 thong tin vé tinh an toan va hiéu qua khi phdihgp. |
Déi khing HIV-1 CCRS | Maraviroc |1 Maraviroc | Than trong: Doc ky thong tin chi tié Maraviroc khi ding phdi hp. |
; N . ' - Téc dong cia ritonavir lén raltegrawr & lidu > 100 mg, 2 Ian!ngﬁy
Thuéc ire ché integrase Raltegravir | Raltegravir chua dugc dénh gid, nhung nong do raltegravir bi giam khi dung
_ ) phmhcrpntonawr ]
IC:i_c_ n@m thude khac | |
Thuébe dbi khdng alpha, I - T __T_ N Chong chi d;nh ph61 hop vi nguy co tut huyél ap (xem muc Chong
\adreno receptor Alfuzosin T Alfizosin chi dinh). i
Thube giam dau b‘mf N - Chong chi dinh phéi hop vi nguy o dc doa tinh mang (xem muc |
nguc Ranolazin 1 Ranolazin Chéng chi dinh). B .
e 1 thude giam dau | Gidm liéu cac thude gidm dau. I |
Thuéc giam dau géy | Propoxyphen 2 A
Tang liéu khi phoi hop.
nghién Methadon _l lbjeihaflon_ - ITg l . l p_m_ ({p_ : _—
l Fentanyl 1 Fentanyl Thén trong: '[he_:o dadi chat ché fi nguy co irc c_hé ho hﬁ_p_ _ |
': | | Meperidin Khong khuyén cdo tang liéu meperidin va phéi hop kéo dai do |
Thuéc mé | Meperidin 1 Normeperidin nguy co ting nong dé normeperidin ¢6 tic dung giam dau va kich
(chit chuyén héa) | thicht thin kinh trung wong (co gidt).
Rt n I Dang bao ché ritonavir cé chira ethanol ¢6 thé giy phan img gnong
Thuéc cai riegu Disulfiram disulfiram khi diing phdi hop. o
' T Apahutamii Chéng chi dinh phéi hop apalutamid do lam mit tac dung khang
' ‘ . virus va phat sinh ching khang ritonavir. '
1 | Ritonavir If _
' Abemaciclib Tranh phéi hop encorafenib hodc ivosidenib voi ritonavir do
; Apalutamid t Encorafenib nguy co phan img bat lgi nghiém trong nhu kéo dai khoang QT.
. |eiaszaeiap 1 Ivosidenib Chi sir dung khi can nhéc loi ich - nguy co. Néu cin phai phéi
Dasatinib by fenib can higu chinh lié fenib va theo ddi ch
I Encorafcnib cgg encoratemib can hi¢u chinh hicu encoralenmb v €O 1C at
| o A |
tinib 3 —— T o e el
| RN | Ritonavir Néu can phai phéi hgp can giam liéu ivosidenib dén 250 mg, |
Ivosidenib lin/nga
Neratinib — PO || N s creae—————
Th th Venetoclax 1 Ibrutinib
. ube chéng ung thie Vinblastin 1 Neratinib Tranh phéi hop neratinib, venetoclax, ibrutinib véi ritonavir.
, Vincristin | 1 Venetoclax
| | Nitonavir |
1 Vinblastin Tam thoi ngimg ritonavir trong phic dé khang virus néu ngudi
t Vineristin bénh phéi hop véi vineristin, vinblastin c6 chay mau hofic ¢é
| Ritonavir | tri¢u chimg tiéu héa.
‘ T o 1 Nilotinib Gidm liéu hodc chinh khoang dua lidu cua nilotinib va dasatinib
1 Dasatinib néu phén hep vai ritonavir,
{ Risouavir g)oc k thong tin vé liéu cia nilotinib va dasatinib truée khi ké
on.




=aiips-trungtamthuoc.com/

1436 Ritonavir - ] DTQGVN 3
e R T sy
| Thube ching dong am [N Wedfarin Thwdalthubngxuyénchlsé[NRkhtphélhqp -
N | Rivaroxaban | T Rivaroxaban Trénh ph61 hop do tang nguy co chiy mau. ]
| SRR
Carbamazepin Carbam i 3
| ik I teq mf;‘:’“ Giam liéu va theo dai néng d céc thubc nay khi phdi hop véi
- . 5 ritonavir.
[T S _Ethosux:mld 1 Ethosuximid
i Divalproex | | Divalproex S I TN -
| st i L::ﬂ'f_:;: Tang liéu va theo di ndng do cac thude nay khi phéi hop véi
l Ph_ﬂ_n_}"loin l Phenyloin ritonavir. - o - -
| Nefazodon o
Uc ché chon loc tii | 1 Nefazodon
hép thu serotonin 1 Fluoxetin
(SSRIs): Fluoxetin, |1 Paroxetin Giam liéu céc thude nay khi phéi hop véi ritonavir. [
| Paroxetin T Amitriptylin '
Amitriptylin T Nortriptylin
[ Monsiphyls —
Thubc chong tram cam | Bupropion
» 1
Bupropion ié(;hhitdf':::fn Theo d&i dap img lam sang cta bupropion.
bupropion
T ] T_l-);si . | Giam lidu va theo doi néng a6 chc “thube nay khi phdi hop véi
p P ritonavir. R
Ding liéu u'azodon lhap va theo dél céc bién cb bét Im budn nén,
) Trazodon 1 Trazodon ) chong mat, ha huyél ép, choang ngat )
Thubc chong nén Dronabinol 1 Dronabinol Giam liéu dronabinol khi ph6i hop véi ritonavir.
Ketoconazol 1 Ketoconazol i
Khong diing ketoconazol hodc itraconazol liéu cao > 200 mg/ngiy.
Thuée cluing ném Itraconazol 1 Itraconazol
Voriconazol | Voriconazol Chéng chi dinh phdi hgp. Chi phéi hop khi cin nhéc lgi ich - nguy co.
) - . Chéng chi dmh & ngudi bénh suy than va/hoac suy gan do nguy co
Thubc diéu tri Gout Colchicin 1 Colchicin | phin img bt loi nghiém trong hogc de doa tinh mang.
. ) . ; a Dleu chinh liéu & ngudi benh suy thén gném liéu dén 50% néu Cl,
Khdng sinh Clarithromycin t Clarithromycin 30 - 60 m/pht, dén 75%_11911 Cl_< 30 mU/phit. |
Bedaquilin 1 Bedaquilin Chi phédi hop khi da can nhic lgi ich va nguy co.
e PRI IR Loz avioas. e e oo sanste s o 1
Thudc chdng lao Rifabutin chuyén héa rifabutin | Ea_m liéu nfabun.r.n b_ﬁn_g 3/4 liéu thong thudmg. ]
Cs ) ) C6 thé 1am mét tac dung véi virus cua ritonavir, nén thay thé bing
Rifampin { Ritonavir thude chéng lao khac nhu rifabutin.
Atovaquon | Atovaquon Chura rd anh hudong lam sang nhl.mg cén ﬁng liéu atovaquon.
Thudc di¢t ky sinh tring e e ———1 ]
Quinin 1 Quinin Giam liéu quinin khi phéi hcrp
o I.,ura_siao;l M T_L;msidon Chéng chi dinh phou hqrp vi nguy co phan {mg bit lgi nghiém tn;mgf
Pimozid 1 Pimozid de doa tinh mang. -
Perphenazin { Perphenazin . : 2
Risperidon 1 Risperidon Cén giam liéu cac thuée nay khi phdi hop véi ritonavir, |
Thubc chéng logn than | Thioridazin 1 Thioridazin _ . -
e Trénh phol !:u;rp ritonavir néu nguén bénh dang dung queuapm. néu
o R—— cén phai phét hop thi giam liéu quetiapin xubng 1/6 va theo ddi
. Quetiapin T Quenap chit ché. Néu ngudi bénh dang dung ritonavir can ding quetiapin
| phai ding tir liéu thap tang dan. '
Thuécchgn beta Metoprolol 1 Metoprolol Than trong khi phdi hop va cén glarn lléu meloprolol timolol khl
(receptor | Timolol fTimolol ~ |F PhU' hop. - |
‘ Theophyllin | Theophyllin Tang liéu va theo ddi nong do meophyllm néu phéi hop.
Thubc gidn phé quén inm— . Khong khuyen céo phon hqp vi ting ng‘uy co blcn cé im ma-c;(a'r
e | LA | kéo dai, danh trong ngyc, nhip nhanh xoang).
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) Diltiazem 1 Diltiazem
| Thubc chen kénh calci | Nifedipin t Nifedipin
Verapamil t Verapamil
Digoxin Digoxin 1 Digoxin
| Thube dbi khing
receptor Endothelin Bosentan Jinementan
| , | .
| Thube dbi khing GnRH | Elagolix 1 Elagolix
receptor 1 Ritonavir
[ Dihydroergotamin 1 Dihydroergotamin
i Dén chit Ergot | Ergotamin 1 Ergotamin
| | Methylergonovin 1 Methylergonovin
| Thube diéu hoa nhu g s
| dpng ruge | Cisaprid 1 Cisaprid

Qué liéu va xir tri

Trigu chimg: Dir liéu vé ngd doc cip ritonavir con han ché. Ché
phim dung dich udng ritonavir ¢é chira ethanol 43% va propylen
glycol 27%, do dé tré nho cd thé b ngd dde nrou va tir vong. Cée
triéu chimg ngd doc 1a cdc ddu hiéu ning cla ADR. Qué liéu &
dong vat (chudt nhat va chuét cbng) ¢6 thé gay giam hoat dong,
thit diéu, kho tho, run tay chan.

Xir tri- Chira c6 thude diéu tri dic hiéu. Dé didu trj ngé dée cdp can
diéu tri triéu chirng va theo doi chit ngurdi bénh: Giy nén hoiic nra
da day, sau do co thé ding than hoat dé ngan ngira hip thu thudc vin
con trong duimg tiéu hoa. Loc mau hodc thim phan phic mac khong
¢6 tac dung loai bo ritonavir. Néu qua lidu ritonavir dang dung dich
udng c6 thé loai bo ethanol va propylen glycol bang loc mau,

Cdp nhar lan cuoi: 2021.

RITUXIMAB

Tén chung quéc té: Rituximab.

Mi ATC: L01XCO02. s

Loai thudc: Khang thé don dong chong ung thu.

Dang thudc va ham lugng

Dung dich ddm dic dé pha dich truyén tinh mach 10 mg/ml, lo 10 ml
va 50 ml.

Dugc lue hoe _

Rituximab 12 khang thé don dong, gin dﬁc hiéu vao khang nguyén
xuyén mang CD,, trén bé mat té bao tién Iympho B (pre-B) va
lympho B trrémg thanh Khang nguyén CD,, biéu hién & trén 95%
clia tét ca cac té bao B u lympho khong Hodgkl‘n nhung lai khong
¢6 trong céc té bao goc tao méiu, giai doan tién lympho B binh
thuong va cée m$ binh thuong khac.

Khi rituximab gén v&i khang nguycn CD,, trén cac té bao u lympho
B s€ kich hoat cac phin ung mién dich gian tiép d€ tiéu té bao B.
Co ché tiéu diét té bio chua hoan toan rd, ¢ thé bao gom doe
tinh & bao phu thuge bd thé (CDC), dge unh té bao phy thude
khing thé (ADCC) vi gay cam Ung sy chét té bao theo chuong
trinh (apoptosis).

Sy tiéu té bao B trong mau tuin hoan kéo dai 6 - 9 thing o 83%
bénh nhan dung rituximab dé diéu trj u lympho khong Hodgkin.

Rituximab 1437

Thin trong Khi phéi hop va cin gidm lidu cac thube chen calci khi
phéi hep.

Thin trong va theo ddi ndng d§ digoxin néu phdi hep.

Ngudi bénh dang ditu trj ritonavir wr 10 ngdy tro lén: Bit ddu
bosentan 62,5 mg/ngdy hofc trén co s& dung nap cua ngudi bénh.
Ngudi binh dang dung bosentan: Cén ngimg bosentan it nhdt 36 gier
trudre khi dung ritonavir va sau 10 ngdy s& dung lai bosentan.

Khong ding elagolix 200 mg, 2 lan/ngdy phdi hgp ritonavir qué 1
thang do nguy co lofing xwong va ting transaminase.
Elagolix 150 mg/ngdy phéi hop ritonavir khéng qué 6 thing.

Chbng chi dinh phbi hop do nguy co déc tinh cip cia Ergot giy co
mach va thiu méu ngogi vi vi cae mo, ké ca thin kinh trung vong,

Chéng chi dijnh phéi hgp do nguy co loan nhip tim.

Khéng nguyén CD,, khong roi khoi bé mit té bao, khong bj tiéu
thy sau khi lién két véi rituximab. Khodng 6 thing sau khi két thic
diéu trj rituximab, syr phuc hdi té bao B bit ddu va s lugng té bao
B trés lai binh thudng sau 12 thang ké tir khi két thic diéu tri.
Trong thir nghigm in vitro, rituximab 1am mét s6 té bao ung thu
dong lympho khang thudc ting nhay cam véi mot s thude doc té
bio, trong d6 ¢6 doxorubicin.

Rituximab pha hiy céc lympho B vé do d6 duge sir dung dé didu
tri nhirng bénh c6 qua nhiéu lympho B hodc lympho B hoat dong
qui manh hoiic bj rbi loan van déng. Céc bénh niy g(}im nhiéu loai
u lympho, bénh bach cAu man dong lympho, thii ghép va mét sé
bénh tw mién trong d6 c6 bénh viém khép dang thip. O nhimg bénh
nhan viém khép dang thip, théi gian gidam té bao B ngoai bién khac
nhau. Pa sé bénh nhan dirge didu trj thém trude khi phuc hi di sé
lugng té bao B.

Dugc djng hec

Dugc dong hoc sau lruyén tinh mach cta rituximab khi ding mét
minh tuong ty nhu khi dirge ding phdi hgp véi cyclophosphamid,
doxorubicin, vineristin, prednisolon. Nong d¢ dinh trung binh cu:
thude trong huyét twong ting néu truyén nhiéu lin ké tiép; tuy
nhién c6 sy khac biét dang ké theo c4 thé. Nong do huyét tuong
khong c0 turong quan vai sy xudt hién u va voi s6 lugng lympho B
lru thong. Thé tich phan b khoang 3.1 lit trong viém khép dang
thdp. Thudc tap trung & cac t& bao lympho trong tuyén (e, trong
ty tri’ing cua lach, ¢ phﬁn 16m cac lympho B trong méau ngoai vi va
trong céc hach bach huyel Nira doi thai trir trung binh 1a khoang
22 ngay (6 - 52 ngay). Tbe dQ thanh thai ting & ngudi co nhiéu té
bao CD19 hodc ¢6 nhiéu khéi u 16m trude khi diéu tri. Tudi, gidi
va cin ning khong dnh hudng 1én duge dong hoc cua rituximab.
Rituximab gin vao lympho B va vén dugc phathi¢n 3 - 6 thing sau
khi dd ngimg thudc.

Chi dinh

U lympho khéng Hodgkin dong B CD, dwong tinh.

Bénh bach cau man dong lympho.

Viém khép dang thap.

U hat kém viém da mach (u hat Wegener) va viém da vi mach
(microscopic polyangiitis - MPA).

Chong chi dinh

Bénh nhin ¢ tién sir qua mén véi rituximab. Nhidm tring ning
tién trién. Bénh nhan suy giam mién djch ngng. Suy tim ndng
(d9 1V theo phan logi Hiép hoi tim mach New York) hod@ic b¢nh tim




