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tác thuốc này it có ý nghĩa trên lâm sAng 

Tác động của sitagliptin lên các thuốc khác: 

Sitagliptin làm tăng ndng độ trong huyết tương của digoxin. Không 

cần hiệu chỉnh liều với digoxin. Tuy nhiên, cần thận trọng khi phối 

hợp trên người bệnh có nguy cơ ngộ độc digoxin. 

Quá liều và xử trí 
Triệu chứng: Trong các thử nghiệm lâm sàng có đối chứng ở 
những người tình nguyện khỏe mạnh, liều duy nhất lên dén 800 mg. 
sitagliptin đã được sử dụng. Kéo dài nhẹ khoảng QTc được quan 

sát théy trong một nghién cứu sử dụng liều 800 mg, nhưng không 
có ý nghĩa lâm sàng.. Không có dữ liệu về việc sử dụng liều cao 
hơn 800 mg. 

Xii tri: Trong trường hợp quá liều sitagliptin, cằn sử dụng các biện 
pháp điều trị hỗ trợ như loại bỏ chất chưa được hấp thu từ đường 
tiêu hóa, theo dõi lâm sàng (bao gồm điện tâm đồ). Sitagliptin chỉ 

được thải trừ một lượng nhỏ sau lọc máu. Trong các nghiên cứu 

lâm sàng, khoảng 13,5% liều sitagliptin sử dụng được loại bỏ sau 
3 đến 4 giờ lọc máu. Lọc máu kéo dài có thể được xem xét phụ 

thuộc vào tình trang lâm sàng của người bệnh. Không rõ sitagliptin 

có thể được loại bỏ bằng thẩm phân phúc mạc hay không. 

Cập nhật lần cuồi: 2021. 

SOFOSBUVIR 

Tén chung quốc té: Sofosbuvir. 
MãATC: J05AP08. \ 

Loại thuốc: Thuốc kháng virus tác dụng trực tiếp. 

Dạng thuốc và hàm lượng 

Viên nén bao phim: 200 mg, 400 mg 
Thuốc cốm: 150 mg, 200 mg. 

Dược lực học 

Sofosbuvir là một chất ức ché pan-genotypic RNA pa]ymemse phu 

thuộc NS5B RNA của virus viêm gan C (HCV) chất này cần thiết 

cho Sự sao chép của virus. Sofosbuvir là tiền chất nucleotid, sau 

khi uống sẽ trải qua quá trình chuyển hóa nội bào dé tạo thành 

triphosphat tương tự uridin có hoạt tinh dược 1y (GS-461203), chất 

này có thể được kết hợp vào HCV RNA bởi NSSB polymerase 

và hoat động như một chất kết thúc chuỗi. Trong ống nghiệm, 

(GS-461203 ức chế hoạt động polymerase của NS5B tái 1o hợp từ 

HCV heu gen 1b, 2a, 3a và 4a với giá trị ndng độ ức chế 50% 

(IC50) nằm trong khoảng từ 0,7 - 2,6 uM. GS- 461203 (chất chuyén 

hóa có hoat tính của sofosbuvir) khong phải là chất ức chế DNA 

và RNA polymerase của ngum cũng như không phải là chất ức ché 

RNA polymerase của ty thé. 

Dược động hoc 

Sofosbuvir là tiền chất nucleotid có phổ chuycn hóa rộng. Chất 

chuyén hóa có hoat tính được hình thành trong tế bào gan và khong 

được quan sát thiy trong huyét tương. Chất chuyén hóa chủ yéu là 

GS-331007, không có hoạt tính. 

Háp thu: Sau khi uống, sofosbuvir được hấp thu nhanh với nồng 
độ dinh trong huyét tương đạt được sau khoảng 0,5 - 2 giờ, không 
phụ thuộc vào liều lượng. Nồng độ đỉnh trong huyết tương của 
GS-331007 được quan st thầy trong khoảng từ 2 - 4 giờ sau khi 

uối A Sử dụng sofosbuvnr với bữa ăn giàu chất béo làm giảm tốc 

độ hấp thu. Mức độ tiếp xúc của GS-331007 không bị ảnh hưởng 

bởi bữa ăn giàu chất béo. 
Phân bé: Sofosbuvir liên kết khoảng 85% protem huyét tuong 

người (dữ liéu ex vivo) và liên kết độc lap với erng độ thuốc từ 

khoảng 1 - 20 microgam/ml. GS-331007 rất ít liên kết với protein 

huyét tương người. Sau một liều 400 mg duy nhắt [14 C]-sofosbuvir 
& những người khỏe mạnh, tỷ lệ giữa máu và huyết tương của 14 

C-phóng xạ là khoảng 0,7. 
Chuyén hóa: Sofosbuvir được chuyển hóa ở gan để tạo thành 

triphosphat tương tự nucleosid GS-461203 có hoạt tính. Con 

duong kích hoat chuyén héa bao gồm quá trinh thủy phân tuần tự 

của gốc carboxyl ester được xúc tác bởi cathepsin A (CatA) hoặc 

carboxylesterase 1 (CES1) va phân cắt phosphoramidat bởi protein 

liên kết với nucleotid bộ ba histidin 1 (HINT]), tiép theo là sy 
phosphoryl hóa bởi con đường sinh tổng hợp pyrimidin nucleotid, 

Dephosphoryl hóa dẫn đến sy hinh thanh chất chuyen hóa nucleosid 

GS-331007 không có hoạt tính kháng HCV in vitro. Sofosbuvir 

và GS-331007 không phải là cơ chất hoặc chất ức ché các enzym 

UGTIAI hoặc CYP3A4, CYPIA2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, 
CYP2C19 và CYP2D6. Sau một liều uống 400 mg duy nhất 
[14 CJ-sofosbuvir, sofosbuvir và GS-331007 chiếm tương ứng 
khoảng 4% và lớn hơn 90% lượng thuốc trong cơ thể (tổng AUC 

được điều chỉnh theo trọng lượng phân tử của sofosbuvir và các 

chất chuyén hóa của nó). 

Thải trừ: GS-331007 thải trừ chủ yếu qua thận. Phần lớn liều 

sofosbuvir được thải trừ trong nước tiéu là GS-331007 (78%) trong 
khi 3,5% được thải trừ dưới dạng sofosbuvir. Nửa đời thải trừ trung 

binh của sofosbuvir và GS-331007 lằn lượt là 0,4 và 27 g 

Tuyén tính/không tuyển tính: Mức độ tuyén tính về liều lượng 

của sofosbuvir và chat chuyén hóa chính GS-331007 được đánh 

giá ở những nguol khỏe mạnh nhin ăn. AUC của sofosbuvir và 

GS-331007 gan tỷ lệ với liều lượng trong phạm vi liều từ 200 mg 

dén 400 mg. 
Đồi tượng đặc biệt: 
Người gia: Tuổi không có ảnh hưởng lâm sàng lién quan đến việc 
tiếp xúc với sofosbuvir và GS-331007. 
Giới tính và chủng tộc: Không có sự khác biệt về dược động học 
có liên quan về mặt lâm sàng do giới tính hoặc chủng tộc đã được 
xác định déi với sofosbuvir và GS-331007. 
Suy gan: Xơ gan không có ảnh hưởng lâm sàng liên quan dén việc 
tiếp xúc với sofosbuvir và GS-331007. Không cần điều chinh liều 
sofosbuvir được khuyến cáo cho bệnh nhân suy gan nhẹ, trung 

bình và nặng. 

Suy thận: GS-331007 được loại bỏ hiệu quả bằng thim tách máu 
với hệ số chiết xuất xấp xi 53%. Sau một liều sofosbuvir 400 mg 

duy nhất, thẳm phân máu trong 4 giờ đã loai bỏ 18% liều sofosbuvir 
được sử dụng. 
Tré em: Dược động học & trẻ em > 3 tuổi tương tự người lớn. Dược 

động học của sofosbuvir và GS-331007 chưa được thiết lập ở trẻ 

em < 3 tudi. 

Chi dinh 
Người lớn: Sofosbuvir được chi định kết hợp với các thuốc khác 
dé điều trị viêm gan C mạn tính có kiểu gen 1, 2, 3, hoặc 4 & bệnh 
nhân người lớn không kèm theo xơ gan hoặc kèm theo xơ gan 

còn bù. 

Trẻ em: Sofosbuvir được chỉ định kết hợp với thuốc khác dé điều 
tri viêm gan C mạn tính kiéu gen 2 hoặc 3 & bệnh nhân trẻ em từ 
3 tuổi trở lên không kèm theo xơ gan hoặc kèm theo xơ gan còn bù. 

Chéng chỉ định 
Qué mẫn với sofosbuvir. 

Không sử dụng đồng thời sofosbuvir với các chất gây cảm ứng 
mạnh P-glycoprotein trong ruột như carbamazepin, phenobubilllv 

phenytoin, rifampicin và cỏ St. John do có thé làm giảm tác dụng 
của sofosbuvir. 
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Thận trọng 
Thận trọng chung: Không nên sử dụng sofosbuvir dạng đơn trị liệu 
mà cần phối với các thuốc khác dé điều trị viêm gan C. 
Nhip tim chậm và nghén nhĩ thất: Có thé xây ra nhịp tim chậm 
hoặc nghẽn nhĩ thất đe doa tính mạng khi sử dung phác đồ chứa 
sofosbuvir kết hợp với amiodaron. Nhịp tim chậm thường xảy ra 
trong vòng vài giờ dén vài ngày, nhưng cũng có các trường hop 
Jén dén 2 tuần sau khi bắt đầu điều trị HCV. Nhịp chậm thường hét 
sau khi ngừng điều trị HCV. Amiodaron chi nên được sử dụng cho 
bệnh nhân đang dùng sofosbuvir khi các điều trị chồng loạn nhịp 
khác không dung nạp hoặc phéng chi định. Nên theo dõi nhịp tim 

ở bệnh nhân trong 48 giờ đầu khi phối hợp thuốc và bệnh nhân tự 
theo dõi trong ít nhất 2 tuần đầu điều trị. Do amiodaron có nửa đời 

thải trừ dài, những bệnh nhân đã ngừng amiodaron trong vòng vai 
tháng trước khi bắt đầu điều trị bằng sofosbuvir cần theo dõi nhịp 

tim như trên. 
Đông nhiém HCV/HBV (virus viém gan B): Đã quan sát thy bùng 
phát HBV khi sử dung các thuốc kháng virus trực tiép. Nên kiểm 
tra HBV ở tht cả các bệnh nhân trước khi điều trị bằng sofosbuvir. 
Bệnh nhân đã từng điều trị nhiém HCV kiểu gen 1, 4, 5 và 6: Chưa 
rõ thời gian tôi ưu ddi với những quần thé này. 
Bệnh nhân nhiễm HCV Hefu gen 5 hoặc 6: Có rất ít dữ liệu về việc 
sử dụng sofosbuvir cho kiều gen này. 

Phác đồ không có interferon cho bệnh nhân nhiém HCV kiểu 
gen 1, 4, 5 và 6: Các phác đồ không có interferon cho bệnh nhân 
nhiễm HCV kiểu gen 1, 4, 5 và 6 với sofosbuvir chưa được nghiên 
cứu trong các nghiên cứu pha 3. Phác đồ và thời gian điều trị tối 
ưu chưa được thiết lập. Chi nén sử dụng các phác đồ không có 
interferon cho những bệnh nhân không dung nạp hoặc không đủ 
điều kiện điều tri bằng interferon và đang cần điều trị khan cấp. 
Dùng chung với các thuốc kháng virus tác dụng trực tiếp khác: Chi 
nên sử dụng đồng thời với các thuốc kháng virus tác dụng trực tiếp 
khác néu lợi ích lớn hon nguy cơ. Chưa có dữ liệu sử dụng déng 
thời sofosbuvir với telaprevir hoặc boceprevir. 
Mang thai và sử dụng déng thời với ribavirin: Nữ giới và bạn tình 
của họ cần sử dụng biện pháp tránh thai hợp lý khi sử dụng đồng 
thời sofosbuvir với ribavirin hoặc peginterferon alfa/ribavirin. 
Phối hợp với chất cảm ứng P-glycoprotein (như modafinil, 

oxcarbazepin và rifapentin) có thể làm giảm nồng độ sofosbuvir 

trong huyết tương. Không khuyến cáo sử dụng đồng thời với các 

sản phẩm này. 
Bénh nhân đái tháo đường: Khi bắt đầu điều trị bằng thuốc kháng 

virus trực tiếp, nồng độ đường huyết của bệnh nhân đái tháo đường 

có thể hạ tới mức có triệu chứng. Cần theo dõi nồng độ đường 
huyết chặt chẽ, đặc biệt là 3 tháng đầu. 
Suy thận: Dữ liệu an toàn còn hạn ché & nhân suy thận nặng 

(eGFR < 30 ml/phúV/1,73 m?) và bệnh thận giai đoạn cuối (ESRD) 
cần chạy thận nhân tạo. Có thé sử dụng sofosbuvir cho bệnh nhân 
suy thận nặng mà không cần điều chỉnh liều khi không có các lựa 

chọn điều trị khác. 
Anh hưởng đến khả năng lái xe và vận hành máy móc: Sofosbuvir 

có ảnh hưởng vừa phải dén khả năng lái xe và vận hành máy móc. 

Đã có các báo cáo về tình trạng mét mỏi và rồi loạn chú ¥, chóng 

mặt và nhìn mờ trong thời gian điều trị bằng sofosbuvir kết hợp với 

peginterferon alfa và ribavirin. 

Thời kỳ mang thai 
Khi sử dụng sofosbuvir kết hợp với ribavirin hoặc peginterferon 
alfa/ribavirin, phải hết sức thận trọng dé tránh mang thai & bệnh 

nhân nữ và bạn tình của bệnh nhân nam. Tác dụng gây quái thai và/ 

hoặc chết phôi đáng ké đã được chứng minh & tat cả các loài động 

vật tiếp xúc với ribavirin. Phụ nữ có khả năng sinh con hoặc bạn 

tình nam của họ phải sử dụng hình thức tránh thai hiệu quả trong 

khi điều trị và trong một khoảng thời gian sau khi kết thúc điều trị 

bằng ribavirin. 

Không có dữ liệu hoặc dữ liệu còn hạn chế (ít hơn 300 phụ nữ 
mang thai) về việc sử dụng sofosbuvir & phụ nữ mang thai. Những 

nghiên cứu trên động vật không cho thiy ảnh hưởng có hại trực 
tiếp hay gián tiếp liên quan dén độc tính sinh sản. Không thấy ảnh 
hưởng nào trên sự phát triển của thai nhi được quan st thầy trên 
chuột cống và thỏ khi thử nghiệm với liều cao nhất. Tuy nhiên, vẫn 
chưa đánh giá đầy đủ giới hạn phoi nhiễm với sofosbuvir & chuột 
cống có liên quan đến sy phơi nhiễm & người ở liều được khuyến 

cáo. Tránh sử dụng sofosbuvir trong thời gian mang thai. 

Thời kỳ cho con bú 

Chưa biết liệu sofosbuvir và các chất chuyển hóa của nó có được 
bài tiết vào sữa mẹ hay không. Dữ liệu dược động học ở động vật 

cho thấy sự bài tiết của các chất chuyén hóa trong sữa. Không nên 
dùng sofosbuvir trong thời kỳ cho con bú. 

Tác dụng không mong muốn (ADR) 

ADR của sofosbuvir được đánh giá khi sử dụng đồng thời với 

các thuốc khác. Các ADR thường gặp nhất xảy ra ở những bệnh 

nhân đang sử dụng sofosbuvir và ribavirin hoặc peginterferon alfa/ 

ribavirin là mệt mỏi, nhức đầu, buồn nôn và mat ngủ. 

Rat thường gặp 
Chuyén hóa và dinh dưỡng: giảm cảm giác thèm ăn. 
Tam thần: mắt ngủ. 
Thén kinh: đau đầu, chóng mặt. 
Tiéu hoá: buồn nôn, nôn, tiêu chảy. 
Gan tăng bilirubin huyét. 
Chung: mét mỏi, ớn lanh, khó chịu, bệnh giống cúm 
Thường gặp 
Nhiễm trùng nhiễm độc: viêm mũi họng. 
Máu và hệ lympho: thiéu máu, giảm hemoglobin, giảm bach cầu, 

giảm số lượng lympho, giảm số lượng tiéu cầu. 
Than kinh: đau nửa đầu, giảm trí nhớ, rồi loạn chú ý. 
Chuyén hóa va dinh dưỡng: giảm khối lượng cơ thé. 
Tam thần: trầm cảm, lo lắng, kích động. 
Mắt: mờ mắt. 
Hô hép, lồng ngực và trung thất: khó thở, ho, khó thở khi gắng sức. 
Tiêu hóa: táo bón, khó tiêu, khô miệng, trào ngược da dày - thực quản. 

Da và mô dưới da: phát ban, ngứa, rụng tóc, da khô. 
Co xương và mô liên kết: dau khớp, đau lưng, co thắt cơ, đau cơ. 

Chung: sốt, đau ngực, suy nhược. 

Hướng dẫn cách xir tri ADR 
Theo dõi sát các ADR dé xử trí kịp thời. Xem xét ngừng sofosbuvir 

và sử dụng các thuốc khác thay thé. 

Liều lượng và cách dùng 
Điều trị bằng sofosbuvir nên được bắt đầu và theo dõi bởi bác sĩ có 
kinh nghiệm trong việc quản Iy bệnh nhân viêm gan C. Sofosbuvir 
nên được sử dụng cùng với thuốc khác, không khuyến cáo sử dụng 
đơn độc sofosbuvir. 

'Thuốc có thé uống cùng hoặc không cùng bữa ăn. 
Người lớn: Liều khuyến cáo là 400 mg, uống một lin mỗi ngày. 
Trẻ em > 3 tuôi: 

> 35 kg: Uống 400 mg, một lằn mỗi ngày. 
17-<35 kg: Uống 200 mg, một lằn mỗi ngày. 
< 17 kg: Uống 150 mg, một lằn mỗi ngày. 
Doi với trẻ em và người gặp tình trạng khó nuốt, có thể sử dụng 
dạng côm. 

Thay đồi liéu lượng sofosbuvir: Không khuyến cáo thay đổi liều 
lượng sofosbuvir. 
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Tham khảo hướng dẫn điều trị và hướng dẫn sử dụng của các thuốc 

sử dụng Ổng thời (như ribavirin, peginterferon alfa) dé biết thêm 
thông tin về liều luvng 

Ngừng sử dung thuốc: Néu các thuốc dùng dons thời bị ngừng sử 
dụng, không uep tục sử dụng sofosbuvir. 
Nén và quên uéng thuốc: 

Néu bệnh nhân bị nôn trong vòng 2 giờ sau khi uống lhuoc, nén 

ubng lại một liều khác. Néu bệnh nhân bj nôn sau 2 giờ uống thuốc, 
không cần dùng thêm hcu khác. 

Néu bệnh nhân quên uống thoc trong vòng 18 giờ so với thời gian 

uống thuốc hàng ngày, nên uống ngay một liều bỏ sung và uống 
liều tiếp theo đúng theo thời gian thông thường hàng ngày. Neu 

thời gian quên uống thuốc 16n hơn 18 giờ so với thời gian uống 

thuốc hàng ngày, bénh nhân nên chờ và uống liều kế tiép vào giờ 

thường lệ. Hướng dẫn bệnh nhân không uống gắp đôi liều. 
Doi tượng đặc biệt: 

Suy gan: Không cần thay đỏi lidu & người suy gan nhẹ, vừa, nặng. 
Tinh an toàn và hiệu quả của sofosbuvir chưa được thiết lập & bệnh 

nhân bị xơ gan mât bù. 

Suy thận: Không cần thay đổi liều & bénh nhân suy thận nhẹ hoặc 
vừa. Có ít dữ liệu đối với bệnh nhân suy thận nặng (eGFR < 30 
ml/phúU/1,73 m?) và bệnh thận giai đoạn cuối cần lọc máu. Đồi 
với những bệnh nhân này có thể không cần thay đổi liều lượng 
sofosbuvir khi không có các lựa chọn điều trị khác. 
Người gia: Không can thay đỏi liều. 
Bệnh nhân đang chờ ghép gan: Cần đánh giá lợi ích và nguy cơ 
trên từng bệnh nhân cu thé dé xác định thời gian kéo dài 

bằng sofosbuvir. 

Trẻ em dưới 3 tuổi: Không có dữ liệu về an toàn và hiéu quả ở độ 
tuổi này. 

Tương tác thuốc 

Sofosbuvir là cơ chat của chất vận chuyền thuốc P-glycoprotein và 
protein kháng ung thư vú (BCRP) trong khi chất chuyén hóa lưu 

hành chủ yếu GS-331007 thì không. 

Các thuốc là chất cảm ứng mạnh P-glycoprotein trong ruột 

(carhamazepin phennbarbllal, phenytoin, rifampicin và cỏ St. John) 

có thé làm giảm đáng ké ndng độ trong huyết tương của sofosbuvir, 

dẫn đến giảm hiệu quả điều trị của sofosbuvir, do đó chồng chỉ định 

sử dụng đồng thời với sofosbuvir. Các thuốc là chất cảm ứng trung 

bình P-glycoprotein trong ruột (ví dụ: modafinil, oxcarbazepin 

và nfapenlm) có thê làm giảm nong độ trong huyết tương của 

sofosbuvir dẫn đến giảm tác dụng điều trị của sofosbuvir, do đó 

không khuyến cáo sử dụng đồng thời với sofosbuvir. Sử dụng 

đồng thời sofosbuvir với các chất ức chế P-glycoprotein và/hoặc 

BCRP có thể làm tăng nồng độ trong huyết tương của sofosbuvir 

mà không làm tăng m›ng độ trong huyết tương của GS-331007, 

do đó, sofosbuvir có thé dùng dong thời với các chất ức chế 

P-glycoprotein vihoge BCRP. Sofosbuvir và GS-331007 không 
phải là chất ức ché P- -glycoprotein và BCRP và do đó dự kiến sẽ 

không làm tăng mức tiếp xúc của các thuốc là cơ chất của những 

chất vận chuyén này. 

Loại bỏ nhiễm HCV bằng thuốc kháng virus tác dụng trực tiếp có 
thể dẫn đến những thay đỏi & chức năng gan, có thé ảnh hưởng dén 
việc sử dụng an toàn và hiệu quả của các loại thuốc sử dụng đồng 
thời. Giám sát thường xuyên các thông số xét nghiệm liên quan 

(ví dụ: Ty lệ chuẩn hóa quốc tế INR & bệnh nhân dùng warfarin, 
mức đường huyết & bệnh nhân đái tháo đường) hoặc nong độ của 
các loại thuốc dùng đồng thời như cơ chất của cytochrom P450 có 
chỉ số điều trị hẹp (ví dụ như một số chất ức chế miễn dịch) được 
khuyen nghị dé đảm bảo sử dụng an toàn và hiệu qua sofosbuvir. 

Điều chỉnh liều của các thuốc dùng đồng thời có thể cần thiết. 

Con đường kích hoạt chuyén hóa nội bào của sofosbuvir được trung 

gian bởi các con đường phosphoryl hóa nucleotid và hydrolase có 

ái lực thấp và dung luqng cao mà không có khả năng bị ảnh hướng 

bởi các sản phẩm thuốc dùng đồng thời. 

Amiodaron: Sử dụng đồng thời cùng với liệu pháp điều trị có chứa 

sofosbuvir có thé dẫn tới nh|p tim cha.m có Lneu chứng nghlem 

trọng. Khong nên sử dung đồng thời 2 thuốc này, néu sử dụng đồng 

thời cần theo dõi tim chặt chẽ. 

Thuốc ức chế protease - HIV: Sử d\mg đồng thời sofosbuvir với 

tlpmmwlr/nmnflvu' có thé làm giảm nồng độ sofosbuvir dẫn tới giảm 

hiệu quả điều trj. Không khuyến cáo sử dụng đồng thời các thuốc này. 

Quá liều và xir trí 

Triệu chứng: Liều cao nhất được ghi nhận của sofosbuvir là một 

liều duy nhất 1 200 mg được dùng cho 59 déi tượng khoe manh, 

Trong nghién cứu đó, không có tác dung nao được quan sát thấy ở 

mức liều này, tần suất và mức độ của các phan ứng có hại là tương 

tự nhau giữa nhóm placebo va nhom điều tri với sofosbuvir 400 

mg. Tác dụng của liều cao hơn vẫn chưa du'qc biết. 

X trí: Không có thuốc giai độc đặc hiệu. Neu quá liêu xay ra, bénh 

nhân phải được theo dõi để tìm bằng chứng về độc tính. Dleu trị quá 

liều với sofosbuvir bang các biện pháp hỗ trợ chung bao gồm theo 

dõi các dầu hiệu sinh tồn cũng như theo dõi tình trạng lâm sàng của 

bệnh nhân. Thẳm tách máu có thể loại bỏ hiệu quả (tỷ lệ chiết xuất 

53%) chất chuyén hóa chủ yếu trong tuần hoàn GS-331007. Một đợt 

thẳm tách máu kéo dài 4 giờ loại bỏ 18% liều dùng. 

Cập nhật lan cudi: 2021 

SORAFENIB TOSYLAT 

Tên chung quốc tế: Sorafenib tosylate. 
MãATC: L01XE05. 
Loại thuốc: Chéng ung thư, ức ché tyrosin kinase và chồng sinh mạch. 

Dạng thuốc và hàm lượng 
Viên nén bao phim: 200 mg (sorafenib), tương đương 274 mg 

sorafenib tosylat. 

Dược lực học 

Sorafenib là một thuốc chống ung thư, ức ché một số serin/threonin 
và thụ thé tyrosin kinase. Các serin/threonin và thụ thể tyrosin 

kinase có liên quan dén các chuỗi tín hiệu nội bào dẫn dén sự tăng 
sinh té bao và/hoặc ảnh hưởng dén các quá trình có tính quyét định 
dén sự sống còn của té bào và sự tiền trién của khối u (ví dụ như 
sự hình thành mạch, sự chét tế bào theo chu trinh, di căn). Mặc 
dù cơ chế hoat động kháng ung thư của sorafenib chưa được hiéu 
một cách đầy đủ, tuy nhiên kết quả trên in vifro cho thầy sorafenib 
ức chế các đường dẫn truyền tín hiệu nội bào (ví dụ: c-Raf, 
b-Raf, đột biến b- Raf) và các kinase bé mặt tế bào (ví dụ: c-Kit, 
Flr3, RET, thụ thể yếu tố tăng trưởng nội mô mạch [VEGFR]-I, 
VEGFR-2, VEGFR-3, thụ thể yếu tố tăng trưởng nguon gốc tiểu 

cầu [PDGFR]-B). Trên chuột bị suy giảm miễn dịch, sorafenib ức 

chế sự hình thành mạch và sự phát trién của ung thư biéu mô tế 
bao gan người, ung thư biểu mô té bào thận người và một số khối 
u người khác. 

Dược động học 
Sorafenib được chuyển hóa chủ yếu ở gan thông qua quá trình 
oxy hóa bởi CYP3A4 và thông qua quá trình glucuronid hóa nhờ 

UGTIA9 (uridin diphosphat-glucuronosyl transferase). Có ít nhất 
8 chất chuyển hóa của sorafenib đã được xác định. Trong đó chit 
chuyén hóa chính trong tuần hoàn là dẫn xuất pyridin N-oxyd, có 
hoạt tính dược lý và chiếm khoang 9 - 16% tong nong độ thuốc 

https://trungtamthuoc.com/


