1568 Thiamin

phém B khéc, ndng do thiamin trong thai va tré so sinh cao hon
o me.

Thoi ky cho con bu

Dung duge cho phy nir dang cho con bu.

Khiu phan thiamin hang ngdy trong thoi gian cho con bi 14 1,6 mg,
Néu ché d6 an clia ngudi cho con bii duge cung cap day du, thi
khéng cin phai bd sung thém thiamin.

Khong nén cho con b néu ngudi me bj thiéu thiamin trdm trong,
vi xuét hién doc té methyl-glyoxal trong sira.

Téc dung khdng mong mudn (ADR)

ADR cua th]alTllll rat hiém va thudng theo kiéu di tng. Cac phan
un§ qué man phén 16n chi xdy ra khi tiém.

Hiem gap

Toan thin: ra nhidu md héi, séc phan vé,

Tuin hodn: ting huyét 4 ap cﬁp, nhlp tim nhanh.

Tiéu héa: dau bung, budn nén, nén, tiéu chay.

Da: ban da, ngira, may day.

Hb hip: kho the.

Phan tmg khéc: kich thich tai chd tiém.

Huéng din cdch xir tri ADR

Khi sir dung dudmg ti€m, phai c¢6 sin cdc phuong tidn hdi strc va
diéu trj dj mg.

Liéu lugng va cich ding

Cich ding: Thiamin thuéng dugc ding theo dudng ubng. Néu
lidu cao, nén chia thanh céc liéu nhé ding cing vdi thirc an dé tang
hap thu.

Tiém bip hodc tiém tinh mach khi réi loan tiéu héa (nén nhiéu) hogic
thiéu hut thiamin ning (suy tim do beriberi, hdi chﬁng Wernicke).
Nén han ché dung dudng tinh mach vi c6 thé gip sbc phan vé; néu
diing, phai truyén tinh mach cham trén 30 pht.

Liéu ding ,
Du phong thiéu hut thiamin (uéng):
Nguai lém: 1,1 - 1,2 mg/ngay.

Phu nit mang thai va cho con bu: 1,4 mg/ngay.

Tré em: 0 - 6 thang: 0,2 mg/ngay; 7 - 12 thang: 0,3 mg/ngdy; 1 - 3
tudi: 0,5 mg/ngay; 4 - 8 tudi: 0,6 mg/ngay; 9 - 13 tudi: 0,9 mg/ngay,
14 - 18 tdi: 1 - 1,2 mg/ngay.

Diéu tri thiéu hut thiamin (udng):

Ngudi 16n: Nhe: 25 - 100 mg/ngay, ndng: 200 - 300 mg/ngay, chia
1am nhiéu lan.

Diéu tri beriberi:

Ngudi 1om: Nhe: Lleu ¢o thé t¢i 30 mg/ngay, ubng 1 lin hogc chia
[am 2 - 3 l4n, uéng hang ngay. Ning: 5 - 30 mg/lan 3 lan/ngay,
tiém bp hogc tiém tinh mach trong 2 tudn, sau d6 udng 5 - 30 mg/
ngay, trong 1 théng

Tré em: Nhe: Udng 10 mg/ngay Niang: Tiém bp hodc tiém tinh
mach 10 - 25 mg/ngay hoac ubng 10 - 50 mg/ngay, trong 2 tufn,
sau d6 udng 5 - 10 mg/ngay, trong | thing.

Diéu tri héi chimg Wernicke-Korsakoff* Nén tiém tinh mach, liéu
dau tién: 100 mg. Thudng céc tri¢u chimg thdn kinh d@ trong vong
wr 1 - 6 gi¢r. Sau do, hang ngay tiém 50 - 100 mg/ngay, tiém bép
hofic tinh mach cho dén khi bénh nhén tré lai binh thuong, duge
cdn bing bai ché 4o an. Dot diéu tri: 15 - 20 lan tiém.

Viem da diy than kinh do fhreu thiamin 6 phy nit mang thai: 5 - 10 mg,
uong hang ngay, tiém bap néu nén nhiéu.

Thudng cac tﬂel-l chirng nhu viém déy than kinh, nhin ma, rbi loan
van dong, phil né, giam nhip tim s& 4 nhanh trong vai gi& sau khi
tiém va mat hin sau vai ngﬁy L 1dn va roi loan tam than s& d& cham
hon hogic khéng hoi phuc néu day thn kinh bj tén thuong ning.
Liéu phép vitamin liéu cao dé diéu trj cac tri¢u chimg khong do
thiéu vitamin: Khéng cé co s& khoa hoc.
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Twong tac thudc
Céc thubc lam giam tic dung cua thiamin: thiosemicarbazon,

5-fluorouracil.

Thiamin c6 thé ting tic dung cda thube chen thin kinh co.
Thiamin cé thé cho phin (mg duong tinh gia trong thir nghiém xac
dinh urobilinogen bang phan ung Ehrlich. Néng dé thiamin cao
c6 thé anh huéng toi két qua dinh lugng theophylin bing phuong
phap quang phé.

Twong ky,

Twong hop: Vitamin B, c6 thé tron trong dung dich tiém ciing ve;
vitamin B, va vitamin B”, hoac phéi hop trong vién nén, vién bag
dudmg wfn céic vitamin khéc va cic mubi khoang

Twong ky: Chua cé dit liéu nghién ciru day du.

Qua lidu va xir tri
Trong truémg hop nghi ngo qua lidu, xur tri bang diéu trj triéy
ching.

Cép nhdt lan cusi: 2018.

THIOGUANIN

Tén chung quéc té: Thioguanine.

Mi ATC: LOIBB03. .

Loai thude: Thubc chéng ung thu loai chéng chuyén héa.

Dang thubc va ham lwrgng

Vién nén: 40 mg.

Duge lwe hoe

Thioguanin la thudc chéng ung thu loai chong chuyén héa c6b tac
dung va chi dinh tuong tu mercaptopurin. Thioguanin trong té bao
nhanh chéng chuyén héa thanh ribonucleotid ndi bao, dan téi: (1)
{rc ché thng hop méi cac base nito purin; (2) re ché qua trinh tong
hop cac base nito purin tir mot s6 base nito purin sin c6; va (3) tich
hgp vao DNA va RNA. Két qua 1a cac nucleotid ¢é purin bj e ché
tbng hop va sir dung dé tong hop DNA va RNA gay doc té bao. Co
sur khang chéo giira thioguanin v&i mercaptopurin. Thioguanin con
¢6 mot s6 tac dung trc ché mién dich.

Durge djng hoc

Hdp thu: Thioguanin dugc hap thu khéng hoan toan qua duong
tiéu hoa va thay doi gifta cac ca thé, lugng hép thu trung binh
khoang 30% lidu udng. Sau khi uéng mét liéu don thioguanin *S
gén phéng xa, tdng lugng hoat tinh phong xa trong huyét tuong
cao nhat dat dugc 8 gior sau khi udng va giam di cham. Thioguanin
& dang khong ddi chi chiém mét phan nhoé tong luong thude trong
huyét tuong. Do thioguanin tham gia nhanh vao con ducrug doug
hoa va dj héa, ndng d6 thude do dugce trong mau thye le gbm nhiéu
hop chat va chua xdc dinh & tim quan trong ctia ndng dd thudc
trong mau.

Phdn bé: Thioguanin vao trong té bao két hop chat ché voi DNA
va RNA ctia té bao tuy xuong. Sau khi tiém tinh mach thioguanin
gan phong xa liéu don cho thay lm;mg thioguanin két hgp voi DNA
rit nho, nhung sau 5 ngay ding liéu hang ngay, thmguanm thay thé
guanin trong DNA khoang 50 - 100%. Cé4c nghién ciru vé phin bd
thioguanin trong md & dong vét va tinh thim vao hé TKTW cua
mercaptopurin thip c6 thé du doén ring néng 6 thioguanin trong
dich ndo tity khong dat nong dé diéu tri. Thudc qua dugc hang rao
nhau thai. Cho dén nay chwra rd thio guanin va chét chuyén héa ¢0
phan b vio trong sira me hay khong.

Chuyén héa: Thioguanin dugc chuyén héa nhanh qua gan v
cdc md khac, phan 16n bj chuyén héa thanh din chit methyl héa
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2-amino-6-methylthiopurin, 1 chit c6 tinh khing khdi u va doc
tinh yéu hom thioguanin. Mot phan nho thioguanin bj bat hoat bai
phan g khir amin truée khi bj oxy héa. Sulfat vé co cling duge
tao thanh do chuyén héa cua céc din chat methyl héa.

Thai trie: Khi tiém tinh mach, thudc trong huyét twong duge thai
trir qua 2 pha véi nira déi thai trr pha diu khoang 15 phit va nira
déri thai trir pha cudi khoang 11 gi¢r. Thioguanin duge thai trir qua
nude tiéu gin nhu hoan toan duéi dang chét chuyén hoa. Chi cé
mét luong khdng dang ké duoc bai tiét viio nude tiéu & dang khong
dbi. Do thioguanin vao trong té bao duge tich hop vaio DNA/RNA
va bién déi nhanh chéng thanh ribonucleotid ni bao c6 hoat tinh
déc té bao vai nira doi thai trir kéo dai nén khéng thé giam déc tinh
cia thude bing loc mau ngoai than,

Chi dinh

Bénh bach cau cap dong tuy.

Bénh bach cau man dong tay.

Chéng chi dinh

Mén cam véi thude.

Bénh nhén thiéu enzym thiopurin methyltransferase.

Thin trong

Thioguanin la chat doc, c6 kha nang sinh ung thu va dj at thai nhi,
do d6 thén trong trong sir dung va bao quan thudce.

Khéng sir dung diéu tri duy tri hoic dai han do nguy co cao cd doc
tinh v&i gan phdi hop vai tén thuong ndi mach, ting 4p luc tinh
mach cira. Nguy cor cao & tré em, dic biét 1 tré trai didu trj kéo dai.
Nguy co ire ché gy giam san tay thudmg lién quan dén lidu.

Thiri k¥ mang thai

Do thioguanin ¢é kha nang gay dot bién gen va quéi thai, thudc co
thé giy doc cho thai nhi néu ngudi me udng trong thai ki mang
thai. Tranh dung thioguanin trong théi ky mang thai.

Thai ky cho con bi

Néu diing thudc thi ngimg cho con bi.

Téc dyng khdéng mong mudn (ADR)

Thuong gap

Huyét hoc: giam tiéu céu, suy tiy xwong.

Tim mach: héi chimg ti¢ (inh mach, gidn tinh mach thue quan.
Chuyén héa: ting bilirubin huyét, ting acid uric huyét, ting acid
uric niéu.

Tiéu hoa: bénh dudng tiéu héa, bénh gan, viém mié¢ng.

Khac: tang can, ting not t4i tao, phi dai lach, bénh than do acid uric.
Chuea xde dinh diroe tan sudt

Nhay cam véi anh sang.

Huwéng din cich xir tri ADR

Liéu va khodng cach c4c lidu phai higu chinh néu ¢6 biéu hién giam
san tay.

Thioguanin cé thé co tac dung huyct hoc chim va hiéu hién gigm
céc thanh phin mau ngoal bién blcu hién sau khi ngimg thudc vai
ngay cin ngm]g thudc tam thoi neu ¢6 biéu hién giam nhanh va
nhiéu vé sb luong bach ciu, tiéu ciu va hemoglobin huyet hoic
biéu hién e ché tiy xwong & mirc bat thuémg, trir khi gidm san tiy
la muc dich didu tri lura chon. Khi bach céu hogc tiéu cau duy tri &
mirc chép nhan dwgc trong 2 - 3 ngay hodc tang lén, ¢co thé tiép tuc
dung thioguanin.

Néu cé biéu hién doc tinh véi gan phai ngimg thude tam théri hodc
hoan toan.

Cén theo déi céc chi sé vé chirc nang gan hang tuan trong thoi
gian diu diéu tri va hang thang trong théi ky sau. Tan sudt xét
nghiém chirc niing gan cao hon ¢ nhirng bénh nhén c6 tién sir bénh
gan hodc nhimg bénh nhin diéu tri thioguanin c6 phdi hgp véi cic

thuée dée tinh véi gan khéc.

Cén khuyén bénh nhan ngimg thudc ngay néu thdy vang da.

Liu hrong va cich diing

Cdch diing: Thioguanin duge dung dudng udng, nén uong vao lic

d6i, khoang théi gian gitra hai bira an.

Liéu diing

Bénh bach cau cdp a’ong tiy (ngwoi lom va tre em): 2 mg/kg/ngay,
lén/ngay trong 4 rudn. Co thé tang liéu dén 3 mg/kgfngéy néu sau

4 tuan tinh trang bénh khong cai thién va tiéu cau, bach céu trung

tinh khong bi giam.

Bach cdu man déng tiy (nguci iém): 100 - 200 mg/m*/ngay.

Diéu chinh liéu

Bénh nhan thiéu hut thiopurin S-methy! transferase (TPMT) va

nudix hydrolase 15 (NUDTI5): Néu thiéu hyt vira phai thi giam

30 - 50% liéu thuong dung; néu thiéu hut nang thi giam liéu 10

ln va giam tan suat ding thudc xuéng con 3 lan/tuan. Sau d6 diéu
chinh theo tinh trang bénh va mirc d trc ché tiy xuong.

Ngudi suy than: Khong can diéu chinh liéu.

Ngudi suy gan: Khong can diéu chinh liéu nhung phai dimg thude

néu xay ra djc tinh trén gan nhu ting ALT/AST/ALP/bilirubin, viém

gan, It mét, vang da, téc tinh mach gan, ting ap lyc tinh mach cira.

Twong téc thude

Trdnh phéi hop: Tranh su dung phéi hop thioguanin véi BCG,
clozapin, leﬁunomid natalizumab, pimecrolimus, tacrolimus dang
béi da, vac xin song.

Thue nghiém cho thiay cac dan chat aminosalicylic (olsalazin,
mesalazin, sulfasalazin) c6 thé irc ché thiopurin methyltransferase. Sy
thiéu hut hodc irc ché thiopurin methyltransferase c6 thé 1am tang doc
tinh v&i gan do thioguanin, Khi udng déng théi thioguanin va din chét
aminosalicylic ¢6 thé din t6i dot kich phit tre ché tuy xuong.

Diéu trj dong théi thioguanin va busulfan kéo dai c6 thé lam ting
doc tinh véi gan (tang ni‘)ng d0 cac enzym gan va phi dai dang nit
tai tao té bao gan), gidn tinh mach thurc quan, gidn tinh mach cira.

Téang tac dung/déc tinh: Thioguanin cé thé 1am tang néng do/tic
dung cta clozapin, leuflunomid, natalizumab, vic xin séng. Nong
dd/tac dung cua thioguanin cé thé bj tang 1én néu dung phoi hop
v&i cac din chat 5-ASA, denosumab, pimecrolimus, roflumilast,
tacrolimus dang bdi da, trastuzumab.

Giam tdc dung. Thioguanin c6 thé lam giam ndng do/tac dung cua
véc xin bat hoat, BCG, test da véi coccidioidin, sipuleucel-T. Nong
d/tac dung cua thioguanin cé thé bj giam di néu dung phéi hop
voi Echinacea.

Twomg tdc véi thice dn/ruou: Hap thu thioguanin s& tang 1én néu
ubng thude trong khoing thoi gian gitia cac bira an. Tranh udng
rugu trong thdi gian dung thue vi ¢6 thé lam ting doc tinh vai gan.
Qua lidu va xir tri

Tr:eu chimg. Biéu hién qua liéu thmguamn c6 thé ngay lap tirc
(buon ndn, nén, mét moi, ha huyét ap, va mo b()l) hodc mudn hon
(u_r. LhC. tly xuong, ting nito huyét). Ngo doc cip co thé xay ra khi
uong liéu don thioguanin 2 - 3 mg/kg (liéu diéu tri).

Xir tri: Chua c6 thude giai doc dic hiéu. Néu c6é biéu hién doc tinh
trong qué trinh diéu tri bing thioguanin cin ngimg thudc ngay.
Cac dleu trj triéu chung hn trgr truong hcrp doc tinh vai hf; tao mdu
bao gom truyén tiéu cau néu 6 xuit huyét, truyén bach cdu hat va
chang nhi&m tring néu nhiém tring mau. Néu qua liéu Lhtoguamn
cp c6 thé gdy nén. Do thioguanin nhanh chong két hop trong té
bao thanh chat chuyén hoa cé hoat tinh va nira doi thai trir kéo dai,
nén lgc méau ngoai thin ¢6 rat it hiéu qua.

Cdp nhdt lan cuéi: 2020.




