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Twong tée thube

Giéng nhu gentamicin, néu sir dung ddng thor hoge tiép theo vi
cic chit khdc gdy doc co quan thinh gidc va than, c6 thé lam ting
tinh ddc cua cac aminoglycosid. Sir dyng dong thai tobramycin
v6i céc chét chen thin kinh - co s phong bé than kinh - co va gy
liét ho hap.

Trdnh ding dong thai: véi vic xin BCG, gali nitrat, ataluren,
foscarnet, manitol (dang ti€ém), mecamylamin, methoxyfuran, vic
xin ta, thube lm tiéu manh.

Cic thubc can thin trong khi phéi hop:

Tang tdc dung/doc tinh cua tobramycin

Tang nong do phospho trong huyét tuong khi diing ddng thai voi
cefotaxim,

Giy roi loan chirc nang than hogc taing nguy co giy doc & than,
doc tinh trén than kinh khi diing dong thoi véi chc aminoglycosid
khéc (amikacin, neomycin, streptomycin, gentamicin, kanamycin
va paromycin), amphotericin B, cephaloridin, viomyxin, polymyxin B,
colistin, cdc cephalosporin (dfic biét la cephalothin), cidofovir,
cisplatin, cyclosporin, tacrolimus, thudc chfmg viém khédng steroid
(NSAID).

Tang thém doc tinh trén tai vi/hosic gdy déc & than khi ding
dong thoi vai capreomycin, vancomycin, ethacrynic, furosemid,
bumetanid, carboplatin, piretanid.

Tobramycm lam rcmg déc tinh cua thuéce dung amg

Gdy e ché hod hdp, ngat, liét ho hip khi dung déng thai voi céc
chat phong bé than kinh co khéng khir cue, natri colistimethat,
succinylcholin.

Gy yéu than kinh co khi diing ddng thoi véi magnesi clorid.

Cé thé tang cudng tac dung cia warfarin va phenindion.
Tobramycin lam giam tac dung ciia thuée dimg ciing

Giam dap ng mién dich khi dung dong thoi véi vic xin thuong
han séng.

Giam hiéu luc cta cac aminoglycosid khi dung déng thoi vai cac
penicilin.

Déi khang véi tac dung clia neostigmin va pyridostigmin.

Twong ky

Tron ddng thoi cic khang sinh beta-lactam (penicilin va
cephalosporin) voi tobramycin cé thé gay mat hoat tinh 1an nhau
mot cach dang ké. Néu ding déng théi céc thude ndy, phai tiém
& céc vi tri khac nhau va cach nhau. Khéng trén nhimg thudc nay
trong ciing mét binh hodc tii dé tiém tinh mach.

Qua lidu va xir tri

Triéu chirg: Miic do nghiém trong khi qua liéu tobramycin phuy
thudc vao liéu luong, chirc nang than, tinh trang mét nude, tudi
va thubc ding ddng thoi co doc tinh twong tur. Doc tinh cd thé xay
ra & nhimg bénh nhén sir dung thudc trén 10 ngay, liéu ding trén
5 mg/kg/ngay, tré em dung trén 7,5 mgfkgfngay, hodc bénh nhén
suy giam chirc ning than ma chua duge chinh liéu thich hop.

DPdc tinh trén thin sau khi ding aminoglycosid duong tiém co lién
quan chit ché dén AUC ndng d6 thude trong mdu so va thdi gian.
Poc tinh trén than d& xdy ra hon néu nong do day khong giam
xudng dudi 2 microgam/ml. Bénh nhén cao tubi, bi suy than, dang
dung cac thudc giy doc thin hoac ddc tai, hoac bi suy giam thé tich
dich c6 nhiéu nguy co bi hoai tir éng théan cap tinh hozc bi déc tinh
trén thinh giac va tién dinh. Nhitng bénh nhén nay thudng bi chong
miit, U tai va giam thinh lyre. Céc triéu chirng nay ciling c6 thé xay
ra sau khi da ngumg thudc mot thoi gian dai. .

Phong bé than kinh co hodc suy ho hap c6 thé xay ra sau khi tiém
tinh mach nhanh mét lugng lonm aminoglycosid. Céc phan (mg nay
va tinh trang liét ho hép kéo dai c6 thé xay ra phd bién & bénh nhén
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nhuge co hogic bénh Parkinson, hodc dang sir dung decamethonium,
tubocurarin hay succinylcholin. Poc tinh trén co c6 thé ddo ngugce
béng céch dung muéi calci va céc bién phap hd trg co hoc.
Xir tri: Do khong c6 thube giai doc déc hiéu, viéc diéu trj qué liéu
hodc phan (mg doc cua tobramycm chu yéu nhim diéu trj triéu
chimg va hd trg. Néu xuét hign diu hiéu goi y li¢t hd hép, cac bién
phap hdi sirc nén duge bat dau ngay. Hoi phuc tic dung (rc ché
than kinh co bing cac mum calci. Kiém tra thing b.’mg dién glél,
do thanh thai creatinin, ndng d¢ tobranycin trong huyét tuong dén
khi ndng do tobramycm giam xudng dudi 2 mg/lit. Loc mdu hogc
thdm tach phic mac dé loai amtnoglycomd ra khoi mau cua ngudi
bénh suy than. Khoang 25 - 70% liéu dung cé thé dugc loai bo, tiy
thudc vao thoi gian va phuong phap thai trir; loc mau la phuong
phép cho hiéu qua thai trir tot hon,

Cap nhat lan cuoi: 2021.

TOCILIZUMAB

Tén chung quéc té: Tocilizumab.

Mi ATC: L04ACO7.

Loai thude: Thude irc ché mién dich, thudc (rc ché interleukin.
Dang thube va ham lugng

Dung dich tiém duéi da: 162 mg/0,9 ml (6ng tiém thé tich 0,9 ml).
Dung dijch tiém truyén finh mach: 20 mg/ml (ng tiém thé tich
4 ml, 10 ml, 20 ml).

Dwrge luc hoe

Interleukin-6 (IL-6) la mot cytokin tién viém dugc san sinh bai
mét s6 loai té bao nhur lympho B va T, bach cAu don nhan, nguyen
bao soi, té bao 16t & khdp, cic té bao ndi mo. IL-6 ¢6 nhiéu hoat
tinh sinh hoc nhur hoat héa té bao lympho T, kich thich bai tiét cac
globulin mién dich, khai phat qua trinh téng hop protein pha cap
& gan, kich thich biét héa va tang sinh té bao tao mau, hoat héa
va biét hoa té bao hity xuong. Mic dii nguyén nhan chinh x4c din
dén viém khop dang thip chua dugc sang to diy du, céc cytokin
tién viém bao gém IL-6 d6ng vai trd quan trong trong co ché bénh
sinh cta bénh. IL-6 ting biéu hién trong cac moé hoat dich cia bénh
nhin viém khop dang thép va duge cho 1 nguyén nhan dén téi
tang sinh hoat dich va pha huy khép. Mic ting IL-6 trong huyét
thanh va hoat dich tuong quan véi cic théng sb danh gia mirc do
hoat dong cua bénh trén 1am sang va chi s6 xét nghiém & bénh
nhdn viém khép dang thap. IL-6 ciing tang trong huyét thanh va
hoat dich bénh nhan viém da khép hay viém khép thiéu nién thé
hé thong, su gia tang mirc do IL-6 thudng di ciing véi mire dd hoat
ddng cia bénh.

Tocilizamab, mét khang thé don dong tai t hop dic hiéu cho thy
thé IL-6, 1a mét thude diéu bién mién dich va diéu tri viém khop
dang thip (DMARD). Thudc trc ché canh tranh véi IL-6 trén kha
ning gin vai ca thy thé 11-6 mang va IL-6 hoa tan. Két qua con
dudmg truyén tin lién quan dén céc thy thé nay bj tre ché, lam giam
san sinh cac chat trung gian gy viém.

Dugc dong hge

Hdp thu: Sinh kha dung dudmg tiém dudi da khoang 80%. Néng
do6 dinh dat duoc sau tiém dudi da 2.8 - 3 ngay (khi ding liéu
162 mg tiém dudi da | ldn/tuén), sau 4,5 - 4,7 ngay khi tiém dudi da
162 mg méi 2 hodc 3 tuan.

Phén b6: Thé tich phan bé & ngudi 16n khodng 6,4 lit, & tré em
khoang 2,54 - 4,08 lit.

Thai trie: Nira doi thi trir khi ding theo dudng tiém tinh mach 1a
6.3 ngay (phu thudc vao ndng do, c6 thé ting lén dén 16 - 23 ngay
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& tré em hofic 11 - 13 ngdy & ngudi I6m),

Nira doi thi tnr 0 nguoi 16n khi ding du"img tiém dudi da téi
5 ngay khi dung ché dp lidu 162 mg mdi 2 hoic 3 tudn, hoac
13 ngay khi dung ché do liéu 1 lin/tuin, '
Chi dinh

Viém khdp dang thap tr trung binh dcn nang o ngum 16m.

viém dong mach t€ bao khéng 14 (giant cell arteritis
& ngudi lon.

viém khép dang thép @ thiéu nién thé da khop

viém khép dang thép & thiéu nién thé hé théng.

Chéng chi dinh

Min cam véi tocilizumab.

Nhiém tring ning, tién trién.

S6 lugng bach cau da nhan trung tinh (ANC) < 2 000 & bao/mm’.
Thén trong

Nhiém tring nang nguy co de doa tinh mang cé thé gap khi sir
dung tocilizumab. Hau hét cac truomg hgp nhiém tring ning gip
trén cac b¢“h nhan sir dyng th hop tocilizumab véi céc lidu phap
{rc ché mién dich. Bénh nhan cin duge kiém soat chat ché cac diu
hiéu va triéu chirng nhiém tn.mg trong va sau khi dung thube. Néu
nhiém tring ndng Xay ra, can ngimg tocilizumab dén tan khi nhiém
tring duge kiem soat. Truée khi khoi ddu didu tri, cn can nhic
ki gitra lgi lchfnguy co trén cac bénh nhan dang méc nhiém tring,
nhiém lao, tién sir hoac hién dang mic nhiém tring co hoi, bénh
nhan cé kha nang bi nhiém tring, bénh nhan dang song hodc du
lich dén cac khu vuc c6 lao phéi hoac henh nam lan rong. Nhiém
trung nghiém trong thudng gip nhat bao gdm viém phéi, viém mo
té bao, nhiém Herpes zoster, viém da day rudt, nhiém tring huyét,
viém rudt thira, viém khop 'nhlem khuén. Khéong ding tocilizumab
trén céc bénh nhan dang mac nhiém trung bao gf‘)m ca nhiém tring
tai cho.

Ngirng diéu tri néu c6 nhiém tring co héi hodc nhiém khudn huyét.
Lao bao gdm lao phéi v lao ngoai phéi da dugc ghi nhan trén bénh
nhan dang diédu tri voi tocilizumab; bao gém ca lao tiém 4n va lao
mic ma&i. Bénh nhan nén duge kiém tra lao tiém an trudc va trong
subt qua trinh diéu tri. Xem xét diéu tri cac trudng hop lao tiém an
trude khi didu tri véi tocilizumab. Bénh nhan cin dugc dénh gia
céc yéu té nguy co cho viéc nhidm lao truée khi bat dau diéu tri.
Can nhic sir dung céc thude khang lao trén cac bénh nhan c6 tién
str hodc dang mic lao va trén bénh nhin c6 nguy co mac du test
thir lao 4m tinh.

Bénh nhéin nén dugc tlem phong véc xin truéce khi khéi dau diéu
tri, nén tranh sir dung vic xin song dong thorl Chua ¢6 bing chimg
cho thdy viéc nhiém tring thir phat do vic xin song trén cac bénh
nhan dang diéu tri vdi tocilizumab.

Tocilizumab c6 thé anh huéng dén hang rao bao vé chdng lai ung
thw. Céc trromg hop u 4c tinh da duoc ghi nhan trén cac bénh nhan
str dung tocilizumab trén lam sang.

Thén trong khi sir dung thudc trén cac bénh nhén dang ¢6 hodc gan
day c6 cac réi loan trén TKTW lién quan dén vu;c mét myelm (nhu
bénh xo cimg rai rac). B¢nh nhan nén dugc kiém soat cac dAu hiéu,
triéu chimg cho cac réi loan lién quan dén mét myelm

Thube c6 the gdy céc phan tmg qua man hodc soc phan vé. Cac
truong hop séc phan vé din dén tr vong da duoc ghi nhén trén cac
bénh nhén sir dung tocilizumab theo duong tinh mach. Phan (mg
qua man co thé Xxdy ra trén bénh nhén ngay | khi bt du tiém truyén.
Can chuén bi zu’m cac thude diéu tri qua méan. Bénh nhén nén dugc
can thiép y té néu cac m¢u chirmg qua min xuét hign. Ngimg truyén
va khong sir dung lai thudc cho nhimg bénh nhin co Phén img qua
mén do tocilizumab. Trén cc nghién ciru lam sang, cin ngimg diéu
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tri véi cac bénh nhdn ¢6 phu toan thin, phat ban, mé day. Khéng
khuyén cao su dung thube trén cac bénh nhan c6 ALT hodc AST
>1.5 lan mirc gioi han trén ciia ngudi binh thuong. Su dung thin
trong trén cac b¢nh nhan ¢6 tang nguy co thung da day. Cin theo
d5i ki trén céc bénh nhan dot ngot dau bung.

Thube cé thé giy tang cholesterol todn phan lnglycend LDL
HDL cholesterol. Kiém soat cac thong s6 trén 4 - 8 tudn sau khj
khm diu diéu tri, sau d6 moi 6 thang. Tinh trang ting lipid huyé
can dugc diéu trj theo cac huong dan hién hanh

Thubc c6 thé gay giam bach cdu va giam tiéu cau, néu diéu nay x.ay
ra cin ngirng diéu tri, thay ¢ dbi liéu hoac khoang céach giira cic ligy,
Klem soat s0 lugng bach cAu va tiéu clu trong mau. Nglmg diéu trj
néu sb lugng bach cAu giam < 500 té bao/mm’, tiéu ciu < 50 000
té bao/mm’. Kiém soat transaminase, ngimg diéu tri néu cac gid tr
ALT, AST > 5 lan mirc gi¢i han trén cua ngudi binh thuo‘ng
Tucmg tc thubc - thube o thé xay ra, can hlf;u chinh liéu hoac tin
suit dura lidu, kiém sodt thém cac thong s6 phu hodc lua chon liéu
phap diéu tri thay thé. Tranh phdi hop véi cac thude diéu bién mién

dich sinh hoc khac.
Thén trong khi str dung thude trén bénh nhén cao tudi do ¢6 thé lam

xuét hién nhiém trung nang.

Théoi ky mang thai

ADR di dugc ghi nhdn trong cac nghién ciru ddc tinh sinh san trén
dong vat. Thudc lam ting nguy co say thai/tir vong trén bao thai khi
sir dung véi liéu cao trén dong vat. Tocmzumab qua dugc nhau thaj
v&i mot lugng lon vao 3 thang cudi thai ky. Khong nén sir dung
thube trong thiri ki mang thai trir khi that can thiét.

Théi ky cho con b1

Chua rd liéu thude c6 duoc bai tiét vao sira me hay khéng. Viée
quyét dinh tiép tuc diing thude hay ngimg cho tré bu me nén duoe
cin nhiic dua trén nguy co cho tré bi me va loi ich cua viéc diéu
tri cho me.

T4c dung khéng mong muén (ADR)

Rat thueng gdp

Ngi tiét va chuyén héa: ting cholesterol huyét.

Gan: ting ALT, AST.

Khéc: phan (g lién quan dén viéc tiém truyén.

Thuong gap )

Tim mach: ting huyét ap, phu ngoai vi.

TKTW: dau dau, chong mat.

Da: phat ban trén da, phan (rng trén da.

Noi tiét va chuyén hoa: ting LDL cholesterol, suy giap.

Tiéu hoa: tiéu chay, dau bung, loét miéng, loét da day, viém miéng,
tang can, viém da day.

Huyét hoc v‘é. ung thu: giam bach ciu trung tinh, giam tiéu cau,
giam bach cu.

Gan: tang bilirubin huyét thanh.

Mién dich: ting khéng thé,

Nhiém tring: nhiém tring do virus herpes.

Tai chd: phan (g tai noi tiém (ban do, ngira, dau, tu méu).

Mat: viém két mac.

Thén: soi than.

H6 hap: nhiém triing hé hip trén, viém miii hong, viém phé quin,
ho, kho tho.

[t gap (phan img néing de doa tinh mang)

Phan (mg phan v¢, phit mach, bénh nim phéi, nhiém nam Candida,
viém md té bao, viém da thin kinh man tinh, viém rut thira, thing
da day, nhiém Herpes zoster, qui min, viém phéi qua man, ting
triglycerid huyél, tut huyét ap, ting HDL cholesterol, u 4c tinh (bao
gom ca ung thu v va rudt két), xo cimg rai rac, viém tai giira, viém
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ph0l viém khép do nhiém khuin, nhidém tring huyet héi chirmg
Stevens-Johnson, lao phdi, nhidm triing dudmg tiét niéu, thiy dau.

Huéng din céch xir tri ADR

Bénh nhan can dugc kiém soat chiit che cac dau hlgu va triéu chimg
phiém tring Irong sudt va sau khi dung thube. Néu nhiém triing
naﬂg xdy ra, cin ngl.mg tocilizumab dén tan khi nhiém lrung dugc
kiém soat. Thude c6 thé gay cic phan g qua man hodc séc phan
vé. Can chuan bj sén cac thuoe diéu trj qua man Bénh nhén nén
dugc can thigp y té ne.u cac triéu ching qua man xuét hién khi tiém
dudi da. Ngimg truyén va khong sir dung lai thudc cho cac be;nh
nhan cé phan img qua man do tocilizumab. Ngung diéu trj néu sé
lugng bach cau giam < 500 té bao/mm’, tiéu cau < 50000 té bao/mm’.

Kiém sodt transaminase, ngimg diéu tri néu céc gia tri ALT, AST
trén 5 lan ngudng trén thong thudmg.

Liéu lugng va cich diing

Cich diing

Tiém truyén tinh mach: Nén dé dung dich tiém truyén da duoc
pha lodng & nhi¢t d§ phong truée khi truyén. Tiém truyén trén 60
phut. Khong trdn 1an cac thuée khic trong cling 1 bo'm kim tiém.
Tranh tiém lruycn tinh mach nhanh. Khong dung néu dung dich
tiém truyén xuat hién van duc va déi mau.

Tiém dwdi da: Khi chuyén tir dudng tiém tinh mach sang tiém dudi
dz}, dua thude theo dudmg tiém dudi da thay vi liéu tinh mach ké
tiép. Tiém toan bg lugng thude c6 sin trong xylanh. Khong diing
néu dung dich tiém xuat hién van duc va dbi mau. Ludn phién vi
tri tiém, tranh tiém vao mé seo, cic viing da nhay cam, bim tim,
do hodc cimg.

Théng 56 can kiém sodt: Sang loc nguy co nhiém lao tiém in truge
khi khai déu diéu tri, s6 lugng bach clu, tiéu cau, ALT/AST trude
diéu tri, 4 - 8 tudn sau khi bt diu didu tri v mdi 3 thang sau do
trong diéu tri viém khop dang thap hodc s6 lugng bach cau, tiéu
cau, ALT/AST truéc diéu tri, sau liéu tiém truyén déu tién, mdi
2 - 4 tudn véi viém khép dang thip thiéu nién thé hé thng hodc
4 - 8 tudn véi viém khop dang thip thiéu nién thé da khép. Kiém
tra gid trj lipid huyét truée didu trj, 4 - 8 tuan sau khi bét diu
diéu tri va mdi 6 thang trong qua trinh diéu tri. Diu hiéu va triéu
ching nhiém tring, cac rdi loan than kinh trung wong lién quan dén
myelin trudce, trong va sau diéu tri.

Chii y: Khéng khéi déu diéu tri néu bach cau da nhén trung tinh
(ANC) < 2 000 té bao/mm’, tiéu cau < 100 000 té bao/mm’ hodc
néu AST/ALT > 1,5 lan gi¢i han trén binh thuong.

Cin hiéu chinh liéu theo cin ning mdi lan thim khim va theo mirc
d¢ bt thuong chirc nang gan, sd luong bach cau da nhén trung
tinh, tiéu ciu.

Liéu ding

Viém khop dang thap tic trung binh dén nang & nguoi lon

Tiém tinh mach 8 mg/kg mdi 4 tuan (liéu tdi da 800 mg!]:eu)
Tiém dudi da bung, bép dui, canh tay: 162 mg mdi tuén,

Bénh nhan c6 thé dung don djc tocilizumab trong tnrcmg hop
viém khop dang thip nang, tién trién truée do chua diéu tri voi
methotrexat hodic viém khop dang thép tir trung binh dén ning
khong dap ng v6i methotrexat hoge khong dép (mg véi it nhat
mot thube diéu bién mién dich hodc khéng dung nap vdi cic thube
nay. Bénh nhén ciing c6 thé sir dung phdi hop tocilizumab véi
methotrexat trong trudng hop viém khép dang thap trung binh dén
nang.

Viem dong mach {é bao khong lo (GCA).

Ngum 16m: Tiém dudi da bung bﬁp dui, canh tay véi liéu 162 mg/
tuan. C6 thé phm hop voi ché do liéu glucocorticoid giam dén hoic
ngirng hin glucocorticoid. Khong sir dung don doc trong truong

hop tai phét cip. Diéu trj trén 52 tudn cho truong hgp GCA man
tinh phai do thay thudc xem xét trén tinh trang bénh va sy lya chon
cua bénh nhan.

Viém khop dang thép o thiéu nién thé da khop

Tré em tir 2 - 17 tudi:

< 30 kg: Tiém tinh mach 10 mg/kg mdi 4 tuin, hogc tiém dudi da
162 mg mdi 3 tudn.

> 30 kg: Tiém tinh mach 8 mg/kg mdi 4 tuin hojc tiém dudi da
162 mg mdi 2 tudn.

Bénh nhén c6 thé ding phéi hgp véi methotrexat hodic ding don
doc néu methotrexat khéng phi hgp hodc dap mg kém. Xem xét
lai diéu trj néu khong cai thién sau 12 tuan.

Viém khop dang thp o thiéu nién thé hé thong.

Tré em tir 2 - 17 tudi:

< 30 kg: Tiém tinh mach 12 mg/kg mdi 2 tuan.

> 30 kg: Tiém tinh mach 8 mg/kg mdi 2 tuan.

Bénh nhén c6 thé diing phéi hop tocilizumab véi methotrexat hodic
diing don dgc néu methotrexat khong pht hgp hoiic kém dap 1 img
viri NSAID va cac corticosteroid toan than. Xem xét lai diéu tri néu
khong cai thién sau 6 tuan.

Déi twong ddc biét

Bénh nhén suy than nhe: Khong cn hiéu chinh liéu.

Bénh nhédn suy than tr trung binh dén ning: Chua c6 théng tin
cho viéc hiéu chinh liéu trong to huéng din st dung (chua dugce
nghién ciru).

Bénh nhan suy gan: Chua ducrc nghién ciru. Khong sir dung trén
bénh nhin c6 bénh gan tién trién hodc suy gan.

Hiéu chinh liéu do doc tinh

Viém khdp dang thap.

Ddgc tinh trén gan,

Néu trong qua trinh diéu tri ALT/AST > 1 - 3 lan gi6i han trén binh
thuong (ULN): V@i bénh nhan dang dung tocilizumab dudmg tiém
tinh mach, giam liéu xuéng 4 mg/kg hodc gian doan diéu tri dén tin
khi ALT/AST tr&r vé binh thuémg. Vi bénh nhan dang dung duéng
tiém dudi da giam tan suét dua thude hodc gian doan diéu tri dén
khi ALT/AST trgs vé binh thuong.

Néu trong qua trinh diéu tri AST/ALT > 3 - 5 lan gidi han trén binh
thuémg (ULN): Ngimg diéu tri dén khi ALT/AST < 3 lin ULN,
hi¢u chinh liéu theo khuyén céo vé bit thuomg chirc ning gan.
Néu trong qua trinh diéu tri AST/ALT > 5 lin ULN: Ngimg diéu trj.
Giam s6 lugng bach cau:

S6 lrgng bach cdu > 1 000 t& bao/mm?®: Dung liéu duy tri.

Sé lugng bach cau trong khoang 500 - 1 000 té bio/mm’: Ngimg
diéu tri, khi s6 lugng bach cau tang 1én > 1 000 té bao/mm’, diéu
tri lai véi liéu 4 mg/kg tiém tinh mach (c6 thé ting 1én 8 mg/kg dua
theo dap tng 1am sang) hodc diéu trj lai tiém dudi da méi 2 hoéac
3 tudn (c6 thé tang lén mdi lan/tudn ty theo dap (mg lam sang).
S6 lwong bach cau < 500 té bao/mm’: Ngimg diéu tri.

Giam s6 lugng tiéu cau:

Tiéu cau trong khoang 50 000 - 100 000 té bao/mm®: Ngimg diéu tri.
Khi tiéu cau ting 1én > 100 000 té bao/mm®: Piéu trj lai voi liéu
4 mg/kg tiém tinh mach (c6 thé tang 1én 8 mg/kg tuy theo dap img
lam sang) hodc diéu tri lai tiém dudi da mdi 2 hodc 3 tuin (c6 thé
ting len moi ]anfruan tuy theo dap trng lam sang).

Tiéu cau < 50 000 té bao/mm’: Ngimg diéu tri.

Nhiém trung (nhiém trung nang, nhiém triing co hoi hoac nhiém
khuén huyét): Nngg diéu tri dén khi nhiém triing dugc kiém sodt.
Phan tmg qua man (sbc phan v¢ hodc cac phan (mg qué man ¢6 y
nghia lim sang khac): Ngimg ngay lap tirc va vinh vién.

Twong tic thude
Cic thubc nén trink phéi hgp: Abatacept, cic thubc khing
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TNF, BCG, bcllmumab natalizumab, pimecrolimus,
tofacitinib, viic xin séng,

Ciéc thube cén thin trong khi phéi hop

Cde thue lam tcing néng dg/tdc dung cla tocilizumab: denosumab,
roflumilast.

Cac thuoe lam gidm nong do/tdc dyng ciia tocilizumab: echinacea.
Tocilizumab lam tdng nong dp/tgc dung cua:
leflunomid, tofacitinib.

Tocilizumab lam giam nong do/tdc dung cua: cac thube la co
chit cuia CYP3A4, sipuleucel-T, vic xin, test trén da chan dodn
Coccidioide immitis.

Khi bat dau hofic ngimg diéu tri véi tocilizumab, can kiém soét liu
céc thude dung cing chuyén héa qua CYP3A4, CYPIA2, CYP2CY
nhu methylprednisolon, dexamethason, atorvastatin, céc thubc
chen kénh calci, theophylin, warfarin, phcnprocoumon, phenytom,
c:clospann hodc cac benzod1azepm Cén ting liéu cac thude nay
dé duy tri hiéu qua diéu trj. Do nira doi thai trir kéo dai, anh hudng
cua tocilizumab trén CYP450 c6 thé kéo dai dén vai tudn sau khi
ngimg thude.

tacrolimus,

fingolimod,

Twong ky,
Khéng trén 1an tocilizumab véi cac thube khéc.

Cdp nhat lan cuéi: 2019,

TOLBUTAMID

Tén chung quéc té: Tolbutamide.

Mi ATC: A10BB03, V04CAO01.

Loai thudc: Thudc udng chéng dai thao duong loai sulfonyluré,
irc ché kénh kali.

Dang thubc va ham lirgng

Vién nén: 250 mg, 500 mg.

Dwrge lue hoe

Tolbutamid 12 mét sulfonyluré ha glucose huyét thé hé 1, dung
du‘&mg ubng trong diéu tri bénh déi thao dudmg typ II. Thude lam
ha nong d6 glucose huyét & ngu'm dai thdo duong, tic dung cha
yeu bing cich tic dong trén té bao beta dao Langerhans tuycn tuy,
lam tdng giai phéng insulin. Vi vay, thuc chi co hiéu lyc & nhlmg
ngudi bénh ma té bao beta con c6 kha ning hoat dong mot phén.
Co ché tac dun 1g con chua biét day di. Trude tién thude gén trén thy
thé & b& mit té bao beta lam dong kénh K, gy 1:(10 kénh Ca™. Két
qua 1am ting ndng d6 Ca* ndi bao, gy tang tiet insulin. Tuy tac
dung ha glucose huyét cua cac 'aulfonyluré thuong tuong tu nhau
nhlmg thude c6 thé khac nhau vé mirc do tac dung va tac dung co
thé thay ddi theo thai gian diéu tri. Dap tmg ha glucose huyét sau
khi cho mét lidu dcrn 50 mg tolbutamid/kg cho mét ngudi khong
bj dai thao dudng gin gidng nhu dap img dat dugc sau khi tiém
tinh mach mét liéu don insulin 0,1 don vi/kg. Trong khi diéu tri
sulfonyluré kéo dai, xuét hién tac dung ngoal tuy {hltrll (rng ngoai
tuy) gop phan vao tac dung ha glucose huyét cua thude. Téc dung
di 1am ting tinh nhay cdm ngoai vi cua insulin va lam giam san
xuét co ban glucose & gan.

Tolbutamid duge ding don doc hodc phdi hop voi cac thude chong
dai thio dudmg khéc nhom dé diéu tri bénh dai thao dudng typ II
(V] nht}ng ngudi bénh khong dat dugce sy kiém soét day du glucose
huyét bing ché d an don thuan. Tuy nhién, metformin thuong
duge khuyén cao nhu 13 lya chon ban diu. Tolbutamid déi khi c6
thé c6 ich trong mt s6 ngudi bénh déi théao duong typ 11 khong dap
{mg véi céc thude chong dai thao dudmg sulfonyluré khdc.
Tolbutamid khong c6 hiéu qua nhu mét giai phap duy nhét d6i véi

ngm’n bénh dai th4o duémg nhiém toan ceton hodc hén mé, ma cin

diéu trj bing insulin.

Sulfonyluré c6 thé dugc ding phm hop véi thube udng chéng di

hit thiazolidinedion, thuéc ¢

khac {metfon-nm, dan ¢ .
:::éeoac:ut?:gglucosndase} hoic insulin trong diéu tri bénh daj théo
du'cngptyp 1o nh&ng ﬂgUUl bénh khong dat dugc sy kiém soat day
du glucose huyet biing ché d¢ an udng, luyén tdp va phac dd don tri

ligu thuéc chong dai thdo duong.
DSy s s i b T
trong vong 30 - 60 phat va dat dugce nong
e g huyét AEEE 3 - 5 gio. Thudc lién ké
dd dinh trong huyét twong trong vong : g . 1en ket
nhidu véi protein huyét tuong (90 - 99%), dac bict véi albumin,
Théi gian tac dung kéo dai 6 - 12 gio. Trong s6 céc sulfonylurg
hién c6, tolbutamid ¢6 thori gian tac dung ngn nhét. Sy phan b}
cuia tolbutamid vao cac mo va dich co thé chua dic trung, nhung
sulfonyluré dugc phan b6 vao cic dlch ngoai bao, mét lugng nhg
olrtansid ol thé ciing duge phéan bé vao mét. Thube duoc tim
théy trong sita mg. Nura déi cua thude trong huyét trong khoang
4 - 7 gidy, nhung c6 thé lau hon nhiéu (dén 25 gu:r) Dung trude
bira an 30 phut, tolbutamid c6 nura doi thai trir ngdn, c6 thé ¢6 tac
dung hon.
Thubc dugc chuyén hoa chi yeu o gan thong qua qua trinh oxy hoa
nhém p-methyl thanh mot chét chuyén héa carboxyl (1-butyl-3-p-
carboxyphenylsulfonyluré). Tolbutamid ciing c6 thé dugc chuyén
héa thanh hydroxytolbutamid. Khong giéng céc sulfonamid khang
khuén, tolbutamid khong bi acetyl hoa trong co thé do khong co
filiin pvammo Tolbutamid va cac chat huyen héa théi tnr trong
nude tiéu va phan. Khoang 75 - 85% lidu uéng duy nhat tolbutamid
thai trir trong nudc tiéu trong vong 24 git chu yéu ¢ dang chuyén
hoa it hoat tinh ha glucose huyét.
Chi dinh )
Tolbutamid duoe ding dé diéu tri dai thao dudng khong phu thuge
insulin, thé nhe va vira khi sir dung ché d6 dn dom thudn va luyén
tap khong kiém soat dugc glucose huyet Thoi gian tac dung cla
thube vao khoang 10 gio. Thude ¢6 thé dung cho ngudi cao tudi vi
ngudi dé bi ha glucose huyét.
Chdng chi dinh
Ngudi c6 tién sir qua man véi sulfonamid.
Ngudi bénh dai thao dudng typ I, hon mé va tién hén mé dai thao
dudng, dai thao dudmg nhiém toan ceton, nhitng ngudi bi suy thin,
gan, vo thuong than hodc tuyén giap.
Phu nir dang mang thai.
Ngudi bénh cé céc bién chimg cip nhu chin thwong, nhiém khuén
ning, phiu thuit lon..., diéu tri dai thao duong & nhitng ngudi ndy
khong nén ding thude dang uéng ma phai chuyén sang ding insulin.
Trong cac tinh trang hoai thu hodc suy dinh dudng.
Thén trong
Céc thudc sulfonyluré ¢6 chiéu huéng gay tang cn va chi dugce ké
dom khi khéng kiém soat duge glucose huyét bang ché do in kiéng.
Véi ngudi bénh béo phi nén xem xét diing metformin.
Can than trong n6i chung véi sulfonyluré khi ding cho nguui cao
tudi va ngudi suy gan, suy thdn do nguy co ha glucose huyet Co
thé ding tolbutamid c6 thoi gian tac dung ngin trong truomg hop
suy gan, suy than nhlmg phai theo doi glucose huyet chat ché va
dung véi liéu lhap nhit c6 kha nang kiém sodt dugc glucose huyét.
Than trong ddi véi phu nit & lra tudi smh de.
Thén trong véi ngudi bénh c6 tién sir rdi loan chuyén hoa porphyrin
gan vi thudc cé thé 1am bénh ndng thém gidng nhu cac sulfonamid
va barbiturat,



